Articulo original

Rev Esp Cardiol. 2023;76(3):157-164

Impacto clinico de la extension del miocardio en riesgo en pacientes A

Check for

sometidos a intervencion percutanea de la valvula aortica

Cristina Aurigemma®, Maria Benedetta Giannico®®, Francesco Burzotta®™*, Enrico Romagnoli?,
Stefano Cangemi®®, Francesco Bianchini?, Piergiorgio Bruno®", Antonio Maria Leone?,
Achille Gaspardone, Filippo Crea®” y Carlo Trani*"

@ Dipartimento di Scienze Cardiovascolari, Fondazione Policlinico Universitario A. Gemelli IRCCS, Roma, Italia
b Dipartimento di Scienze Cardiovascolari, Universitd Cattolica del Sacro Cuore, Roma, Italia
€ Unitd Operativa Complessa Cardiologia (UOC), Ospedale Sant’Eugenio di Roma, ASL Roma 2, Roma, Italia

Historia del articulo:

Recibido el 7 de noviembre de 2021
Aceptado el 26 de mayo de 2022
On-line el 22 de septiembre de 2022

Palabras clave:

Enfermedad arterial coronaria
TAVI

Estenosis aortica

Keywords:

Coronary artery disease

Transcatheter aortic valve intervention
Aortic stenosis

VEASE CONTENIDO RELACIONADO:
https://doi.org/10.1016/j.recesp.2022.09.002
* Autor para correspondencia.

RESUMEN

Introduccion y objetivos: La enfermedad coronaria (EC) se encuentra en el 30-50% de los pacientes con
estenosis adrtica (EA) grave que reciben tratamiento intervencionista. Todavia no esta claro cual es el
mejor tratamiento de la EAC en pacientes con EA sometidos a implante percutaneo de valvula adrtica
(TAVI). El objetivo del estudio fue analizar el impacto clinico del miocardio en riesgo en pacientes con
EAC y EA grave tratados con TAVIL

Meétodos: Seincluy0 a pacientes consecutivos sometidos a TAVI en nuestro hospital. En presencia de EAC,
el miocardio en riesgo antes del procedimiento se clasifico utilizando la puntuacion de riesgo (JS) de la
British Cardiovascular Intervention Society (BCIS). La poblacion de estudio se dividi6 en 3 grupos:
pacientes sin EAC concomitante (grupo No-EAC), pacientes con EACy BCIS-JS < 4 (grupo EAC BCIS-JS < 4)
y pacientes con EAC concomitante y BCIS-JS > 4 (grupo EAD BCIS -JS > 4). El objetivo primario del estudio
fueron los eventos cardiovasculares y cerebrovasculares adversos mayores (MACCE).

Resultados: Se incluy6 a un total de 403 pacientes: 223 No-EAD, 94 EAC BCIS-JS < 4y 86 EAC BCIS-]JS > 4.
Con 3 meses de seguimiento [rango 104 - 3.296 dias], los pacientes sin EAC y los pacientes con EAC
con BCIS-JS < 4 tuvieron una mejor supervivencia libre de MACCE en comparacién con aquellos con
revascularizacién menos extensa (BCIS-JS > 4) (p =0,049). Este resultado se debi6 en parte a una
reduccion significativa de la mortalidad (p = 0,031). En el analisis multivariado, el BCIS-]JS residual <4y
la clase III-IV de la NYHA predijeron MACCE de forma independiente.

Conclusiones: En pacientes con EAC y EA grave, la extension del miocardio en riesgo antes del TAVI
influye en los resultados clinicos.

© 2022 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Clinical impact of the extent of jeopardized myocardium in patients undergoing
transcatheter aortic valve intervention

ABSTRACT

Introduction and objectives: Coronary artery disease (CAD) is found in 30%-50% of patients with severe
aortic stenosis (AS) undergoing treatment. The best management of CAD in AS patients undergoing
transcatheter aortic valve implantation (TAVI) is still unclear. We investigated the clinical impact of the
extent of jeopardized myocardium in patients with concomitant CAD and severe AS treated by TAVIL
Methods: Consecutive patients who underwent TAVI procedures at our hospital were identified. In
the presence of CAD, the myocardium jeopardized before TAVI was graded using the British
Cardiovascular Intervention Society (BCIS) jeopardy score (JS). The study population was divided in
3 groups: patients without concomitant CAD (no-CAD), patients with CAD and BCIS-JS < 4 (CAD BCIS-JS
< 4) and patients with concomitant CAD and BCIS-JS > 4 (CAD BCIS-JS > 4). The primary study endpoint
was major adverse cardiovascular and cerebrovascular events (MACCE).

Results: A total of 403 patients entered the study: 223 no-CAD, 94 CAD BCIS-JS < 4 and 86 CAD BCIS-
JS > 4. At > 3 months of follow-up [range 104-3296 days], patients without CAD and CAD patients with
BCIS-JS < 4 had better survival free from MACCE compared with those with less extensive
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revascularization (BCIS-JS > 4) (P =.049). This result was driven by a significant reduction in death
(P=.031). On multivariate analysis, residual BCIS-JS < 4 and NYHA class IlI-IV independently predicted

MACCE.

