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RESUMEN

Introduccion y objetivos: El objetivo es analizar la incidencia, los predictores y el impacto prondstico de la
insuficiencia cardiaca (IC) aguda tras el implante percutaneo de una valvula aértica (TAVI) con una
protesis autoexpandible.

Meétodos: Desde 2008, se incluye prospectivamente en nuestro registro de TAVI a todos los pacientes
sometidos a TAVI en nuestro centro. Se analizan los factores pronésticos determinantes de IC aguda, y la
relacién con la mortalidad mediante modelos de regresion de Cox.

Resultados: Se sometieron a TAVI 399 pacientes, con una media de edad de 82,4 + 5,8 afos, de los que 213
(53,4%) eran mujeres. Durante el seguimiento (27,0 + 24,1 meses), el 29,8% de los pacientes (n = 119)
ingresaron en el hospital con el diagnéstico de IC aguda, lo que representa una incidencia anual del 13,2%
(1C95%,11,1-15,8%). Al final del seguimiento, habian fallecido 150 pacientes (37,59%). En el grupo de IC aguda
se evidencié una tasa de mortalidad significativamente mayor (el 52,1 frente al 31,4%; HR = 1,84; 1C95%,
1,14-2,97; p < 0,012). El diagnéstico previo de IC (p = 0,019) y la puntuacién de la Society of Thoracic Surgeons
(p = 0,004) se identificaron como predictores independientes de IC aguda tras el TAVI. Ademas, el indice de
riesgo nutricional y la enfermedad pulmonar obstructiva cronica son los principales factores que
ensombrecen el pronéstico dentro del grupo de IC aguda.

Conclusiones: El TAVI se asocia con una alta incidencia de eventos de IC aguda, lo que supone un gran
impacto en la mortalidad. La IC aguda previa al implante y la puntuacion de la Society of Thoracic Surgeons
fueron los Gnicos predictores de IC aguda hallados. Un indice de riesgo nutricional bajo y la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica son potentes determinantes de mortalidad en el grupo de IC aguda.

© 2019 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Predictors and outcomes of heart failure after transcatheter aortic valve
implantation using a self-expanding prosthesis

ABSTRACT

Introduction and objectives: The purpose of this analysis was to assess the incidence, predictors and
prognostic impact of acute heart failure (AHF) after transcatheter aortic valve implantation (TAVI) using
a self-expanding prosthesis.

Methods: From November 2008 to June 2017, all consecutive patients undergoing TAVI in our center
were prospectively included in our TAVI registry. The predictive effect of AHF on all-cause mortality
following the TAVI procedure was analyzed using Cox regression models.

Results: A total of 399 patients underwent TAVI with a mean age of 82.4 + 5.8 years, of which 213 (53.4%)
were women. During follow-up (27.0 £+ 24.1 months), 29.8% (n = 119) were admitted due to AHF, which
represents a cumulative incidence function of 13.2% (95%CI, 11.1%-15.8%). At the end of follow-up,
150 patients (37.59%) had died. Those who developed AHF showed a significantly higher mortality rate
(52.1% vs 31.4%; HR, 1.84; 95%CI, 1.14-2.97; P = .012). Independent predictors of AHF after TAVI were a past
history of heart failure (P = .019) and high Society of Thoracic Surgeons score (P = .004). We found that
nutritional risk index and chronic obstructive pulmonary disease were strongly correlated with outcomes in
the AHF group.

Conclusions: TAVI was associated with a high incidence of clinical AHF. Those who developed AHF had
higher mortality. Pre-TAVI AHF and high Society of Thoracic Surgeons score were the only independent
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predictors of AHF in our cohort. A low nutritional risk index and chronic obstructive pulmonary disease
were independent markers of mortality in the AHF group.
© 2019 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

IC: insuficiencia cardiaca

IRN: indice de riesgo nutricional

STS: Society of Thoracic Surgeons

TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica

INTRODUCCION

La estenosis aodrtica (EA) degenerativa ha pasado a ser la
valvulopatia de mayor prevalencia en los paises desarrollados y tiene
una incidencia creciente a causa del envejecimiento progresivo de la
poblacién'2. Se ha demostrado que el implante percutaneo de valvula
aortica (TAVI) reduce la mortalidad en comparacion con el tratamiento
médico conservador en los pacientes con EA grave. También constituye
una opcion solida para el tratamiento de los pacientes con un riesgo
quirdrgico alto o prohibitivo como alternativa al reemplazo quirtrgico
de la valvula aértica®>*. Ademas, 2 estudios recientes, el PARTNER 2° y
el SURTAVI®, han demostrado la no inferioridad del TAVI respecto a la
cirugia convencional en los pacientes con riesgo intermedio, con
resultados superiores cuando se usd la via femoral’.

Los pacientes seleccionados para tratamiento con TAVI
presentan con frecuencia comorbilidades importantes que deter-
minan el curso clinico durante la hospitalizacion y que pueden
implicar un mayor nimero de reingresos después de la interven-
cion. El namero de reingresos ha disminuido en los Gltimos afios a
causa de la mayor experiencia de los operadores y la menor
frecuencia de complicaciones con los dispositivos y sistemas de
aplicacion mas recientes. La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) es
una de las causas de reingreso de mayor prevalencia en este grupo
de pacientes, segiin lo descrito en varias series y registros®®.

Las puntuaciones de riesgo han pasado a ser una herramienta
importante para la prediccion de los resultados de la intervencion y
posteriores a ella en los pacientes a los que se practica un TAVI. Se
observé que el EuroSCORE (European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation) logistico sobrestimaba el riesgo periintervencion en el TAVI,
sobre todo en los pacientes con alto riesgo, por lo que se abandon6 su
uso. El EuroSCORE 11 y la puntuacion de la Society of Thoracic Surgeons
(STS) resultaron mas exactos en los pacientes tratados con TAVI, por lo
que se emplean actualmente para estimar el riesgo de muerte de los
pacientes a los que se practica esta intervencién'®!".

