| ARTICULO ORIGINAL

Reemplazo valvular aértico con bioprétesis no soportada

de Cryolife O’Brien
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Introduccion y objetivos. El xenoinjerto de Cryolife
O’Brien es una bioprotesis no soportada, construida por
valvas no coronarias de 3 valvulas adrticas porcinas. El
objetivo de este estudio es investigar los resultados pre-
coces después del reemplazo valvular aértico con este
xenoinjerto compuesto.

Métodos. Desde octubre de 1993, la bioprétesis Cryoli-
fe O’Brien ha sido implantada en 210 pacientes. La edad
media fue de 70,9 + 7,5 afos (intervalo, 23 y 83 afos). La
indicacion fue estenosis adrtica en 132 casos, insuficien-
cia adrtica en 25 casos y doble lesion en 53 casos. Se ha
estudiado la funcion valvular, mediante ecocardiografia
preoperatoria, en el momento del altay a los 6 y 12 me-
ses del postoperatorio.

Resultados. La mortalidad a 30 dias fue del 5,2%
(11/210). Los gradientes medios se reducen y el indice
de area efectiva adrtica aumenta con el tiempo. El indice
de masa ventricular izquierda, el grosor de la pared y el
espesor del septo también se reducen de forma precoz
en el postoperatorio.

Conclusiones. El uso de la bioprétesis no soportada
de Cryolife O’Brien ha mostrado unos resultados satisfac-
torios en el seguimiento a un afo. Sera necesario realizar
seguimientos futuros para analizar el comportamiento de
esta bioprotesis a largo plazo.

Palabras clave: Cirugia. Ecocardiografia. Bioprotesis no
soportada.

Aortic Valve Replacement With a Cryolife
O’Brien Stentless Bioprosthesis

Introduction and objectives. The Cryolife O’Brien
xenograft is a stentless bioprosthesis constructed from
noncoronary leaflets from three porcine aortic valves. The
aim of this study was to investigate short-term results
after aortic valve replacement with this composite
xenograft.

Methods. Since October 1993, Cryolife O’Brien
bioprostheses have been implanted in 210 patients. The
patients’ mean age was 70.9 (7.5) years (range 23-83
years). The indication was aortic stenosis in 132 cases,
aortic insufficiency in 25 cases, and both lesions in 53
cases. Valve function was studied by echocardiography
preoperatively, at discharge, and 6 and 12 months
postoperatively.

Results. The 30-day mortality rate was 5.2% (11/210).
Over time, the mean gradients decreased and the
effective area index increased. In addition, the left
ventricular mass index, wall thickness, and septum
thickness also decreased shortly after surgery.

Conclusions. Use of the Cryolife O'Brien stentless
bioprosthesis demonstrated satisfactory results at 1-year
follow-up. Additional follow-up is required to assess the
performance of this bioprosthesis over the long term.
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INTRODUCCION

Las protesis bioldgicas soportadas en posicion adrti-
ca tienen la desventaja de presentar gradientes trans-
valvulares altos, asi como una incompleta regresién de
la hipertrofia ventricular izquierda!. El soporte puede
producir un estrés mecdanico no fisioldgico, con calci-
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ficacién valvular y la subsiguiente disfuncién?. Por
otro lado, la presencia de un soporte rigido produce
una obstruccién residual al flujo transadrtico, lo que
disminuye el 4rea efectiva e impide una completa reso-
lucién de la hipertrofia ventricular izquierda®, que se
ha demostrado que afecta negativamente a la funcién
ventricular tras el reemplazo valvular aértico* y, por
tanto, a la supervivencia a largo plazo’.

Los homoinjertos han mostrado una excelente he-
modindmica®, pero su uso clinico estd muy restringido
debido al limitado nimero de donantes.