Conclusions: In patients with concomitant CAD and severe AS, the extent of jeopardized myocardium
before TAVI impacts on clinical outcomes.
© 2022 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

BCIS-JS: puntuacion de riesgo de la British Cardiovascular
Intervention Society

EC: enfermedad coronaria

ICP: intervencion coronaria percutanea

MACCE: eventos cardiovasculares y cerebrovasculares
adversos

TAVI: implante percutaneo de la valvula aértica

INTRODUCCION

La enfermedad coronaria (EC) es un hallazgo frecuente en
pacientes con estenosis degenerativa de la valvula aértica (EA)'.
Por lo tanto, se ha notificado EC en mas del 50% de los pacientes con
EA en tratamiento quirGrgico’ o con implante percutineo de
valvula aértica (TAVI)>~>. Por lo general, cuando se encuentra EC en
pacientes con EA programados para cirugia, se trata mediante
cirugia de revascularizacién coronaria realizada en el momento del
recambio quirdrgico de la valvula aértica®. A pesar de la alta
prevalencia de EC en pacientes tratados con TAV], la estrategia de
tratamiento de la EC concomitante en estos pacientes continda
siendo un area de considerable incertidumbre. La EC grave se
asocia con un aumento de la mortalidad después del TAVI’®, pero
las intervenciones coronarias percutaneas (ICP) en pacientes con
TAVI pueden ser complicadas. La vigente guia de practica clinica,
basindose en algunos estudios observacionales®, recomienda la
ICP antes o en el momento del TAVI para pacientes con estenosis de
la arteria coronaria > 70% del diametro en segmentos proximales.
En este estudio observacional retrospectivo, se analiz6 el impacto
clinico del grado del miocardio en riesgo en pacientes con EC
concomitante y EA grave tratados con TAVI.

METODOS
Seleccion de la poblacion de estudio

Se trata de un estudio observacional retrospectivo que incluy6 a
pacientes consecutivos intervenidos para TAVI en nuestro centro
en un periodo de 9 afios (de octubre de 2010 a diciembre de 2019).

De acuerdo con la practica estandar de nuestro centro, se derivo
a todos los pacientes para TAVI sobre la base de una discusion
formal y multidisciplinaria del equipo cardioldgico. Los datos
clinicos y los detalles de la intervencion se introdujeron de forma
prospectiva en la seccién especializada en TAVI de una base de
datos electronica, lo que permitio la evaluacion previa del impacto
de EuroSCORE en las intervenciones coronarias'® y de la seguridad
de las intervenciones transradiales'’.

El riesgo quiriirgico de los pacientes se clasificé de acuerdo con el
EuroSCORE logistico y la Society of Thoracic Surgeons (STS) predijo la
mortalidad quirGrgica en el momento de la consulta del equipo
cardiologico. El riesgo del TAVI se clasificé segn el STS/American
College of Cardiology Transcatheter Valve Therapy mediante la
calculadora de riesgo de mortalidad hospitalaria por TAVI en linea'?.

Antes de someterse a la intervencion programada, todos los
pacientes firmaron un formulario de consentimiento informado
especifico que incluye la autorizacién para la inclusion en la base
de datos y la evaluacion del seguimiento clinico.

En el presente estudio, se examind retrospectivamente a todos
los pacientes tratados mediante TAVI en nuestra institucion entre
octubre de 2010 y diciembre de 2019.

Evaluacion de la enfermedad coronaria

Todos los pacientes se sometieron a una evaluacién coronaria
antes del TAVI. Se estudi6 por coronariografia a la gran mayoria (no
solo en el caso de arterias coronarias no obstruidas en la
coronariografia por tomografia computarizada, 80 pacientes). Se
clasificé a los pacientes con EC si cumplian 1 de las siguientes
condiciones: estenosis coronaria > 70% al menos en 1 arteria
coronaria epicardica mayor o revascularizacién coronaria previa
mediante ICP o cirugia. El miocardio en riesgo de cada paciente con
EC concomitante antes del TAVI se clasifico utilizando la
puntuacién de riesgo de la British Cardiovascular Intervention
Society (BCIS-]JS)'>. El grado de revascularizacién coronaria y el uso
de la reserva fraccional de flujo para guiar la revascularizacion se
dejaron a criterio del cirujano.

Seguimiento clinico y objetivo principal

Se evaluaron cuidadosamente las historias clinicas de todos los
pacientes inscritos y se realizé el seguimiento clinico (como visitas
presenciales, entrevistas telefonicas e historias clinicas de cual-
quier ingreso hospitalario o visitas ambulatorias). El infarto de
miocardio (IM) no mortal durante el seguimiento se definié6 como
el aumento y el descenso de enzimas cardiacas (generalmente
troponina I sérica de alta sensibilidad) en presencia de signos o
sintomas electrocardiograficos compatibles con isquemia miocar-
dica, como se describe en la cuarta definicién universal del IM'%,
auque la inclusion se inicié antes de la publicacion de la cuarta
definicion universal. El ictus se definid como cualquier déficit
neurol6gico nuevo, permanente, global o focal determinado por un
examen neurologico estandar y que durase mas de 24 h o menos si
se obtuvo evidencia de infarto cerebral mediante imagenes. La
revascularizacion coronaria se definié como cualquier revascula-
rizacién coronaria (mediante ICP o cirugia) realizada después del
TAVI, independientemente de que estuviera relacionada con un
segmento ya tratado o no.

