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1. RESUMEN

Sustitucion valvular adrtica por bioprotesis sin suturas Perceval S

Antecedentes: La sustitucion valvular adrtica es el tratamiento de eleccion de la
estenosis aodrtica severa sintomdtica. Debido a la edad avanzada y a las comorbilidades
de la poblacion contemporanea, cada vez hay mas pacientes que no son candidatos a
cirugia por presentar un alto riesgo quirurgico. Esto ha conducido al desarrollo de
técnicas alternativas como la implantacion de valvula aortica transcatéter (TAVI) o las

bioprotesis sin suturas Perceval S.

Métodos: Se realizé un estudio observacional longitudinal retrospectivo, cuyo objetivo
principal era evaluar la seguridad y la efectividad de la bioproétesis sin suturas Perceval
S en la primera serie de pacientes operados en el Hospital Vall d’Hebron. Se incluyeron
20 pacientes consecutivos con alto riesgo quirurgico, operados entre los meses de abril
de 2014 y diciembre de 2015. Se registraron y analizaron los datos preoperatorios,

perioperatorios y del seguimiento a los 30 dias, a los 6 meses y al afio.

Resultados: La supervivencia al afio fue del 90%, la incidencia de aparicion de
complicaciones relacionadas con la bioprotesis fue baja, y todos los pacientes
experimentaron una mejoria clinica y hemodindmica tras la implantacion de la

bioprotesis Perceval S.

Conclusiones: La bioprotesis sin suturas Perceval S como sustituto valvular adrtico es
una estrategia terapéutica segura y efectiva; que se puede considerar como alternativa a

la cirugia convencional en pacientes con alto riesgo quirtrgico.



Substitucio valvular aortica per bioprotesis sense sutures Perceval S

Antecedents: La substitucid valvular aortica és el tractament d’eleccidé de 1’estenosi
aortica severa simptomatica. A causa de I’edat avangada i les comorbiditats de la
poblacidé contemporania, cada vegada hi ha més pacients que no soén candidats a cirurgia
per presentar un alt risc quirrgic. Aix0 ha conduit al desenvolupament de teécniques
alternatives com la implantacié valvular aortica transcatéter (TAVI) o les bioprotesis

sense sutures Perceval S.

Metodes: Es va dur a terme un estudi observacional longitudinal retrospectiu, 1’objectiu
principal del qual era avaluar la seguretat i I’efectivitat de la bioprotesi sense sutures
Perceval S en la primera série de pacients operats a I’Hospital Vall d’Hebron. Es van
incloure 20 pacients consecutius amb alt risc quirurgic, operats entre els mesos d’abril
de 2014 i1 desembre de 2015. Es van enregistrar i analitzar les dades preoperatories,

perioperatories 1 del seguiment als 30 dies, als 6 mesos i a I’any.

Resultats: La supervivencia a 1’any va ser del 90%, la incidéncia d’aparicio de
complicacions relacionades amb la bioprotesi va ser baixa, i tots els pacients van
experimentar una millora clinica i hemodinamica després de la implantacié de la

bioprotesi Perceval S.

Conclusions: La bioprotesi sense sutures Perceval S com a substitut valvular aortic €s
una estratégia terapeutica segura i efectiva; que es pot considerar com alternativa a la

cirurgia convencional en pacients amb alt risc quirtrgic.



Aortic valve replacement with Perceval S sutureless bioprosthesis

Background: Aortic valve replacement is the treatment of choice for severe
symptomatic aortic stenosis. Due to the advanced age and comorbidities of
contemporary population, there is a significant proportion of patients who are not
eligible for surgery because they present an increased surgical risk. This has lead to the
development of alternative techniques such as transcatheter aortic valve implantation

(TAVI) or Perceval S sutureless bioprosthesis.

Methods: A retrospective longitudinal observational study was performed, the main
objective of which was to evaluate the safety and effectivity of Perceval S sutureless
bioprosthesis in the first group of patients undergoing surgery with this device at Vall
d'Hebron Hospital. 20 high-risk consecutive patients operated between Abril 2014 and
December 2015 were included. Preoperative, perioperative, 30-days, 6 moths and 1 year

follow-up data were recorded and analyzed.

Results: One-year survival was 90%, the incidence of valve-related complications was
low, and all patients experienced clinical and hemodynamic improvement after the

implantation of Perceval S bioprosthesis.

Conclusions: Perceval S sutureless bioprosthesis is a safe and effective device, which
can be considered as an alternative to conventional aortic valve replacement in patients

with an increased surgical risk.



2. ANTECEDENTES

2.1 Introduccion

La estenosis aortica (EA) es la valvulopatia mas frecuente en Europa y Norteamérica,
con una prevalencia que oscila entre el 2 y el 7% en personas mayores de 65 afios .

Es una enfermedad crénica progresiva, caracterizada por un estrechamiento de la
valvula adrtica, que impide que ésta se abra adecuadamente, dificultando el flujo
sanguineo del ventriculo izquierdo a la arteria aorta. Inicialmente, el ventriculo
izquierdo se hipertrofia de manera compensatoria para mantener el volumen sistolico y
el paciente permanece asintomdtico; pero a medida que la estenosis progresa, el
engrosamiento de la pared es insuficiente para compensar el aumento de presion y acaba
por generar disfuncion contractil y la consiguiente reduccion del flujo sanguineo
coronario y sistémico. Como consecuencia, aparece la sintomatologia caracterizada por
angina, sincope y disnea ante esfuerzos cada vez menores; y pudiéndose llegar a
desarrollar hipertensioén pulmonar e insuficiencia cardiaca’. La gravedad de los sintomas
se suele valorar a partir de la clasificacion funcional de la “New York Heart
Association” (NYHA) para la insuficiencia cardiaca (Anexo A).

La mortalidad en esta patologia estd estrechamente relacionada con la progresion de la
enfermedad y la aparicion de la sintomatologia, estimandose una tasa de supervivencia
del 15 al 50% en 5 afios en aquellos pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica'.

La Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) y la “American College of Cardiology /
American Heart Association” (ACC/AHA) clasifican la EA en funciéon de la historia
clinica del paciente y los resultados obtenidos en el estudio ecocardiografico. La
ecocardiografia es la herramienta clave para el diagnéstico de EA; mediante ella se
confirma la presencia de EA, se evalua el grado de calcificacion de la vélvula adrtica, la

funcién del ventriculo izquierdo y el espesor de la pared, se detecta la presencia de otras
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enfermedades o patologia asociada de la arteria aorta, y proporciona informacion
pronostica. Para la cuantificacion del grado de severidad de la EA se utiliza la
ecocardiografia Doppler; y se define en leve, moderada o severa en funcion de tres
parametros hemodinamicos: el area de la valvula adrtica (AVA), el gradiente de presion
transadrtico medio (GM) y la velocidad de flujo a través de la valvula aértica (Vmax)
(Anexo B). Se define como EA severa un area inferior a 1 cm” en combinacién con un
gradiente transvalvular superior a 40 mmHg y una velocidad de flujo superior a 4 m/s;
sin embargo, la presencia de sintomatologia es lo que mas frecuentemente determina el

momento de la intervencion quirargica’.

2.2 Estrategias actuales de tratamiento de la estenosis adrtica

2.2.1 Cirugia de sustitucidén valvular adrtica

La cirugia de sustituciéon valvular adrtica es el tratamiento de eleccion (“Gold
Standard”) de la EA severa sintomatica' .

Desde los afios 50 hasta la actualidad, se han desarrollado y perfeccionado multiples
modelos de protesis aorticas, con buenos resultados de efectividad y seguridad. Las
protesis biologicas son las mas utilizadas globalmente en pacientes mayores de 60 afios,
ya que no requieren de anticoagulacion; mientras que las protesis mecéanicas se reservan
para pacientes jovenes por su mayor durabilidad, aunque requieren de anticoagulacion
permanente. Sin embargo, la decision final del tipo de valvula utilizada depende de las
preferencias del paciente.

