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CAPITULO I: PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1 Descripcion del problema

A nivel internacional, el estudio de los pacientes post implante de una valvula
aortica bioldgica por via percutanea (TAVI) es novedoso no solo en el impacto
del tratamiento sino en el seguimiento de los mismos, por ello es sumamente Uutil
para el desarrollo de nuevos protocolos y técnicas que mejoren la sobrevida y
calidad de vida, pues como sabemos son pacientes fragiles con contraindicacion
relativa y/o absoluta de intervencién quirdrgica; por ende, el impacto que tenga
el desarrollo de nueva informacion en esta area es considerable, mas en

pacientes en los que no se cuenta con muchos estudios previos a nivel nacional.

Existen basicamente dos modos de protesis valvular adrtica las auto expandibles
y las expandibles con bal6n; ambas demostraron utilidad y eficacia en el
tratamiento de personas fragiles y con contraindicacion quirdrgica; aun asi han
demostrado tener complicaciones a corto y largo plazo caracterizadas por
hallazgos electrocardiograficos (como bloqueo auricula ventricular de alto grado,
bloqueo completo e incompleto del haz de Hiss y taquiarritmias), alteraciones
vasculares (diseccion arterial, oclusion subita por desprendimiento de placa,
desgarro intimal), sangrado masivo, muerte subita, entre otras; siendo los

primeros de mayor complicaciones y dificil manejo.

Los pacientes diagnosticados de estenosis de valvula adrtica sea severa y/o
critica sintomética deben ser tratados quirdrgicamente con cambio de valvula
protésica (biol6gica 0 mecanica), existe un grupo de pacientes que cursan con
contraindicaciones para la intervencion quirargica y presentan factores de
comorbilidad asociados asi como dependencia en actividades habituales de vida
diaria y fragilidad, este tipo de pacientes deben ser sometidos a un procedimiento
percutaneo para cambio de valvula protésica de manera electiva ; se sabe que
un gran porcentaje de estos pacientes presentaran complicaciones inmediatas
y/o mediatas tras el procedimiento, al ser este tipo de intervencion relativamente
nueva se estan descubriendo factores predictores asociados a alta morbilidad y

mortalidad entre los que figuran de manera resaltante las alteraciones del ritmo
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evidenciado por criterios electrocardiograficos, el estudio de estas anomalias
tienen un impacto importante en cuanto a la accion preventiva y terapéutica para
este grupo de pacientes, con el escaso conocimiento de estos problemas la
presencia de complicaciones seguira con su rumbo inalterado, es por ello que es
importante comprender esta situacion problematica a fin de buscar soluciones a

corto y largo plazo (1).

En Latinoamérica, la estenosis adrtica degenerativa y el tratamiento quirdrgico
de la misma estan asociadas a presencia de trastornos de conduccion con una
incidencia que no sobrepasa el 4%, pero dicho porcentaje se eleva
considerablemente cuando son sometidos a implante de TAVI llegando a tener

una incidencia de aproximadamente 20 a 30% (2).

Aun asi, teniendo informacion sobre este tipo de problemas en nuestro pais el
estudio y andlisis de esta area es escasa. Dada la prevalencia y la importancia
de la asociacién entre factores inherentes al paciente y el éxito o fracaso del
procedimiento que se traduce en la sobrevida y calidad de vida del paciente, es
gue este trabajo tiene como fin identificar las caracteristicas electrocardiograficas
y los factores predictores de morbimortalidad asociados a pacientes post
implante de valvula adrtica percutanea del Instituto Nacional Cardiovascular
(INCOR).

No existen trabajos de investigacion publicados en nuestro medio local que
cuenten con un una base de datos estandarizada de los pacientes sometidos a
cambio valvular aértico protésico percutdneo y menos de las complicaciones y
tasa de mortalidad a corto, mediano y largo plazo debido a que este tipo de
procedimientos no es muy comun en la practica diaria ni en los hospitales de
gran resolucion de nuestro pais. La limitada informacién que se tiene de esta
medida terapéutica perjudica no solo al paciente, sino también, a las instituciones
de salud, que deben ampliar su capacidad resolutiva al no prever los dafios que
se puedan generar por desconocimiento de los factores predictores de

morbimortalidad.



1.2 Formulacioén del problema

¢, Cuadles son las caracteristicas electrocardiogréaficas y los factores predictores
de morbimortalidad asociados a pacientes post implante de valvula aortica

percutdnea del Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR) en 2010-2017?

1.3 Objetivos:

Objetivo general

Conocer los trastornos de conduccidn presentes en pacientes post implante de
valvula aortica percutanea del Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR) en
2010-2017.

Objetivos especificos

Determinar los factores predictores clinicos, electrocardiogréaficos y asociados al
dispositivo de morbimortalidad en pacientes post implante de valvula aortica

percutanea.

Identificar el tiempo de presentacion de trastornos de conduccion en pacientes

post implante de valvula aortica percutanea.

Evaluar la incidencia de eventos arritmicos identificados en pacientes post

implante de valvula aortica percutanea.

Evaluar los cambios en el tiempo de funcion del ventriculo izquierdo e
insuficiencia mitral presentes en los pacientes post implante de valvula aortica

percutanea.

1.4 Justificacion

La estenosis de valvula aortica es una de las valvulopatias con mayor frecuencia
a nivel mundial; sobre todo es comun la presentacién en pacientes de edad

avanzada por mayor riesgo de esclerosis y calcificacién, no solo a nivel valvular



sino también adrtico, asimismo afecta comunmente a pacientes con hipertension

arterial y a aquellos con antecedentes de fiebre reumaética (2).

Generalmente, dicha poblacion presentan multiples comorbilidades asociadas
ademas a la fragilidad que los caracteriza, la dependencia y por ende el alto
riesgo de mortalidad perioperatorio al que se exponen; por dicho motivo existe
un método practicamente novedoso minimamente invasivo que evita exponer al
paciente a mayores riesgos de los que ya posee; aun asi esta intervencion posee
complicaciones inmediatas y mediatas que estan enlazadas a factores
inherentes del paciente; que de ser definidos, investigados y categorizados,
podria evitar un gran porcentaje de complicaciones y disminuir la tasa de

mortalidad.