El objetivo principal del estudio fueron los eventos adversos
cardiovasculares y cerebrovasculares mayores (MACCE), definidos
como el objetivo compuesto de mortalidad, IM no mortal, ictus
no mortal y revascularizacién coronaria. Los componentes
individuales del objetivo principal constituyeron los objetivos
secundarios.

Analisis estadisticos

Las variables continuas se presentan como media + desviacion
estandary las variables cualitativas, como nimeros y porcentajes. Las
comparaciones de variables continuas entre diferentes grupos se
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realizaron con pruebas de la t de Student o ANOVA (segln
corresponda). Las variables cualitativas se evaluaron mediante
pruebas de la x* o exacta de Fisher, segin corresponda. Se realizo
un analisis de regresion de Cox para identificar los predictores
independientes del objetivo principal entre las principales caracte-
risticas basales (edad, sexo, factores de riesgo cardiovascular,
insuficiencia renal, IM previo, ICP previa, cirugia cardiaca previa,
gradiente adrtico medio, area de la valvula aodrtica, fraccion de
eyeccion, clase IlI-IV de la NYHA, mortalidad segin STS, puntuacién
del TAVI, anatomia coronaria y BCIS-]S). Se calcularon las hazard ratio
(HR) ajustadas con su intervalo de confianza del 95% (1C95%) de los
predictores del objetivo principal significativos y se determinaron las
correspondientes curvas de supervivencia ajustadas. Las subdistri-
buciones de un riesgo competitivo se calcularon con la prueba de
Fine-Gray para los eventos de riesgo competitivo incluidos en los
objetivos secundarios'®. Se establecié un valor de p bilateral < 0,05
como el umbral de significacion estadistica. Todos los andlisis
estadisticos se hicieron con el software SPSS v22.0 (IBM Corporation,
Estados Unidos) y SAS 9 (SAS Institute, Estados Unidos).

RESULTADOS
Poblacion de pacientes

De los 421 pacientes sometidos a TAVI en nuestro hospital entre
octubre de 2010y diciembre de 2019, se excluy6 a 18 (10 murieron
en el hospital y 8 se perdieron en el seguimiento). Por lo tanto, se
incluyo en el estudio a 403 pacientes (180 con EC concomitante). La
mediana de BCIS-JS antes del TAVI fue 4,0 [intervalo intercuartilico,
0,7]. Por lo tanto, la poblacion del estudio se dividi6é en 3 grupos:
pacientes sin EC concomitante (SinEC), pacientes con EC y BCIS-JS
antes del TAVI < 4 (EC BCIS-JS < 4) y pacientes con EC
concomitante y BCIS-JS antes del TAVI > 4 (EC BCIS-JS > 4). Al
combinar la presencia o ausencia de EC y BCI-JS antes del TAVI (<
4 o > 4), la poblacion de estudio se dividié en los siguientes
3 grupos: 223 pacientes sin EC, 94 con EC extensamente
revascularizada (EC-ER) y 86 con EC parcialmente revascularizada
(EC-PR) (figura 1).

Enfermedad coronaria no concomitante
(223 pacientes)

Grupo sin EC,
223 pacientes

Las caracteristicas basales de los pacientes se enumeran en la
tabla 1, donde se muestran marcadas diferencias entre los
3 subgrupos del estudio. Entre estas, en el gripo EC BCIS-JS
> 4 el sexo masculino fue menos prevalente (el 29 frente al 48 y el
70%; p < 0,0001) y la incidencia de enfermedad arterial periférica
fue mayor (el 35 frente al 22 y el 23%; p = 0,004) que los de EC BCIS-
JS <4y SinEC. Como se esperaba, la incidencia de todos los factores
de riesgo cardiovascular fue mas frecuente en los grupos EC BCIS-JS
> 4y EC BCIS-JS < 4 en comparacion con el grupo SinEC (diabetes,
el 41 frente al 39 y el 23%; p < 0,0001; dislipemia, el 77 frente al
61yel45%; p < 0,0001; tabaquismo en activo, el 7 frente al 0,7 y el
2%; p = 0,042; hipertension, el 93 frente al 91 y el 87%; p = 0,003;
antecedentes familiares, el 30 frente al 27 y el 15%; p=0,001). La
incidencia de fibrilacién auricular fue mayor en los grupos de EC
BCIS-JS > 4 y EC BCIS-JS < 4 que en el grupo SinEC (el 38 frente al
37 y el 16%; p < 0,0001). Del mismo modo, la puntuaciéon de
mortalidad de la STS fue mayor en los pacientes con EC
concomitante (EC BCIS-JS > 4 y EC BCIS-JS < 4) que en pacientes
sin EC (6,8 + 3,1 frente a 6,2 + 3,6 y 5,8 + 3,5; p = 0,004). En cambio,
la puntuacién del TAVI no difiri6 entre los 3 subgrupos del estudio.
Cabe destacar que entre los pacientes con EC concomitante no hubo
diferencias en la distribucion de la EC. Las caracteristicas de la
ecocardiografia se presentan en la tabla 2. En pacientes sin EC, el
gradiente aértico medio fue mayor (54 + 15 frente a 50 + 15y 47 +
17; p=0,003) y el area de la valvula adrtica fue menor (0,6 + 0,2
frente a 0,7 £ 0,2 y 0,7 £ 0,2; p=0,006) que en pacientes con EC
concomitante (tanto EC BCIS-JS > 4 como EC BCIS-JS < 4).