En el presente estudio se analiza la incidencia de rehospitaliza-
cion tras el TAVI en pacientes con un diagnoéstico principal de ICA y
se centra en la repercusion prondstica que tiene en nuestra cohorte.
Asimismo, se buscan posibles predictores del reingreso por ICA y se
analizan los factores que pudieran modificar el pronéstico en este
subgrupo, lo que podria ayudar a identificar un perfil de pacientes
con alto riesgo de complicaciones. La intensificacion del tratamiento
médico y un seguimiento mas estrecho podrian evitar los reingresos,
con la consiguiente mejora de la calidad de vida de estos pacientes.

METODOS
Poblacion

Se realiz6 un estudio observacional, prospectivo, de un solo
centro. Se incluy6 a todos los pacientes a los que se practic6 un TAVI

en nuestro hospital universitario entre noviembre de 2008 y junio de
2017 (n = 399). Se seleccion6 a todos los pacientes para un

reemplazo percutaneo segln las recomendaciones de las guias de
practica clinica en vigor en ese momento; solo se incluy6 a pacientes
con una esperanza de vida de mas de 1 afio y estenosis aortica
sintomatica grave. La indicacién de TAVI se estableci6 segiin las
guias existentes en el momento de la inclusion. Un equipo cardiaco
multidisciplinario, formado por cardidlogos clinicos, cardiologos
intervencionistas y cirujanos cardiacos, habia comentado todos los
casos. Todos los pacientes firmaron voluntariamente documentos de
consentimiento antes de la intervencion.

Los principales factores que contribuyeron a la decision de
realizar la intervencion percutinea en vez de un reemplazo
quirtrgico de valvula aodrtica fueron el riesgo quirdrgico alto o
inaceptable, la fragilidad asociada con la edad avanzada y las
contraindicaciones técnicas para la cirugia (la mas frecuente, la
presencia de una aorta de porcelana).

Intervencion

En la mayoria de los pacientes, el TAVI se realizé con anestesia
local y sedacion leve consciente. Se utilizé anestesia general en un
8% (n = 30) de las intervenciones, cuando se prefirié el empleo de
un abordaje arterial distinto del femoral. En la mayor parte de las
intervenciones se uso la via femoral. Cuando ello no fue posible, la
via de abordaje elegida fue la arteria axilar. Se utiliz6 la técnica
estandar descrita en la literatura médica'?.

Se implantd una protesis bioldgica Medtronic en la mayoria de
los pacientes: CoreValve, CoreValve Evolut R o CoreValve Evolut
Pro (Medtronic Inc.; Minneapolis, Minnesota, Estados Unidos),
dependiendo de su disponibilidad en el momento de la interven-
cion. En un pequefio porcentaje de pacientes se utilizaron
dispositivos ACURATE-Neo (Symetis S.A.; Ecublens, Suiza).

Antes de la intervencion se realizé una ecocardiografia bidimen-
sional y una coronariografia diagnéstica a todos los pacientes. Como
parte de nuestro protocolo habitual, se utilizd la tomografia compu-
tarizada para determinar la anatomia de la raiz aértica y la idoneidad
de las vias de acceso vascular. Las complicaciones observadas durante
la intervencion se registraron segiin lo establecido en el documento de
consenso del Valve Academic Research Consortium-2 (VARC-2)'3,

Este estudio se realizd cumpliendo los principios de la
Declaracion de Helsinki.

Seguimiento

Todos los datos relativos al evento se registraron en la historia
clinica electrénica de los pacientes. En nuestro registro de TAVI,
cardib6logos adecuadamente capacitados realizaron el seguimiento
empleando registros previos. Nuestro protocolo incluye llamadas
telefonicas y un examen de las historias clinicas electronicas. Se
examinaron todas las intervenciones médicas, los ingresos hospita-
larios y los tratamientos farmacolégicos. Si no se disponia de historia
clinica, se determino el estado vital del paciente mediante llamadas
telefonicas. No se perdi6 el seguimiento de ningdin paciente.

Siguiendo el protocolo establecido, se realizd a todos los
pacientes como minimo 1 ecocardiografia de seguimiento tras el
alta y otra 3 meses mas tarde. Posteriormente se realizaron
ecocardiografias 1 vez al afio.

Variables evaluadas

La ICA se defini6 siguiendo lo establecido en la guia de practica
clinica vigente en el momento del reclutamiento', con el empleo de
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Figura 1. Transiciones del modelo de mdltiples estados de insuficiencia cardiaca-muerte. TAVI: implante percutaneo de valvula aortica.

Tabla 1
Caracteristicas iniciales de la poblacién total y de cada grupo

Variables Poblacion total IC (n=119) Sin IC (n = 280) P

Caracteristicas clinicas
Edad (arios) 824 +58 82,1 +59 82,5 £ 57 0,543
Mujeres 53,4 52,9 53,6 0,908
IMC 29,0 + 5,1 28,6 +48 29,2 £52 0,319
Indice de riesgo nutricional (IRN) 979 £ 7,7 98,1 +£7,1 978 £79 0,719
Hipertension 86,0 81,5 87,9 0,095
Diabetes mellitus 27,8 31,1 26,4 0,342
Dislipemia 60,1 58,0 61,2 0,566
Enfermedad arterial periférica 12,9 13,6 12,6 0,802
Enfermedad coronaria 40,1 429 38,9 0,464
ICP previa 234 22,7 23,7 0,827
Insuficiencia cardiaca aguda antes del TAVI 58,4 68,9 54,0 0,006
Ictus previo 12,6 12,6 12,6 0,990
EPOC 28,6 34,5 26,1 0,090
Enfermedad renal cronica 49,1 50,4 48,7 0,760
Didlisis 0,9 14 0,0 0,198
Clase funcional de la NYHA > III 92,3 92,4 92,2 0,948