De forma global, la mortalidad de la cirugia de sustitucion valvular adrtica es baja;
oscila del 1 a 3% en pacientes menores de 70 anos y del 4 al 8% en pacientes mayores

de 70 afos; pero estas cifras dependen en gran medida de las caracteristicas de los

pacientes, del tipo de cirugia, el equipo quirargico y del tipo de protesis empleada. Sin



embargo, la edad avanzada y las comorbilidades del paciente estdn asociadas a una
mayor mortalidad operatoria y a una mayor tasa de complicaciones a corto y largo
plazo'.

Como consecuencia del aumento de la expectativa de vida de la poblacion
contemporanea, se ha visto incrementado el nimero de pacientes con EA severa
sintomatica que presentan un mayor riesgo para la sustituciéon valvular quirrgica
debido a factores demograficos (como la edad avanzada o el sexo femenino) o a la
presencia de multiples comorbilidades, especialmente hipertension arterial, diabetes,
dislipemia, obesidad, arteriopatia periférica, hepatopatia, enfermedad pulmonar
obstructiva crdnica, insuficiencia renal cronica, hipertension pulmonar o enfermedad
cerebrovascular. Otros factores asociados a un mayor riesgo quirdrgico son una clase
funcional NYHA alta, la cirugia de urgencia, la disfuncion sistélica del ventriculo
izquierdo, la enfermedad coronaria coexistente, las arritmias o haberse sometido a una
cirugia cardiaca previamente. Existen diversos algoritmos para estimar el riesgo
quirurgico preoperatorio, como el EuroSCORE logistico o la puntuacion de la Sociedad
Norteamericana de Cirujanos Toréacicos (STS-PROM), aunque ambos tienen
limitaciones y no se pueden utilizar de forma aislada como Unica herramienta para
calcular el riesgo quirtrgico; sino que es necesaria una evaluacion clinica global del
paciente por un equipo de expertos del que forman parte tanto cardidlogos como

cirujanos, asi como del riesgo-beneficio que la cirugia vaya a aportar al paciente”.

2.2.2 Implantacion de valvula adrtica transcatéter (TAVI)

Seglin los resultados de la encuesta europea “EuroHeart Survey”, se calcula que hasta el
30% de los pacientes no son considerados candidatos a cirugia de sustitucion aortica

. . ., . 6
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Esto ha conducido al desarrollo de procedimientos minimamente invasivos para reducir
la mortalidad operatoria y las complicaciones asociadas a la cirugia en pacientes con
alto riesgo quirurgico. En este marco encontramos la implantaciéon valvular aortica
transcatéter (TAVI), que consiste en la colocacion, a través de un catéter por via
transfemoral o transapical, de una bioprotesis incorporada a un stent sobre la valvula
adrtica nativa del paciente. Actualmente en Europa se utilizan mayoritariamente dos
dispositivos: la protesis CoreValve (Medtronic, Minneapolis, Estados Unidos) y la
protesis SAPIEN (Edwards Lifesciences Inc., Irvine, Estados Unidos)’, y recientemente
se ha empezado a utilizar la Sadra Medical Lotus valve (Boston Scientific, Natick,
Massachusetts)".

Esta técnica ha demostrado ser superior al tratamiento médico y no-inferior a la
sustitucion valvular quirtrgica; y se considera una alternativa a la cirugia convencional
en pacientes con EA severa sintomatica y alto riesgo quirtrgico (EuroSCORE logistico
>20% o STS-PROM < 10%)’ o con contraindicacion para la cirugia'’.

Seglin el estudio PARTNER, que compara el uso de la TAVI frente a la cirugia
convencional en pacientes de alto riesgo; no existen diferencias significativas en cuanto
a mortalidad entre ambos procedimientos durante el primer afio de seguimiento. No
obstante, debido a que en la implantaciéon de la TAVI no se realiza la excision y
descalcificacion de la valvula aortica nativa; se ha descrito un aumento en la incidencia
de embolias y trastornos de conduccion, que conllevan a una mayor tasa de eventos
cerebrovasculares, complicaciones vasculares, necesidad de implantacion de
marcapasos definitivo y fuga intra o periprotésica moderada-severa, en comparacion
con la cirugia convencional’. Ademés, existe el problema de que se desconoce su

durabilidad a largo plazo, ya que los estudios realizados hasta el momento solo



contemplan un seguimiento de 3 a 5 afios, aunque los resultados obtenidos hasta la
fecha son prometedores' .

Por esta razon, la ESC recomienda su empleo Unicamente en pacientes con EA severa
sintomatica, con una esperanza de vida superior a 1 afio tras la evaluacion de las
comorbilidades, que no son candidatos a cirugia de sustitucion valvular adrtica pero que
tienen probabilidades de mejorar su calidad de vida mediante la implantacion de una

TAVI'.

223 Sustitucidén valvular adrtica por bioprotesis sin suturas

De la necesidad reciente de desarrollar nuevos procedimientos para reducir el trauma
quirargico y la morbimortalidad operatoria en pacientes de alto riesgo han surgido las
bioprotesis sin suturas o “sutureless”. Estas bioprotesis fueron disefiadas para combinar
las ventajas de la TAVI, con los beneficios de la cirugia de sustitucion aortica
convencional; y se presentan como una alternativa a ambos procedimientos en pacientes
de alto riesgo candidatos a cirugia'".

Las bioprotesis sin suturas presentan similitudes con las protesis biologicas
convencionales en la medida de que la colocacion de ambas implica la realizacion de
una incisién quirdrgica, pinzamiento aortico, aortotomia transversal, circulacion
extracorpérea (CEC) y empleo de solucion de cardioplegia'”. Asimismo, las
“sutureless” aportan beneficios respecto a las bioprotesis convencionales, ya no
requieren ser fijadas al anillo adrtico mediante multiples suturas permanentes como
ocurre en las segundas; sino que uUnicamente se emplean tres suturas 4/0 de
polipropileno en los puntos de nadir de cada seno valvular, que sirven de guia para

orientar la prétesis correctamente y que posteriormente se retiran. Por este motivo, la

* . . . 7 . s T
Punto de nadir: parte inferior de la linea de insercion natural de cada seno coronario.
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principal ventaja que ofrecen las bioprétesis sin suturas en comparacion con las
bioprétesis convencionales, es la reduccion del tiempo de isquemia miocardica,
mediante la reduccion del tiempo de pinzamiento adrtico y de CEC, con el consecuente
acortamiento del tiempo de intervencion quirargica'”'". Este hecho resulta fundamental
para la reduccion de la mortalidad y la morbilidad operatoria, ya que la prolongacion del
pinzamiento aortico y la circulacion extracorpérea son factores predictores de dafio
cardiovascular. De hecho, el aumento del tiempo de pinzamiento adrtico ha demostrado
incrementar la morbilidad cardiovascular un 1,4% por cada minuto".
Consecuentemente, el acortamiento de los tiempos de pinzamiento aortico y de CEC ha
demostrado beneficios en poblaciones con alto riesgo quirtrgico; ya que, ademds de
reducir la morbimortalidad operatoria, disminuye la incidencia de complicaciones en el
postoperatorio inmediato derivadas de la isquemia miocardica prolongada y del
alargamiento de la intervencion quirurgica, tales como la necesidad de transfusion de
hemoderivados, los trastornos de conduccidon cardiaca, la insuficiencia renal, y los
efectos de la inflamacion sistémica ligada al uso de la CEC. De la misma manera, la
reduccion de los mismos se ha asociado con una disminucion del tiempo de estancia en
la unidad de cuidados intensivos (UCI) y de estancia hospitalaria global, con una
acortamiento del tiempo de intubacion orotraqueal (IOT) y una reduccion del drenaje
pleural en las primeras 24 horas'*'".

