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Implicaciones prondsticas de la morfologia asimétrica en la
implantacion de protesis aodrticas transcatéter: a proposito
de un caso

Prognostic Implications of Asymmetric Morphology in
Transcatheter Aortic Valve Implantation: a Case Report

Sra. Editora:

La implantacién de protesis adrticas transcatéter se realiza cada
vez mas en pacientes con estenosis aortica severa sintomatica con
alto riesgo quirdrgico. Se utilizan dos rutas de acceso: transfemoral
y transapical. Las complicaciones relacionadas con el procedi-
miento son relativamente poco frecuentes, pero aportan informa-
cién muy importante para conocer mejor la fisiopatologia de la
disfuncién protésica.

Un vardn de 76 aflos con estenosis aértica severa fue sometido
a implantacion de protesis adrtica transcatéter por via transa-
pical. El paciente habia sido rechazado para cirugia convencional
debido a un alto riesgo operatorio por cardiopatia isquémica y
enfermedad pulmonar obstructiva crénica severa. El ecocardio-
grama transesofagico (ETE) intraoperatorio previo al procedi-
miento mostr6 una valvula adrtica severamente calcificada, sobre
todo la valva coronariana izquierda; la fraccion de eyeccion era
del 42%. Primero se realiz6 valvuloplastia con balén, y después se
implanté una valvula SAPIEN de 26 mm (Edwards Lifesciences;
Irvine, California, Estados Unidos) sin complicaciones. Inmedia-
tamente después del inflado, el ETE mostro la protesis adrtica en
buena posicion, con adecuada movilidad de sus valvas. Sin
embargo, probablemente debido a la calcificacion excéntrica
severa, la protesis presentaba una morfologia asimétrica, con un
aspecto ovalado y estiramiento anormal de la valva orientada en
eje mayor (fig. 1). A pesar de esta apariencia, el procedimiento se
considerd satisfactorio porque la protesis tenia una funcion
aparentemente normal, con insuficiencia central leve y paraval-
vular minima. El paciente tuvo buena evolucion inicial y fue
extubado el primer dia, pero al dia siguiente present6 un edema
agudo de pulmoén, con rapido deterioro clinico. Un ecocardio-
grama urgente mostro insuficiencia adrtica severa, y el paciente
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Figura 1. Ecocardiograma transesofagico inmediatamente después de la
implantacion de la protesis. Las medidas realizadas en un eje corto a nivel
aoértico muestran un didmetro mayor de 27 mm y un diametro menor de
20 mm, concordantes con los medidos en la prétesis explantada. Obsérvese
también la apariencia asimétrica de las valvas.

fue intervenido de urgencia mediante cirugia extracorporea con
implantacion de una bioproétesis Perimount (Edwards Lifescien-
ces; Irvine, California, Estados Unidos). El paciente falleci6 por
shock cardiogénico en el postoperatorio. La inspeccién visual de la
valvula SAPIEN explantada mostr6 una morfologia eliptica con un
diametro mayor de 27 mm y un didmetro menor de 20 mm,
medidas concordantes con las realizadas en el ETE durante el
procedimiento (fig. 2). Ademas, tal como se document6 con ETE,
una de las valvas estaba anormalmente tensa y elongada, con
movilidad limitada.

La valvula Edwards-SAPIEN es una protesis de pericardio bovino
montada en un stent expandible que se coloca en posicion
subcoronaria’. Nueve afios después del primer caso en humanos?,
se han comunicado resultados favorables para ambos tipos de
abordaje, transfemoral y transapical®=>. La expansién completa y
simétrica de la protesis en el anillo adrtico es muy importante para
su funcionamiento normal y debe buscarse en todos los casos. De
hecho, cuando la valvula presenta un aspecto circular, cabe esperar
una tasa de éxito del 98%, mientras que la morfologia ovalada se
asocia a funcion y durabilidad sub6ptimas.

En nuestro caso, la presencia masiva y excéntrica de calcio en la
valva coronaria izquierda de la valvula nativa presumiblemente
caus6 un estrés anormal en la direccion anteroposterior e impidio la
expansion circular uniforme. De hecho, el diametro mayor de
la protesis era superior al nominal, lo que indica que el problema no
era una presién de inflado insuficiente, sino mas bien la falta de
deformabilidad del anillo en una direccion determinada. La
consecuencia fue una tensién anormal en la valva orientada en
el eje mayor, que conllevé movilidad limitada, coaptacién inade-
cuada y finalmente insuficiencia adrtica severa. Aunque la insufi-
ciencia adrtica se valord como leve al final del procedimiento por la
escasa anchura del chorro, la geometria anormal de la prétesis pudo
ser la causa de la progresion a insuficiencia severa postoperatoria.
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Figura 2. Mediciones del diametro mayor (A) y menor (B) de la protesis
explantada. Obsérvese también la apariencia asimétrica de las valvas.
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La calcificacion severa asimétrica valvular es un factor de riesgo
para la expansion incompleta de la protesis y requiere especial
atencion a la técnica, incluso sobredimensionando el bal6n. Si no se
consigue una correcta expansion puede resultar una insuficiencia
aortica severa que condicione una mala evolucion postoperatoria.
Proponemos que, cuando se detecte una morfologia asimétrica de
la protesis durante el procedimiento, la valoracion ecocardiogra-
fica deberia incluir la medicion del diametro mayor. Si es superior
al valor nominal y hay insuficiencia central, independientemente
de su severidad, deberia procederse a un nuevo inflado e incluso, si
es inefectivo, considerar un procedimiento «vélvula en valvula»
para aumentar la fuerza radial. En cualquier caso, es necesaria la
observacion estrecha con ecocardiogramas seriados para detectar
precozmente el deterioro funcional de la protesis y la necesidad de
intervencion terapéutica.
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Impacto del tratamiento adyuvante con cilostazol comparado
con dosis altas de mantenimiento de clopidogrel en pacientes
con diabetes mellitus y respuesta suboptima