Las prétesis no soportadas han acreditado una he-
modindmica superior a las soportadas’, una mas pre-
coz y completa regresion de la hipertrofia ventricular
izquierda®® y una mejoria en la funcién ventricular en
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TABLA 1. Datos perioperatorios

Caracteristicas N.° %
Diagnoéstico
Estenosis adrtica 132 59,5
Insuficiencia adrtica 25 11,3
Doble lesion 53 23,9
Etiologia
Degenerativa 166 74,8
Reumatica 27 12,2
Congénita bictspide 9 4.1
Endocarditis vélvula nativa 6 2,7
Activa 2 0,9
Tratada 4 1,8
Endocarditis protésica 1 0,5
Enfermedad cardiaca asociada 58 27,6
Enfermedad coronaria 47 22,4
Enfermedad mitral 12 5,7
Aneurisma aorta ascendente 5 2,3
Procedimiento quirdrgico
SVA 167 79,5
SVA + RC 32 14,4
SVA + SAA 5 2,3
SVA + SVM 5 2,3
SVA + PLM 1 0,5

PLM: plastia mitral; RC: revascularizacion coronaria; SAA: sustitucion aorta
ascendente; SVA: sustitucion valvular adrtica; SVM: sustitucién valvular mi-
tral.

pacientes con insuficiencia adrtica y disfuncién de
ventriculo izquierdo', lo que se traduce en una mejor
calidad de vida y supervivencia de los pacientes inter-
venidos.

El objetivo del presente estudio es examinar los re-
sultados iniciales obtenidos con el uso de la protesis
valvular adrtica no soportada Cryolife O’Brien. Se tra-
ta de un estudio de cohortes prospectivo.

METODOS

Entre octubre de 1993 y octubre de 2004, 210 pa-
cientes han recibido una prétesis Cryolife O’Brien en
posicioén adrtica en nuestro servicio. La edad media
fue de 70,9 + 7,5 afos (intervalo, 23-83). Un total de
185 pacientes (88,1%) tenia mds de 65 afios de edad;
110 (52,4%) eran varones y 100 (47,6%), mujeres;
ademads, 128 pacientes (60,9%) se encontraban en cla-
se funcional III-IV de la New York Heart Association
(NYHA).

Los datos perioperatorios de los pacientes se expo-
nen en la tabla 1.

La dilatacion sinotubular, la calcificacion extensa de
la raiz adrtica y una posicion desfavorable de los ostia
coronarios, fueron criterios de exclusién para la im-
plantacién de esta protesis.

Los tamafos valvulares implantados fueron los si-
guientes: 21 mm en 20 pacientes (9,5%), 23 mm en 61
(29%), 25 mm en 58 (27,6%), 27 mm en 56 (26,7%) y
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29 mm en 15 (7,1%). En 129 pacientes (61,4%) se im-
plant6 un tamafio = 25 mm.

El tiempo medio de circulacién extracorpérea fue de
83,68 + 22 min para toda la serie, de 77 = 16,7 min
para la sustitucién valvular adrtica aislada y de 109,5
+ 21,9 min cuando hubo otro procedimiento asociado.

El tiempo medio de pinzamiento adrtico fue 64,5 +
18,4 min, para toda la serie, de 58,2 + 11,4 min para
la sustitucién valvular aislada y de 89,1 + 19,7 min
para la sustitucién valvular con procedimiento aso-
ciado.

Valvula en estudio

El xenoinjerto porcino no soportado de Cryolife
O’Brien (Cryolife International, Marieta, GA) es una
prétesis compuesta, construida con 3 valvas no coro-
narias obtenidas de 3 vélvulas porcinas, fijadas en glu-
taraldehido a presién muy baja o casi cero. Estas val-
vas son ajustadas por tamafio y simetria para asegurar
una apertura sincrénica y una maxima coaptacion. Las
3 valvas asf ajustadas se suturan entre si a lo largo del
borde libre de la pared adrtica hasta las comisuras. La
base de la vélvula se remata con una sutura continua
para asegurar su integridad. Una diferencia significati-
va con otras vdlvulas no soportadas es la ausencia de
cualquier otro tipo de tejido artificial.

En todos los casos, la prétesis fue implantada en po-
sicién supraanular, mediante sutura continua, como se
ha descrito previamente!!. El tamafio elegido fue un
ndmero mayor al encontrado al medir el anillo me-
diante un tallo de Hegar.

Ecocardiografia

Se realizé una ecocardiografia transtoracica (ETT)
preoperatoriamente, en el alta, a los 6 meses y al afio.
Tanto los estudios preoperatorios como los del alta han
sido realizados en un tdnico hospital, pero no asi los
estudios a los 6 y 12 meses, que se han realizado en
los hospitales de origen de los pacientes, y en ellos se
han analizado la validez y la fiabilidad de estas medi-
ciones mediante el cdlculo del coeficiente de correla-
cién interclase para cada pardmetro.