Este estudio es de suma importancia tanto en el enfoque preventivo y
terapéutico, asi como en el impacto que pudiese generar en la sobrevida. Se
sabe que la cantidad de pacientes sometidos a este procedimiento han
aumentado en los ultimos afios incluyendo a pacientes con patologias mas
complejas y de dificil abordaje, este aumento en el nUmero de intervenciones
también es directamente proporcional a la cantidad de complicaciones que se
pudiesen presentar y por ello la importancia de estudiar las caracteristicas y
factores asociados a morbilidad y mortalidad de los pacientes post procedimiento
de implante de valvula adrtica protésica; que en un dmbito real pudiera ser Util

para el desarrollo de protocolos preventivos y de seguimiento no invasivo.

1.5 \Viabilidad y factibilidad

El presente estudio, al ser realizado en una sola institucion en la cual los autores
laboran y al ser de indole retrospectivo en el tiempo, es viable para su
realizacion. El tiempo necesario para el andlisis y recoleccion de datos sera
relativamente corto siendo el trabajo de investigacion compartido entre sus
miembros autores. Esta linea de investigacion a pesar de ser nueva en nuestro
medio; se cuenta con experiencia cientifica para el adecuado desarrollo del
estudio. Este proyecto cuenta con el permiso institucional aprobado por el

departamento de investigacion y el comité de ética.
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Se dispone del recurso financiero solventado por los investigadores y el
departamento de investigacion, asi como los materiales para el procesamiento y
desarrollo del proyecto. El equipo de investigacion posee una base de datos
actualizada y revisada por el departamento de informatica de la institucion con
un tamafio muestral suficiente para el estudio analitico de los datos a obtener.
Como se ha comentado en otro apartado del proyecto, no se cuenta con

problemas ni limitaciones éticas para investigar el problema planteado.



CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1 Antecedentes

Urena M et al., en 2014, realizaron un estudio multicéntrico en Canada y Espafa
en pacientes con indicacion de TAVI se observo que el 16.1% presentaban un
diagnostico de novo de trastorno del ritmo cardiaco posterior a TAVI, todos los
eventos arritmicos fueron asintomaticos y solo el 43% de casos fueron sometidos
a cambio de terapia farmacoldgica. En pacientes con arritmia supra ventricular
(fibrilacién auricular y taquicardia auricular) se demostrd una asociacion marcada
de riesgo de accidente cerebrovascular (7.1%). En aquellos pacientes con
necesidad de marcapaso posterior a procedimiento, el 31.4% tuvieron
diagnéstico de novo de bloqueo auriculo ventricular o bradicardia severa. La
presencia de aparicion de bloqueo completo izquierdo del haz de Hiss
persistente post TAVI fue de 8.1%(3).

Regueiro A et al., en 2016, en Quebec, Canadda, publicaron una revision
sistematica en PubMed y EMBASE de 17 estudios donde se incluyeron
aproximadamente 11 000 pacientes, se evalud el impacto de la aparicién de novo
de bloqueo de rama izquierda en pacientes post TAVI; asimismo evidenciaron
un mayor riesgo de implante de marcapaso y muerte cardiaca, durante el
seguimiento a estos pacientes se encontrd una tendencia a aumentar la variable
de mortalidad total. Asi mismo los implantes peri procedimiento no estuvieron

asociados al aumento de riesgo de muerte al afio post intervencion (4).

En 2014, Egger F et al. desarrollaron un estudio en el Hospital Hietzing, Viena,
Austria con el propdésito de investigar la ocurrencia de bloqueo auriculoventricular
de alto grado en pacientes con bloqueo de rama del Haz de Hiss prexistente
durante el implante de TAVI, los autores evidenciaron que de los 50 pacientes
estudiados, 17 presentaron bloqueo de rama del haz de Hiss y de ellos 10
(58.8%) presentaron bloqueo auriculo ventricular de alto grado post TAVI siendo
esta variable una complicacibn comun en pacientes con bloqueo del Haz de Hiss
durante TAVI; por dicho motivo recomendaron un monitoreo estricto

especialmente en pacientes donde se utilizo protesis de tipo Corevalve (5).



Rivard L et al., durante el aflo 2015 desarrollaron un trabajo de investigacion
cuyo objetivo era evaluar el valor del estudio electrofisioldgico post TAVI, en
dicho ensayo clinico realizado en el Instituto Cardiaco de Montreal, Canada, con
75 pacientes sometidos a TAVI, los autores demostraron que una diferencia de
mas de 13 ms del intervalo HV post TAVI con respecto al basal posee una fuerte
asociacion con aparicion de bloqueo auriculo ventricular; y en los pacientes con
presencia de bloqueo total de la rama del lado izquierdo post TAVI la presencia
de un intervalo HV mayor a 65ms es un factor predictivo de bloqueo auriculo

ventricular (6).

Xiong Y et al., en 2015, publicaron un metaanalisis donde se incluy6 un total de
201 437 participantes a quienes se les realiz6 reemplazo de valvula aortica
percutaneo, se evidencié un Hazard ratio para muerte por todas las causas de
1.17 y de 1.43 para muerte cardiaca en aquellos que poseian un bloqueo
completo de rama del lado derecho (BCRDHH) comparado con aquellos que no
presentaban. En aquellos pacientes con BCRDHH y antecedentes de infarto de
miocardio el riesgo de muerte intrahospitalaria fue de 2.31 veces mas en
comparacion con aquellos que no presentaban dichos antecedentes, de muerte
a 30 dias de 2.85 veces y mortalidad a largo plazo de 1.96. Los autores
concluyeron que el BCRDHH representa un factor de riesgo con fuerte

asociacion de muerte en pacientes sometidos a TAVI (7).

En 2018, Campelo-Parada F et al. elaboraron un estudio multicéntrico con un
total de 347 pacientes cuyo objetivo fue examinar el tiempo de aparicién de
anomalias de la conduccion post TAVI, los autores describieron que el 77.3% de
los pacientes estudiados presentaron algun trastorno de conduccién durante su
hospitalizacion, asimismo en dicho estudio la aparicion del trastorno de
conduccion se produjo después de la intervencion en 6 pacientes , asimismo
concluyeron que mas de la mitad de los pacientes post TAVI presentaron alguin
trastorno de conduccion, los trastornos tempranos se asociaron a mayor indice

de persistencia a los 30 dias (8).

