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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Las valvulas SAPIEN 3 (S3) y Medtronic Evolut R (EVR) son protesis transcatéter
de segunda generacion, disefiadas para reducir el grado de insuficiencia aértica (IAo) paravalvular. El
objetivo es comparar la hemodindmica valvular en un estudio de casos emparejados con analisis
ecocardiografico independiente.

Meétodos: De una poblacién de 201 pacientes tratados con implante percutaneo de valvula adrtica, se
emparejo a un total de 144 (S3, n = 80; EVR, n = 64) en funcién del diametro del anillo y de la puntuacién
de calcio aortico medidos por tomografia computarizada. Los ecocardiogramas de seguimiento basal, al
mes y a los 6 meses se analizaron de manera independiente y centralizada.

Resultados: No se observaron diferencias respecto a las caracteristicas basales clinicas y ecocardio-
graficas. La protesis EVR mostrd un mejor perfil hemodinamico evaluado mediante gradiente adrtico
maximo (EVR frente a S3, 13 + 7 frente a 20 4+ 10; p < 0,001), gradiente aértico medio (7 + 3 frente a
11 + 6; p < 0,001) e indice de velocidad Doppler (0,65 + 0,15 frente a 0,51 = 0,16; p < 0,001). Por otro lado,
la tasa de IAo paravalvular moderada-grave o de cualquier grado de [Ao paravalvular (> leve) fue mayor en el
grupo de EVR (el 11 y el 50%) que en el de S3 (el 2,5 y el 21%; p < 0,05), con mayor niimero de chorros
regurgitantes (p < 0,001).

Conclusiones: En una cohorte de casos emparejados tratados con implante percutianeo de valvula adrtica
de segunda generacion, la S3 se asocié con una menor tasa de IAo paravalvular y mayor gradiente
transprotésico residual que con la EVR.
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Comparison of the Hemodynamic Performance of the Balloon-expandable SAPIEN
3 Versus Self-expandable Evolut R Transcatheter Valve: A Case-matched Study

ABSTRACT

Introduction and objectives: The SAPIEN 3 (S3) valve and the Medtronic Evolut R (EVR) are second-
generation transcatheter valves, designed to further reduce the rate of paravalvular aortic regurgitation
(AoR). The aim of this study was to compare the 2 devices in terms of valve performance in a case-
matched study with independent echocardiographic analysis.

Methods: Of a population of 201 patients who underwent transcatheter aortic valve implantation,
144 patients (S3, n = 80; EVR, n = 64) were matched according to aortic annulus diameter and aortic valve
calcium score, as assessed by computed tomography. All echocardiographic examinations collected at
baseline and at 1- and 6-month follow-up were centrally analyzed.

Results: The 2 groups were well balanced in baseline clinical and echocardiographic characteristics. The
EVR valve showed a better hemodynamic profile as assessed by peak aortic gradient (EVR 13 + 7 vs S3
20 + 10 mmHg; P <.001), mean aortic gradient (EVR 7 & 3 vs S3 11 + 6 mmHg; P < .001), and Doppler
velocity index (EVR 0.65 + 0.15vs S3 0.51 £ 0.16; P < .001). The rate of moderate-severe or any paravalvular
(> mild) AoR was higher in the EVR group (11% and 50%) than in the S3 group (2.5% and 21%; P < .05,
respectively), with a larger number of paravalvular jets (P < .001).
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Conclusions: In a case-matched cohort of transcatheter aortic valve implantation patients, the S3 valve was
associated with a lower rate of paravalvular AoR but also with a higher residual gradient than the EVR system.

Full English text available from: www.revespcardiol.org/en
© 2017 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

EVR: Evolut R

[Ao: insuficiencia adrtica

S3: SAPIEN 3

TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica

TCMD: tomografia computarizada con multidetectores

INTRODUCCION

El implante percutaneo de valvula aértica (TAVI) esta recomen-
dado para los pacientes con una estenosis aortica grave considerados
inoperables o con alto riesgo quirdrgico y es una alternativa al
tratamiento quirirgico para los pacientes con riesgo intermedio’. La
presencia de una fuga paravalvular causante de insuficiencia adrtica
(IAo) moderada-grave es una de las principales limitaciones de las
vélvulas de nueva generacion, ya que se asocia con un aumento de la
mortalidad tardia>~* y mayor incidencia que la que se da con las
valvulas quiriirgicas>®. Las valvulas de nueva generacion, es decir, la
véalvula expandible con balén Edwards SAPIEN 3 (S3) (Edwards
Lifesciences; Irvine, California, Estados Unidos) y la valvula auto-
expandible Medtronic CoreValve Evolut R (EVR) (Medtronic; Minnea-
polis, Minnesota, Estados Unidos) son modificaciones basadas en sus
predecesoras que tienen la finalidad de reducir en mayor medida la
frecuenciayla gravedad de la fuga paravalvular,aumentar los éxitos de
los dispositivos y reducir la tasa de complicaciones relacionadas con
la intervencion. La valvula S3 incorpora un manguito de sellado
externo en la parte baja de la estructura del stent para reducir la
incidencia de la IAo paravalvular’; mientras que la EVR incorpora un
faldon de sellado en la cara de flujo interno de la valvula, asi como
un sistema reposicionable desarrollado para optimizarla colocacién de
la valvula®®. Sin embargo, no hay comparaciones directas de estas
2 valvulas de nueva generacion. Asi pues, el objetivo de este estudio
es comparar los resultados hemodinamicos en los pacientes
sometidos a TAVI con la valvula S3 en comparaciéon con la EVR en
una poblacion de casos emparejados, segtin un analisis independiente.

