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1. RESUMEN /ABSTRACT

En los dltimos afios se ha incrementado la incidencia de endocarditis infecciosa (El). En
muchos pacientes tras eliminar el agente infeccioso persiste un dafio valvular severo que
condiciona el pronéstico pero determinados pacientes son rechazados para su reparacion
quirdrgica por su elevado riesgo. La implantacion de prétesis valvular aortica de forma
percutdnea (TAVI) es una alternativa asentada en el tratamiento de valvulopatia en
pacientes de alto riesgo, pero se encuentra contraindicada en el contexto de la correcciéon
de la lesién valvular tras El, por entrafiar te6ricamente mayor riesgo de infeccion. Nuestro
objetivo fue analizar el uso, seguridad y eficacia actual en vida real de TAVI en este contexto,
recogiendo retrospectivamente todos los casos procedentes de diez centros que fueron
tratados de este modo, llevando a cabo un seguimiento clinico posterior de al menos un afio.
El implante de TAVI en este contexto resulté ser seguro y eficaz, con unas cifras de
mortalidad intra-hospitalaria (5.7%) y al afio (13.7%) similares a las conseguidas con este
procedimiento en otros contextos y pese a la alta tasa de comorbilidades del subgrupo en
estudio. No obstante, se declaré una elevada tasa de sepsis (18%), en particular en
procedimientos sobre valvula protésica previa. Estos resultados sugieren que el uso de TAVI
puede ser una alternativa valida en el tratamiento de lesion valvular adrtica residual tras El
curada en pacientes seleccionados, cuando el abordaje quirdrgico no es posible.

Palabras clave: endocarditis infecciosa, endocarditis adrtica, proétesis, TAVI, lesién residual,

alto riesgo quirdrgico.

Epidemiological studies suggest that the incidence of infective endocarditis (IE) is rising. In
many cases, after successful antibiotic treatment, a damaged valve dysfunction persists, but
the patient is rejected for heart surgery because of his operative risk. Transcatheter aortic
valve implantation (TAVI) is a safe and accepted alternative for treating aortic valvulopathy
in high-risk patients but it is precluded in this context because of the theorical risk of re-
infection. Our aim was to evaluate the performance, safety and clinical benefit of TAVI in this
context in real clinical practice, gathering patient data who were treated that way from ten
clinical centers, with a follow-up of at least a year. TAVI in this context turned out to be safe
and effective, with a mortality rate of 5.7% in inpatients and 13.7% in a period of a year,
which is similar to other TAVI indication rates achieved with this procedure in other contexts
despite the important comorbilities of the group being studied. Nevertheless, a high rate of
sepsis (18%) was reported, especially in pre-prosthetic valve procedures. These results
suggest that TAVI could be a valid alternative treatment for aortic valve residual damage
after successfully healed IE and when heart surgery is rejected.

Key words: infective endocarditis, aortic valve endocarditis, prothesis, TAVI, aortic residual

damage, high risk.



ABREVIACIONES
El: Endocarditis infecciosa

TAVI: Implante de valvula adrtica transcatéter

2. INTRODUCCION

2.1. ENDOCARDITIS INFECCIOSA

La endocarditis infecciosa (El) es una enfermedad potencialmente mortal. Su incidencia

varia entre 1 y 10 casos por 100.000 habitantes al afio (1), situandose en Espafia en

torno a los 3-4 casos por 100.000 habitantes (2). Aln habiéndose producido mejoras en

su deteccion, manejo y tratamiento, no solo se ha notificado un incremento en su

incidencia (3)(4), sino que su alta mortalidad y elevado nimero de complicaciones

permanecen relativamente estables (4).

1. Poblacién en riesgo. Situacion y procedimientos de riesgo.
El perfil del paciente afectado por El ha cambiado a lo largo de los dltimos afios,
pasando de afectar principalmente a joévenes adultos con afectacién valvular
reumatica a pacientes mas ancianos, siendo secundario en muchos casos a
iatrogenia, asi como portadores de valvulas protésicas o pacientes que ya han
padecido endocarditis previamente.