Resultados clinicos

A todos los pacientes se les dio un seguimiento > 3 meses
(intervalo, 104-3.296 dias) y la duracién media del seguimiento fue
de ~5 afios. La figura 2 presenta las curvas de supervivencia
(tabla 3) de los 3 grupos de estudio, que muestran que el de EC
BCIS-JS < 4 tuvo tasas de eventos comparables a las del grupo SinEC
y considerablemente mejores que el de EC BCIS-]JS > 4 (p = 0,049).
Como se muestra en la figura 3, este resultado fue impulsado por
una incidencia de muerte significativamente mayor, desde el punto

Figura 1. Diagrama del estudio. BCIS-JS: puntuacion de riesgo de la British Cardiovascular Intervention Society; EC: enfermedad coronaria; EC-ER: enfermedad
coronaria extensamente revascularizada; EC-PR: enfermedad coronaria parcialmente revascularizada; TAVI: implante percutaneo de la valvula adrtica.
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Tabla 1
Caracteristicas basales de la poblacion del estudio
Caracteristicas Sin EC ECBCIS-JS ECBCISJJS p
(n=223) <4 >4
(n=94) (n=86)
Edad (arios) 81,1+73 794+75 79,6 £6,8 0,55
Varones 157 (70) 45 (48) 25 (29) 0,0001
IMC 266+54 259+45 27,0+4,0 0,72
Factores de riesgo
cardiovascular
Diabetes 52 (23) 37 (39) 35 (41) 0,0001
Dislipemia 101 (45) 57 (61) 66 (77) 0,0001
Tabaquismo activo 5(2) 7 (0,7) 6 (7) 0,042
Hipertension 195(87) 86 (91) 80 (93) 0,003
Antecedentes 34 (15) 25 (27) 26 (30) 0,001
familiares
Antecedentes clinicos
IM previo 1(04) 27 (29) 26 (30) <0,0001
ICP anterior - 83 (88) 61 (71) <0,0001
Cirugia de - 13 (14) 45 (52) <0,0001
revascularizacion
coronaria previa
Fibrilacién auricular 35 (16) 35(37) 33 (38) <0,0001
EAP 51 (23) 21 (22) 30 (35) 0,004
EPOC 68 (30) 22 (23) 30 (35) 0,147
TFG < 60 141 (63) 58 (62) 51 (59) 0,709
Dialisis 4(1,7) 2(0.2) 1(1) 0,454
Mortalidad de la STS 58+35 6,2+3,6 6,8+3,1 0,004
Puntuacion del TAVI 47+29 45+28 51+38 0,64
Enfermedad coronaria
1 vaso - 48 (51) 42 (49) 0,35
2 vasos — 28 (30) 25 (29)
3 vasos — 17 (18) 21 (24)
Principal izquierda — 8(0,8) 6 (7) 0,428

EC: enfermedad coronaria; EAP: enfermedad arterial periférica; EPOC: enfermedad
pulmonar obstructiva crénica; ICP: intervencién coronaria percutanea; IM: infarto
de miocardio; IMC: indice de masa corporal; STS: Society of Thoracic Surgeons; TAVI:
implante percutaneo de la valvula adrtica; TFG: tasa de filtrado glomerular.

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

La poblacion con EC se estratifico segtin la carga miocardica evaluada por la puntuacion
de riesgo de la British Cardiovascular Intervention Society (BCIS-JS) antes del TAVI.

Sin EC

p=0,049

mortal, ictus no mortal, nueva ICP)

0 500 1000 1500 2000
Seguimiento (dias)

Objetivo principal (todas las muertes, IM no

Ndmero en riesgo

Todo 403 360 301 273 258

SinEC 223 208 174 158 150
ECBCIS-JS<4 94 82 69 62 59
EC BCIS-JS > 4 86 70 58 53 49

Figura 2. Objetivo principal segiin el grado del miocardio en riesgo antes del
TAVI. La figura muestra las curvas de supervivencia sin eventos en la poblacién
del estudio. La poblacion con EC se estratifico segin la carga miocardica
evaluada por la BCIS-JS antes del TAVI. BCIS-JS: puntuacion de riesgo de la
British Cardiovascular Intervention Society; EC: enfermedad coronaria; ICP:
intervencién coronaria percutanea; IM: infarto de miocardio; TAVI: implante
percutaneo de la valvula adrtica.

de vista estadistico, en pacientes con EC BCIS-JS > 4 que en aquellos
con EC BCIS-JS < 4y sin EC (subhazard ratio [SHR] = 1,29; 1C95%,
0,96-1,74; p=0,043). Cabe destacar que la incidencia de IM no
mortal fue mayor en pacientes con EC concomitante, indepen-
dientemente del grado de miocardio en riesgo alcanzado antes del
TAVI que en los pacientes sin EC (SHR = 1,74; 1C95%, 1,28-2,50;
p =0,032). El andlisis de regresion de Cox identific6 BJS < 4 (HR =
0,43; 1C95%, 0,21-0,90; p = 0,02) y clase III-IV de NYHA (HR = 0,31;
1C95%, 0,12-0,78; p =0,03) como predictores independientes del
objetivo principal entre las principales caracteristicas basales
(tabla 3). En el analisis multivariante (tabla 4) que incluye todas las
principales caracteristicas basales, BCIS-JS < 4 (HR = 0,53; 1C95%,
0,19-0,87; p=0,02) y clase III-IV de la NYHA (HR = 0,19;
1C95%, 0,04-0,60; p = 0,04) fueron los predictores independientes
del objetivo principal.