METODOS

Se considerd aptos para el estudio a un total de 201 pacientes
sintomaticos consecutivos tratados con TAVI en 2 centros. El Equipo
Cardiaco de cada centro valord que los pacientes fueran aptos e
idoneos para TAVI. Ambos centros tenian experiencia en estas
2 valvulas percutaneas de nueva generacion e incluyeron a pacientes
tratados con S3 y con EVR. Se tratd preferiblemente con la EVR a los
pacientes con valvula mitral o adrtica previa, alto riesgo de oclusion
coronaria o rotura de anillo, y se prefirio la S3 para los pacientes con
anomalias de la conducciéon intraventricular (especialmente el
bloqueo de rama derecha) o con una aorta muy tortuosa u horizontal.
Se excluyd a los pacientes con una IAo pura, reemplazo previo de
valvula adrtica (intervenciones de valve-in-valve), falta de ecocardio-
grafia o tomografia computarizada cardiaca previa a la intervencion o
falta de ecocardiografia en los 30 dias siguientes a la intervencion. Se
obtuvo el consentimiento informado de cada uno de los pacientes
antes de la intervencion. Se emparej6 a los pacientes aptos para el
estudio en funcién de los siguientes parametros: a) diametro del
anillo aortico basado en el perimetro (menos de 0,5 mm de
diferencia), y b) cuartil de puntuacion de calcio de la valvula adrtica

determinada mediante tomografia computarizada con multidetec-
tores (TCMD). Se permiti6 el empleo de un nGmero variable de
controles (entre 1 y 3), con lo que formaron la muestra final
144 pacientes (S3, n= 80; EVR, n = 64) (figura 1). La TCMD se llev6 a
cabo con exploraciones de TC helicoidal con detectores de 64 filas y
sincronizacion electrocardiografica durante la infusion de un
contraste yodado no i6nico. Se utiliz6 una adquisicién retrospectiva
con cortes de 0,625 mm y un solapamiento del 50% segln la
planificacion del TAVI. Las exploraciones de TCMD se realizarony se
interpretaron segin la guia de la Society of Cardiovascular Computed
Tomography'® utilizando el programa informatico IntelliSpace V. 4.0
(Philips Medical Systems; Andover, Massachusetts, Estados Unidos).
Como parte del protocolo, se calcularon los siguientes parametros:
anillo aértico (diametros minimo y maximo, perimetro y area),
diametros estimados a partir del perimetro y del area, y distancia del
anillo adrtico a las arterias coronarias. La calcificacion de la valvula
aortica se valor6 cuantitativamente mediante la puntuacién de calcio
delavalvula adrtica segiin un método descrito con anterioridad''. De
manera resumida, se establecia una region de interés para la
cuantificacion del calcio, desde el plano anular basal hasta las puntas
de las valvas, excluyendo el calcio coronario, con un umbral para la
deteccion del calcio fijado en 130 UH. Eltamaiio de la protesis valvulara
utilizar se determind en funcion de las mediciones del anillo aértico
utilizando las orientaciones proporcionadas al respecto por el
fabricante (tabla 1 del material suplementario). El objetivo era obtener
unsobredimensionamientodel areadelaprotesisdeun 1-15%respecto
alareadel anillo adrtico en todos los pacientes. Se calcularon también el
indice de excentricidad —definido como 100 x [1 - (didmetro minimo/
diametro maximo del anillo adrtico)]—, el indice de tamafio —definido
por el diametro o el area nominal de la valvula percutanea/diametro
oareadelanilloaértico—yelindice de cobertura —definido como 100 x
(didmetro nominal de valvula percutinea - diametro de TCMD)/
diametro nominal de la valvula percutanea—.