2. Diagnéstico
El diagndstico de El es el resultado de una combinacién de hallazgos ocasionados
por el sindrome infeccioso y manifestaciones de implicacion endocardica. Con el
objetivo de aunar un criterio comun, clasicamente se han utilizado para el
diagnostico los criterios de Duke, modificados en el afio 2000 (Tabla 1). Segun éstos,
resultados positivos en los hemocultivos o en las técnicas de imagen constituyen
criterios mayores, mientras que se consideran criterios menores la presencia de
lesion predisponente a El, la fiebre, los fendmenos vasculares o inmunolégicos asi
como hallazgos microbiolégicos sugerentes de El pero que no cumplen los requisitos
de criterio mayor. De este modo, se define el diagnéstico definitivo de IE como la
demostracion de endocarditis activa a través de anatomia patoldgica o bien la
combinacién de varios de estos criterios clinicos (dos criterios mayores o0 un criterio
mayor y tres menores 0 cinco criterios menores). El diagndstico de posible El se
produciria ante el hallazgo de un criterio mayor y uno menor o bien de tres criterios

menores.(6)



Tabla 1. Criterios de Duke modificados (6)

Criterios mayores Criterios menores
1) Hemocultivos positivos para El: 1) Predisposiciones como enfermedad cardiaca
a) Microorganismos tipicos compatibles con El de 2 predisponente o uso de drogas por via parenteral.

hemocultivos separados: (Streptococcus viridans, S.
gallolyticus (S. bovis), grupo HACEK,
Staphylococcus aureus o enterococos adquiridos en
la comunidad en ausencia de un foco primario).

b) Microorganismos compatibles con El obtenidos a
partir de hemocultivos persistentemente positivos: Al
menos 2 hemocultivos positivos de muestras
sanguineas tomadas con un intervalo > 12 h o en la
mayoria de al menos 4 hemocultivos separados por
al menos 1 hora.

¢) Un Unico hemocultivo positivo para Coxiella burnetii
o un titulo de anticuerpos 1gG de fase | > 1:800.

2) Pruebas de imagen positivas para El: 2) Fiebre, definida como temperatura > 38 °C.

a) Ecocardiograma positivo para El (Vegetaciones,
absceso, pseudoaneurisma, fistula intracardiaca,
perforacion valvular o aneurisma, dehiscencia
parcial nueva de valvula protésica).

b) Positividad en la prueba con 18F-FDG PET/TC (solo
si la prétesis lleva implantada mas de 3 meses) o
SPECT/TC con leucocitos marcados con isétopos.

c) Lesiones paravalvulares definidas por TC cardiaca.

3) Fendmenos vasculares (émbolos arteriales mayores,
infartos pulmonares sépticos, aneurisma infeccioso,
hemorragia intracraneal, hemorragias conjuntivales y
lesiones de Janeway).

4) Fenoémenos inmunitarios (glomerulonefritis, nédulos
de Osler, manchas de Roth y factor reumatoide).

5) Evidencia microbiolégica (hemocultivo positivo que
no cumple un criterio mayor de los que se indican
mas arriba o evidencia serolégica de infeccion activa
con un microorganismo compatible con El).

3. Prondstico
La mortalidad intrahospitalaria en pacientes con El varia entre el 15 y el 30%,
habiéndose identificado predictores de mayor riesgo relacionados con
caracteristicas propias del paciente, del microorganismo, complicaciones tales como
fallo cardiaco o renal, isquemia o hemorragia cerebral o shock séptico; o
determinados hallazgos ecocardiograficos.(5)
4. Tratamiento
El tratamiento antibiético se erige como protagonista en la erradicaciéon de la
infeccion, contribuyendo el tratamiento quirdrgico por una parte a la eliminacion de
material infectado — cuando este persiste — y por otra a la correccion de las lesiones
estructurales secundarias a la infeccion.
a. Antibioticoterapia. Dada la gran variedad de etiologias, cabe sefialar, de forma
somera, que se prefieren antibiéticos con actividad bactericida, siendo de utilidad
la combinacién de aminoglucdsidos con inhibidores de la pared celular. En cuanto

a la duracién de la terapia, dependeréa del microorganismo involucrado, siendo de



interés que la duracion del tratamiento variara entre dos y seis semanas en el caso
de El sobre valvula nativa, ampliandose hasta un minimo de seis semanas si se
trata de El sobre valvula protésica.