Aversa E et al. realizaron, en 2015, una investigacion en México cuyo objetivo
fue identificar la incidencia de trastornos de conduccion e implante de marcapaso

en pacientes post TAVI con protesis tipo Corevalve, en dicho ensayo



describieron que de los 28 pacientes estudiados 14 presentaron bloqueo de rama
del haz de Hiss, 39,28% de los pacientes presentaron de trastorno de conduccién
basal, y el 25% presentaron un trastorno de conduccion posterior al TAVI ,
durante el seguimiento a los 360 dias evidenciaron reversion significativa
algunos trastornos de conduccién, siendo evidente la presencia de alteraciones
electrocardiogréficas post TAVIy por ende es importante un seguimiento en este
tipo de pacientes (9).

En 2014, Siontis G et al. realizaron un metaanalisis en Suiza sobre predictores
de trastorno de conduccion en pacientes post TAVI donde se incluyé 41 estudios
que incluyeron en total 11210 pacientes de los cuales el 17% requirieron, en
promedio, implante de marcapaso, asimismo observaron que el porcentaje de
implantes de marcapaso percutaneo definitivo en puede variar en un rango de
2% a 51% segun cada estudio observado, esta diferencia tan variable puede
deberse a multiples factores desde el tipo de valvula y el tamafio de la misma
hasta el nivel de implantacién del TAVI realizado , los autores concluyeron que
el sexo masculino, los trastornos de conduccion de base y los bloqueos
auriculoventriculares intra procedimientos son factores predictores de implante

de marcapaso post TAVI(10).

Jilaihawi H et al., en el 2009, realizaron un estudio analitico retrospectivo con 34
pacientes planteando la hipétesis de que la necesidad de implante de marcapaso
posterior a TAVI con prétesis Corevalve puede ser precedido por la combinacién
de variables basales, donde observaron que la edad promedio de pacientes fue
de 84 afios, reportaron una incidencia de implante de marcapaso de 33% en
pacientes post TAVI con proétesis Corevalve durante su hospitalizacion,
evidenciaron ademas que la incidencia en protesis Evolut R es de 12% a 15%,
concluyeron que en un tercio de pacientes post TAVI con protesis Corevalve se

implanté marcapaso de forma intrahospitalaria (11).

Bleiziffer S et al., en un estudio realizado durante el 2010 en Estados Unidos,
cuyo objetivo fue identificar los factores de riesgo para implante de marcapaso
por bloqueo auriculoventricular post TAVI, los autores describieron que de los

159 pacientes estudiados , 35 pacientes necesitaron de marcapaso definitivo y
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un 5% de pacientes requirieron de marcapaso debido a una bradiarritmia
prexistente o a un sindrome del nodo enfermo , asimismo hubo un aumento de
4 veces el riesgo de implante de marcapaso por el tipo de protesis Corevalve y
5 veces mas riesgo en aquellos que presentaron un bloqueo auriculo ventricular

transitorio durante el implante de TAVI (12).

Magalhaes M et al. describieron que un factor predictor importante de implante
de marcapaso post TAVI era el indice de la valvula utilizada, debido a que a
mayor tamafio de valvula implantada hay mayor riesgo de compresiéon mecanica
del ventriculo izquierdo que puede desencadenar el desarrollo de un trastorno
de conduccion. Asimismo, el uso de una valvula de tamafio grande puede
disminuir la posibilidad de insuficiencia para protésica pero con el riesgo de
aumentar la incidencia de trastornos de conduccion y por ende necesidad de

marcapaso (13).

2.2 Bases teoricas
Estenosis adrtica

Definicién

La estenosis aortica es definida como la obstruccion al paso de flujo de sangre
por la valvula aortica y por ende de la eyeccion ventricular de forma fisiologica
generando una gradiente de presiones diferenciales que es mayor a nivel del
ventriculo izquierdo. Es una enfermedad crénica caracterizada por un periodo
asintomatico latente durante el cual el orificio valvular aértico presenta un cierre
progresivo con mayor obstruccion del volumen eyectivo a través del ventriculo

izquierdo (1).

Es el tipo mas frecuente de enfermedad valvular existente tanto en Norteamérica
como en Europa y generalmente se manifiesta como calcificacion valvular en

pacientes adultos mayores, enfermedades congénitas y enfermedad reumatica
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Etiologia

La estenosis aodrtica puede ser adquirida como en el caso de la enfermedad
reumética y la calcificacion de las valvas, frecuente en pacientes mayores de 40

afos, y congénita que por lo general bicuspide (15).

Fisiopatologia

La obstruccion de la valvula aortica es un proceso gradual en el cual el ventriculo
izquierdo va adaptandose progresivamente a la sobrecarga de presién sistolica
modificando sus dimensiones al aumentar el grosor de la pared miocardica, esto
genera una normalizacién de volimenes en la cavidad cardiaca. Este método de
compensacion basado en el incremento de grosor de la pared cardiaca es
necesario y suficiente para contrarrestar el aumento de presion dentro de la
camara cardiaca en la fase de sistole del corazon, esto produce que el estrés
sistélico de la pared permanezca normal a pesar de aumentar la demanda de
oxigeno en el miocardio. Aln asi, cuando este proceso se produce de forma
inadecuada y hay un desequilibrio entre el engrosamiento miocardico y la presion
intracavitaria ejercida sobre el ventriculo izquierdo se produce un incremento del
estrés parietal y por ende una elevacion de la postcarga que genera por principio
hemodindmico una caida del porcentaje de volumen sanguineo eyectado en el

ventriculo izquierdo (2,14,16).

Evaluacion y diagndstico

La anamnesis directa del paciente siempre sera el pilar basico de evaluacién en
todo paciente con estenosis mitral pues nos define si el paciente es asintomatico
o tiene una clinica florida la cual puede estar manifestada por disnea al esfuerzo,
angina, mareos o sincope; y de acuerdo a ello tomar decisiones sobre el manejo

mas adecuado (15).