Analisis complementario

De 180 pacientes con EC concomitante, 88 se sometieron a ICP
antes del TAVI y 92, a revascularizacién coronaria antes de la

Tabla 2

Caracteristicas ecocardiograficas de la poblacion del estudio
Caracteristicas Sin EC EC BCIS-JS < 4 EC BCIS-JS > 4 P

(n=223) (n=94) (n=86)

Fraccion de eyeccion (%) 56 +11 55+11 52+14 0,09
Gradiente medio 54+15 50+£15 47 +£17 0,003
AVA 0,6+0,2 0,7+0,2 0,7+0,2 0,006
Relacién IVT 0,17 +0,04 0,19+0,05 0,21+0,13 0,27
Insuficiencia valvular prevalente 9 (4) 4 (4) 3(3) 0,87
Cardiopatia reumatica 14 (6) 3(3) 3(3) 0,70
Valvula bictaspide 10 (4) 0 2(2) 0,17
Enfermedad de la prétesis 9 (4) 2(2) 2 (2) 0,83
Hipertension pulmonar grave (PAP > 60 mmHg) 44 (20) 12 (13) 20 (23) 0,18

AVA: area de la valvula adrtica; EC: enfermedad coronaria; IVT: integral velocidad-tiempo; PAP: presion arterial pulmonar; TAVI: implante percutaneo de la valvula aértica.

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

La poblacion con EC se estratificé seglin la carga miocardica evaluada por la puntuacion de riesgo de la British Cardiovascular Intervention Society (BCIS-]JS) antes del TAVI.
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Tabla 3
Andlisis de regresion de Cox de predictores independientes del objetivo
principal

Caracteristicas P HR ajustada (IC95%)
Edad (afios) 0,99 0,99 (0,95-1,39)
Sexo masculino 047 1,15 (0,98-1,35)
Diabetes 0,62 0,86 (0,47-1,58)
Dislipemia 0,95 0,88 (0,41-1,89)
Tabaquismo activo 0,81 1,13 (0,38-3,37)
Hipertension 0,12 1,01 (0,13-1,25)
Antecedentes familiares 0,95 0,97 (0,43-2,17)
IM previo 0,28 1,28 (0,66-2,30)
ICP previa 0,18 2,27 (0,69-7,39)
CABG previa 0,68 0,97 (0,86-1,10)
Fibrilacion auricular 0,85 0,98 (0,52-1,87)
EAP 0,45 2,95 (1,45-5,97)
EPOC 0,50 0,96 (0,15-6,23)
TFG <60 0,44 1,53 (0,10-2,77)
Mortalidad de la STS 0,69 1,07 (0,87-1,10)
Puntuacion del TAVI 0,86 1,04 (0,13-1,25)
Enfermedad coronaria (3 vasos) 0,47 1,01 (0,98-3,43)
Fraccion de eyeccion 0,73 1,01 (0,97-1,04)
Gradiente medio 0,29 1,98 (0,96-2,01)
AVA 0,14 0,17 (0,02-1,75)
BCIS-JS <4 0,02 0,43 (0,21-0,90)
NYHA 1II-IV 0,03 0,31 (0,12-0,78)

AVA: area de la valvula adrtica; BCIS-JS, puntuacién de riesgo de la British
Cardiovascular Intervention Society; CABG: cirugia de revascularizacion coronaria;
EAP: enfermedad arterial periférica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; HR: hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; ICP: intervencion
coronaria percutanea; IM: infarto de miocardio; NYHA: clsa funcional de la New
York Heart Association; STS: Society of Thoracic Surgeons; TAVI: implante percutaneo
de la valvula aértica; TFG: tasa de filtrado glomerular.
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indicacion del TAVI, teniendo en cuenta todas las revasculariza-
ciones coronarias previas. A ningdn paciente se le realizo ICP en
etapas después del TAVI. En estos pacientes, el grado de
revascularizacion del miocardio se clasificé utilizando el indice
de revascularizacion (IR) BCIS-JS (0-1) segin la siguiente formula:
(BCIS-JS pre — BCIS-JS post) / BCIS-JS pre'>. La mediana del IR de
BCIS-JS fue 0,67 [0,7]. Por tanto, la poblacién de estudio se dividid
en 3 grupos: 223 pacientes sin EC, 99 con revascularizacién extensa
(IR > 0,67, EC-RE) y 81 con revascularizacién menos extensa (IR >
0,67, EC-RME). Las caracteristicas basales de los pacientes se
enumeran en la tabla 1 del material adicional y en la tabla 2 del
material adicional. Los pacientes sin EC y los pacientes con una
revascularizacion mas completa (EC-ER, IR > 0,67-1,0) tuvieron
una supervivencia libre de MACCE mejor que aquellos con
revascularizacion menos extensa (EC-MER, IR < 0,67; p =0,042)
(figura 1 del material adicional). Este resultado fue impulsado por
una reduccion significativa de la mortalidad (SHR = 1,31; IC95%,
0,97-1,54; p=0,041) (figura 2 del material adicional). Cabe
destacar que la incidencia de IM no mortal fue mayor en pacientes
con EC concomitante, independientemente del grado de revascu-
larizacion alcanzado antes del TAVI, que en pacientes sin EC (SHR =
1,74;1C95%, 1,28-2,50; p = 0,046) (figura 2 del material adicional).
En el analisis multivariante, BCIS-JS IR < 0,67 (HR = 2,10; IC95%,
1,35-5,83; p=0,002), BCIS-JS post (HR = 0,17; IC95%, 0,24-1,34;
p=0,024) y clase III-IV de la NYHA (HR = 1,19; 1C95%, 1,02-1,39;
p =0,018) fueron predictores independientes de MACCE.