Parametros del ECG
Fibrilacion auricular 29,3 36,1 25,6 0,042
Marcapasos previo 133 16,0 11,9 0,290
BR 28,6 27,2 293 0,853
Duracion del QRS (ms) 109,6 + 24,2 1094 + 22,5 109,7 + 24,5 0917

Medicaciones
Diuréticos del asa 65,6 68,9 63,7 0,202
Bloqueadores beta 30,8 25,2 34 0,062
IECA 22,5 22,7 223 0,996
Anticoagulantes 32,9 43,6 28,8 0,039
Acido acetilsalicilico 57,8 55,5 59,1 0,564
Antidiabéticos orales 21,3 20,2 21,9 0,781

Estatinas 74,6 73,1 75,3 0,695
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Tabla 1 (Continuacion)
Caracteristicas iniciales de la poblacion total y de cada grupo
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Variables Poblacién total IC(n=119) Sin IC (n = 280) p
Datos analiticos
Hemoglobina (g/dl) 120+ 16 11,8+ 16 120+ 15 0,773
Creatinina (mg/dl) 1,21 £ 0,70 1,24 + 0,49 1,18 £ 0,84 0,508
Cistatina-C 1,31 1,31 1,31 0,976
NT-proBNP 4913,5 + 13.764,3 4.843,1 + 10.0494 4.942,7 + 15.092,7 0,949
Albiimina (g/dl) 37+05 37+05 3,7+05 0,936
Colesterol total (mg/dl) 156,7 + 41,6 151,4 + 39,0 158,7 + 42,8 0,134
Puntuaciones de riesgo
EuroSCORE 11 63 £5,5 6,6 +£5,6 6,1 £55 0,404
Puntuacion STS 6,0 +£39 6,5 +3,9 58 +£39 0,125
TAVI
Abordaje femoral 94,7 92,4 95,9 0,177
Anestesia general 5,6 8,4 41 0,102
Implante satisfactorio 99,1 99,2 99,1 0,946
Tiempo de radioscopia (min) 209 + 22,9 23,3 £ 36,5 19,6 + 13,6 0,181
Volumen de contraste (ml) 226,7 +100,5 251,2 £ 110,8 217,7 £ 93,5 0,005
Complicaciones hospitalarias tras el TAVI
Complicaciones vasculares 0,201
Mayor 58 6,1 54
Menor 57 58 52
Ictus
Mayor 0,6 0,7 0,3 0,376
Menor 1.8 24 1,1 0,312
Insuficiencia renal aguda 0,577
Grado 1 18,2 16,8 18,8
Grado 2 2,1 2,5 1,8
Grado 3 03 0 0,5
Hemorragia mayor 26,1 30,5 24,2 0,191
Insuficiencia adrtica > Il 3,0 1,0 44 0,124
Implante de marcapasos 30,1 32,8 28,9 0,441
BR permanente 27,8 33,6 24,7 0,079
Troponina I mdxima (ng/ml) 2,8+98 2,9 +133 18+19 0,245
Transfusion 20,6 19,3 21,2 0,678
Datos ecocardiograficos
Grupos de FEVI 0,561
< 40% 133 16,0 121
40-49% 10,3 9,2 10,7
> 50% 76,4 74,8 771
DTDVI (mm) 453 + 8 463 +7 4519 0,246
DTSVI (mm) 322 +9 334 +89 331+9 0,779
TIV (mm) 158 +4 15,7 + 3 158 + 4 0,875
GPP (mm) 151 +4 15,1 +2 1495 + 4 0,697
Masa del ventriculo izquierdo (g) 294 + 98 306 + 103 287 + 75 0,127
Gradiente adrtico medio (mmHg) 47,6 + 16 453 + 14 48,51 + 17 0,119
Gradiente adrtico mdximo (mmHg) 79 + 23 75 + 21 78 + 25 0,318
Area de vdlvula adrtica (cm?) 0,68 + 0,2 0,66 + 0,19 0,69 + 0,28 0,283
Insuficiencia mitral moderada-grave (%) 25,7 26,1 25,6 0,923
Area de la auricula izquierda (cm?) 26,7 £ 6 27,8 £ 6,7 26,3 £ 6,9 0,104
Presion arterial pulmonar (mmHg) 475 + 17,6 49,2 + 16,8 46,6 + 18,0 0,235

BR: bloqueo de rama; DTDVI: diametro telediastélico del ventriculo izquierdo; DTSVI: didmetro telesistélico del ventriculo izquierdo; ECG: electrocardiograma;
EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; FEVI: fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo; GPP: grosor de la pared posterior; ICP: intervencion coronaria
percutanea; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina; IMC: indice de masa corporal; NT-proBNP: fraccion aminoterminal del propéptido natriurético
cerebral; NYHA: New York Heart Association; STS: Society of Thoracic Surgeons; TAVI: implante percutaneo de vélvula adrtica; TIV: tabique interventricular.