El examen fisico es una herramienta diagnéstica que nos permite evaluar en un
primer momento la severidad del cuadro, un soplo sistélico eyectivo presente en

foco adrtico y foco aortico accesorio asociado a pulsos carotideos disminuidos
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con retardo de su ascenso y a un segundo ruido con intensidad reducida o no
evaluable son signos clinicos sugerentes de gravedad en una obstruccién
valvular adrtica ; asimismo se debe investigar por signos de falla cardiaca que
es muy comun de encontrar en pacientes adultos mayores en quienes el soplo

sistélico aortico puede estar disminuido (14,17).

El electrocardiograma muestra signos de hipertrofia ventricular izquierda segun
los criterios de Sokolow y Cornell, también pueden existir trastornos de

repolarizacion cardiaca y signos de sobrecarga sistolica (18).

La ecocardiografia es la clave en el diagnostico de la estenosis adrtica pues es
atil para evaluar el grado de severidad, confirmar el diagndstico, determinar la
funcion del ventriculo izquierdo y las dimensiones de la pared y detectar otras

anomalias asociadas.

En este tipo de analisis la ecocardiografia bajo modo doppler es la técnica a
utilizar. Los gradientes de presion a través de la valvula dependen del flujo
sanguineo y las dimensiones valvulares como el &rea y la distancia entre valvas
los cuales representan tedricamente la manera mas exacta de determinar la
estenosis de la valvula adrtica. A pesar de ello se sabe que la medicion de los
valores ecocardiograficos son dependientes del operador, por ende, la
determinacion del area de la valvula adrtica con puntos de corte definidos no
debe ser suficientes para tomar las decisiones en el manejo y debe asociarse a
otras medidas como la gradiente de presion, el flujo, funcién ventricular izquierda,

el grado de calcificacion, el tamafio y el grosor de pared (2,17).

Clasificacion ecocardiografica

La categorizaciéon de la severidad de la estenosis de valvula adrtica esta basada
principalmente en mediciones ecocardiograficas de dimensiones, areas,
presiones, volimenes y velocidades a través del modo Doppler; asi podemos

clasificar a la estenosis adrtica en 3 tipos basicos:

11



Leve: Area valvular adrtica mayor a 1.5cm?2, area indexada mayor a 0.9cm%/m?,

gradiente maximo menor a 36mmHg y gradiente medio menor a 25mmHg.

Moderada: Area valvular adrtica entre 1.1 y 1.5cm?, area indexada entre 0.6 y
0.9cm?/m?, gradiente maximo entre 36 y 70mmHg y gradiente medio entre 25 -

50mmHg.

Severa: Area de valvula adrtica menor de 1lcm?, &rea indexada menor a
0.6cm?/m?, gradiente maximo mayor a 70mmHg y gradiente medio mayor a

40mmHg.

Aunque la estenosis adrtica con un area de valvula adértica menor a 1cm? se
define como grave, la estenosis aodrtica critica es méas frecuente en pacientes con
area menor a 0.8cm?. El uso de un area valvular indexada es Util en nuestro
medio al existir pacientes con una superficie corporal extremadamente pequefia
gue puede generar falsos negativos si solo se utiliza el area valvular total
(1,2,17).

Existe una subclasificacion de la estenosis adrtica severa que es importante de
considerar sobre todo en pacientes adultos mayores y con baja funcién
ventricular; en la presencia de un flujo disminuido podria encontrarse gradientes
bajos de presidbn que generalmente son detectados en pacientes con mala
funcion sistélica del ventriculo izquierdo; es importante mencionar que si existe
bajo gradiente y bajo flujo un area valvular disminuida no es lo suficientemente
relevante para confirmar la severidad de la patologia valvular de aorta ya que en
casos de leve o moderada severidad las valvulas adrticas pueden no abrirse por
completo , en estos casos hablariamos de una estenosis adrtica seudograve
(2,14).

Para definir a un paciente con verdadera severidad se debe tener en cuenta los
valores obtenidos durante una prueba ecocardiografica de estrés con dosis bajas
de dobutamina en el cual se observara solo discretos cambios en el area de la
valvula como son un aumento menor a 0.2 cm2 manteniéndose siempre con un

area menor a 1cmz2 e incremento significativo de los gradientes de presion media
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mayor a 40mmHg. Asimismo, este tipo de pruebas pueden detectar la reserva
del flujo sistélico definida como reserva contractil, representada como el aumento
de mas del 20% del volumen latido; esta definicibn es de gran utilidad e
importancia a la hora de tomar decisiones terapéuticas e implicaciones

pronésticas (17,19).

Por altimo existe un término reciente que incluye la posibilidad de estenosis
aortica grave en pacientes con un area de valvula menor a 1cm2 y un gradiente
medio menor a 40mmHg a pesar de que la fraccion de eyeccidn se encuentre
conservada, a esta nueva entidad se la define como “estenosis adrtica paraddjica
de flujo y gradiente bajo” caracterizada por un volumen de eyeccion indexado
menor a 35 ml/m2 y gradiente medio menor a 40mmHg con fraccion eyectiva de
ventriculo izquierdo mayor a 50%. Es comun de ver en ancianos y se encuentra
asociado a un tamafo de ventriculo izquierdo pequefio, hipertrofia miocardica

marcada e hipertension arterial de base (1,2).

Escenarios clinicos a considerar

Hipertension arterial: Si el paciente se encuentra hipertenso durante la
evaluacion es recomendable reevaluar la severidad en una situaciéon de

normotension (20).

Bajo flujo paraddjico: Se debe considerar la anatomia cardiaca y es importante
utilizar otras técnicas de imagen o hemodinamicas que ayudan a esclarecer la

severidad de la valvulopatia (20,21).

Impedancia valvulo-arterial: Pacientes con reduccion de la complacencia
sistémica arterial que incrementa la postcarga del ventriculo izquierdo e influye
en el deterioro de la funcion sistélica y diastélica; es atil sum edicion para el

diagnéstico y guia de tratamiento (19,22).