DISCUSION

La estrategia Optima para tratar la EC concomitante en
pacientes con EA que son candidatos a TAVI todavia es objeto
de debate®>’. En el presente estudio se encuentra que una elevada
carga de miocardio residual, evaluada por BCIS-JS, se asoci6 con un
peor resultado clinico, principalmente impulsado por una mayor
mortalidad. Ademas, los resultados de los pacientes con un

Infarto de miocardio no mortal
10 pP=0,032
SHR = 0,75 (IC95%, 0,57-0,99)

Incidencia acumulada
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wf p=051
SHR = 1,55 (IC95%, 1,13-2,11)
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Figura 3. Componente Gnico del objetivo principal segtn el grado del miocardio en riesgo antes del TAVI. La figura muestra la curva de funcion de incidencia
acumulada utilizando el modelo de riesgo competitivo de Fine-Grey de los componentes individuales del objetivo principal en la poblacién del estudio. A:
mortalidad. B: infarto de miocardio no mortal. C: nuevas intervenciones coronarias percutaneas. D: ictus no mortal. La poblacién con EC se estratific segiin la carga
miocardica evaluada por la puntuacion de riesgo de la British Cardiovascular Intervention Society (BCIS-]JS) antes del TAVI. EC: enfermedad coronaria; ICP:
intervencién coronaria percutanea; TAVI: implante percutaneo de la valvula adrtica.
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Tabla 4
Predictores del objetivo principal y objetivos secundarios en los analisis
univariante y multivariante

Univariante, Multivariante, HR ajustada (IC95%)
p p
Objetivo principal
Edad 0,04 0,23 1,00 (1,00-1,20)
Sexo masculino 0,05 0,79 1,23 (0,65-1,41)
TFG <60 0,02 0,40 1,62 (1,03-2,52)
IM previo 0,03 0,50 1,54 (0,21-1,90)
Fraccion de eyeccion 0,05 0,12 1,00 (1,00-1,64)
Mortalidad de la STS 0,04 0,30 1,10 (0,73-1,21)
NYHA IlI-IV 0,02 0,04 0,19 (0,04-0,60)
IR BCIS-JS <4 0,01 0,02 0,53 (0,19-0,87)
Mortalidad
Edad 0,03 0,39 1,34 (1,01-1,63)
Sexo masculino 0,05 0,67 1,00 (1,50-1,75)
TFG < 60 0,04 0,37 1,21 (1,04-2,02)
IM previo 0,05 0,46 1,61 (0,64-1,82)
Fraccion de eyecciéon 0,04 0,24 0,81 (1,10-1,91)
Mortalidad de la STS 0,05 0,27 1,21 (0,90-1,71)
NYHA IlI-IV 0,03 0,06 0,9 (0,4-1,0)
IR BCIS-JS < 4 0,04 0,05 0,71 (0,41-0,93)
IM no mortal
Edad 0,05 0,16 0,33 (0,12-1,61)
Sexo masculino 0,05 0,80 1,30 (0,14-1,51)
TFG <60 0,04 0,24 2,01 (0,60-3,02)
IM previo 0,04 0,80 1,90 (0,41-2,01)
Fraccion de eyeccion 0,05 0,35 1,03 (0,91-1,03)
Mortalidad de la STS 0,03 0,25 2,01 (0,60-2,61)
NYHA IlI-IV 0,04 0,07 0,73 (1,01-1,51)
IR BCIS-JS <4 0,03 0,06 0,50 (0,91-1,82)
Ictus no mortal
Edad 0,05 0,20 1,00 (1,00-1,91)
Sexo masculino 0,04 0,26 1,23 (0,84-1,90)
TFG <60 0,09 097 1,41 (1,11-2,54)
IM previo 0,08 - -
Fraccion de eyecciéon 0,05 0,05 1,73 (1,10-2,31)
Mortalidad de la STS 0,05 0,54 1,13 (0,91-2,01)
NYHA IlI-IV 0,04 0,08 0,75 (0,51-1,81)
IR BCIS-JS <4 0,04 0,08 1,20 (1,04-4,33)
ICP nueva
Edad 0,05 0,32 1,51 (1,04-2,12)
Sexo masculino 0,09 - -
TFG <60 0,08 - -
IM previo 0,07 - -
Fraccion de eyeccion 0,05 0,93 1,54 (0,92-1,91)
Mortalidad de la STS 0,05 0,79 1,00 (0,91-2,12)
NYHA IlI-IV 0,04 0,32 0,91 (0,42-1,94)
IR BCIS-JS < 4 0,04 0,18 1,53 (1,01-3,43)