Los valores expresan porcentaje en los datos cualitativos y media + desviacion estandar en las variables continuas.
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Figura 2. Incidencia acumulada de IC después del TAVI (A) y mortalidad segtn la IC (B). IC: insuficiencia cardiaca; TAVI: implante percutaneo de valvula aortica.

datos clinicos y radiol6gicos. El indice de riesgo nutricional (IRN) se
calculd como 1,519 x albGmina en suero (g/l)+41,7 x (peso
corporal real [kg] / peso corporal ideal [kg]), utilizando la formula
modificada para los ancianos por Bouillanne et al.!”. El peso corporal
ideal se determiné con la formula de Lorentz!®: estatura (cm) —
100 — ([estatura (cm) — 150] / 4) para los varones o estatura (cm) —
100 — ([estatura (cm) — 150] / 2,5) para las mujeres. Si el cociente
del peso corporal medido (kg) respecto al peso corporal ideal (kg)
era > 1, el valor asignado era 1, seglin lo descrito en publicaciones
anteriores'>1%, EI IRN se calcul6 empleando el peso corporal medido
el dia del TAVI, y el valor de la alblimina se obtuvo de la muestra de
sangre extraida el dia antes. Mediante los valores de IRN, se clasificd
alos pacientes en 4 grupos: sin riesgo nutricional (IRN > 100), riesgo
nutricional leve (97,5 < IRN < 100), riesgo nutricional moderado
(83,5 < IRN < 97,4) y riesgo nutricional grave (IRN < 83,5). Para
simplificar el modelo, se establecieron 2 categorias de riesgo
mediante la combinacion de las siguientes: riesgo nutricional nulo o
leve y riesgo nutricional moderado o grave.

La presencia y la gravedad de la insuficiencia adrtica
paravalvular se evaluaron mediante ecocardiografia transtoracica.
Se realiz6 una ecocardiografia transesofagica a los pacientes con
una ventana acdstica subéptima.

Analisis estadistico

El andlisis estadistico se realizo con los programas SPSS version
22.0 y Stata version 13. Las caracteristicas segtn la aparicion de
insuficiencia cardiaca (IC) tras el TAVI durante el seguimiento se
describen mediante nmero y porcentaje para las variables cualita-
tivas y la media + desviacion estandar para las variables continuas
respectivamente. Las diferencias existentes en las caracteristicas se
evaluaron con las pruebas de la x? y de la t de Student para 2 muestras.

La asociacion entre la IC tras el TAVI y la mortalidad se evalu6 con
andlisis de regresion de riesgos proporcionales de Cox tomando la «IC
post-TAVI» como variable dependiente del tiempo. Los resultados se
presentaron graficamente con curvas de Kaplan-Meier. Dado que la
hospitalizacion por IC y la muerte son riesgos en semicompetencia,
por cuanto la muerte impide una posterior hospitalizacion por IC pero
puede producirse después de una hospitalizacion por IC, se utiliz6 un
modelo de multiestado aciclico de enfermedad-muerte!’. En dicho
modelo, todos los participantes se encontraban en el estado inicial de
«alta después del TAVI» y tenian un riesgo de hospitalizacion por
IC (transicion 1) o de muerte sin hospitalizacion por IC precedente
(transicion 2). Ademas, los pacientes que fueron hospitalizados por
IC tenian también un riesgo de muerte tras una hospitalizacioén por IC
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Tabla 2

Resultados del analisis multivariante
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Predictor T1: TAVI a hospitalizacién por IC T2: TAVI a muerte T3: Hospitalizacién por IC a muerte
Estadigrafo C: 0,69 (0,63-0,74) Estadigrafo C: 0,84 (0,79-0,89) Estadigrafo C: 0,69 (0,59-0,79)
HR 1C95% P HR 1C95% P HR 1C95% p
Edad 0,97¢ 0,93-1,01° 0,082° 0,96 0,92-1,01° 0,075 1,03 0,98-1,10 0,236
Sexo femenino 1,10 0,70-1,73 0,685 1,21 0,67-2,20 0,530 0,64 0,32-1,29 0,213
IRN 0,99 0,96-1,02 0,510 0,98 0,95-1,01 0,149 0,93° 0,89-0,97° 0,002°
Hipertension 0,86 0,53-1,40 0,537 0,86 0,44-1,69 0,657 1,44 0,68-3,01 0,338
EAP 1,00 0,51-1,96 0,999 2,31° 1,10-4,85° 0,027° 0,61 0,19-2,03 0,426
Insuficiencia cardiaca previa 1,66 1,09-2,54° 0,019° 1,08 0,66-1,78 0,755 1,70 0,89-3,25 0,107
EPOC 1,07 0,71-1,63 0,739 1,49 0,87-2,54 0,146 2,35° 1,15-4,80° 0,018°
FA 1,43° 0,95-2,14° 0,085 1,09 0,63-1,88 0,775 1,66 0,90-3,05 0,104
FEVI < 40% 1,06 0,60-1,86 0,848 2,54° 1,14-5,62° 0,022° 1,06 0,44-2,55 0,892
IM moderada-grave 0,83 0,55-1,25 0,369 1,36 0,81-2,27 0,240 1,78% 0,94-3,38° 0,079°
Presién pulmonar 1,01 0,99-1,02 0,357 1,03° 1,02-1,05° < 0,001° 1,00 0,98-1,02 0,962
Creatinina 1,08 0,75-1,55 0,687 1,07 0,72-1,57 0,744 1,01 0,50-2,02 0,981
NT-proBNP 1,01 0,99-1,02 0,841 1,00 0,99-1,01 0,995 1,00 1,00-1,01 0,713
STS 1,09° 1,03-1,15" 0,004° 1,09" 1,02-116° 0,009” 097 0,89-1,05 0,424
Abordaje no femoral 1,84 0,80-4,24 0,149 2,55 1,01-6,42° 0,047° 2,40 0,61-9,41 0,210
Volumen de contraste (ml) 1,01 0,99-1,02 0,250 1,01° 1,00-1,01¢ 0,060" 1,00 0,99-1,00 0,843
Insuficiencia adrtica > II 1,36 0,41-2,31 0,252 2,21 0,91-5,36° 0,078 4,87 0,44-15,14 0,197
BR permanente 1,35 0,90-2,03 0,149 1,02 0,61-1,71 0,943 0,92 0,52-1,63 0,785
Implante de marcapasos 1,14 0,75-1,74 0,547 0,63 0,34-1,14 0,127 1,24 0,67-2,30 0,486
LRA 0,46 0,75-1,89 0,464 0,78 0,44-1,39 0,403 1,55 0,76-3,20 0,230
Transfusion 0,85 0,51-1,43 0,549 2,38 1,36-4,16° 0,002° 0,64 0,29-1,44 0,281