Otra aplicacion de las “sutureless” derivada de la reduccion del tiempo de pinzamiento
adrtico y de CEC, es la posibilidad de emplearlas en procedimientos cardiacos
complejos tales como reintervenciones, o en sustitucion valvular aodrtica asociada a
cirugia de revascularizacion coronaria (“Coronary Artery Bypass Grafting” o CABG);
con el objetivo de minimizar la duracion de la intervencion y mejorar los resultados de

. 18
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El segundo beneficio importante que ofrecen las bioprétesis sin suturas en comparacion
con las convencionales es que facilitan un abordaje quirargico minimamente invasivo'”.
Si bien es cierto que el abordaje mas utilizado en la cirugia de sustitucion aodrtica
convencional es la esternotomia media, también se ha descrito la utilizacion de técnicas
minimamente invasivas, tales como la miniesternotomia o la minitoracotomia; a pesar
de que no se utilizan rutinariamente, ya que el empleo de las mismas esta ligado a una
mayor complejidad técnica, que inplica un incremento del tiempo de isquemia y de
intervencion quirdrgica; por lo que se reservan para casos muy seleccionados.

El empleo de bioprotesis sin suturas permite simplificar el abordaje minimamente
invasivo, debido a que evita la necesidad de suturar la bioprotesis al anillo adrtico a
través de una incision reducida y un campo quirargico limitado. Ademads, la cirugia
minimamente invasiva mediante bioprétesis sin suturas, ha demostrado obtener buenos
resultados en cuanto a morbilidad y mortalidad en pacientes con alto riesgo quirurgico;
asi como reducir las complicaciones derivadas de la herida quirurgica (tales como el
dolor o la infeccion), proporcionar una recuperacion mas rapida y una menor estancia
hospitalaria; ademas de mejorar el aspecto estético. Sin embargo, este tipo de abordaje
no se ha diseminado ampliamente, ya que como hemos comentado anteriormente lleva
asociada una mayor dificultad técnica, un incremento de los tiempos de CEC y
pinzamiento adrtico y una curva de aprendizaje mas compleja’’.

Por ultimo, el empleo de las “sutureless” se ha asociado a buenos resultados
hemodindmicos, manteniendo gradientes transvalvulares de presion bajos y un aumento
del area valvular adrtica estables en el tiempo. Esto de debe principalmente a la técnica
quirargica empleada, ya que se realiza la completa excision de la valvula aortica nativa,
con la posterior decalcificacion y medicion del anillo adrtico intraoperatoriamente.

Mediante el correcto posicionamiento de la bioprotesis sin suturas del tamafio adecuado
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bajo visualizacion directa del anillo aértico, se minimiza el riesgo de fuga protésica y se
previene la migracion de la misma; reduciendo la incidencia de complicaciones
asociadas al empleo de la TAVI"’, sobre todo en aquellos pacientes que plantean mayor
dificultad, como son aquellos con raiz adrtica pequeifia y calcificada’'. Sin embargo, se
han descrito algunos casos en los que el empleo de las “sutureless” se asocia a una
mayor incidencia de colocacidon de marcapasos definitivo en el periodo postoperatorio.
Se postula que este hecho podria deberse a una excesiva decalcificacion del anillo
adrtico o bien al uso de un catéter-balon para fijar correctamente la bioprdtesis sin
suturas al anillo adrtico; que al expandirse dafiaria el sistema de conduccion cardiaco™.

Tal y como sucedia con la TAVI, el principal problema de las “sutureless” es que se
desconoce la durabilidad a largo plazo de las mismas por falta de estudios que
contemplen un seguimiento superior a 5 afios. No obstante, el concepto de protesis sin
suturas no es nuevo, sino que se remonta a 1960, aunque las protesis desarrolladas
entonces fueron retiradas del mercado por presentar una incidencia elevada de
tromboembolias y fugas protésicas. Recientemente se han desarrollado nuevos modelos
de bioproétesis sin suturas para la aplicacion clinica, inspirados en la tecnologia de las
protesis transcatéter. En la actualidad se comercializan dos modelos de bioprotesis sin
suturas: la bioprétesis Edwards Intuity Elite (Edwards Lifesciences, Irvine, California,
USA) y la Perceval S (grupo Sorin, Saluggia, Italia), a la que hace referencia este
estudio. Se trata de un campo en constante crecimiento y perfeccionamiento; ejemplo de
este hecho es la reciente retirada del mercado de un modelo de proétesis sin suturas, la
ATS 3f Enable Bioprosthesis (ATS, Minneapolis, MN, USA) por poca penetracion en

. ., . o, .21
el mercado y baja aceptacion entre la comunidad quirtrgica” .
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3. HIPOTESIS INICIAL Y OBJETIVOS

El propdsito de este estudio es evaluar el uso de la bioprotesis sin suturas Perceval S
como sustituto valvular adrtico, en el servicio de Cirugia Cardiovascular del Hospital

Universitario Vall d’Hebron de Barcelona.

3.1 Hipotesis inicial

La bioprotesis sin suturas Perceval S como sustituto valvular adrtico es una estrategia
terapéutica segura y efectiva en pacientes con estenosis adrtica severa y alto riesgo

quirargico.

3.2 Objetivos principales

= Valorar la seguridad de la bioprotesis sin suturas Perceval S mediante la evaluacion
de la mortalidad y la incidencia de aparicion de complicaciones relacionadas con la
bioprotesis en el periodo perioperatorio, a los 30 dias, a los 6 meses y al afio de
seguimiento tras su implantacion.

= Valorar la efectividad de la bioprdtesis sin suturas Perceval S mediante la
evaluacion de la mejoria clinica funcional y hemodindmica a los 30 dias, a los 6

meses y al ano de seguimiento tras su implantacion.

3.3 Objetivos secundarios

= Evaluar los beneficios intraoperatorios de su implantaciéon en pacientes con
estenosis adrtica severa y alto riesgo quirurgico.
= Evaluar los beneficios de su implantacion en el postoperatorio inmediato en

pacientes con estenosis aortica severa y alto riesgo quirdrgico.
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4. MATERIAL Y METODOS
4.1 Descripcion de la bioprotesis sin suturas Perceval S

La protesis Perceval S es una valvula bioprotésica compuesta por un componente tisular
de pericardio bovino tratado con acido homocisteico para prevenir el proceso de
calcificacion; montado sobre un stent de nitinol autoexpandible y cubierto por una fina
capa de Carbofilm™ para garantizar la biocompatibilidad del dispositivo. El stent esta
formado por dos segmentos anulares, en los extremos proximal y distal; junto con un
sistema de nueve varillas que los conecta. Las varillas de morfologia rectilinea realizan
la funcion de dar estabilidad a la protesis, mientras que las sinusoidales estan disefiadas
para proporcionar el anclaje adecuado en la raiz adrtica, sin necesidad de suturas
permanentes. En el extremo distal de la bioprotesis se ubican tres puntos de referencia
que sirven para proporcionar el correcto posicionamiento de la bioprotesis en los puntos

de nadir de cada seno de Valsalva, como se muestra en la Figura 1.

CI CD NC

2

Figura 1. Bioproétesis sin suturas Perceval S. Los puntos de referencia (1) permiten la correcta orintacion
de la bioprotesis en la raiz adrtica, coincidiendo con los puntos de nadir (2) de cada seno coronario (Cl=
seno coronario izquierdo, CD= seno coronario derecho, NC= seno no coronario). Figura extraida y
modificada de: Folliguet TA, Laborde F, Zannis K, Ghorayeb G, Haverich A, Shrestha M. Sutureless
perceval aortic valve replacement: Results of two European centers. Ann Thorac Surg. 2012;93(5):1483-
1488.
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La bioprotesis Perceval S se autorizd para comercializacion en Europa en el 2010 y en
la actualidad existen cuatro tamafios disponibles, cada uno de ellos adecuado para una
serie de anillos aorticos: S (“small”) para anillos adrticos de 19 a 21 mm, M
(“medium”) de 21 a 23 mm, L (“large”) de 23 a 25 mm y XL (“extra large”) para

anillos de 25 a 27 mm.