Nuevos métodos de evaluacion

Resonancia magnética nuclear: Puede orientar al diagnostico evaluando la

velocidad pico transvalvular, area y gradientes.
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Tomografia multicorte: Util en casos de valvula calcificada simétrica o
asimétricamente y cuantificacion del area de valvula aortica, asi como la
evaluacion de la aorta en toda su extension, dimensiones de los vasos periféricos
y calcificacion de los mismos. Una informacion sumamente util e importante es
la determinacion del tamafio del anillo aértico para el procedimiento de
reemplazo percutaneo pues permite elegir adecuadamente el namero de

proétesis y disminuir la posibilidad de insuficiencia paraprotésica (23).

Ecocardiografiatransesofagica 3D y multiplanar: aun en estudio se usa como

complemento diagndstico en casos de estenosis severa (17).

Prueba de ejercicio: util en pacientes con estenosis severa asintomatica
fisicamente activos, presenta alto valor predictivo para predecir sintomas al afio
(24).

Biomarcardores: La determinacion del nivel de péptidos natriuréticos son utiles
para el seguimiento de pacientes asintomaticos. La relacion entre el valor del
péptido medido y el valor esperado por sexo y edad en afios puede ser util como

factor predictor en la enfermedad (25).
Factores de riesgo asociado a pronostico
En pacientes sintoméaticos

Edad avanzada: Pacientes > 70 afios de edad poseen un porcentaje de
mortalidad de 8% y 13% si esta asociado a enfermedad coronaria.

Disfuncién ventricular izquierda: poseen un riesgo de 9% de mortalidad
perioperatoria (26).

Reserva contractil ausente: en estenosis de valvula aortica con gradiente bajo
y flujo disminuido se ha visto asociada a alta mortalidad y mal prondstico.
Pacientes con Valor BNP > 550 pg/ml: se encuentran asociados a peor

sobrevida en 1 afio (27).
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En pacientes asintoméaticos

Respuesta anormal al ejercicio asociada a hipertension arterial al esfuerzo.
Pacientes con hipertrofia ventricular izquierda por ecocardiografia de mas de 15
mm de espesor.

Presencia de acortamiento longitudinal de la pared.

Estenosis aortica critica.

Vélvula adrtica severamente calcificada.

Disfuncion sistolica del ventriculo izquierdo (28).

Tratamiento

Terapia médica

El tratamiento farmacoldgico asociado a estenosis de la valvula adrtica va
principalmente dirigido a mantener la estabilidad hemodinamica y evitar las

complicaciones asociadas (2).

Se sabe que la evolucion de la clinica de estos pacientes constituye un punto
critico y por ello es importante controlar la progresion de los mismos. Cuando un
paciente presenta angina posee una mediana de sobrevida de aproximadamente
5 afos, al presentar un episodio de sincope esta cifra se reduce a 3 afios y 2
afios cuando el paciente ya tiene establecido el diagnostico asociado de
insuficiencia cardiaca, por ello es importante la prevencion y tratamiento de estos
sintomas sea con farmacos dirigidos a controlar la falla cardiaca o la prevencion
de la aparicion de sincope y angina, dentro de las familias mas utilizadas para
dicho objetivo se encuentran los diuréticos, los antiagregantes plaquetarios y

beta bloqueadores (1,29).

Ademas, se ha visto en ensayos observacionales que el uso de estatinas ha
generado un gran aporte en la regresion del area de la valvula adrtica debido a
gue hay evidencia donde se describe que niveles elevados de colesterol total,
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triglicéridos, LDL y bajos niveles de HDL estan asociados a empeoramiento de

la estenosis aortica.

La indicacion de nitroprusiato de sodio en pacientes con insuficiencia cardiaca
descompensada, estenosis adrtica severa y disfuncién ventricular izquierda
aporta una mejoria rapida y evidente de la funcion cardiaca y sirve como puente

para reemplazo valvular o uso de tratamiento con vasodilatadores (30).

Tratamiento invasivo

Procedimiento quirargico

En pacientes con disfuncion del ventriculo izquierdo asociado a estenosis adrtica
severa, el cambio valvular aodrtico por medio quirdrgico mejora de forma

significativa la sobrevida a largo plazo (2).
Beneficios de procedimiento quirargico:

Edad avanzada: Se ha evidenciado mejoria en la sobrevida en pacientes >80
afos, la edad no debe ser una contraindicacion quirdrgica (31).

Pacientes sintoméaticos: La sobrevida en pacientes sintomaticos es de mas de
60% a 10 afios y mas de 45% a 15 afios, con mantenimiento de disnea basal en
clase funcional | o Il (32).

Cirugia combinada: En pacientes con indicacion quirargica de enfermedad
coronaria, patologia raiz de aorta y/o otras valvulopatias, el reemplazo valvular
aortico se puede realizar en individuos con estenosis moderada (29).

Tipo de proétesis: Proétesis biologicas sin stent presentan mejor perfil
hemodinamico que las biolégicas con stent pues no requiere de anticoagulacion
y menor presentacion de insuficiencia aodrtica, también se detectd que la
regresion en cuanto a la masa ventricular izquierda es mayor en prétesis sin stent
(33).

Valvuloplastia adrtica con balén

Se ha demostrado beneficio en la poblacion joven mas no en adultos debido al

porcentaje de complicaciones presentes que puede ser perforacion de

16



taponamiento cardiaco, accidente cerebro vascular, ventriculo derecho,

insuficiencia aoértica, infarto de miocardio o muerte (34).

Reemplazo valvular adrtico percutaneo (TAVI)

El TAVI es un tratamiento practicamente novedoso y alternativo para pacientes
que poseen estenosis adrtica severa sintomatica con clase funcional IlI-IV, con
riesgo quirdrgico alto, dependiente, fragil y asociado a comorbilidades que

consiste en el reemplazo valvular a través de abordaje percutaneo (35,36).
Dentro de los tipos de valvula mas utilizados tenemos:

- Edwards Sapien, con técnica de implante bajo balon expandible.

- Core Valve, cuenta con valvula aortica trivalva elaborado de pericardio de
origen porcino y suturada sobre un stent compuesto por una aleacion especial

auto expandible llamada nitinol.