b. Terapia quirdrgica. Entre los objetivos principales de la cirugia se incluye el
desbridamiento y eliminacion del tejido infectado asi como la reparacion o
sustitucion de la/las valvulas afectadas, reconstruyendo la estructura cardiaca. Se
valorara la reparacion o sustitucion de la valvula afectada segun el caso concreto,
no existiendo, en el caso de la valvula adrtica clara evidencia de la superioridad
de la reparacion sobre la sustitucion valvular.

5. Principales complicaciones de la El.
Se requiere tratamiento quirdrgico en aproximadamente un 50% de los pacientes (7)
debido a las complicaciones potencialmente graves que se pueden producir —
complicaciones del lado izquierdo como fallo cardiaco —, asi como infecciéon no

controlada o la prevencion de embolismo sistémico.

2.2.  IMPLANTE VALVULAR AORTICO TRANSCATETER
En el mes de abril del afio 2002 se llevé a término
por primera vez la idea del profesor Alain Cribier

(Charles Nicolle University Hospital, Rouen,

Francia) de implantar una vélvula cardiaca de

manera percutanea, en un paciente con elevado

3 Al :
riesgo quirdrgico, rechazado por tres equipos de \‘\;{’J ‘
Kl A N 2270

Imagen 1. El Dr. Alain Cribier junto con el
primer paciente receptor de TAVI.

cirujanos por sus inestabilidad hemodinamica asi
como sus comorbilidades(8) (Imagen 1).

El implante valvular aortico transcatéter (TAVI) se lleva a cabo mediante puncion
vascular directa sin necesidad de incision quirdrgica y generalmente a través de la
arteria femoral, frecuentemente sin necesidad de anestesia general.

Pasados casi veinte afios desde entonces, goza de ser considerada una técnica
asentada para el tratamiento de la estenosis adrtica grave en el caso de pacientes con
alto riesgo quirargico, con importantes estudios avalandola, como el pionero PARTNER
(9), para posteriormente, ampliarse a ser considerada una opcion en pacientes con
riesgo quirdrgico intermedio — pudiendo citar en este aspecto el estudio SURTAVI,
también aleatorizado, donde se evidenciaba la no inferioridad de esta técnica frente a
cirugia, o el posterior PARTNER Il —. (10)(11)

Por tanto, aunque actualmente se acepte la indicacion para el uso de TAVI en pacientes
con estenosis adrtica grave en pacientes considerados inoperables — entendiendo tal

condicién como un EuroSCORE logistico mayor del 20% o bien una puntuacion mayor



del 10% en el sistema de la Society of Thoracic Surgeons — las perspectivas de esta
técnica se van ampliando de forma paralela a la experiencia en su uso, buscando
erigirse como una opcion equivalente a la cirugia en pacientes con riesgo quirdrgico
bajo dado su aspecto minimamente invasivo.

Estas perspectivas han sido cumplidas con la reciente publicacion en marzo de 2019 de
la resolucién del estudio PARTNER Il (12), concluyendo que la tasa de mortalidad, ictus
o rehospitalizacion al afio fueron significativamente menores en los pacientes sometidos
a TAVI que en los tratados con cirugia de recambio valvular aértico. Este importante
estudio, que ha contado con la participacion de mas de setenta centros y mas de mil
pacientes ha permitido demostrar la seguridad y la eficacia del uso de TAVI frente a la
cirugia de sustitucion valvular adrtica incluso en pacientes de bajo riesgo quirdrgico. Se
trata de un estudio que culmina el camino comenzado en 2002 por el Dr. Cribier,
habiendo transformado su por entonces entendida como ‘osadia’ en lo que sera el

paradigma de tratamiento de la estenosis aértica en el siglo XXI.

2.3.  HIPOTESIS

Podemos inferir por lo anteriormente comentado que la endocarditis es una patologia
con una incidencia importante y un pronéstico adverso condicionado por una elevada
tasa de complicaciones y mortalidad relacionada no solo con la infeccion sino también
con las complicaciones quirargicas (7) maxime si tenemos en cuenta el actual perfil de
riesgo de los pacientes con El.