A todos los pacientes incluidos se les realiz6 una exploracion
completa mediante ecocardiografia transtoracica, siguiendo lo esta-
blecido enla guia de la American Society of Echocardiography'?, antes de
la intervencion y al mes de seguimiento. Todas las exploraciones se
registraron en formato digital y las analizé de manera centralizada un
cardiblogo experimentado independiente que no conocia los datos
clinicos, utilizando el Xcelera Cardiology Information System (Philips
Medical Systems). Se realizaron determinaciones de los siguientes
parametros: diametro del anillo adrtico, didmetro del tracto de salida
del ventriculo izquierdo, fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
evaluada con el método de biplano de Simpson, valor medio y maximo
del gradiente transvalvular estimados con la formula de Bernouilli
modificada, area efectiva del orificio valvular calculada con la ecuacion
de continuidad e indice de velocidad Doppler, que se calculé como el
cociente velocidad en el tracto de salida del ventriculo izquierdo/
velocidad transvalvular. El area efectiva del orificio valvular se index6
respecto al area de superficie corporal, y el desajuste entre protesis y
paciente se definié como un area efectiva del orificio valvular indexada
< 0,85 cm?/m?(moderado, 0,65-0,85 cm?/m?; grave, < 0,65 cm?/m?)si
el indice de masa corporal era < 30 y el area efectiva del orificio
valvular indexada < 0,70 cm?/m? (moderada, 0,60-0,70 cm?/m?;
grave, < 0,60 cm?/m?)si el indice de masa corporal era > 30.Se evalud
la presencia, el grado y el tipo (transvalvular, paravalvular y total) de
IAo mediante un método multiparamétrico y se clasifico segin las
recomendacionesdel Valve Academic Research Consortium2'>.Sihabia
una [Ao paravalvular, se determinaba también el nimero de chorros.
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Pacientes tratados con TAVI
con las valvulas SAPIEN 3
o Evolut R, n = 201

Pacientes sin criterios
de exclusion, n = 178

v

Pacientes emparejados segun el anillo

aortico y el cuartil de puntuacion

« Valve-in-valve, n = 4

« TAVI debida a insuficiencia aértica pura, n = 2

« Falta de TCMD antes de la intervencion, n =9

« Falta de ecocardiografia de seguimiento al mes, n =8

———  » « Pacientes sin ningun paciente emparejable, n = 34

de calcio, n = 144

Edwards SAPIEN 3, n = 80 CoreValve Evolut R, n = 64

Figura 1. Diagrama de flujo de la poblacion de pacientes del estudio. TAVI: implante percutaneo de vélvula adrtica; TCMD: tomografia computarizada con

multidetectores.

Despuésdelaltahospitalaria, se programaron visitas de seguimientoa
los 30 dias y a los 6-12 meses, que incluyeron una entrevista y
exploracion fisica con un cardidlogo y una ecocardiografia transto-
racica. Se registraron prospectivamente en una base de datos
dedicada los datos de la intervencion, el éxito del dispositivo y los
eventos hospitalarios, y se definieron segtn los criterios del Valve
Academic Research Consortium 2. El protocolo del estudio se atuvoalo
establecido en las directrices éticas de la Declaracién de Helsinki de
1975 que se reflejaban en la autorizacién obtenida a priori por los
comités de investigacion humana de ambos centros.

Analisis estadistico

Las variables discretas se presentan en forma de frecuencias y
las comparaciones de los grupos se realizaron con la prueba de la x?
o la prueba exacta de Fisher. Las variables continuas se presentan

como media =+ desviacion estandar o mediana [intervalo intercuartilico]
y se analiz6 su distribucion normal mediante la prueba de Shapiro-Wilk.
Las comparaciones se efectuaron con la prueba de la t de Student o la
prueba de la U de Mann-Whitney, en funcion de la distribucién de
valores de la variable. Se consideraron estadisticamente significativas las
diferencias con un valor de p < 0,05. Todos los anlisis se realizaron con
el programa informatico estadistico SPSS (SPSS, Inc.; Chicago, Illinois,
Estados Unidos), version 20.0 para Windows.

RESULTADOS

La media de edad de la poblacion era 83 + 6 afios y un 52% de los
pacientes eran mujeres. No hubo diferencias entre los grupos
emparejados en cuanto a las caracteristicas clinicas iniciales
(tabla 1). Las caracteristicas principales de la ecocardiografia y la
TCMD iniciales, segin el tipo de valvula, se muestran en la tabla 2.

Tabla 1
Caracteristicas iniciales, generales y segln el tipo de valvula percutanea utilizada
Todos (n=144) EVR (n=64) S3 (n=80) P
Edad (arios) 83+6 84+5 82+6 0,11
Mujeres 75 (52) 37 (58) 38 (48) 0,30
ASC (m?) 1,70+0,2 1,68+0,2 1,72+0,2 0,14
IMC 269+39 26,8+4,1 27,0+3,8 0,72
Factores de riesgo
Diabetes mellitus 53 (37) 22 (34) 31 (39) 0,59
Hiperlipemia 66 (46) 30 (47) 36 (45) 0,82
Hipertensién 115 (80) 52 (81) 63 (79) 0,71
Manifestaciones clinicas
IM previo 31 (22) 14 (22) 17 (21) 0,93
Cirugia cardiaca previa 14 (10) 4 (6) 10 (13) 0,21
EPOC 21 (15) 10 (16) 11 (14) 0,75
EVP 10 (7) 3 (5) 7(9) 035
ERC 27 (19) 15 (23) 12 (15) 0,20
FA 49 (34) 19 (30) 30 (38) 032
NYHA 0,59
I 6 (4) 2(3) 4 (5)
11 54 (38) 21 (33) 33 (42)
| 76 (53) 38 (59) 38 (48)
v 7 (5) 3(5) 4(5)
STS (%) 6,0+5 58+5 6,2+5 0,62