4.2 Diseno del estudio

Se realizd un estudio observacional longitudinal retrospectivo de la primera serie de
pacientes sometidos a cirugia de sustitucion valvular adrtica con bioprotesis sin suturas
Perceval S en el Hospital Universitario Vall d’Hebron de Barcelona. El estudio se inicid
en diciembre de 2015 y finaliz6 en mayo de 2016. Se trata de un estudio unicéntrico que
se engloba dentro del estudio longitudinal prospectivo PLIAR llevado a cabo de forma

multicéntrica a nivel estatal.

4.3 Participantes

Se seleccionaron un total de 20 pacientes consecutivos (7 hombres y 13 mujeres),
operados entre los meses de abril de 2014 y diciembre de 2015. Los criterios de
inclusion para este estudio fueron haber sido operado mediante bioprétesis sin suturas
Perceval S en el Hospital Universitario Vall d’Hebron y durante un periodo de tiempo
previo al inicio del estudio. Los criterios de exclusion para este estudio fueron haber
sido operado mediante otro tipo de prétesis valvular, en un centro hospitalario distinto
al nombrado, o durante un periodo de tiempo posterior al inicio del estudio.
Paralelamente, el grupo de pacientes seleccionado debia cumplir los criterios de
inclusion y exclusion para la colocacién de una bioprotesis sin suturas Perceval S, los
cuales se detallan a continuacion.
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Los criterios de inclusion para la colocacion de una bioprotesis Perceval S son: haber
sido diagnosticado de estenosis adrtica severa asociada o no a insuficiencia adrtica,
tener una clase funcional de la NYHA mayor o igual a II y disponer de consentimiento
informado (firmado por el paciente o por el representante legal de éste) para la cirugia
de sustitucion adrtica con bioprotesis Perceval S y para completar los controles clinicos
y ecocardiograficos del seguimiento.

Los criterios de exclusion para la colocacion de una bioprotesis Perceval S son: aorta
ascendente de didmetro superior a 45 mm; relacion entre el didmetro de la union
senotubular y el diametro del anillo aortico inferior o igual a 1,3; distancia del anillo
adrtico a la unién senotubular inferior a 21 mm (para protesis de tamafio S), inferior a
22,5 mm (para proétesis de tamafio M) o inferior a 24 mm (para protesis de tamafio L).
También se excluyen aquellos pacientes con insuficiencia renal cronica que precisan
hemodialisis, aquellos con hiperparatiroidismo, miocardiopatia hipertrofica obstructiva
(MCPHO) o presencia de gradiente intraventricular preoperatorio. Se excluyen también
los pacientes con contraindicacion para la anticoagulacion o antiagregacion, aquellos
con alergia o hipersensibilidad a los aliajes de niquel y aquellos con una expectativa de
vida inferior a 24 meses por enfermedades diferentes a la propia condicion cardiolédgica.
También se considera un criterio de exclusion la participacion en otros estudios o la

ausencia de consentimiento informado.

4.4 Metodologia

4.4.1 Recogida de datos

El proceso de recogida de datos para este estudio se llevd a cabo de manera
retrospectiva y se dividid en tres fases: una primera fase prequirurgica en la que se

recogieron los datos preoperatorios de la poblacion de estudio, una segunda fase
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perioperatoria en la que se recopilaron los datos intraoperatorios y del postoperatorio

inmediato, y una ultima fase de seguimiento en la que se llevé a cabo el registro de los

datos referentes al seguimiento a los 30 dias, a los 6 meses y al afio de la implantacion

de la bioprotesis sin suturas Perceval S.

1) Fase prequirurgica: los datos referentes a las caracteristicas clinicas preoperatorias

de la poblacion de estudio se recogieron de manera retrospectiva a través la base de

datos hospitalaria SAP system database. Los parametros hemodindmicos

preoperatorios fueron recogidos, también de manera retrospectiva y con la ayuda del

personal del gabinete de ecocardiografias del Hospital Vall d’Hebron, de la base de

datos EcoPlus. Se recogio la informacion detallada a continuacion:

Caracteristicas demograficas de la poblacion de estudio: edad y sexo.
Estimacion del riesgo quirargico mediante EuroSCORE 1 additivo y
EuroSCORE logistico.

Clase funcional de la NYHA.

Indice de masa corporal (IMC), peso y talla.

Antecedentes personales y factores de riesgo cardiovascular:
hipertension arterial (HTA), tabaquismo, obesidad, diabetes mellitus,
dislipidemia, insuficiencia renal cronica (IRC), enfermedad pulmonar
obstructiva cronica (EPOC), hipertension pulmonar severa, arteriopatia
periférica y haber requerido de cirugia cardiaca previa.

Ritmo cardiaco preoperatorio: sinusal, fibrilacion auricular (FA),
bloqueo de rama derecha o izquierda, o marcapasos (MCP).

Parametros hemodindmicos preoperatorios: gradiente medio, maximo y

area valvular aortica.
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2) Fase perioperatoria: para obtener la informacion intraoperatoria de la poblacion de
estudio se utilizo6 la base de datos SICS del servicio de Cirugia Cardiovascular, que
comprende la informacion recogida en la hoja quirtirgica y en la hoja elaborada por
el perfusionista durante la intervencion quirurgica. La informacion referente al
periodo postoperatorio inmediato se recogid a partir de los cursos clinicos
hospitalarios elaborados por el personal de la UCI y del servicio de Cirugia
Cardiovascular, recogidos en la base de datos hospitalaria SAP system database. Asi
pues, se recogieron de manera retrospectiva los datos detallados a continuacion:

- Abordaje quirtrgico utilizado.

- Tamafio de protesis Perceval S empleado.

- Realizacion de procedimientos quirirgicos concomitantes.
- Complicaciones relacionadas con la bioprotesis.
- Mortalidad perioperatoria por todas las causas.

- Tiempo de CEC.

- Tiempo de pinzamiento aortico.

- Tiempo de intervencion quirtrgica.

- Tiempo de estancia en UCIL.

- Tiempo de estancia hospitalaria.

- Tiempo de intubacion orotraqueal.

- Drenaje pleural en las primeras 24 horas.

3) Fase de seguimiento: el seguimiento actuarial de la poblacion de estudio fue
completo. La informacion referente al seguimiento clinico fue recopilada
retrospectivamente a través de la base de datos hospitalaria SAP system database y
prospectivamente contactando con el paciente telefonicamente. El seguimiento

ecocardiografico se realizo retrospectivamente a partir de la base de datos EcoPlus.
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En esta fase se recopil6 la informacion detallada a continuacion a los 30 dias, a los 6
meses y al aflo de la implantacion de la bioproétesis sin suturas Perceval S:

- Mortalidad por todas las causas.

- Clase funcional de la NYHA.

- Complicaciones relacionadas con la bioprotesis.

- Parametros hemodinamicos en el seguimiento: gradiente medio, maximo

y éarea valvular adrtica.