Pese a que las indicaciones quirlrgicas estan claramente especificadas, la realidad es
distinta, ya que el riesgo quirtrgico o las comorbilidades de una cantidad apreciable de
pacientes hace inviable la cirugia en muchos casos, empeorando indiscutiblemente el
prondstico al carecer de alternativa terapéutica.

Ante este escenario, nos planteamos la hipétesis de si seria posible restaurar la
estructura cardiaca de estos pacientes de forma percutanea con el uso de una TAVI.
Sin embargo actualmente la presencia de El es contemplada como contraindicaciéon
absoluta de esta intervencion por la Sociedad Europea de Cardiologia por el riesgo de

reinfeccion (13).

2.4, OBJETIVO

El presente estudio se plantea la solidez sobre la que se asienta la contraindicacion de
una TAVI tras una El en la que la infeccion se ha erradicado. Aunque en la bibliografia
actual el nimero de casos publicados donde se ha procedido a realizar una intervencion
con TAVI tras El es pequefio, sugiere que esto es factible. En este contexto, adquiere

especial relevancia un estudio publicado recientemente donde se afirma que tras diez



dias de tratamiento antibidtico adecuado y en ausencia de diabetes mellitus,
Staphylococcus aureus, afectacion mitral o prétesis adrtica, tan solo 1 de 29 pacientes
(3,5%) tuvo positividad en los cultivos del tejido explantado en el momento de la
intervencion quirdrgica (14).
Por tanto, es indiscutible la necesidad de ahondar sobre esta posibilidad terapéutica,
identificando aquellos casos donde se ha llevado a cabo este tipo de intervencion,
comprobando la evolucion de estos pacientes a corto, medio y largo plazo para, en caso
de ser favorable, poder ser planteada como alternativa terapéutica en aquellos
pacientes considerados inoperables.
De este modo, se define como objetivo del trabajo recopilar el mayor nimero de casos
de implante de TAVI en la disfuncién valvular severa secundaria a El en la cual la
infeccién ha remitido tras antibioterapia para definir:

1. Los resultados técnicos inmediatos.

2. La seguridad en lo referente al riesgo de recidiva de la infeccion y otras

complicaciones a medio y largo plazo.

3. MATERIAL Y METODOS

Poblacion a estudio.

Se definié la poblacion a estudio como los pacientes con El diagnosticada o sospechada
tratada exitosamente con antibiéticos pero presencia de disfuncién valvular aértica
residual grave en los cuales, por el elevado riesgo quirdrgico, se hubiese optado por
implantar una TAVI. Los pacientes tratados con TAVI tras sufrir EI han sido recogidos

retrospectivamente en 10 centros (Anexo 2) desde 2008 a 2019.

Criterios de inclusion y exclusion.

Los criterios de inclusion considerados para la participacién en el estudio fueron el
diagnéstico de El (posible o definitivo segun los criterios de Duke modificados)
considerada curada tras antibioterapia correcta o bien el diagndstico retrospectivo de El
sin evidencia de infeccién activa residual, con disfuncion valvular severa sintomatica que
cumple criterios de cirugia de recambio valvular pero se considere que tiene
contraindicacion absoluta o relativa de cirugia cardiaca y la sesion médico-quirdrgica
decida implante de TAVI.

El Unico criterio de exclusion de este estudio fue la infeccién persistente.

Recogida de datos.
Se utilizd una base de datos anonimizada. Los datos incluidos se describen a

continuacion:



1/ Las caracteristicas basales: edad, género, indice de masa corporal, comorbilidades
previas, antecedentes de cirugia cardiaca, antecedentes de implante quirdrgico de
vélvula protésica asi como el modelo de esta, scores de riesgo quirargico (EuroSCORE,
EuroSCORE Log, STS y EuroSCORE |Il); datos relativos a la infeccion, incluyendo fecha
conocida o sospechada de EI, sintomatologia, ndmero de cultivos positivos,
microorganismo, hallazgos ecocardiograficos, fiebre, fenédmenos vasculares, grado de
disnea y afectacion valvular secundaria a la El (estenosis aértica, insuficiencia adrtica o
ambas), datos ecocardiogréficos (area valvular, gradiente medio, FEVI, grado de
insuficiencia mitral).