ASC: area de superficie corporal; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; ERC: enfermedad renal crénica; EVP: enfermedad vascular periférica; EVR: Evolut R; FA:
fibrilacién auricular; IM: infarto de miocardio; IMC: indice de masa corporal; NYHA: New York Heart Association; S3: SAPIEN 3; STS: puntuacién de la Society of Thoracic

Surgeons.
Los valores expresan media + desviacion estandar o n (%).
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Tabla 2
Datos de la ecocardiografia y la tomografia computarizada basales, generales y segin el tipo de valvula
Todos (n=144) EVR (n=64) S3 (n=80) p
Datos de tomografia computarizada
Didmetro mdximo del anillo adrtico (mm) 26,2432 26,3+29 26,2+3,5 0,90
Didmetro minimo del anillo adrtico (mm) 22,1430 22,04+2,7 222432 0,81
Didmetro medio del anillo adrtico (mm) 242+28 243+24 242 +3,1 0,95
Didmetro derivado del perimetro (mm) 245+24 246+25 244+24 0,68
Indice de excentricidad 15,3+9,2 15,6 +10,6 15,1+8,0 0,074
Area del anillo adrtico (mm?) 455+ 96 459493 451+98 0,61
Perimetro del anillo adrtico (mm) 77 +8 77 +8 77+8 0,68
Puntuacion de calcio 2.488+1.901 2.469+1.764 2.504+£2.015 0,91
Datos ecocardiograficos

Frecuencia cardiaca (Ipm) 7211 71+£10 72+11 0,47
FEVI < 40% 18 (13) 5 (8) 13 (17) 0,12
DTDVI (mm) 47 +7 47 +£7 48 +£8 0,44
DTSVI (mm) 32+8 31+8 33+9 0,13
Didmetro del anillo (mm) 22,7+25 22,7+2,6 22,7425 0,87
Volumen de eyeccion (ml) 48 +14 48+10 48415 0,96
Gradiente mdximo de la vdlvula adrtica (mmHg) 76+23 78 +24 74+23 0,41
Velocidad mdxima (m/s) 431+0,7 4,354+0,7 427 +0,6 0,43
Gradiente valvular adrtico medio (mmHg) 46+14 47+14 45415 0,54
Area efectiva del orificio valvular (cm?) 0,69+0,2 0,68 +0,2 0,69+0,2 0,72
Indice de velocidad Doppler 0,21+£0,1 0,21+0,1 0,21+0,1 0,89
PAPS (mmHg) 43+15 43+14 42+15 0,80
Insuficiencia adrtica 0,65

Ninguna/trazas 66 (46) 28 (44) 38 (48)

Leve 58 (40) 29 (45) 29 (36)

Moderada 15 (10) 5(8) 10 (12)

Grave 5(3,5) 2(3,1) 3(3,8)
Insuficiencia adrtica moderada-grave 20 (14) 7 (11) 13 (16) 0,36
Insuficiencia mitral 0,59

Ninguna/trazas 61 (42) 29 (45) 32 (40)

Leve 57 (40) 25 (39) 32 (40)

Moderada 24 (17) 10 (16) 14 (18)

Grave 2(1,4) 0(0,0) 2(2,5)
Insuficiencia mitral moderada-grave 26 (18) 10 (16) 16 (20) 0,50

DTDVI: diametro telediastdlico del ventriculo izquierdo; DTSVI: diametro telesistélico del ventriculo izquierdo; EVR: Evolut R; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo

izquierdo; PAPS: presion arterial pulmonar sistolica; S3: SAPIEN 3.
Los valores expresan media + desviacién estandar o n (%).

Las variables del emparejamiento evaluadas en la TCMD estuvieron
bien equilibradas en los 2 grupos (puntuacion de calcio: EVR,
2.469 + 1.764 frente a S3, 2.504 + 2.015; p=0,91; diametro del anillo
aortico: EVR, 24,6 £2,5 frente a S3, 244 +24 mm; p = 0,68).
Tampoco hubo diferencias por lo que respecta a la disfuncion
ventricular izquierda, el volumen de eyeccion, la gravedad de la
estenosis aortica o la tasa y la gravedad de la 1Ao.