BCIS-JS: puntuacién de riesgo de la British Cardiovascular Intervention Society; HR:
hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; ICP: intervencion coronaria
percutanea; IM: infarto de miocardio; IR: indice de revascularizaciéon; NYHA: clase
funcional de la New York Heart Association; TFG: tasa de filtrado glomerular; STS:
Society of Thoracic Surgeons.

pequefio grado de miocardio en riesgo antes del TAVI fueron
similares a los de los pacientes sin EC. Por lo tanto, estos hallazgos
indican que se debe lograr antes del TAVI una revascularizacion
mas extensa en pacientes con EC. Cuando se reconocen lesiones

coronarias en pacientes con EA sometidos a TAV], se desconoce la
seguridad de la intervencion sin revascularizacién previa. Esto se
debe a que los principales ensayos que permitieron la aprobacion
del TAVI requirieron la revascularizacién de la estenosis coronaria
significativa en los vasos epicardicos de la rama principal en los
30 dias posteriores al TAVI'®~'8 En cambio, la ICP en pacientes con
EA supone un reto, ya que el riesgo de la ICP en este entorno se
percibe como alto!®. Los recientes estudios que evalfian
los desenlaces clinicos de la ICP en EA han demostrado que los
resultados pueden ser favorables con una cuidadosa seleccion de
los pacientes?®-24,

Cabe destacar que no solo las consideraciones clinicas, sino
también la cantidad de miocardio en riesgo y la seleccion de la
lesion diana, pueden modular la eficacia de la ICP. En el presente
estudio, que analiza el impacto clinico del grado de miocardio en
riesgo antes del TAVI, se encontr6 que una gran cantidad de
miocardio en riesgo antes del TAVI (BCIS-JS > 4) influy6 en el
impacto clinico después del TAVI (figura 4). En cambio, un BCI-JS
< 4 se asoci6 con un resultado clinico comparable al de los
pacientes sin EC (figura 4). Un registro prospectivo previo de un
solo centro que incluia a 191 pacientes consecutivos con EA grave
derivados para TAVI demostré que la mortalidad a los 30 dias no
fue muy diferente entre los pacientes con EC tratados con ICP y
aquellos sin EC?'. En este estudio, la ICP se realiz6 solo para la
estenosis que afectaba a los segmentos proximal o medio de las
arterias coronarias principales, pero no se evalud el riesgo
miocardico residual antes del TAVI. En consecuencia, el registro
POL-TAVI mostro que la revascularizacién del miocardio previa al
TAVI mejord la supervivencia a los 30 dias a cifras comparables
con las de los pacientes sin EC obstructiva al inicio del estudio®”
Sorprendentemente, ni los valores basales ni los valores residua-
les de la puntuacién Syntax afectaron al resultado®’. En un
metanalisis reciente, D’Ascenzo F et al.?% evaluaron el impacto de
la gravedad de la EC (valorada como puntuacion Syntax [SS]) y de
la revascularizacion incompleta residual (evaluada como SS
residual [rSS]) en la mortalidad después del TAVI. Una SS >
22 se asoci6 con un aumento de la mortalidad a 1 afio y una rSS <
8 se asoci6 con un menor riesgo de muerte a 1 afio. En cambio, los
datos de ACTIVATION (Percutaneous Coronary Intervention Prior to
Transcatheter Aortic Valve Implantation) han mostrado tasas
similares de mortalidad y rehospitalizaciéon a 1 afio entre ICP y
sin ICP antes de TAVI; sin embargo, no se alcanz6 el margen de no
inferioridad y no se hizo ningiin subanalisis segin el miocardio en
riesgo?’

En el presente estudio, se evalud el grado de miocardio en riesgo
por BCIS-JS. La eleccion se basé en que, a diferencia de otros
sistemas de puntuacion angiografica centrados en caracteristicas
especificas de la lesion (como el SS), el BCIS-JS es una clasificacion
del grado de la EC segiin el territorio miocardico en riesgo facil de
aplicar!®. Al parecer, esta puntuacién y su IR derivado son los mas
adecuados para el estudio de los pacientes criticos'>?®, Cabe
destacar que un BCIS-JS < 4 antes del TAVI se asoci6 con mejores
resultados. Este hallazgo indica que no todas las lesiones tienen
que ser revascularizadas para lograr la ventaja clinica. Por el
contrario, esto respalda la nocion de que, si se planifica el TAVI, un
plan de revascularizacién minimalista no es suficiente. En este
sentido, también se observo que la mejora respecto a MACCE
asociada con una revascularizaciéon mas extensa antes del TAVI se
debi6 principalmente a la reduccién de la mortalidad. De hecho, en
nuestro estudio, como también se notificé en un registro previo®!
la incidencia de IM continué siendo mayor en pacientes con EC
concomitante que en aquellos sin EC. Aunque la incidencia de IM es
mayor en pacientes con EC intervenidos con TAVI, independiente-
mente del grado de revascularizacién coronaria, esto no parece que
tenga impacto alguno en los objetivos clinicos duros como la
mortalidad.
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Poblacién del estudio
(403 pacientes sometidos a TAVI entre octubre de 2010 y diciembre de 2019)