Se midieron los didmetros de ventriculo izquierdo
sistdlicos y diastdlicos, la pared posterior en didstole y
tabique interventricular, asimismo en didstole.

La fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo
(FEVI) se calculé mediante la formula de Teichholz.
Los gradientes pico y medios fueron calculados por la
ecuacion modificada de Bernoulli. El drea efectiva fue
calculada por la ecuacion de continuidad.

La masa ventricular izquierda (MVI), en gramos, se
calcul6 a partir de las medidas del tabique interventri-
cular (TIV) en didstole, el grosor de la pared posterior
(PP) en didstole y el didmetro diastélico del ventriculo
izquierdo (DDVI), todas ellas en centimetros, median-
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te el método modificado del cubo de The American
Society of Echocardiography'?, de la forma siguiente:

MVI (g) = 0,8 {1,04 [(TIV + PP + DDVI)*— (DDVI)*]} + 0,6

Los valores del drea efectiva y de la masa ventricu-
lar izquierda fueron indexados por la superficie corpo-
ral en m?.

Seguimiento

Los pacientes han sido seguidos de forma presencial
en consultas externas y 168 pacientes han alcanzado el
afio completo de seguimiento; en 16 pacientes (7,6%)
no se ha alcanzado atn el afio de seguimiento y 4 pa-
cientes (1,9%) se han perdido. El seguimiento medio
ha sido de 301,4 + 8,4 dias.

Se han recogido los datos relativos a la morbimorta-
lidad, siguiendo la guia de Edmunds et al'3, para co-
municar la morbilidad y la mortalidad después de las
operaciones valvulares cardiacas.

Anadlisis estadistico

Para el anilisis estadistico se ha utilizado el programa
SPSS 11.0 (Statistical Package for the Social Sciencies.
SPSS, Chicago, IL). Las variables continuas se han ex-
presado como media + desviacién estdndar. Las varia-
bles categdricas se han expresado como porcentajes.

Las variables continuas se han analizado con el test
de la t de Student y el test de la %2,y se ha utilizado la
prueba exacta de Fisher para las variables discretas.

Para detectar cambios significativos en los datos
ecocardiograficos con el tiempo se ha utilizado el test
de la t de Student para datos pareados en muestras re-
lacionadas.

El andlisis de regresion logistica se ha utilizado para
analizar los factores predictivos de mortalidad hospita-
laria. Se analizaron las siguientes variables: sexo, edad,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), in-
suficiencia renal, enfermedad coronaria, diabetes, hi-
pertension arterial (HTA), accidente cerebrovascular
agudo (ACVA) previo, hipertensién arterial pulmonar
(HTAP), fibrilacién auricular preoperatoria, peso, talla,
superficie corporal, indice de masa corporal, y duracién
de la circulacion extracorpérea y del pinzamiento aorti-
co. El método de andlisis fue hacia atrds.

El porcentaje de pacientes libres de complicaciones
al afio se ha calculado mediante el método de Kaplan-
Meier.

En todos los casos se han considerado significativos
los valores de p < 0,05.

RESULTADOS

La mortalidad hospitalaria a los 30 dias fue del
5,2% (11 de 210) para toda la serie y del 4,2% (7 de

TABLA 2. Factores predictores de mortalidad
hospitalaria

Factor de riesgo OR IC del 95% p B
CEC > 90 min 2,07 1,26-3,39 0,002 0,57
Pinzamiento aorta

> 75 min 2,71 1,48-4,97 0,007 0,186
FA preoperatoria 2,58 1,10-6,07 0,045 0,138

1,06-4,34 0,059 0,130

CEC: circulacion extracorpGrea; FA: fibrilacion auricular; IC: intervalo de con-
fianza; OR: odds ratio.

Enfermedad coronaria 2,15

167) para la sustitucion valvular adrtica aislada. En to-
tal, 6 pacientes fallecieron por fracaso multiorgénico,
uno por sepsis, uno por hemorragia, uno por embolia
pulmonar, uno por insuficiencia respiratoria y uno por
isquemia mesentérica.