En la tabla 3 se enumeran los principales eventos aparecidos
durante la intervencion y la hospitalizacion después del TAVI.
A similares dimensiones del anillo, el tamafio de la valvula
percutanea fue mayor en el caso de la EVR y, por consiguiente, el
grado de exceso de tamaiio evaluado con el indice de coberturay el
indice de tamario fue también mayor en el grupo de EVR (p =0,001).
Se intentd con éxito el reposicionamiento mediante nueva
introduccion de la vaina de la protesis en 13 (20,3%) casos del grupo
deEVR.Laalturadeimplante final enla cGspide no coronaria fue mas
profunda en el grupo de EVR que en el de S3 (5,5 & 3,0 frente a
4,5+ 1,9; p=0,016)(tabla 3). La tasa de posdilatacion con balon tras el
implante de la valvula fue mayor en el grupo de EVR (23%) que en el
de S3 (5%; p = 0,002). No hubo otras diferencias entre los grupos
por lo que respecta a los eventos periintervenciéon y hospitalarios,

excepto por lamayor incidencia de implante de nuevos marcapasos en
el grupo de EVR (el 18,8 frente al 7,5%; p = 0,04).

Los datos ecocardiograficos alos 30 dias del TAVI, generales y segtin
el tipo de valvula, se presentan en la tabla 4 y la figura 2. El gradiente
transprotésico medio general se redujo de 46 + 14a9 + 6 mmHg (p <
0,001) y la media del area efectiva del orificio valvular aumentd de
0,69 + 0,2a1,77 = 0,51 cm?(p < 0,001) después del TAVI. El grupode EVR
presentd un gradiente adrtico maximo inferior (EVR frente a S3,
13 + 7 frente a 20 & 10 mmHg; p < 0,001), un gradiente aodrtico medio
inferior (7 4+ 3 frentea 11 4+ 7 mmHg; p < 0,001)y unindice de velocidad
Doppler superior (0,65 + 0,15 frente a 0,51 +0,16; p < 0,001). La
incidencia del desajuste entre protesis y paciente tendi6 a ser mayor en el
grupo de S3 (el 23,7 frente al 10,0%; p = 0,082), con tan solo 1 caso de
desajuste grave de la protesis en el grupo de S3. La tasa de IAo moderada-
grave fue mayor en el grupo de EVR (11%) que en el de S3 (2,5%; p=0,04)
(figura2).Ademas,latasadelAo paravalvularde cualquiertipo (> leve)fue
mayor en el grupo de EVR (50%) que en el de S3 (21%; p < 0,001), con un
namero superior de chorros paravalvulares (1,0 + 0,9 frentea0,5 + 0,6;
p<0,001).El porcentaje final de éxitos del dispositivo, segtinlos criterios
del Valve Academic Research Consortium 2, fue similar en ambos grupos
(el 84 frente al 80%; p = 0,50) (tabla 3 y figura 1 del material
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Tabla 3
Caracteristicas principales de la intervencion y resultados a los 30 dias, en general y segin el tipo de valvula percutanea
Todos (n=144) EVR (n=64) S3 (n=80) p
Abordaje 0,73
Transfemoral 136 61 (95) 75 (94)
No transfemoral 8 (6) 3(5) 5 (6)
Tamario de la vdlvula (mm) < 0,001
23 36 (25) 5 (8) 31 (39)
26 51 (35) 17 (27) 34 (42)
29 57 (40) 42 (65) 15 (19)
Indice de cobertura derivado de la TCMD (%)
Diametro del anillo aértico derivado del area 9,16+9,0 13,16 +6,8 596+9,2 <0,001
Diametro del anillo adrtico derivado del perimetro 7,00+8,4 11,23+7.2 3,62+77 < 0,001
Diametro medio del anillo aértico 9,16+9,0 12,82+6,5 4,58 +104 < 0,001
Indice de tamario derivado de la TCMD (%)
Diametro del anillo aértico derivado del area 1,11+0,1 1,16 +0,1 1,07+0,1 <0,001
Diametro del anillo aértico derivado del perimetro 1,08+0,1 1,14+0,1 1,04+0,1 < 0,001
Diametro medio del anillo aértico 1,10+0,1 1,15+0,1 1,06 +£0,1 < 0,001
Predilatacion 54 (37,5) 25 (39,0) 29 (36,0) 0,729
Posdilatacion 18 (13) 14 (22) 4 (5) 0,003
Posicion de la vdlvula 0,001
Abrtica 47 (32,6) 20 (31,2) 27 (33.8)
Normal 79 (54,9) 28 (43,8) 51 (63,7)
Ventricular 18 (12,5) 16 (25,0) 2(2,5)
Profundidad del implante valvular en la CNC (mm) 49+25 55+3,0 45+19 0,016
Profundidad del implante valvular en la CCI (mm) 59+28 6,9+3,1 52+23 0,001
Complicaciones
Eventos vasculares 31 (22) 13 (21) 18 (23) 0,84
Complicacién vascular menor 20 (14) 7 (12) 13 (17) 0,40
Complicacion vascular mayor 12 (9) 7 (12) 5(6) 0,28
Eventos hemorrdgicos 29 (20) 12 (19) 17 (22) 0,65
Menores 16 (11) 6 (10) 10 (13) 0,56
Mayores 10 (7) 5(8) 5 (6) 0,71
Hemorragia con peligro para la vida 3(2,0) 1(1,6) 2(2,5) 1,00
Marcapasos 18 (12,5) 12 (19) 6(7,5) 0,04
Ictus 1(0,7) 0(0,0) 1(1,3) 1,00
Exito del dispositivo 118 (82) 54 (84) 64 (80) 0,50

CCI: ctspide coronaria izquierda; CNC: caspide no coronaria; EVR: Evolut R; S3: SAPIEN 3; TCMD: tomografia computarizada con multidetectores.