163

EC concomitante
(180 pacientes)

Carga miocardica evaluada por la puntuacion de riesgode la
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Figura 4. llustracion central. Disefio del estudio y principales resultados. Se incluy6 en el estudio a 403 pacientes con estenosis adrtica grave y EC concomitante
tratados con TAVI. La carga miocardica fue evaluada por BCIS-JS antes del TAVI. Los pacientes con menor carga miocardica antes del TAVI (BCIS-JS < 4) tuvieron una
supervivencia sin MACCE mejor que aquellos con un miocardio en riesgo mas extenso (BCIS-JS > 4; p = 0,049). BCIS-JS: puntuacién de riesgo de la British
Cardiovascular Intervention Society; EC: enfermedad coronaria; IM: infarto de miocardio; ICP: intervencion coronaria percutanea; TAVI: implante percutaneo de la

valvula adrtica.

Se espera que en un futuro proximo se obtenga mas
informacion de importantes ensayos diseflados especificamente.
El ensayo NOTION-3 en curso (ClinicalTrials.gov. Identificador:
NCT03058627) planea aleatorizar a 452 pacientes con EA grave y
EC a una revascularizacion completa guiada por la reserva
fraccional de flujo antes del TAVI en un enfoque por etapas o a
TAVI solo. El ensayo COMPLETE TAVI (ClinicalTrials.gov. Identifi-
cador: NCT04634240) aleatorizara a 4.000 pacientes derivados a
TAVI, ICP guiada por angiografia después del TAVI o tratamiento
médico.

Otro aspecto importante en este contexto es el momento de la
revascularizaciéon. Hace poco, Kumar A et al.?® no encontraron
diferencias en la mortalidad por cualquier causa o ictus
en pacientes tratados con ICP durante o después del TAVI en
comparacion con los pacientes sometidos a ICP antes del TAVI.

Limitaciones

En primer lugar, aunque se trata de un gran registro unicéntrico
sobre el tema del impacto de la EC en el resultado del TAVI con
evaluacion simultinea de su complejidad y su tratamiento, la
muestra fue demasiado pequefa para abordar y evaluar inte-
gralmente el impacto clinico. En segundo lugar, la revasculariza-
cion coronaria se llevd a cabo sin protocolo y el grado de la
revascularizacioén coronaria y el uso de la reserva fraccional de flujo
para guiar la revascularizacion se dejaron a criterio del cirujano.
Por altimo, la seguridad y la eficacia de la ICP antes del TAVI en
comparacion con solo TAVI pueden probarse mejor solamente en
ensayos aleatorizados.

CONCLUSIONES

Se ha demostrado que los factores de riesgo de EA son similares
a la ateroesclerosis. Por consiguiente, la EC a menudo se encuentra
simultaneamente en pacientes que presentan EA grave. El papel
pronostico de la EC en pacientes con EA grave es controvertido.
Puede considerarse un factor perjudicial o, en su defecto, un
marcador de alto riesgo de «testigos inocentes». Sin embargo, en la
era del TAVI, importantes cuestiones sin resolver son c6mo y
cuando tratar la EC concomitante. Actualmente se recomienda la
ICP (Ila) para pacientes con estenosis de la arteria coronaria > 70%
del didmetro en segmentos proximales®. Nuestros resultados
muestran que un pequeifio grado de miocardio en riesgo antes del
TAVI (BCIS-JS < 4) mejora el prondstico después del TAVI. La
reduccion de la carga de EC (evaluada por BCIS-JS) antes del TAVI
en pacientes con EC mas grave podria mejorar el prondstico.

Estos resultados podrian aplicarse no solo a los pacientes en alto
riesgo, sino sobre todo a la mayoria de los pacientes en riesgo bajo e
intermedio, que son los destinatarios de las nuevas indicaciones
del TAVL
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(QUE SE SABE DEL TEMA?

- EITAVI ha revolucionado el tratamiento de la EA grave y
la indicacion de TAVI se extiende a grupos de pacientes
cada vez mas jovenes y con menor riesgo.

- Sin embargo, importantes cuestiones sin resolver son
como y cuando debe tratarse la EC concomitante.

- Actualmente se recomienda la ICP (Ila) para pacientes
con estenosis de la arteria coronaria > 70% del diametro
en segmentos proximales.

{QUE APORTA ESTE ESTUDIO?

- Cabe destacar que se encontrd que una pequefia carga
de EC antes del TAVI (BCIS-JS < 4) se asoci6 con mejores
resultados.

- Nuestros resultados respaldan la nocién de que dejar
areas extensas de miocardio sin revascularizar se asocia
con un resultado adverso en pacientes con EA y EC
tratados con TAVL

ANEXO. MATERIAL ADICIONAL

Se puede consultar material adicional a este articulo en su
version electronica disponible en https://doi.org/10.1016/j.recesp.
2022.05.018
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