BR: bloqueo de rama; EAP: enfermedad arterial periférica; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FA: fibrilacion auricular; FEVI: fraccién de eyeccion del
ventriculo izquierdo; HR: hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; IM: insuficiencia mitral; IRN: indice de riesgo nutricional; LRA: lesion renal aguda; NT-
proBNP: fraccion aminoterminal del propéptido natriurético cerebral; STS: Society of Thoracic Surgeons; TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica.

¢ Valores con tendencia estadistica a la significaciéon (p < 0,05 y < 0,10).
b Valores estadisticamente significativos.

(transicion 3) (figura 1). Se elabor6 un modelo de regresion
de enfermedad-muerte con el empleo de una parametrizaciéon de
Weibull con objeto de modelizar el efecto de las covariables en los
riesgos de causa especifica de las 3 transiciones de estado, con riesgos
iniciales no parametros separados (estratificados) para las transicio-
nes al estado de «IC post-TAVI» y al estado de «muerte». Todas las
variables asociadas con una IC post-TAVI segiin lo indicado por
un valor de p < 0,05 en los analisis univariantes se incluyeron en un
modelo multivariante, junto con las variables clinicamente relevan-
tes. Se calcularon los valores de hazard ratio (HR) junto con los
intervalos de confianza del 95% (IC95%).

RESULTADOS

Caracteristicas iniciales, incidencia y predictores de la ICA
tras el TAVI

Se incluy6 en nuestro registro a un total de 399 pacientes con EA
grave tratados con TAVI entre 2008 y 2017. La media de edad de la
cohorte era 82,4 + 5,8 aflos y el 53,4% (n = 213) eran mujeres.

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas iniciales de la
poblacién total y de cada grupo, incluidos los datos de la historia
clinica, las caracteristicas ecocardiograficas, los detalles de la
intervencion y los resultados durante la hospitalizacion.

Tras una media de seguimiento de 27 + 24,1 meses y una
mediana de 21 [intervalo intercuartilico, 6,5-40,7] meses, un total de
119 pacientes (29,82%) ingresaron con un diagnostico final de ICA
(funciébn de incidencia acumulada, 13,2%; 1C95%, 11,1-15,8%)
(figura 2A). La media de tiempo transcurrido hasta la apariciéon de
la IC tras la intervencion fue de 20,9 + 21,3 meses, con una mediana

de 16,1 [3,2-32,2] meses; el 39,5% de los episodios de ICA (n = 47) se
produjeron durante los primeros 6 meses tras el implante valvular.

Los resultados del andlisis multivariante se presentan en
la tabla 2. Antes de la intervencion, los episodios de ICA y la
puntuacién STS elevada fueron los tnicos factores predictivos
independientes para la ICA posterior a la intervencion. No hubo
diferencias entre los grupos en cuanto a la fracciéon de eyeccion del
ventriculo izquierdo (ni siquiera al aplicar una estratificacién
segiin la clasificaciéon de la guia de IC mas reciente)'®.

Repercusion pronostica de la IC post-TAVI

Durante el seguimiento, se produjeron 150 muertes en nuestra
cohorte: 31 pacientes (el 20% del total de muertes) durante los
primeros 30 dias y 119 durante el resto del seguimiento (figura 2B).
Los factores asociados con una mayor mortalidad se resumen en la
tabla 3 (univariante) y la tabla 2 (multivariante) (tabla 2 y tabla 3
para los pacientes con y sin ICA durante el seguimiento
respectivamente). Tras un ajuste respecto a esos factores, la ICA
fue un potente factor independiente predictivo de mortalidad
(HR=1,84; 1C95%, 1,14-2,97; p < 0,12), con una tasa de mortalidad
de casi el doble en comparacion con lo observado en los pacientes
sin ICA en el seguimiento (figura 3).

Factores predictivos de la mortalidad en el grupo con IC
post-TAVI

De los 119 pacientes que presentaron una IC durante el
seguimiento, fallecieron 62 (52,1%), y la media de tiempo
transcurrido entre el primer evento de IC y la muerte fue de
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Tabla 3
Factores asociados con mayor mortalidad

Variables HR 1C95% p
Edad 0,99 0,97-1,01 0,460
Sexo femenino 0,91 0,66-1,26 0,577
IMC 0,97 0,93-1,00 0,085
IRN 0,97 0,95-0,98 < 0,001
Hipertension 1,06 0,70-1,62 0,767
Diabetes 0,96 0,67-1,39 0,849
Enfermedad arterial periférica 1,60 1,07-2,40 0,023
Enfermedad coronaria 1,21 0,87-1,66 0,254
Insuficiencia cardiaca previa 1,45 1,03-2,03 0,030
EPOC 1,16 0,82-1,65 0,392
Enfermedad renal crénica 1,29 0,94-1,78 0,118
Fibrilacion auricular 1,37 0,97-1,94 0,073
Grupos de FEVI