Salvo otra indicacion, los valores expresan media + desviacion estandar o n (%).

suplementario). Estos resultados hemodinamicos a 1 mes se mantu-
vieron en valores similares en las exploraciones de imagen realizadas
en el seguimiento a los 6 meses (tabla 2 del material suplementario). La
tasa de reingresos a los 12 meses por insuficiencia cardiaca (el 3,1
frente al 5,0%; p = 0,576) y la clase funcional de la New York Heart
Association fueron similares en los 2 grupos, aunque la situacion mas
frecuente fue la de clases I-1I (el 96,8 frente al 96,1%; p = 0,374).

DISCUSION

El objetivo de presente estudio es evaluar el perfil hemodina-
mico de 2 valvulas cardiacas percutaneas de nueva generacion,
Edwards S3 y Medtronic EVR, en una poblacion de casos
emparejados. Los principales resultados de este analisis fueron
los siguientes: a) en comparacion con la valvula S3, la EVR mostrd
un mejor perfil hemodinamico segtn lo determinado por el valor
inferior de los gradientes transprotesicos maximo y medio en los
seguimientos realizados al mes y a los 6 meses; b) la tasa de I1Ao
moderada fue < 12% en ambos grupos, sin que hubiera ningiin caso
de IAo grave, y c) la tasa de posdilataciéon con balén y las tasas
finales de cualquier fuga paravalvular y de fugas paravalvulares >
moderadas fueron mayores en el grupo de EVR que en el de S3.

Por lo que respecta al perfil hemodinamico de las 2 valvulas, se
observaron unos gradientes maximo y medio inferiores y un indice de
velocidad Doppler superior con la valvula EVR que con la S3. Esta
observacion concuerda con las de otras comparaciones previas en las
quelavalvula autoexpandible CoreValve mas antigua mostré también
unos gradientes inferiores a los de la valvula SAPIEN XT'“4!% Es
probable que esto estuvierarelacionado conla posicion supraanular de
lasvalvas en el caso del dispositivo autoexpandible, lo cual permite una
menor resistencia al flujo de salida del ventriculo izquierdo y los
gradientes. El hecho de que el tamafio de la valvula fuera mayor en el
grupo de EVR, y por consiguiente que el grado de exceso de tamafio
fuera mayor, puede ser otra razon de esta diferencia en los gradientes.
Sinembargo, el tamaifio del anillo nativo medido enla TCMD fue similar
en ambos grupos y el grado de exceso de tamafio se correspondia a lo
establecido en las recomendaciones actuales. Asi pues, en la practica
clinica real, el tamafio de las valvulas expandibles con balon suele ser
inferior al de las valvulas autoexpandibles a iguales dimensiones del
anillo, por lo que el grado de exceso de tamafio es menor. De hecho, un
mayor tamafio del anillo con las valvulas expandibles con balon podria
traducirse en complicaciones adrticas graves. Habra que exploraren un
seguimiento a largo plazo el beneficio clinico a largo plazo de esta
diferencia absoluta de 4 mmHg en el gradiente medio y la tendencia a
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Tabla 4
Datos ecocardiograficos Doppler en el seguimiento 1 mes después del implante percutineo de valvula aértica segtin el tipo de valvula
Todos (n=144) EVR (n=64) S3 (n=80) p

Frecuencia cardiaca (Ipm) 71+£10 71+£10 71+£10 0,89
FEVI (%) 59+10 60+10 58+10 0,26
DTDVI (mm) 477 4746 4847 0,48
DTSVI (mm) 31+7 31+6 3248 0,76
Volumen de eyeccion (ml) 51+16 46+15 53+16 0,23
Gradiente adrtico mdximo (mmHg) 17+10 13+7 20+£10 0,001
Velocidad mdxima (m/s) 1,97+0,6 1,73+0,5 2,15+£0,6 0,001
Gradiente adrtico medio (mmHg) 9+6 7+3 11+7 0,001
Indice de velocidad adrtica 0,57+0,2 0,65+0,2 0,51+0,2 0,001
PAPS (mmHg) 40+13 43+14 38+12 0,06
Area efectiva del orificio valvular (cm?) 1,77 £0,51 1,82+045 1,75+0,54 0,60
Area efectiva del orificio valvular indice (cm?) 1,04 +0,29 1,09 +0,26 1,02+0,30 0,33
Desajuste protesis-paciente 18 (18,2) 4 (10,0) 14 (23,7) 0,08