4.4.2 Descripcion del procedimiento quirurgico utilizado

La cirugia se llevd a cabo en todos los pacientes, bajo anestesia general, intubacion
orotraqueal y control intraoperatorio a través de ecocardiografia transesofagica. En
primer lugar, se realizd la incisidn quirGrgica mediante esternotomia media (en 7
pacientes) o miniesternotomia (en 13 pacientes); y tras la heparinizacion sistémica, se
canulo la arteria aorta y la auricula derecha para el empleo de la CEC. A continuacion,
se realizo el pinzamiento de la arteria aorta y se inicid la infusion de cardioplegia de
forma anterdgrada y retrograda a través de la raiz aodrtica o selectivamente a través de
los senos coronarios. Se efectud la aortotomia transversal aproximadamente 1 cm distal
a la union senotubular, para preservar un segmento de aorta ascendente por encima del
limite superior de la valvula protésica, de manera que garantice margen suficiente para
el cierre de la aorta tras la implantacion de la bioprotesis. Seguidamente se realizo la
excision de la valvula aortica calcificada y se procedio a la decalcificacion cuidadosa
del anillo adrtico para optimizar el anclaje de la bioprétesis a éste y prevenir la
aparicion de fuga protésica. A continuacion de llevd a cabo la medicion del diametro
anular mediante los diferentes medidores designados por el fabricante. Los medidores

anulares fueron disefiados de manera que la porcidn intra-anular de un medidor concreto
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tenga el mismo didmetro que la porcion supra-anular del medidor de tamafio inferior; de
forma que para una correcta medicion del anillo adrtico, éste debe permitir el paso de la
porcidn intra-anular pero no de la supra-anular del mismo medidor. Tras la seleccion del
tamafio de Perceval S apropiado para cada paciente, ésta debe ser plegada y montada
sobre un soporte mediante un dispositivo atraumatico de reduccion proporcionado por el
fabricante, que se encarga de reducir el diametro de la bioprotesis sin dafiar los velos
valvulares (Anexo C). Una vez plegada y montada sobre el soporte, la bioprotesis
Perceval S fue fijada al anillo adrtico mediante tres puntos de sutura 4/0 de
polipropileno que se emplearon a modo de guia para asegurar el correcto
posicionamiento y orientacion de la misma en la raiz adrtica del paciente. Estas suturas
se encargan de unir los puntos de nadir de cada seno de Valsalva con los puntos de
referencia situados en la porcion distal de la bioprotesis; de manera que dichos puntos
coincidan con los senos coronarios del paciente, tal y como se mostr6 anteriormente en
la figura 1. Tras accionarse el mecanismo de despliegue, la Perceval S fue liberada en el
anillo aortico, examinandose posteriormente que €ste quedara cubierto totalmente por la
porcién distal de la bioprotesis, y que los ostiums coronarios no quedaran obstruidos.
Después de comprobar la correcta coaptacion de los velos protésicos, se insertd un
catéter-balon acorde con el tamafio de la bioprétesis en el interior de la misma para
proceder a la dilatacion del anillo distal a una presion de 4 atm durante 30 segundos. A
continuacion se vertio solucion salina estéril caliente (a 37 °C) en el interior de la raiz
adrtica para garantizar el sellado 6ptimo y el anclaje de la bioprotesis.

Finalmente se retiraron las suturas guia, se comprobd que la protesis se encontrara
fijada en la posicion adecuada y se cerrd la aortotomia transversal mediante una sutura
continua de 4/0 o 5/0. Tras el cierre de la aortotomia y la retirada de la CEC, se examind

la funcidn protésica mediante ecocardiografia transesofagica.
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En caso de que fuese necesario realizar una cirugia de revascularizaciéon coronaria

asociada, éste se realizo durante la preparacion de la Perceval S previa a su

implantacion, con el objetivo de minimizar el tiempo de pinzamiento adrtico.

4.5 Variables de estudio

4.5.1

Variables principales

Mortalidad acontecida por todas las causas durante el periodo perioperatorio, a
los 30 dias, a los 6 meses y al ano de seguimiento tras su implantacion.
Aparicion de complicaciones relacionadas con la bioprotesis” definidas como:
deterioro estructural de la bioprotesis (en el que se incluye a rotura, el desgaste o
la calcificacion de la misma), disfuncion protésica no-estructural (en la que se
incluye la fuga peri e intraprotésica, el mal posicionamiento y la migracion de la
misma), trombosis, embolismo, hemorragia, reintervencién quirdrgica,
endocarditis, necesidad de marcapasos definitivo o uso de terapia antitrombotica
en el periodo perioperatorio, a los 30 dias, a los 6 meses y al afo de seguimiento
tras su implantacion.

Clase funcional de la NYHA en el periodo preoperatorio, a los 30 dias, a los 6
meses y al ano de seguimiento tras su implantacion.

Gradiente transadrtico medio (GM), gradiente transadrtico maximo (GP) y area
valvular adrtica (AVA), medidos por ecocardiografia transtoracica en el periodo
preoperatorio, a los 30 dias, a los 6 meses y al afio de seguimiento tras su

implantacion.
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4.5.2 Variables secundarias

» Tiempo de pinzamiento adrtico, tiempo de CEC y tiempo de intervencion
quirtrgica, registrados intraoperatoriamente.

* Tiempo de estancia en UCI, tiempo de estancia hospitalaria, tiempo de
intubacion orotraqueal y drenaje pleural en las primeras 24 horas, registrados en

el postoperatorio inmediato.

4.6 Analisis estadistico

El anélisis estadistico de los resultado obtenidos en el estudio se realizd mediante el
programa SPSS version 22.0. Las variables categoricas fueron representadas como
frecuencias absolutas y relativas. Las variables continuas fueron representadas como

media + desviacion estandar y rango.
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5. RESULTADOS

5.1 Caracteristicas de la poblacion de estudio

Las caracteristicas preoperatorias de la poblacion de estudio se presentan en la Tabla 1.

La edad media de los 20 pacientes seleccionados fue de 78,8 = 3,5 afios (rango: 76-86

afios), siendo 13 mujeres (65%) y 7 hombres (35%).

Tabla 1. Datos demograficos y preoperatorios de la poblacion de estudio

n=20 %
Edad 78,8 = 3,5 (76-86)
Sexo
Masculino 7 35%
Femenino 13 65%
EuroSCORE I additivo 8,1 =1,8(6-13)
EuroSCORE logistico 10,5 = 7,1 (4,5-34,2)
Clase NYHA
11 12 60%
111 5 25%
v 3 15%
IMC (kg/m®) 28 +4.2(22,5-29,5)
Peso (kg) 68,5 = 10,9 (52-95)
Talla (cm) 156,5 = 8,9 (145-180)
Factores de riesgo
HTA 19 95%
Tabaquismo 1 5%
Obesidad 6 30%
Diabetes Mellitus 7 35%
Dislipidemia 13 65%
IRC 1 5%
EPOC 4 20%
Hipertension pulmonar severa 0 0%
Arteriopatia periférica 2 10%
Hepatopatia 0 0%
Cirugia cardiaca previa 0 0%
Ritmo preoperatorio
Sinusal 14 70%
FA 4 20%
FA + BRDHH 1 5%
Marcapasos 1 5%

El riesgo medio de mortalidad operatoria estimado por EuroSCORE logistico fue de
10,5% = 7,1% (rango: 4,5-34,2%), mientras que el estimado por EuroSCORE I additivo

fue de 8,1% = 1,8% (rango: 6-13%). 12 pacientes (60%) se encontraban en clase
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funcional II de la NYHA en el momento preoperatorio, 5 pacientes (25%) en clase
funcional IIT y 3 (15%) en clase funcional IV. El indice de masa corporal medio fue de
28 = 4,2 kg/m2 (rango: 22,5-29,5), el peso y la talla medios fueron 68,5 = 10,9 kg
(rango: 52-95 kg) y 156,5 = 8,9 cm (rango: 145-180 cm) respectivamente. 19 pacientes
(95%) presentaban hipertension arterial como factor de riesgo preoperatorio, 13 (65%)
presentaban dislipidemia, 7 (35%) eran diabéticos, 6 (30%) presentaban obesidad y 4
(20%) padecian EPOC. El resto de factores de riesgo estudiados fueron poco
prevalentes en la poblacion de estudio. Ningin paciente habia requerido de cirugia
cardiaca previa. 14 pacientes (70%) presentaban ritmo sinusal en el momento
preoperatorio, mientras que 4 pacientes presentaban FA, 1 paciente presenta FA con

bloqueo de rama derecha (BRDHH) y 1 paciente estaba en ritmo de marcapasos.

5.2 Resultados intraoperatorios y del postoperatorio inmediato

Los datos intraoperatorios fueron recogidos en la Tabla 2.