- Jena Valve System, utilizado en pacientes con via de abordaje transapical,
montada en un stent de nitinol con una antena que ayuda a posicionar la

valvula a la valvula nativa (5).

El reemplazo percutaneo de valvula aortica tiene multiples estudios que validan
Su uso, entre los cuales estan el PARTNER |y el PARTNER Il que demostraron
tener una sobrevida similar al reemplazo valvular de tipo quirdrgico, pero con
mayores complicaciones a favor del TAVI es por ello que su utilidad se limita a
pacientes con riesgo quirargico alto y estenosis severa sintoméatica (35,36).

Se ha evidenciado en un estudio observacional que el TAVI en pacientes con
una estenosis severa de la valvula adrtica asociada a riesgo bajo o intermedio
es un procedimiento seguro y eficaz, aunque los pacientes con insuficiencia renal
aguda han presentado mayor necesidad de hemodialisis y presencia de

infecciones intrahospitalarias en riesgo moderado y alto (37).

En el periodo temprano es mayor la presentacion de alteraciones

cerebrovasculares y de manera tardia la incidencia de complicaciones es similar
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a los pacientes post quirdrgicos encabezando las complicaciones vasculares,

neurolégicas y las alteraciones del ritmo (38).

Complicaciones asociadas a TAVI

Insuficiencia adrtica: Es frecuente su presentacion paravalvular con existencia
de jets excéntricos irregulares debido a la dimension del anillo adértico nativo,
mayor masa ventricular izquierda, aumento del diametro y del volumen
telediastolico; esto conlleva complicaciones tempranas y tardias, su evaluacion
no es facil debido a la poca precisién de la cuantificacion de la regurgitacion por
ello es importante su evaluacion con técnicas hemodinamicas e imagenoldgicas

multiples. Su incidencia va de 12 % a los 30 dias y 7% luego del afio de implante

(D).

Compresion de la protesis: Asociado a pacientes recuperados de arresto
cardiaco y post paro cardiorespiratorio, siendo la mayor frecuencia de
presentacion en TAVI tipo EDWARD SAPIEN (1,6).

Endocarditis: Generalmente causado por enfermedades asociadas como
diabetes, caries y mala higiene dental, falla renal crénica, mal posicion de
prétesis con disfunciéon de la valva anterior mitral e inmunosupresion. Su

incidencia va entre 0.3 a 1.2% (6).

Falla estructural de la protesis: Es una complicacién no muy frecuente, entre
las causas se encuentra la presencia de pannus, la calcificacion y la expansion

incompleta.

Trombosis de prétesis: Poco comun asociado principalmente a edad avanzada
y comorbilidades, material metalico de la prétesis, infraexpansion con pliegue de

protesis, aposicion incompleta a raiz de aorta, zonas de flujo disminuido (14).

Migracion tardia: Es frecuente encontrarla en implantes sub6ptimos de protesis
siendo mas comun su migraciéon hacia el ventriculo izquierdo que la aorta,
producido por falta de expansion, dimensiones pequefias de protesis, valvula

nativa bicuspide, calcificacion irregular de la raiz aortica.
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Arritmias cardiacas: Dentro de las cuales se cuenta con mas frecuencia el
bloqueo auriculo ventricular generalmente asociado a supraexpancion de la
protesis, bloqueo de la rama del lado derecho del haz de Hiss y arritmias
supraventriculares, la protesis que mas se asocia a este tipo de complicaciones
es COREVALVE (14,39).

2.3 Definicién de términos basicos

Ecocardiografia doppler: Es un tipo de modo ecocardiografico que permite
evaluar las caracteristicas fisicas de los fluidos en el caso del sistema
cardiovascular mide la velocidad direccién y volumen de la sangre a través del
efecto fisico llamado doppler en el cual se analiza la variabilidad de las ondas de

sonido para determinar las caracteristicas del objeto resonador (1).

Péptido natriurético atrial: es un compuesto peptidico de 28 aminoacidos
estructurado alrededor de una molécula de 17 aminoé&cidos, liberado a nivel
auricular como consecuencia del estiramiento de la misma o por sefiales
moleculares sensibles al aumento de volumen, disminucion caldrica o el esfuerzo
fisico, tiene efecto dilatador a nivel de los vasos sanguineos y se encuentra
relacionado con el equilibrio hidroelectrolitico, su mecanismo consiste en
disminuir el volumen sanguineo, el nivel sérico de sodio y la cantidad de lipidos

séricos (15).

Stent: Es un dispositivo de material metdlico compuesto en una estructura
compleja cilindrica utilizado como soporte intraluminal de vasos sanguineos
enfermos, su uso mas comun es a nivel de las arterias coronarias y estos pueden

ser solamente metélicos o liberadores de medicamento (15).

Nitinol: es compuesto conformado por una aleacién de titanio y niquel que posee
una caracteristica peculiar lamada memoria de forma, lo cual permite al material
recuperar su forma original luego de haber sido modificada al ser sometido a

temperaturas altas (2).

Abordaje Transapical: Es una técnica invasiva utilizada comunmente para el
implante de dispositivos intracardiacos como es el caso de la valvula aortica, que

consiste en la incision quirdrgica del musculo cardiaco a nivel del apice del
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ventriculo izquierdo a través de la parrilla costal para crear una comunicacion

directa con las camaras cardiacas izquierdas (1,2).

Insuficiencia para valvular: Consiste en el retorno de flujo sanguineo a la
camara anterior a la valvula cardiaca en la zona que colinda entre la prétesis y
el anillo valvular nativo, es una complicacibn coman en implante de protesis y

puede ser leve, moderada y severa (1,15).

Volumen telediastolico de ventriculo izquierdo: Se define como el volumen
total medido en centimetros cubicos al final de la fase diastdlica del ventriculo
izquierdo, se utiliza para medir presiones de llenado y evaluar la post carga

cardiaca (15).

Pannus: cubierta fibrosa depositada en el aparato subvalvular o a nivel de las
valvas nativas o protésicas del corazén que puede generar disfuncién del mismo
a predominio de estenosis, se ve comunmente en pacientes post implante de

protesis mecanicas valvulares (2,15).