Impact of Adjunctive Cilostazol Therapy Versus High
Maintenance Dose of Clopidogrel in Suboptimal Responders With
Diabetes Mellitus

Sra. Editora:

Los pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2) presentan una
prevalencia elevada de mala respuesta al clopidogrel, lo que puede
contribuir a su mayor riesgo de eventos aterotromboticos
recurrentes’. Estos resultados subrayan la necesidad de optimizar
la inhibicién plaquetaria en estos pacientes®. Los estudios
OPTIMUS (Optimizing Antiplatelet Therapy in Diabetes Mellitus)
1 y 2 observaron que una pauta con dosis de mantenimiento
altas de clopidogrel (150 mg/dia)> o un tratamiento adyuvante
de cilostazol (100 mg dos veces al dia)*, respectivamente, se
asociaban a una inhibicion del P2Y,, plaquetario superior a la
obtenida con el tratamiento estandar de clopidogrel (75 mg/dia) en
pacientes con DM2. Sin embargo, no se sabe cual de estos
dos tratamientos es mas efectivo para inhibir la sefializacién de
P2Y;, en los pacientes con DM2 que presentan una respuesta
subdptima a la posologia estandar. El objetivo de este estudio fue
comparar la magnitud de los efectos de inhibicion de P2Y;, de las
dosis de mantenimiento altas de clopidogrel y del tratamiento
adyuvante de cilostazol en pacientes con DM2 que presentaban
una enfermedad coronaria estable y una respuesta suboptima al
clopidogrel.

En este analisis se incluye a los pacientes con respuesta
suboptima al clopidogrel durante el tratamiento combinado de
acido acetilsalicilico y clopidogrel en dosis de 75 mg diarios,
durante al menos 30 dias, incluidos en la asignacion aleatoria de los
ensayos OPTIMUS 1 y 2. Se ha publicado anteriormente una
descripcion detallada de los criterios de inclusion/exclusion de
estos ensayos>*. Para los fines del presente analisis, se tuvo en
cuenta a los pacientes de ambos estudios que presentaron una

respuesta suboptima, definida por el indice de reactividad de P2Y,
(PRI), que es el marcador mas especifico de la sefializacibén a través
de P2Y;,. Los valores de PRI se obtuvieron con un analisis de
citometria de flujo del estado de fosforilacion de la fosfoproteina
estimulada por vasodilatador seglin protocolos estindar®*. Se
consider6 que un valor de corte del PRI > 50% definia a un grupo de
pacientes con respuesta subdptima, lo cual refleja una definicion
de consenso, puesto que esto se ha asociado a un aumento del
riesgo de eventos aterotrombédticos!-2.

La comparacion estadistica de los valores continuos de PRI se
llevo a cabo con el empleo de un modelo lineal general, con
el tratamiento como efecto fijo, el sujeto como efecto aleatorio y el
valor de PRI basal como covariable. Los resultados se presentan en
forma de media de minimos cuadrados + error estandar de la
media. Se utiliz6 la prueba de la x? o la prueba exacta de Fisher (segtin
las condiciones de aplicacion) para comparar el porcentaje
de pacientes con respuesta a clopidogrel observado con los
dos tratamientos (variable dicotomica).

Se identifico a un total de 30 pacientes con respuesta subéptima
a clopidogrel, a los que se trat6 con cilostazol adyuvante (n =15) o
dosis de mantenimiento altas de clopidogrel (n=15). No hubo
diferencias entre los grupos en cuanto a las caracteristicas basales
(datos no presentados). Los valores del PRI antes de la asignacion
del tratamiento también fueron similares (67,5 + 2,1 frente a
70,6 & 2,8; p = 0,404).

Ambos tratamientos fueron eficaces para reducir el PRI (p < 0,001
en ambos casos). Sin embargo, los pacientes tratados con cilostazol
presentaron un PRI inferior al observado con 150 mg de clopidogrel
(45,1 £ 3,1 frente a 54,8 + 3,1; p = 0,037) (fig. 1A). El cambio absoluto
del PRI fue de 24 + 3,1 con cilostazol y de 14,2 4 3,1 con dosis de
mantenimiento altas de clopidogrel (p = 0,037), con lo que habia una
disminucion del PRI superior en un 9,7% (intervalo de confianza del 95%,
0,7-18,9%) en términos absolutos con cilostazol (fig. 1B). En conse-
cuencia, la prevalencia de pacientes con una respuesta suboptima fue
también significativamente inferior con el empleo de cilostazol (el 20
frente al 66,7%; p = 0,01) (fig. 1C).

El presente estudio muestra que, en los pacientes con DM2 que
presentan mala respuesta al tratamiento antiagregante plaqueta-
rio combinado doble (TAPD), el empleo adyuvante de cilostazol
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