Tabla 2. Datos intraoperatorios

n =20 %

Abordaje

Esternotomia media 7 35%

Miniesternotomia 13 65%
Tamaifio de bioprotesis Perceval S

S (19-21 mm) 5 25%

M (21-23 mm) 11 55%

L (23-25 mm) 4 20%
Sustitucion valvular adrtica aislada 17 85%
CABG concomitante 3 15%

Tiempo de pinzamiento adrtico (min)
Sustitucion valvular adrtica aislada 45,8 £ 13,1 (26-86)
CABG concomitante 68 + 32 (49-105)
Tiempo de CEC (min)
Sustitucion valvular aédrtica aislada 66,9 = 17,9 (45-115)
CABG concomitante 111 22,6 (90-130)
Tiempo de intervencion quirdrgica (min)
Sustitucion valvular adrtica aislada  168,2 = 42,3 (105-240)
CABG concomitante 303,3 = 10,4 (295-315)
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En 13 de los pacientes (65%) se practicd un abordaje minimamente invasivo a través de
miniesternotomia, mientras que en 7 (35%) se practico el abordaje convencional
mediante esternotomia media. El tamafio de bioprotesis Perceval S mas empleado fue el
M, que se implant6 en 11 pacientes (55% de los casos); mientras que los tamafios Sy L
se implantaron en 5 y 4 pacientes respectivamente. En 17 pacientes (85%) se practicod
una cirugia de sustituciéon valvular adrtica aislada, mientras que 3 pacientes (15%)
requirieron de una cirugia de revascularizacion coronaria concomitante con tres vasos
implicados. El tiempo de pinzamiento adrtico medio fue de 45,8 + 13,1 minutos (rango:
26-86 minutos) en los procedimientos que comprendian Unicamente la sustitucion
valvular adrtica; y de 68 + 32 minutos (rango: 49-105 minutos) en aquellos con cirugia
de revascularizacion coronaria concomitante. El tiempo de CEC medio fue de 66,9 +
17,9 minutos (rango: 45-115 minutos) y de 111 + 22,6 minutos (rango: 90-130 minutos)
respectivamente en los casos de sustitucion valvular adrtica aislada y CABG
concomitante. El tiempo de intervencion quirurgica media fue de 168,2 + 42,3 minutos
(rango: 105-240 minutos) en los pacientes que requirieron Unicamente de sustitucion
adrtica y de 303,3 + 10,4 minutos (rango: 295-315 minutos) en los pacientes con CABG
concomitante.

La informacion referente al periodo postoperatorio inmediato se resume en la Tabla 3.

Tabla 3. Datos del postoperatorio inmediato

n=20
Tiempo de estancia en UCI (dias) 5,5+7,3(1,5-33)
Tiempo de estancia hospitalaria (dias) 13,5 = 8,4 (7-38)
Tiempo de IOT (horas) 9,4 £3(6-16)

Drenaje pleural durante primeras 24 horas (ml) 347,4 +206,7 (90-870)

El tiempo de estancia media en UCI fue de 5,5 = 7,3 dias (rango: 1,5-33 dias) y el
tiempo de estancia media hospitalaria fue de 13,5 = 8,4 dias (rango: 7-38 dias). El
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tiempo medio de intubacion orotraqueal requerido fue de 9,4 + 3 horas (rango: 6-16
horas) y el drenaje pleural medio durante las primeras 24 horas fue de 347,4 = 206,7 ml

(rango: 90-870 ml).

5.3 Mortalidad y complicaciones relacionadas con la bioprotesis

La mortalidad por todas las causas fue del 10%, falleciendo 2 de los 20 pacientes
inicialmente seleccionados, en el periodo postoperatorio inmediato. El primero de ellos
fallecié debido a un paro cardiorespiratorio el noveno dia post-intervencion quirurgica;
y el segundo a causa de una infeccidn respiratoria el dieciseisavo dia post-intervencion.
No se report6 ninglin fallecimiento durante la cirugia ni durante el seguimiento a los 30
dias, a los 6 meses y al afio tras la implantacion de la protesis Perceval S.

Respecto a la incidencia de aparicion de complicaciones relacionadas con la bioprotesis,
4 pacientes (20%) presentaron disfuncion protésica no-estructural durante la cirugia: 3
de ellos precisaron recolocacion de la bioprotesis por mal posicionamiento y 1 paciente
presentd fuga protésica severa debido a la migracion de la bioprotesis, que se recoloco
intraoperatoriamente. Por otro lado, 1 paciente (5%) requiri6 de la implantacion de un
marcapasos definitivo en el postoperatorio inmediato, y 2 pacientes (10%) precisaron
una reintervencidon quirurgica precoz; el primero de ellos por migracion de la
bioprotesis hacia la arteria aorta que requirid la colocacion de una protesis Stentless
Sorin SOLO de 21 mm, y el segundo por atrapamiento de drenaje tordcico. No se
reportaron complicaciones relacionadas con la bioproétesis a los 30 dias, a los 6 meses o

al afio de seguimiento tras su implantacion.
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5.4 Resultados del seguimiento clinico de la poblacion de estudio

A los 30 dias y a los 6 meses de seguimiento, 14 pacientes (70%) se encontraban en
clase funcional I y 4 pacientes (20%) en clase funcional II. Asimismo, al afio de
seguimiento, 12 pacientes (60%) se encontraban en clase funcional I y 6 pacientes
(30%) en clase funcional II. No se reportdé ningin caso de clase funcional III o IV

durante el seguimiento de la poblacion de estudio (Figura 2).

Clase funcional de la NYHA
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Figura 2. Evolucion de la clase funcional de la NYHA durante el seguimiento clinico

5.5 Resultados del seguimiento ecocardiografico de la poblacion de estudio

El gradiente transvalvular medio (GM) evolucion6 de 61,7 = 20,8 mmHg (rango: 29-
112 mmHg) de media en el periodo preoperatorio, a 15,1 + 5,4 mmHg (rango: 8-27
mmHg) a los 30 dias de la implantacion de la Perceval S, y posteriormente a 13,9 + 7,4
mmHg (rango: 7-36 mmHg) y a 10,4 + 3 mmHg (rango: 7-15 mmHg) respectivamente a
los 6 meses y al afio de seguimiento (Figura 4). Paralelamente al gradiente medio; el

gradiente transvalvular maximo (GP) también mejor6 en el seguimiento
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ecocardiografico a los 30 dias, a los 6 meses y al afio. La evolucion grafica de ambos
gradientes se muestra en la Figura 3. Vemos como tanto el gradiente méximo, como el
gradiente medio disminuyeron de manera muy marcada tras la cirugia, y posteriormente

tendieron a mantenerse estables en el tiempo.

Tabla 4. Resultados hemodindmicos en el seguimiento ecocardiografico

Preoperatorio 30 dias 6 meses 1 afio
GP (mmHg) 89,7 +22,9 (57-160) 29,3 = 10 (14-48) 21,9 = 6,5 (13-37) 20,4 + 5,7 (13-28)
GM (mmHg) 61,7 20,8 (29-112) 15,1 £ 5,4 (8-27) 13,9+ 7,4 (7-36) 10,4 + 3 (7-15)
AVA em)  0F (;)’8175) 034 | 454038102205 1,55 034 (1,15-2,05) 1,59 = 0,46 (1,03-2,31)

Gradientes de presion a través de la valvula adrtica
(mmHg)
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Figura 3. Evolucion de los gradientes transaorticos durante el seguimiento ecocardiografico

La reduccion de los gradientes transaorticos se acompaiid de un aumento del area
valvular aortica; evolucionando de 0,59 = 0,15 cm? (rango: 0,34-0,87 sz) de media en
el periodo preoperatorio a 1,45 = 0,38 cm” (rango: 1,02-2,05 cm?) a los 30 dias, 1,55 =
0,34 cm?’ (rango: 1,15-2,05 sz) a los 6 meses y 1,59 = 0,46 cm’ (rango: 1,03-2,31 sz)

al afio de seguimiento.
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La Figura 4 muestra la evolucion del area valvular aodrtica durante el seguimiento
ecocardiografico. Podemos apreciar que ésta aumenta de manera muy significativa tras

la cirugia, y progresa con una tendencia hacia la estabilidad a largo plazo.