En el andlisis de regresién logistica se encontraron
los siguientes factores como predictores de mortalidad
hospitalaria: duracién de la circulacidon extracorpérea
> 90 min, duracién de clampaje adrtico > 75 min y fi-
brilacién auricular preoperatoria. La presencia de en-
fermedad coronaria causd, asimismo, una mayor mor-
talidad, aunque sin significacion estadistica (tabla 2).

De los 199 pacientes que sobrevivieron a la cirugia,
2 presentaron embolismos periféricos durante el pri-
mer afio (1%), uno en la arteria humeral y uno en la
arteria poplitea, a los 2 dias y a los 5 meses, respecti-
vamente. En los 2 casos, los episodios ocurrieron en
pacientes no anticoagulados después de presentar fi-
brilacién auricular. Los 2 episodios se resolvieron me-
diante embolectomia. Tras un afio, un 98,47% =+
0,88% de los pacientes se encuentra libre de complica-
ciones tromboembodlicas.

Tres pacientes presentaron endocarditis protésica
precoz (2%) a los 2, 3 y 5 meses, respectivamente, sin
disfuncion protésica. Los 3 pacientes fueron reinterve-
nidos, por absceso anular aértico en 2 casos y por sep-
sis sin respuesta al tratamiento antibidtico en el otro, y
los 3 murieron tras la reintervencién. Al afio, el
98,38% + 0,93% de los pacientes se encuentra libre de
endocarditis.

Cinco pacientes han sido reintervenidos (2,5%). En
3 casos (ya descritos) la causa ha sido una endocarditis
protésica, en uno, una estenosis protésica por defec-
tuosa técnica de implantacién, y en el otro caso, debi-
do a insuficiencia periprotésica ligera y anemia hemo-
litica con importante repercusion clinica. Después de
un afo, un 97,22% + 1,23% de los pacientes se en-
cuentra libre de reintervencion.

Durante el primer afio han fallecido 9 pacientes
(4,5%), los 3 ya comentados por endocarditis protésica
que fallecieron tras la reintervencién, un paciente de
forma subita, uno por infarto agudo de miocardio, uno
por insuficiencia cardiaca congestiva, uno por insufi-
ciencia renal, uno por insuficiencia respiratoria y uno
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TABLA 3. Datos ecocardiograficos

Preoperatorios Alta 6 meses Un afio

(n=210) (n=199) (n=188) (n=168) P CCl
DaVl (mm) 5194 47,1 £10° 475777 472 +7,3 <0,0001 0,83
DsVI (mm) 33+£9,6 32,3 £10,3? 311+7,8 30+ 720 < 0,0001 0,85
FE (%) 61,1+14,2 59,7 +£14,9 63+12,6 63,9 + 11,720 0,003 0,76
TIVd (mm) 15135 15,133 13,7 + 3,3%P 13,2+ 2,820 < 0,0001 0,80
PPd (mm) 1326 132+25 12,2 +25° 11,8 + 2,420 < 0,0001 0,75
MVI (g) 307 +102 282 + 1052 253 + 9720 237 + 7820 < 0,0001 0,79
IMVI (g/m?) 176 + 58 160+ 602 143 + 522b 136 + 4320 < 0,0001 0,77

CCl: coeficiente de correlacion interclase; DdVI: didmetro diastélico de ventriculo izquierdo; DsVI: didmetro sistlico de ventriculo izquierdo; FE: fraccion de eyec-
cién; IMVI: indice de masa ventricular izquierda por superficie corporal; MVI: masa ventricular izquierda; PPd: pared posterior en diastole; TIVd: tabique interventri-

cular en diéstole.

2Estadisticamente significativo respecto al valor preoperatorio.
bEstadisticamente significativo respecto al valor en el alta.
Control al afio respecto a preoperatorio.

Los datos se presentan como media + desviacién estandar.

por afeccién tumoral. La supervivencia al afio es del
94,65% + 1,65%.

Los 168 pacientes que han alcanzado el afio de se-
guimiento muestran una mejoria de su grado funcional
con respecto al preoperatorio; 161 (95,8%) se encuen-
tran en grado funcional I y 7 (4,1%) en grado funcio-
nal II.