Cardiodesfibrilador automatico (DAI): Dispositivo cardiaco que cumple la
funcién de marcapaso y a su vez de cardiodesfibrilador en caso de detectar
evento arritmico el cual pone en situacién riesgosa la vida del paciente
(taquicardia ventricular y fibrilacion ventricular), para ello cuenta con electrodos
adheridos al miocardio capaz de detectar los trastornos del ritmo y cumplir

funcién de prevencion tanto primaria como secundaria de arresto cardiaco (1,2).
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CAPITULO lIl: HIPOTESIS Y VARIABLES

3.1 Formulacion de hipotesis

La Presencia de arritmias cardiacas de alto grado (bloqueo auriculo ventricular

de 2 y 3° grado, bloqueo de rama del lado izquierdo del haz de Hiss en los

pacientes a quienes se ha indicado implante percutaneo de valvula adrtica (TAVI)

produce un aumento en la morbimortalidad después de la implantacién del

mismo.

3.2 Variables y su operacionalizacién

enfermedad

conllevando a

cardiogénico.

Sincope.

Variable Definicion Tipo por | Indicador Escala Categorias y | Medio de
su de sus valores verificacion
naturalez medicio
a n

Sexo Caracteristicas Cualitativ | Femenino Nominal- | Presencia de | Historia clinica

fisiologicas y|o Masculino dicotomi | barba y voz
sexuales de ca grave en
nacimiento en varones.
mujeres y Contextura y
hombres. voz fina en
mujeres.
Edad Tiempo de vida | Cuantitati | Afios Discreto | Nifios, Historia clinica
medido en afios | vo Ancianos,
de un ser Jévenes
humano desde su
nacimiento hasta
la actualidad

Tipo de TAVI | Marca de la | Cualitativ | Tipo de prétesis | Nominal- | Corevalve Historia clinica
protesis  aortica | o utilizada en el | dicotomi | Edwards
que es fabricada procedimiento. ca Inovare
por la casa
productora de
equipos
biomédicos

Complicacion | Eventos que | Cualitativ | Suceso no | Nominal Sangrado. Historia clinica

es presentan los | o esperado  que Accidente

pacientes y pone enriesgo la cerebrovascul
complican la salud y vida del ar.
evolucién de la paciente. Shock
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riesgo de laviday

la salud.

Falla renal
agua.
Insuficiencia

respiratoria

aguda
Tiempo de | Nimero de dias | Cuantitati | Dias Discreto | Cardiomiopati | Historia clinica
presentacién | posteriores al | vo a dilatada,
de arritmia procedimiento de Insuficiencia
implante de TAVI cardiaca
a la presentacion
de arritmia de alto
riesgo
Dias de | Nimero de dias | Cuantitati | Dias Discreto Estancia Historia clinica
hospitalizaci6 | de estadia en | vo prolongada,
n cama de un Estancia
paciente dentro minima
de un hospital.
Mortalidad Evidencia de | Cuantitati | Sl Nominal Pérdida de un | Historia clinica
ausencia de | vo NO - ser querido.
sefiales de vida dicotémi
gue constaten la ca
muerte del
paciente
Fraccion Reduccion de | Cualitativ | Porcentaje de | Categoéri | Severa Ecocardiograma
eyectiva area ventricular | o acortamiento. co deprimida
ventricular izquierda en (<35%)
izquierda sistole en Moderada
comparacion con deprimida
el area, en (35-45%)
diastole Leve
expresada en deprimida(45-
porcentaje. 50%).
No deprimida
Gradiente Promedio de la | Cuantitati | Milimetros de | Discreto | Fatiga, Ecocardiograma
medio de | Diferencial de | vo mercurio Disnea,
Valvula presiones medido (mmHg) Edema de
Adrtica por miembros
ecocardiografia inferiores
entre la cémara
del ventriculo
izquierdo y la
aorta ascendente
Tipo de | Clasificacion de | Cualitativ | Tipo de arritmia | Discreto Fibrilacion Electrocardiogra
arritmia las arritmias | o presente en el auricular, ma
cardiacas segun electrocardiogra Taquicardia
caracteristicas ma. auricular,
electrocardiografi Flutter
cas y clinicas auricular,
Taquicardia
ventricular.
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Intervalo PR Distancia medida | Cuantitati | Milisegundos Discreto Bloqueo Electrocardiogra
en milisegundos | vo (ms) auriculo ma
existente entre la ventricular 1,
onda P y la onda Blogueo
R auriculo
ventricular I,
Bloqueo
auriculo
ventricular Il1.
Segmento Distancia que | Cuantitati | Milisegundos Discreto | QRS ancho (> | Electrocardiogra
QRS compromete el | vo (ms) 120ms). ma
segmento QRS angosto
comprendido (< 80ms).
entre laonda Qy
laonda S
Intervalo QT Distancia medida | Cuantitati | Milisegundos Discreto | QT Electrocardiogra
en milisegundos | vo (ms) prolongado (> | ma
existente entre la 500ms).
onda Q y la onda QT corto (<
T 280ms).
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CAPITULO IV: METODOLOGIA

4.1 Tipos y disefio

El siguiente estudio es de tipo cuantitativo, las variables principales de nuestro
estudio es la presencia 0 ausencia de morbimortalidad en pacientes sometidos

a implante de vélvula aortica protésica y factores predictores asociados.

Segun la intervencion del investigador: Observacional, pues los

investigadores no controlamos las variables en estudio.

Segun el alcance: Analitico, se determinara los factores predictores de

morbimortalidad en pacientes sometidos a TAVI y su relacion con las variables
inherentes a los pacientes y la intervencion, asi mismo se realizara estudios
multivariados para determinar la presencia de asociacion entre las

complicaciones y las caracteristicas de la muestra.

Segun el numero de mediciones de la o las variables de estudio:
Longitudinal, se midieron las variables de estudio mas de una vez en el tiempo

para ver la evolucién de las mismas.

Segun el momento de la recoleccion de datos: Retrospectivo, el presente
estudio se realiz6 por recoleccion de datos de forma retrospectiva entre los

periodos de junio 2010 hasta junio 2017.