Moderada 17 (17,2) 4(10,0) 13 (22,0) 0,11

Grave 1(1,0) 0(0,0) 1(1,7) 0,60
Insuficiencia mitral 0,88

Ningunajtrivial 64 (45) 26 (41) 38 (47)

Leve 63 (44) 30 (48) 33 (41)

Moderada 14 (10) 6 (10) 8 (10)

Grave 2(14) 1(1,6) 1(1,3)
IM moderada-grave 16 (11) 7(11) 9 (11) 0,98
IAo 0,001

Ninguna/trivial 95 (66) 32 (50) 63 (79)

Leve 40 (28) 25 (39) 15 (19)

Moderada 9(6,3) 7 (10,9) 2(2,5)

Grave 0 (0) 0 (0) 0 (0)
IAo moderada-grave 9 (6,0) 7 (10,9) 2 (2,5) 0,04
Cualquier Ao 49 (34,0) 32 (50,0) 17 (21,3) 0,001
IAo paravalvular 0,001

Ninguna/trivial 98 (68) 33 (52) 65 (81)

Leve 38 (26) 25 (39) 13 (16)

Moderada 8 (5,6) 6(9,4) 2 (2,5)

Grave 0 (0) 0 (0) 0 (0)
IAo transvalvular 0,52

Ninguna/trivial 139 (97) 61 (95) 78 (98)

Leve 4(2,8) 2(3,1) 2(2,5)

Moderada 1(0,7) 1(1,6) 0(0,0)

Grave 0 (0) 0 (0) 0(0)
Niimero de chorros 0,74+0,8 1,00+£09 0,53+0,6 <0,001

DTDVI: didametro telediastélico del ventriculo izquierdo; DTSVI: didmetro telesistolico del ventriculo izquierdo; EVR: Evolut R; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo; IAo: insuficiencia adrtica; IM: insuficiencia mitral; PAPS: presion arterial pulmonar sistolica; S3: SAPIEN 3.

Los valores expresan media + desviacion estandar o n (%).

una tasa superior de desajuste del tamario de la protesis respecto al
paciente con la S3. A pesar de esta diferencia en los gradientes,
el resultado hemodinamico general de las 2 valvulas fue excelente
y similar al de estudios previos con estas valvulas de nueva
generacion’ 21617 Dado el bajo perfil del marco del stent, las valvulas
percutaneassonunainteresante opcion paralos pacientes conunanillo
pequerio que reduce el riesgo de desajuste de tamafio entre protesis y
paciente, en comparacién con las valvulas quirirgicas'®.

La reducci6n de la fuga paravalvular es uno de los principales retos
que plantea el TAVI, debido a su asociacion con un peor resultado, una
mayor incidencia en comparacién con la cirugiay la tendencia a utilizar
estos dispositivos en poblaciones con menos riesgo”~°. Inicialmente, en
algunos registros nacionales de TAVI'®?? y estudios multicéntricos'*
se observd una tendencia a mayor incidencia de fugas significativas
con las valvulas autoexpandibles de primera generaciéon en compa-
racion con las valvulas expandibles con balon de la primera. En un

metanalisis de estudios observacionales, la tasa de IAo > moderada
con las valvulas percutaneas de primera generacion oscil6 entre 0y el
47%, con tasas mas altas con las valvulas autoexpandibles (el 16 frente
al 9,1%; p=0,005) que con las expandibles con balén?. Posteriormente,
en el ensayo aleatorizado CHOICE'!®, de comparacion directa de las
valvulas de la anterior generacion CoreValve y SAPIEN XT, se observo
mayor tasa de éxitos del dispositivo en el grupo de SAPIEN XT,
principalmente por la menor tasa de IAo moderada-grave evaluada
con la angiografia (el 4,1 frente al 18,3%; p < 0,001), que persisti6 en el
seguimiento realizado al afio?!’. Con las valvulas de segunda
generacion, la tasa descrita de IAo > moderada mejor6 en
comparacién con las generaciones previas?>?3, con una incidencia
< 5%, pero aun asi superior a la de la cirugia®®. En el estudio de
emparejamiento de casos, con un andlisis ecocardiografico indepen-
diente, se observo una tasa del 2,5% de [Ao moderada-grave con la
valvula S3, similar a la tasa de ~3,5% descrita en registros previos de
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Figura 2. Ao inicial (A), en general (B) y paravalvular (C) después del TAVI,
seglin el tipo de valvula (SAPIEN 3 frente a Evolut R). IAo: insuficiencia adrtica;
TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica.