En 113 pacientes (67,3%) no hay insuficiencia adrti-
ca al afio, y ésta es de grado trivial en 40 (23,8%) y de
grado ligero en 15 (8,9%). Los datos ecocardiograficos
se muestran en la tabla 3.

Con respecto a los valores preoperatorios, se aprecia
una disminucién significativa del didmetro diastdlico
del ventriculo izquierdo en el momento del alta (p <
0,001), mientras que no hay variaciones significativas
en los sucesivos controles con respecto a los valores
del alta.

El didmetro sistdlico del ventriculo izquierdo dismi-
nuye de forma significativa en el alta (p = 0,008) en
relacién con el preoperatorio, y también se reduce de
forma significativa al aflo con respecto al alta (p =
0,049).

Se muestra una mejoria significativa (p = 0,003) de
la fraccién de eyeccion al afio de seguimiento con res-
pecto a la preoperatoria y a la obtenida en el momento
del alta (p = 0,001).

El tabique interventricular en didstole muestra una
disminucidén significativa (p < 0,001) a los 6 meses
con respecto al preoperatorio y al alta (p = 0,007), sin
posteriores variaciones.

La pared posterior en didstole disminuye significati-
vamente (p = 0,015) a los 6 meses con respecto a la
preoperatoria, y también se observa una disminucién
significativa al afio con respecto al preoperatorio (p <
0,001) y al alta (p = 0,026).

La masa ventricular izquierda disminuye en el mo-
mento del alta de forma significativa (p < 0,001) con
respecto a la preoperatoria, y también se reduce al afio
con respecto a la del alta (p = 0,007).
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Asimismo, el indice de la masa ventricular izquierda
por m? de superficie corporal disminuye significativa-
mente (p < 0,001), y es también significativa la dismi-
nucién encontrada a los 6 meses con respecto al alta (p
=0,02), sin posteriores variaciones significativas.

El gradiente medio transvalvular adrtico (tabla 4)
disminuye de forma muy significativa en el alta tras el
reemplazo valvular (p < 0,001); a los 6 meses conti-
nua su disminucién (p < 0,001) con respecto al control
del alta y, al afio, con respecto a los 6 meses (p =
0,007).

De la misma forma, el drea efectiva adrtica (p <
0,001) y el indice de ésta con respecto a la superficie
corporal (p < 0,001) mejoran significativamente con
respecto a sus valores preoperatorios, y las variaciones
encontradas durante el primer afio no son significa-
tivas. Los valores de drea y el indice de drea son Opti-
mos, superiores en todos los casos a 0,8 cm?/m?.

DISCUSION

La implantacién de una vélvula adrtica no soportada
fue comunicada por primera vez en 1965 por Binet et
al'* y posteriormente en 1966 por O’Brien y Clarebo-
rough'>. Con el desarrollo de la fijacion tisular con
glutaraldehido y la relativamente sencilla implantacién
de las prétesis montadas se produjo una disminucién
del interés por las valvulas no soportadas; sin embar-
go, las bioprétesis soportadas en posicién adrtica tie-
nen la desventaja de la aparicién de estrés mecédnico
sobre sus valvas, lo que se relaciona con el soporte y
una hemodindmica restrictiva con gradientes residua-
les relativamente altos en los tamafios pequefios'e.

Para evitar estos inconvenientes de las bioprétesis
soportadas, un creciente niimero de cirujanos comenz6
la utilizacién de homoinjertos adrticos. Ross!” en 1962
y Barrat-Boyes'® en 1964 comienzan de forma inde-
pendiente la implantacién de homoinjertos segin la
técnica descrita previamente por Duran y Gunning®.
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TABLA 4. Cambios en el gradiente medio transvalvular adrtico, area efectiva aodrtica e indice de area por

superficie corporal

Preoperatorios Alta 6 meses Un afio
(n=210) (n=199) (n=188) (n=168) P ccl
Gm (mmHg) 50,7 £21,9 12,8 £ 9,22 9620 7,8 +4,12bc < 0,0001 0,86
AEA (cm?) 0,67+04 1,93 £ 0,9 2,21+0,8 2,14+ 0,72 < 0,0001 0,75
IAEA (cm?/m?) 0,38 £0,2 1,11 0,5 1,27 £ 0,4 1,32 £ 0,9 < 0,0001 0,75

AEA: drea efectiva adrtica; IAEA: indice de area efectiva adrtica por superficie corporal; CCl: coeficiente de correlacion interclase; Gm: gradiente medio.