< 40% 1,28 0,78-2,12 0,330

40-49% 1,10 0,69-1,77 0,673

> 50% ref. ref.
Insuficiencia mitral moderada-grave 1,49 1,05-2,10 0,024
Presion pulmonar 1,01 1,01-1,02 0,001
Hemoglobina 0,90 0,80-1,00 0,057
Creatinina 1,22 1,03-1,44 0,019
NT-proBNP 1,00 1,00-1,01 0,096
Euroscore 11 1,02 0,99-1,04 0,183
Puntuacion STS 1,04 1,01-1,08 0,027
Abordaje femoral 0,54 0,31-0,94 0,030
Posicion normal del TAVI 1,19 0,92-1,53 0,185
Insuficiencia adrtica > III 2,70 1,48-4,90 0,001
BR permanente 0,98 0,69-1,39 0,912
Implante de marcapasos 0,98 0,69-1,40 0,929
Complicacion vascular 1,02 0,79-1,27 0,984
Ictus 1,312 0,58-2,97 0,516
Troponina I mdxima 0,17 0,1-41,6 0,533
LRA 1,58 1,08-2,30 0,017
Hemorragia mayor 1,13 0,79-1,62 0,504
Transfusion 1,91 1,32-2,76 0,001
Insuficiencia cardiaca en seguimiento 1,94 1,32-2,56 < 0,001

BR: bloqueo de rama; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica;
FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; HR: hazard ratio;
1C95%: intervalo de confianza del 95%; IMC: indice de masa corporal; IRN: indice
de riesgo nutricional; LRA: lesion renal aguda; NT-proBNP: fraccion aminoterminal
del propéptido natriurético cerebral; ref.: grupo de referencia; STS: Society of
Thoracic Surgeons; TAVI: implante percutaneo de vélvula aértica.

25,7 + 16,7 meses, con una mediana de 16,8 [7,0-35,5] meses. En la
tabla 4 se presentan los factores predictivos de la mortalidad en este
subgrupo de pacientes. El andlisis univariante de los pacientes
rehospitalizados por ICA que fallecieron puso de manifiesto que eran
de mas edad, tenian con mayor frecuencia de FA e insuficiencia renal,
presentaban un mayor riesgo de desnutricion (evaluada con el IRN) y
mostraban un aumento de los valores de la fraccion aminoterminal
del propéptido natriurético cerebral. En los parametros ecocardio-
graficos tan solo se observaron diferencias estadisticamente signi-
ficativas en cuanto a la insuficiencia mitral mayor que moderada y la
insuficiencia aodrtica de grado > IIl. En el andlisis multivariante
(tabla 2 y tabla 3), tan solo se identifico el IRN reducido (HR = 0,93;
1C95%, 0,89-0,97; p = 0,002) y la enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (HR = 2,35; 1C95%, 1,15-4,80; p = 0,018) como variables con
una asociacion significativa con mayor mortalidad (figura 4).

DISCUSION

En nuestro registro de TAVI, se recogen los datos de un solo
centro de alto volumen, experto en TAVI, con la inclusién de
399 pacientes tratados con esa intervencion. Hasta donde se sabe,
este es el primer estudio en el que se evalGan la incidencia, la
repercusion pronéstica y los factores predictivos de ingreso
hospitalario por ICA después del TAVI con el dispositivo CoreValve.
Los principales resultados de nuestro estudio son los siguientes:
a) hubo una gran incidencia de episodios de ICA que requirieron
ingreso hospitalario, la mayor parte de ellos con fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo (FEVI) conservada, y en un seguimiento de
hasta 5 afios; b) los pacientes que sufrieron ICA tras el TAVI tuvieron
una mayor mortalidad y mostraron una asociacioén con los ingresos
hospitalarios por ICA antes del TAVI y con una puntuaciéon STS
elevada, y ¢) un IRN desfavorable y la presencia de enfermedad
pulmonar obstructiva cronica fueron factores independientes
predictivos de mortalidad en los pacientes que sufrieron ICA.

Incidencia de ingresos hospitalarios a causa de ICA

Varios estudios y registros han mostrado una alta tasa de
reingresos de los pacientes después de un TAVI'®. La tasa
de reingresos tempranos (en un plazo de 30 dias) oscild entre el
4,0y el 17,9%, y fue mayor en los pacientes sometidos a TAVI con
abordaje transapical. La tasa de reingresos durante el primer afio
posterior al TAVI fue de hasta un 50% de los pacientes,
principalmente por causas no cardiovasculares. Un estudio de
Nombela-Franco et al.?° presenté una incidencia de reingresos por
cualquier causa del 43,9% durante un periodo de hasta 1 afio tras el
TAVL. De ellos, el 58,9% fueron ingresos por causas no cardiovascu-
lares (principalmente por comorbilidades preexistentes) y el 41,1%
por causas cardiacas, principalmente ICA (23,3%). Durand et al.?!
han descrito resultados similares con una tasa de reingresos a 1 aflo
entotal y por ICA del 52,2 y el 24,1% respectivamente. Es de destacar
que en ambos estudios la valvula utilizada fue el dispositivo SAPIEN.
Nuestro registro, en el que se examind principalmente a pacientes
tratados con el dispositivo CoreValve, muestra resultados similares:
el 30% de nuestra poblacion ingres6 a causa de una ICA durante el
seguimiento, y menos de la mitad de esos ingresos se produjeron
durante el primer afio tras la intervencion (46,2%).