4.2 Disefio muestral

Poblacion universo: Pacientes con diagnostico de estenosis valvular aortica

severa e indicacion de TAVI.

Poblacion de estudio: Pacientes con diagndstico de estenosis valvular aortica
severa e indicacion de TAVI que acudan al Instituto Nacional Cardiovascular en
el periodo 2010 hasta 2017.
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Tamafo de la muestra: Se utilizo el programa bioestadistico STATA 13.0 para

realizar el calculo de tamafio muestral asumiendo un error alfa de 0.5 y un poder

de 90%, obteniendo un valor total de 210 pacientes.

Muestreo: Eltipo de muestreo realizado fue no probabilistico por conveniencia,

se realizo la recoleccion de datos directamente de la informacion obtenida en las

historias clinicas y a través de llamadas telefonicas.

Nuestra unidad de muestreo seran los pacientes sometidos al implante de

TAVI, segun los siguientes criterios:

Criterios de inclusién

Paciente adulto, mayor de 18 afios.

Paciente post implantado de valvula aortica protésica de manera
percutanea de acuerdo a las recomendaciones de la guia de la Asociacién
Americana del Corazén y Sociedad Europea de Cardiologia.

Expectativa de vida de mas de 1 afio.

Ritmo sinusal.

Pacientes con presencia de alteracion del ritmo posterior a implante de

valvula aortica percutanea.

Criterios de exclusién

Paciente portador de implante de valvula aortica mecanica o bioldgica
previa.

Paciente gestante.

Paciente con FA permanente.

Paciente sin consentimiento informado previo a procedimiento.

Paciente portador marcapaso o cardiodesfibrilador previo a
procedimiento,

Historias clinicas que tengan menos del 75% de las variables
consideradas para este estudio.

Historias clinicas no legibles
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4.3 Técnicas y procedimiento de recoleccion de datos.

Este estudio realizara el proceso de recoleccion de los datos directamente de
informacion obtenida en las historias clinicas (documento legal de la institucion
de salud) y de forma directa a través de llamadas telefénicas (durante el
proceso de recoleccion a los pacientes que constituyen la muestra del estudio

y/o familiares.

4.4. Procesamiento y andlisis de datos

Se realizara de forma objetiva de acuerdo a la incidencia, prevalencia, porcentaje
y valores numéricos medidos segun el estudio diagnéstico aplicado
(electrocardiograma, ecocardiografia).

Se realizara un analisis de homogeneidad (test de Kolmorogov-Smirnoff, test de
Shapiro-Wilk) entre los grupos de estudio y test multivariado (ANOVA) para
identificar posibles factores predictores no identificados en el desarrollo del

proyecto.

Ademas, se realizara el andlisis de factores predictores de mortalidad y
morbilidad en pacientes que fueron sometidos a implante percutaneo valvular
aortico (TAVI) a través del célculo de riesgo de dafios entre grupos que
presenten las variables en estudio (por ejemplo: edad, sexo, presencia de
bloqueo auriculo ventricular antes del procedimiento, etc.) y aquellos que no las
posean.

4.5 Aspectos éticos

El siguiente estudio cumple con las normas deontoldgicas de la profesion médica
y los principios éticos estipulados segun el codigo de Nuremberg, la Declaracion
Universal sobre bioética y derechos Humanos de la UNESCO vy la declaracion
de Helsinki, cumpliendo con las premisas fundamentales de justicia, respeto a

las personas y busqueda del bien.

Asimismo, se respetan los derechos de privacidad y seguridad de informacion

de los pacientes en estudio; asimismo el presente proyecto sera sometido a
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evaluacion por la comision de ética del departamento de investigacion cientifica

del Instituto Nacional Cardiovascular (INCOR).
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ANEXOS

1. Matriz de consistencia

Titulo Pregunta de Objetivos Hipotesis Tipoy Poblacién de | Instrume
Investigacién disefio de estudio y nto de
estudio procesamien recolecci
to 6n
de datos ion
Caracteristicas | ¢Cuéles son las | Objetivo La Analitico Nuestra Historias
electrocardiograf | caracteristicas general Presencia unidad de clinicas.
icasy los electrocardiograf de Retrospect | muestreo Entrevista
factores icas y los | Conocer los | arritmias ivo seréan los via
predictores de factores trastornos de | cardiacas pacientes telefénica
morbimortalidad | predictores de | conduccion de alto | Cuantitativ | sometidos al
asociados a morbimortalidad presentes en | grado 0. implante de
pacientes post asociados a | pacientes post | (blogueo TAVI, con los
implante de pacientes post | implante de | auriculo siguientes
vélvula aortica implante de | valvula aortica | ventricular criterios:
percutanea del | valvula aértica | percuténea. de 2y 3
instituto nacional | percutanea del grado, Pacientes
cardiovascular Instituto Bloqueo adultos
(incor) en el Nacional completo mayores de 18
periodo junio Cardiovascular de rama afios.
2010-junio 2017 | (INCOR) en el izquierda)
periodo  Junio en Paciente post
2010-Junio pacientes implantado de
20172 con valvula aortica
indicacion de manera

de

percutanea de
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especificos

Determinar  los
factores
predictores
clinicos,
electrocardiogréaf
icos y asociados
al dispositivo de
morbimortalidad
en pacientes
post implante de

vélvula aortica

percutanea.
Identificar el
tiempo de

presentacion de
trastornos de
conduccién  en
pacientes  post
implante de
valvula aortica

percutanea.
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eventos
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pacientes  post
implante de
valvula  aortica

percutanea.
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percutane
o] de
valvula
aortica
(TAVI)
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de la
morbi-
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d después
de la
implantaci
6n del
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recomendacio
nes de la guia
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Cardiologia.
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de vida de

mas de 1 afio.
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alteracién del
ritmo posterior
a implante de
valvula aortica

percutanea.




2. Instrumentos de recoleccidon de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS ‘
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PRE PROCEDIMIENTO

COMORBILIDADES

CF NYHA CCl IM PREV EPOC CREATININA DCV
HTA DM TABACO DLP EUROSCORE PCI
CABG
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POST PROCEDIMIENTO
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