2Estadisticamente significativo respecto al valor preoperatorio.
bEstadisticamente significativo respecto al valor en el alta.
¢Estadisticamente significativo respecto al valor a los 6 meses.
dControl al afio respecto a preoperatorio.

Los datos se presentan como media + desviacion estandar.

Sin embargo, la disponibilidad de los homoinjertos
estd limitada por la escasez de donantes. En 1988, Da-
vid et al?® reintroducen el uso de bioprétesis porcinas
no soportadas fijadas en glutaraldehido. La vélvula
porcina compuesta, comunicada por O’Brien y Clare-
boroug!® en 1966, fue reintroducida en 1991 con la uti-
lizacién de la preservacién con glutaraldehido?.

El reemplazo valvular adrtico con bioprétesis no so-
portadas se ha asociado con una excelente hemodin4-
mica y evolucién clinica?*?, independientemente de
una mayor complejidad técnica. La presencia de gra-
dientes residuales elevados continta siendo el factor
mads importante en la persistencia de la hipertrofia ven-
tricular izquierda, tras la sustitucién valvular adrtica.
La ausencia del soporte y las mayores dreas efectivas
aseguran una baja obstruccion residual, como lo de-
muestran los bajos gradientes postoperatorios y la ra-
pida regresiéon de la hipertrofia ventricular izquierda,
incluso en pacientes con anillos adrticos pequefios.

Limitaciones del estudio

Nuestro trabajo presenta algunas limitaciones que
deben ser resefiadas. En primer lugar, no se trata de un
estudio comparativo entre esta prétesis y otro tipo de
sustituto valvular. El corto tiempo de seguimiento im-
pide obtener informacién acerca de la durabilidad de
este tipo de protesis. Los datos ecocardiograficos co-
rrespondientes a los controles a los 6 meses y al afio
fueron obtenidos en 4 hospitales y, por lo tanto, por
observadores distintos, por lo que se ha analizado la
fiabilidad de estas mediciones mediante el cdlculo del
coeficiente de correlacién interclase para cada pardme-
tro.

CONCLUSIONES

Tanto los didmetros ventriculares como la masa ven-
tricular izquierda muestran una disminucién importan-
te de forma precoz, y estas variaciones son significati-
vas en el estudio ecocardiogrifico realizado en el
momento del alta del paciente, entre 5 y 7 dias des-

pués de la operacidn; esta disminucién se mantiene de
forma consistente a durante el primer afio.

La utilizacién xenoinjerto de Cryolife O’Brien pre-
senta algunas ventajas particulares respecto a otras
prétesis no soportadas, como son, en primer lugar, una
mas simple y rdpida implantaciéon debido a la utiliza-
cion de una unica linea de sutura, dando como resulta-
do tiempos de circulacién extracorpérea y clampaje
adrtico sélo ligeramente superiores a los de una préte-
sis soportada convencional, lo que supone un beneficio
para estos pacientes de edad avanzada, particularmente
si reciben otros procedimientos asociados.

En segundo lugar, su implantacién supraanular per-
mite la utilizacién de un tamafio mayor del que podria-
mos emplear con una bioprétesis convencional, con
mayores orificios valvulares y gradientes residuales
mas bajos, lo que asimismo se veria favorecido por la
ausencia de musculo ventricular en la base de la préte-
sis. Tanto los gradientes medios obtenidos en nuestra
serie como los valores del area efectiva adrtica son si-
milares a los referidos por otros autores en la biblio-
grafia®*? y mejores que los publicados para otro tipo
de prétesis porcina soportada de tercera generacion®.

A pesar de que la durabilidad de estas valvulas perma-
nece sin resolver, muestran una hemodinamica excelente
y son una buena opcién en la sustitucion valvular adrtica
en pacientes previamente seleccionados para implanta-
cién de bioprétesis, en particular en los que tienen un
anillo aértico de pequefio tamafio, que se encuentra en la
estenosis valvular adrtica degenerativa del anciano.
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