Repercusion prondstica del ingreso hospitalario debido a ICA

Al final del seguimiento, habian fallecido 150 pacientes (37,59%).
Nuestros resultados son similares a los publicados anteriormente
por Avanzas et al.>?; este grupo resaltd también la importancia de los
ingresos debidos a IC en los pacientes con TAVI e hizo hincapié en el
92,6% de muertes tras un ingreso. Son pocos los estudios en los que
se han descrito los factores determinantes y el pronéstico de la ICA
tras un TAVI. Hasta donde se sabe, el estudio de Durand et al.?! fue
pionero en la presentacion de las repercusiones de la ICA en la
mortalidad tras el TAVI. En los pacientes dados de alta del hospital, la
tasa de mortalidad por cualquier causa fue del 13,7% en el afio 1,
después de una media de seguimiento de 27,2 + 0,7 meses. El
reingreso debido a ICA después de un TAVI mostrd una intensa
asociacion con una mayor mortalidad a 1 afio (el 24,2 frente al 10,4%;
p < 0,0001) y al final del seguimiento (el 50,0 frente al 25,6%;
p < 0,0001). Nuestros resultados son bastante similares. Tras una media
de seguimiento de 27 + 24,1 meses, la mortalidad de los pacientes
ingresados por ICA fue del 52,1 frente al 31,4% (HR = 1,84; 1C95%, 1,14-
297; p < 0,012). Nombela-Franco et al.>° evaluaron también la
repercusion del ingreso hospitalario temprano en la mortalidad, con
una media de seguimiento similar a la de nuestro estudio. Su tasa de
mortalidad a los 2 afios aumentd significativamente en los pacientes
ingresados en un plazo de 30 dias tras el TAVI, en comparacion con los
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Figura 3. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier ajustadas de los pacientes tratados con TAVI basadas en el seguimiento. HR: hazard ratio; IC: insuficiencia
cardiaca; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica.

Tabla 4
Factores predictivos de la mortalidad en el subgrupo de pacientes que
sufrieron IC durante el seguimiento

Variables HR 1C95% p
Edad 1,04 1,00-1,08 0,059
Sexo femenino 0,71 0,43-1,15 0,167
IMC 0,95 0,90-1,01 0,102
IRN 0,94 0,91-0,97 < 0,001
Hipertension 1,11 0,58-2,14 0,744
Diabetes mellitus 0,76 0,43-1,36 0,352
EAP 0,73 0,35-1,51 0,399
EC 1,46 0,88-2,43 0,140
IC previa 1,06 0,64-1,77 0,812
EPOC 0,70 0,41-1,22 0,210
Enfermedad renal crénica 1,87 1,11-3,14 0,018
Fibrilacion auricular 1,17 0,70-1,97 0,546
Grupos de FEVI

< 40% 1,38 0,6-3,02 0,419

40-49% 1,27 0,49-3,30 0,610

> 50% ref. ref. ref.
IM moderada-grave 1,62 0,94-2,80 0,082
PAP 0,99 0,97-1,01 0,250
Hemoglobina 1,03 0,88-1,20 0,675
Creatinina 1,29 0,87-1,91 0,209
NT-proBNP 1,01 1,01-1,02 < 0,001
Insuficiencia aortica > Il 2,26 1,58-3,24 < 0,001
Implante de marcapasos 1,58 0,97-2,57 0,069
IC en el seguimiento durante el 0,88 0,52-1,47 0,618

primer ano tras el TAVI

EAP: enfermedad arterial periférica; EC: enfermedad coronaria; EPOC: enfermedad
pulmonar obstructiva crénica; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo;
HR: hazard ratio; 1C: insuficiencia cardiaca; 1C95%: intervalo de confianza del 95%;
IM: insuficiencia mitral; IMC: indice de masa corporal; IRNI: indice de riesgo nutricional;
NT-proBNP: fraccion aminoterminal del propéptido natriurético cerebral; PAP: presion
arterial pulmonar; ref.: grupo de referencia; TAVI: implante percutaneo de valvula adrtica.

que no reingresaron (el 30,2 frente al 19,2%; p = 0,002). Aproxima-
damente un 30-50% de los reingresos se debieron a causas
cardiovasculares, principalmente la ICA, y tuvieron una importante
repercusion pronostica en la mortalidad.

Factores predictivos del ingreso hospitalario por ICA

Se identificaron 2 factores independientes que predecian la ICA
después del alta de cualificacion para el estudio: un episodio de
ingreso hospitalario por ICA antes del TAVI y un riesgo elevado
segiin la puntuacién STS. Durand et al.?! identificaron 4 factores
independientes predictivos de ICA: media de gradiente aértico baja
antes del TAVI, transfusion de sangre tras la intervencion,
hipertension pulmonar persistente grave tras la intervenciéon y
dilatacion de la auricula izquierda. Tan solo 2 de ellos estaban
relacionados con la intervencion. En este estudio, un episodio de
ICA previo al TAVI no alcanz6 significacion estadistica en el andlisis
multivariante. Baron et al.>® describieron la repercusién del
gradiente de la valvula aértica en los resultados del TAVI en una
serie amplia de pacientes (n = 11.292); un gradiente de valvula
aortica bajo (< 40 mmHg) se asoci6 con mayor mortalidad
(HR = 1,21; 1C95%, 1,11-1,32; p < 0,001) y unas tasas mas altas
deICA(HR=1,52;1C95%, 1,36-1,69; p < 0,001), sin ningin efecto de
la FEVI. En nuestro trabajo no se observa una repercusion
significativa del gradiente valvular adrtico previo al TAVI ni de
la FEVI. Estas discrepancias pueden explicarse por las diferencias
demograficas y clinicas existentes entre las distintas poblaciones.