Area de la valvula aértica (cm?)

1,8

Lo /
1,4
1,2 /

1 /

0,8 / —AVA

0,6 ¢
0,4
0,2

Preoperatorio 30 dias 6 meses 1 afio

Figura 4. Evolucion del area valvular adrtica durante el seguimiento ecocardiografico
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6. DISCUSION

6.1 Analisis de los resultados obtenidos

A continuacién se analizard si los resultados obtenidos se ajustan a las exigencias del

estudio y si permiten verificar la hipotesis planteada al inicio del proyecto.

En cuanto a la evaluacion de la seguridad de la bioprotesis Perceval S; los resultados del
estudio muestran una baja mortalidad, reportandose solo 2 fallecimientos en el periodo
postoperatorio, acontecidos por causas no relacionadas con la bioprétesis. Asimismo, la
supervivencia de la poblacion de estudio al finalizar el seguimiento de 1 afio fue del
90%. Por otro lado, la incidencia de complicaciones relacionadas con la bioprotesis
también fue baja, reportandose 4 casos de disfuncidon protésica no-estructural durante la
cirugia, que fueron resueltos intraoperatoriamente y que por lo tanto no resultaron
relevantes para el paciente en el periodo postoperatorio ni durante el seguimiento del
mismo. Estos fenémenos podrian deberse al efecto de la curva de aprendizaje inicial ya
que se trata de la primera serie de pacientes operados con dicho dispositivo en el centro
hospitalario Vall d’Hebron. También se reportaron 2 casos que requirieron de
reintervencion precoz durante el periodo postoperatorio inmediato, uno de los cuales no
estaba relacionado directamente con el uso de la bioprotesis Perceval S, ya que consistia
en el atrapamiento del drenaje toracico. En cambio, el otro caso de reintervencion
quirdrgica precoz requiri6 la sustitucion de la protesis Perceval S por una bioprotesis
convencional debido a la migracion de ésta hacia la arteria aorta. Por otro lado, se
reportd 1 caso que requiri6 de la implantacion de un marcapasos definitivo en el
postoperatorio inmediato. Se trata de una complicacion descrita anteriormente en otros
trabajos de investigacion sobre las bioprotesis sin suturas que podria ser debida a

diversas causas. En primer lugar, parece ser que los antecedentes preoperatorios de
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trastornos en la conduccion cardiaca juegan un papel importante; siendo el bloqueo de
rama derecha el factor de riesgo mds determinante para la aparicion de un bloqueo

22,24

atrioventricular después de la cirugia . Este razonamiento podria ser aplicable a la
poblacion de estudio, ya que el paciente en cuestion que requiri6é de la implantacion de
marcapasos presentaba antecedentes de fibrilacion auricular y bloqueo de rama derecha
en el periodo preoperatorio. Por otro lado, se estipula que la excesiva decalcificacion del
anillo aortico o la presion ejercida por el catéter-balon durante la fase de dilatacion
podria ser la causa de la aparicion de trastornos de conduccién cardiaca tras la cirugia™.
Por otra parte, no aparecieron complicaciones relacionadas con la bioprétesis en
ninguno de los pacientes durante el seguimiento. Por lo tanto, los buenos resultados en
cuanto a la supervivencia a largo plazo de la poblacion de estudio, juntamente con la
baja incidencia de aparicion de complicaciones relacionadas con la bioprotesis nos
permiten confirmar la seguridad de la protesis Perceval S.

Respecto a la evaluacion de la efectividad de la bioprotesis Perceval S; los resultados
obtenidos muestran que la clase funcional de la NYHA mejor6 significativamente en
todos los participantes del estudio tras la implantacion de la bioprétesis, de manera que
todos fueron clasificados como clase funcional I o II después de la cirugia. El porcentaje
de pacientes clasificados como clase funcional I fue aproximadamente 3 veces superior
a los clasificados como clase funcional II a los 30 dias y a los 6 meses; y 2 veces
superior al afio de seguimiento. Estos resultados nos permiten afirmar que se produjo
una clara mejoria en la sintomatologia en todos los participantes del estudio tras la
implantacion de la bioprotesis Perceval S. Por otro lado, los resultados obtenidos
durante seguimiento ecocardiografico confirman el buen rendimiento hemodinamico de
la bioprotesis Perceval S, con gradientes transadrticos bajos en correlaciéon con un

aumento del area de la valvula adrtica, que se mantuvieron estables durante el

30



seguimiento. Estos resultados son consistentes con los obtenidos anteriormente en otros

estudios sobre la funcionalidad de la bioprotesis Perceval S'*'*'"*",

Por tanto, la
mejoria clinica y hemodindmica experimentada por la poblacion de estudio tras la

implantacion de la bioprotesis Perceval S permite confirmar la efectividad de la misma.

Asi pues, podemos afirmar que los resultados obtenidos cumplen con los objetivos
principales del estudio y permiten aceptar la hipdtesis inicial del proyecto. De esta
manera, se confirma la seguridad y la efectividad de la bioprotesis sin suturas Perceval
S como sustituto valvular adrtico y se acepta su uso como alternativa terapéutica a las

bioproétesis convencionales en pacientes con alto riesgo quirargico.

Respecto a la evaluacion del los beneficios aportados por la bioproétesis Perceval S en el
periodo intraoperatorio; los resultados obtenidos no muestran una mejoria clara respecto
a los resultados de la cirugia valvular aodrtica convencional. Se compar6 el tiempo
medio de pinzamiento adrtico resultante del estudio (45,8 = 13,1 minutos), con el
tiempo medio registrado por el servicio de Cirugia Cardiovascular del Hospital Vall
d’Hebron en una cirugia de sustitucion valvular adrtica aislada (58 minutos); y no se
observo una mejoria clara en el tiempo de isquemia miocardica tras la implantacion de
la Perceval S que pudiese suponer beneficios importantes para la poblacion de estudio
en comparacion con la cirugia convencional. Por otro lado, se compar6 los resultados
obtenidos en el estudio con otras publicaciones sobre la bioprotesis Perceval S y tanto el
tiempo de CEC, como el tiempo pinzamiento aodrtico fueron mayores en la poblacion de

- 13,15,17,19
estudio

. Esto podria ser debido a que se trata de la serie inicial de pacientes
operados con este tipo de protesis en el Hospital Vall d’Hebron, y los resultados podrian

estar influenciados por la curva de aprendizaje. Otra explicacion a estos resultados
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podria ser que la mayoria de publicaciones llevadas a cabo hasta el momento
contemplan unicamente un abordaje quirtirgico mediante esternotomia media, mientras
que en nuestra poblacion de estudio se integran 13 pacientes a los que se practicd un
abordaje minimamente invasivo mediante miniesternotomia. Aunque una de las
ventajas de las protesis sin suturas es facilitar un abordaje minimamente invasivo
debido a su facil implantacion, éste se ha correlacionado con un mayor tiempo de
isquemia y de CEC debido a la complejidad técnica del procedimiento y a una curva de
aprendizaje mas lenta. Esto ha planteado algunas inquietudes respecto a su seguridad en
pacientes de alto riesgo, debido a que el alargamiento de los tiempos de pinzamiento
adrtico y de CEC podrian eliminar los beneficios que ofrece el abordaje minimamente
invasivo. En cuanto a la evaluacion del los beneficios de la bioprotesis Perceval S en el
periodo postoperatorio inmediato, los resultados registrados no muestran diferencias
con los obtenidos tras la cirugia convencional. Cabe destacar que la mayoria de
publicaciones sobre las protesis Perceval S no contemplan el tiempo de hospitalizacion,
el tiempo de estancia en UCI, el tiempo de IOT y el drenaje pleural en las primeras 24
horas como variables; y en las publicaciones en las que se registran, su objetivo guarda
relacion con el andlisis de intereses relacionados con la reduccion de los costes

hospitalarios; lo cual no es considera el objetivo de este estudio.