toda Europa y Norteamérica®'%?42>, Asumimos que esta baja tasa de
IAo probablemente se deba a un mejor ajuste al tamaiio del anillo, la
presencia de un manguito de sellado externo que reduce la tasa de
fuga paravalvular y la adicion de una plataforma de aplicacion estable
que optimiza la correcta colocacion de la valvula. Con lavalvulaEVR, la
informacion existente sobre la tasa de IAo se limita a cohortes mas
pequefias. En el estudio fundamental de registro de la EVR realizado en
60 pacientes para quienes que se considero6 que la cirugia implicaba un
riesgo extremo®, se registrd una tasa del 3,4% de IAo moderada-grave;
el registro de EVR de Reino Unido e Irlanda (n = 264), el registro de EVR
de Estados Unidos (n = 241)y el estudio de pacientes no seleccionados
(all comers) de Perrin et al. (n = 83) mostraron unas tasas de 1Ao
moderada-grave del 7,7, el 5,3 y el 1,6% respectivamente®!”2%, En el
presente estudio se observé una tasa ligeramente superior de 1Ao

moderada (~10%), pero que continuaba siendo inferior a la de la
generacion anterior de CoreValve?’. El nuevo disefio de la valvula,
ademas de que el sistema sea reposicionable-recuperable, puede
contribuir a una adecuada y mejor colocacion final de la valvula.

En el inico estudio publicado hasta la fecha de comparacion directa
de las valvulas S3 y EVR, no se observaron diferencias respecto a la tasa
de Ao moderada-grave (el 2,5% frente a 0; p = 0,251) y las tasas de IAo
fueron muy bajas en ambos grupos®. Este estudio es de 1 solo centro,
con grupos poco equilibrados, un didametro del anillo mayor en el
grupo de S3 (con un uso preferente de la valvula S3 para los pacientes
con anillo > 26 mm) y sin ajuste respecto al calcio, que es un conocido
factor predictivo de 1Ao paravalvular y necesidad de posdilatacion con
balén?°-3!, En el estudio de cohortes con emparejamiento, con un
tamafo valvular basado en el analisis de la TCMD y un grado de
calcificacion valvular similar en los 2 grupos, la EVR se asocié con
mayor grado de I1Ao paravalvular de cualquier tipo y de gravedad >
moderada. La mayor fuerza radial y 1a adaptabilidad de la S3 al anillo
aortico pueden estar relacionadas con esta menor tasa de IAo
paravalvular. Continda habiendo controversia respecto a si la 1Ao
leve aumenta la mortalidad a largo plazo o no, pero la IAo >
moderada es un factor bien conocido que se asocia con peor
resultado®?, y esta diferencia absoluta del 8% en la IAo moderada
podria tener influencia en los resultados clinicos a largo plazo, sobre
todo en los pacientes de menos edad y en estado menos grave. En el
presente analisis, estas diferencias en la tasa de IAo persistieron en
los seguimientos a los 6 y los 12 meses. Asi pues, en futuros estudios
con un seguimiento mas largo debera confirmarse si se produce una
mayor reduccion de la gravedad de la fuga paravalvular con el paso
del tiempo al utilizar sistemas autoexpandibles. Es importante
sefalar que la tasa de IAo paravalvular significativa fue baja en
ambos grupos, sin que hubiera ningn caso de IAo grave, lo cual
indica que los cambios recientes de la tecnologia y el tamarfio
adecuado de la valvula reduciran en mayor medida la tasa de 1Ao
paravalvular, con objeto de alcanzar un buen resultado quirdargico.

Aunqueeste estudiono disponiade la potencia estadisticanecesaria
para detectar diferencias en los eventos clinicos, no se observaron
diferencias significativas entre los 2 grupos en cuanto a los eventos
hospitalarios, excepto por lo que respecta a la tasa de implantes de
marcapasos. Ademas, la baja tasa de complicaciones vasculares y de
hemorragias mayores reflejaba el beneficio de una reduccion
significativa del diametro de la vaina con estos 2 nuevos sistemas.

Limitaciones

Las principales limitaciones de este estudio son su pequefio
tamarfio muestral y el caracter observacional. No se aleatoriz6 a los
pacientes, pero esto se compenso con un muy cuidadoso proceso de
emparejamiento de los grupos teniendo en cuenta el tamafio del
anillo y la calcificacién de la valvula aodrtica, que son factores de
demostrada buena correlaciéon con la hemodinamica valvular y la
presenciade [Ao paravalvular. Laevaluaciéon de la gravedad de lalAo
puede resultar dificil, en especial en el grupo de EVR, con mayor
namero de chorros paravalvulares y mayor protrusion del marco del
stent en el tracto de salida del ventriculo izquierdo; no obstante, un
abordaje ecocardiografico multiparamétrico asegurala exactitud de
los resultados con ambos dispositivos. Ademads, un mismo ecocar-
diografista experimentado que no conocia los datos clinicos evalud
todas las exploraciones ecocardiograficas, lo cual garantiza un
analisis uniforme. Sin embargo, no puede descartarse la presencia de
otros posibles factores de confusion; en consecuencia, estos resultados
deberan confirmarse en futuros ensayos clinicos aleatorizados de
comparacion directa entre las 2 valvulas percutaneas.

CONCLUSIONES

En este estudio de casos emparejados, los pacientes sometidos a
TAVI con la valvula S3 presentaron menores tasas de IAo paravalvular
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