En nuestro registro, a pesar de que la presion arterial pulmonar
fue mas alta en el grupo de pacientes que presentaron una ICA
después del TAVI, esto no influyé en el prondstico en nuestra
cohorte. Varias publicaciones han sefialado que la hipertension
pulmonar antes del TAVI es frecuente y aumenta la mortalidad
después de la intervencién®*?°. Los pacientes con hipertensién
pulmonar grave persistente tras un TAVI tienen peor pronéstico que
los que presentan una disminucién de la presion arterial pulmonar
sist6lica por debajo de 60 mmHg (tasa de mortalidad a 2 afios, el
50,0 frente al 18,6%; p = 0,001). Se propuso, pues, que un cateterismo
derecho podria ser ttil al equipo cardiaco en la toma de decisiones.
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Figura 4. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier ajustadas para los factores independientes predictivos de la mortalidad de los pacientes con insuficiencia
cardiaca tras un implante percutaneo de valvula adrtica. EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; HR: hazard ratio; IC95%: intervalo de confianza del 95%.

La hemorragia grave y la transfusién son frecuentes después del
TAVIy se han asociado con mayor riesgo de mortalidad temprana y
tardia®®. Durand et al.>! observaron que la hemorragia grave y, en
especial, la necesidad de transfusiones eran factores independien-
tes predictivos de ingreso por ICA después de un TAVI. En nuestra
cohorte, la necesidad de transfusiones no se asocié con aumento de
la ICA, pero si fue un marcador de una mayor mortalidad tras el
implante.

Factores predictivos de la mortalidad de los pacientes con ICA:
papel del IRN

El IRN y la enfermedad pulmonar obstructiva crénica tras un
implante valvular fueron elementos clave que influyeron en el
pronostico de este grupo de pacientes. Nuestros resultados
muestran por primera vez que el estado nutricional evaluado con
el IRN es un potente factor pronoéstico independiente. El IRN es una
herramienta validada para estimar el riesgo de desnutricion en
diversas poblaciones. Muestra una intensa correlacion con la
mortalidad, los eventos adversos y el deterioro de la capacidad
funcional, que es superior a la alcanzada usando el indice de masa
corporal y la albtimina por separado®’>°, La desnutricién tiene una
prevalencia elevada y se ha observado que es un factor indepen-
diente del riesgo de eventos clinicos en la IC. Una proporcion elevada

de pacientes hospitalizados por IC tienen desnutricién de moderada
a grave, y un IRN bajo se asocia con mas reingresos y una mayor
mortalidad de los pacientes con ICA, asi como una mayor mortalidad
de los pacientes con IC crénica®’°. En estudios previos se ha
establecido una relacién entre los marcadores clasicos del estado
nutricional, como el indice de masa corporal y la hipoalbuminemia, y
el pronéstico tras el TAVI (con una curva en forma de ])*'.

La evaluacion del riesgo de desnutricion debe formar parte de la
evaluacion geriatrica de los pacientes a los que se practica un TAVI y
desempefia un papel determinante en el estado de fragilidad. El
posible uso del IRN para la identificacion temprana de los pacientes
con riesgo de desnutricion que estan siendo evaluados para un TAVI
podria ser de gran interés en la practica clinica diaria. Es posible que
en estos pacientes pudiera obtenerse un beneficio con el empleo de
meétodos para mejorar su estado nutricional antes de la interven-
cion. Son necesarios estudios mas amplios para validar el IRN dentro
de una puntuacion geriatrica y de fragilidad, solo o como parte de
otras puntuaciones predictivas de eventos tras el TAVI.

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica es frecuente en los
pacientes con IC y su presencia en los pacientes con disfuncion
sistolica se asocia con un aumento de la carga de morbilidad, un
menor uso de medicaciones para la IC basadas en la evidencia, una
hospitalizacion mas prolongada y un aumento de la mortalidad no
cardiovascular durante la hospitalizacién®2.
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CONCLUSIONES

La proporcion de pacientes que presentaron una ICA tras el TAVI es
alta, y la presencia previa de ICA tiene un valor prondstico importante.
Es necesario identificar los subgrupos de pacientes en mayor riesgo
con objeto de optimizar su estado antes de la intervencion. En nuestro
estudio, los pacientes con antecedentes de ICA y una puntuacion STS
alta mostraron una mayor tendencia a sufrir ICA durante el
seguimiento. Una vigilancia mas estrecha de estos pacientes, con
un tratamiento médico intensivo y dirigido, podria ser atil para
intentar reducir los reingresos a causa de IC y mejorar su pronéstico. A
la vista de nuestros resultados, los programas de intervencion en el
estado nutricional de los pacientes que presentan ICA después del
TAVI y tienen riesgo de desnutricion podrian mejorar también su
supervivencia. En nuestro estudio, como en otros anteriores, son pocos
los factores que se han identificado como predictores de ICA
independientes. En el futuro deberan llevarse a cabo estudios
centrados en la blsqueda de otros factores predictores de ICA y
debera evaluarse si una intervencion durante el seguimiento, como la
optimizacion del tratamiento médico o el estado nutricional, tiene una
repercusion real en el prondstico de este subgrupo de pacientes.
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(QUE SE SABE DEL TEMA?

- La evidencia relativa a la IC después del TAVI es escasa.
En estudios previos se ha observado la influencia adversa
de la IC en el pronostico tras el TAVI, pero el nimero de
factores predictivos bien identificados continta siendo
muy bajo.

(QUE APORTA DE NUEVO?

- Hasta donde se sabe, este es el estudio que evalida la
incidencia, la repercusion pronéstica y los factores
predictivos del ingreso hospitalario por ICA tras el TAVI
con el dispositivo CoreValve.

- En nuestra cohorte, se observaron 2 potentes factores
determinantes del pronéstico: los antecedentes de ICA y
la puntuacion STS alta.

- Nuestros resultados muestran también por primera vez
que el estado nutricional evaluado con el IRN es un
potente factor prondstico independiente en este subgrupo
de pacientes, lo cual indica que este indice podria incluirse
en la evaluacion de los pacientes candidatos a un TAVI.
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