Asi pues, los resultados obtenidos en cuanto a tiempo de pinzamiento adrtico, de CEC y
de intervencion quirtrgica, tiempos de hospitalizacién y de estancia en UCI, tiempo de
IOT y drenaje pleural; no muestran beneficios claros respecto a las bioprotesis
convencionales; ademads, el andlisis de dichas variables no constituye el objetivo

principal de este estudio.
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6.2 Relevancia cientifica del estudio

Este estudio permite evaluar los resultados obtenidos en la primera serie de pacientes
operados con bioprotesis sin suturas Perceval S en el Hospital Vall d’Hebron de
Barcelona. El andlisis de dichos resultados muestra que, ademas de tratarse de un
dispositivo seguro y efectivo en pacientes con alto riesgo quirurgico; se ha superado la
curva de aprendizaje y es posible garantizar la reproducibilidad de sus resultados; lo que
ha permitido la incorporacion de la bioprotesis Perceval S a la practica clinica habitual
del servicio de Cirugia Cardiovascular del Hospital Vall d’Hebron. Por otro lado, los
resultados obtenidos en este estudio seran incorporados en el registro del estudio PLIAR
llevado a cabo a nivel estatal, de manera que este proyecto ha contribuido
cientificamente a mejorar el conocimiento sobre el uso de la bioprotesis sin suturas

Perceval S en el ambito hospitalario estatal.

6.3 Limitaciones

La principal limitacion del estudio es la falta de un grupo control con el que poder
comparar los beneficios aportados por las bioprotesis sin suturas Perceval S respecto las
bioproétesis aorticas convencionales. Otras limitaciones que presenta el estudio es el
disefio retrospectivo y el escaso tamafio muestral del mismo. Ademads, debido a
exigencias del sistema sanitario publico, no fue posible realizar el control
ecocardiografico anual a 8 de los participantes del estudio ya que no disponian de cita
programada; lo que varia en cierta medida la fiabilidad de los resultados
ecocardiograficos obtenidos en el seguimiento a 1 afio. Por ultimo, la limitacion
temporal de este estudio no permitio realizar un seguimiento superior a un afo, por lo

que no fue posible establecer la durabilidad de las bioprotesis Perceval S a largo plazo.
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7. PLAN DE DIFUSION Y CONTINUACION

Esta previsto que este proyecto sea continuado a largo plazo como parte del estudio
PLIAR, en el que serd necesario incorporar los datos de los pacientes operados,
posteriormente al inicio de este estudio, con bioprotesis sin suturas Perceval S en el
Hospital Vall d’Hebron. El estudio PLIAR aportara resultados sobre la experiencia
adquirida a nivel estatal en el uso de la bioprotesis Perceval S, sobre la cual no existen
estudios publicados hasta el momento; aunque si que se ha registrado la experiencia en
otros paises europeos tales como Francia, Alemania, Austria, Suiza, Bélgica o el Reino
Unido.

Sin embargo, el estudio PLIAR no contempla un grupo control integrado por pacientes
sometidos a sustitucion valvular adrtica con prétesis convencionales, con el que poder
comparar los resultados obtenidos con la protesis Perceval S. Por este motivo, en un
futuro seria interesante plantear un estudio prospectivo randomizado con un grupo
control y un mayor niimero de participantes, en el que se integrara informacion de
diversos centros hospitalarios durante un periodo de seguimiento superior a 5 afios; con
el objetivo de comparar la bioprotesis sin suturas Perceval S con el método de
sustitucion valvular adrtico convencional y evaluar sus implicaciones a largo plazo. Este
disefio permitiria realizar una evaluacion mas exhaustiva el uso de las bioprotesis sin
suturas Perceval S, en la medida de proporcionar una mayor fiabilidad y significacion

estadistica a los resultados obtenidos.
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CONCLUSIONES

La bioprotesis sin suturas Perceval S como sustituto valvular aértico es una
estrategia terapéutica segura y efectiva; que se puede considerar como

alternativa a la cirugia convencional en pacientes con alto riesgo quirurgico.

Los resultados obtenidos en la primera serie de pacientes operados con
bioprotesis sin suturas Perceval S en el Hospital Vall d’Hebron muestran una
supervivencia al afio del 90%, juntamente con una baja incidencia de

complicaciones relacionadas con la bioprotesis.

Los resultados del seguimiento clinico de la primera serie de pacientes operados
con bioproétesis sin suturas Perceval S en el Hospital Vall d’Hebron muestran
una mejoria de la sintomatologia tras la implantacion de la bioprotesis,
encontrandose todos los pacientes en clase funcional 1 y II durante el

seguimiento a los 30 dias, a los 6 meses y al afio de su implantacion.

Los resultados del seguimiento ecocardiografico muestran una mejoria de los
pardmetros hemodindmicos tras la implantaciéon de la bioprotesis sin suturas
Perceval S, con una reduccion de los gradientes de presion transadrticos en
correlaciéon con un aumento del area valvular, que se mantuvieron estables

durante el seguimiento a los 30 dias, a los 6 meses y al afio de su implantacion.

Gracias a sus buenos resultados, el uso de la bioprétesis Perceval S ha sido
incorporado a la practica clinica habitual del servicio de Cirugia Cardiovascular

del Hospital Vall d’Hebron.
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10. LISTADO DE ABREVIATURAS Y SIGLAS

ACC/AHA: “American College of Cardiology / American Heart Association”
AVA: é4rea de la véalvula adrtica

BRDHH: bloqueo de rama derecha

CABG: cirugia de revascularizacion coronaria (“Coronary Artery Bypass Grafting”)
CEC: circulacién extracorpdrea

EA: estenosis adrtica

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica

ESC: Sociedad Europea de Cardiologia

FA: fibrilacion auricular

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

GM: gradiente de presion transadrtico medio

HTA: hipertension arterial

IMC: indice de masa corporal

IOT: intubacién orotraqueal

IRC: insuficiencia renal cronica

MCP: marcapaso

MCPHO: miocardiopatia hipertrofica obstructiva

TAVI: Implantacion de valvula adrtica transcatéter

STS-PROM: puntuacion de la Sociedad Norteamericana de Cirujanos Toracicos
UCI: unidad de cuidados intensivos

Vmax: velocidad de flujo a través de la valvula adrtica
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11. ANEXOS

Anexo A. Clasificacion funcional de la “New York Heart Association” (NYHA)

para la insuficiencia cardiaca

Tabla 5. Clasificacion funcional de la NYHA

Sin limitacion de la actividad fisica. El ejercicio fisico normal no causa fatiga,
Clase I I .

palpitaciones o disnea.

Ligera limitacion de la actividad fisica, sin sintomas en reposo. La actividad fisica
Clase II . I .

normal causa fatiga, palpitaciones o disnea.

Acusada limitacion de la actividad fisica, sin sintomas en reposo. Cualquier
Clase III .. . o, ,

actividad fisica provoca la aparicion de sintomas.

Incapacidad de realizar actividad fisica; los sintomas de la insuficiencia cardiaca
Clase IV , . . .. :

estan presentes incluso en reposo y aumentan con cualquier actividad fisica.

Anexo B. Grado de severidad de la estenosis adrtica segun la ACC/AHA

Tabla 6. Clasificacion de la severidad de la estenosis adrtica

7 Velocidad de flujo a
Area de la valvula Gradiente transaortico
través de la valvula
adrtica (AVA) medio (GM)
5 adrtica (Vmax)
(cm”) (mmHg)
(m/s)
Leve 1,5 <25 <3,0
Moderada 1,0-1,5 25-40 3,0-4,0
Severa <1,5 > 40 >4.0
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Anexo C. Procedimiento de implantacion de la bioprotesis sin suturas Perceval S

Figura 5. Protocolo de montaje y plegado de la bioprotesis Perceval S previamente a su implantacion.

Extraida de: “Sorin Group: sutureless aortic heart valves - Instructions for use”.

Figura 6. Bioprotesis sin suturas Perceval S plegada y montada sobre el soporte. Fotografia original.
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