2/ Las caracteristicas del procedimiento: En lo relativo al procedimiento se recogio la via
de abordaje, tipo y tamafio de la prétesis, presencia de insuficiencia aortica posterior,
necesidad de post-dilatacién y presencia de complicaciones de acuerdo a los criterios
VARC-2 (Valve Academic Research Consortium).(15).

3/ Los datos referentes a la estancia hospitalaria tras el implante de TAVI, incluyendo
tiempo de hospitalizacion y complicaciones durante la estancia (sepsis, ictus, fibrilacion
auricular, trastornos de conduccion, dafio renal, infarto de miocardio, sangrado u otras
complicaciones vasculares) asi como datos ecocardiogréficos tras el procedimiento
(homoélogos a los indicados anteriormente).

4/ Los datos de seguimiento a largo plazo, incluyendo la supervivencia, estado funcional
de acuerdo a la escala de la New York Heart Association (NYHA), presencia de sepsis,
ictus o eventos embdlicos con un seguimiento de al menos un afo, asi como datos
ecocardiograficos (fraccion de eyeccidn ventricular izquierda, gradiente valvular, area

valvular, insuficiencia aértica, mitral o tricuspidea y vegetaciones).

Anélisis estadistico.

Se trata de un registro retrospectivo de finalidad descriptiva. Los datos se han expuesto
como frecuencia en términos absolutos y como porcentaje en el caso de variables
cualitativas. Las variables cualitativas han sido descritas con la media (DE) o mediana
(rango intercuartilico p25-p75). Se utilizé el método de Kaplan-Meier para el analisis de
supervivencia para determinar diferencias entre pacientes portadores y no portadores
de protesis quirargica previa. Se llevo a cabo un analisis multivariante a través del
meétodo de regresion de Cox para evaluar predictores de mortalidad independientes en
la poblacién de estudio. La significacion estadistica se definié como un p-valor inferior
a 0.05. Todos los andlisis estadisticos se han realizado con IBM SPSS Statistics, version
23.0 (IBM® SPSS® Statistics).



4. RESULTADOS

CARACTERISTICAS BASALES DE LOS PACIENTES

La edad media de los pacientes incluidos en la muestra fue de 79,06+8 afios siendo un
57,4% varones, con un indice de masa corporal de 28,47+5,8 y un riesgo quirlrgico
EuroSCORE Log de 22,89+15,2. Un 24,1% eran considerados pacientes ‘fragiles’.

Las comorbilidades de los pacientes se resumen en la Tabla 1. La prevalencia de
diabetes mellitus fue del 48,1% asi como un 60% de enfermedad coronaria. Un 59,3%
habian sido subsidiarios anteriormente de cirugia cardiaca abierta, y la mitad del total
de pacientes habian recibido un implante quirtrgico de valvula cardiaca (50%), aértica
en su mayoria exceptuando un recambio mitral (1,9%). En dos pacientes (3,7%) se
encontrd una aorta en porcelana. De forma relevante, un 7,4% de los pacientes
presentaban patologia hepatica, entidad cuyo riesgo quirlrgico asociado no esta
contemplado en los principales sistemas de puntuacién que permiten estimar el riesgo
de una intervencion cardiaca concreta.

Las variables relacionadas con la El se resumen en la Tabla 2. La mayoria de pacientes
presentaron fiebre (75,9%) y la mitad (50%) fallo cardiaco. En cuanto al diagnéstico, la
mayoria de casos se confirmaron como IE definitiva (51,85%) o posible (42,6%).

El principal microorganismo responsable de la El (Tabla 3) fue Enterococcus (25,9%),
seguido de Staphylococcus meticilin-sensible (13%), Streptococcus sp. (11%) y
Staphylococcus meticilin-resistente (9,5%); en 15 pacientes no se pudo identificar el
microorganismo (27,8%) o se obtuvieron cultivos polimicrobianos (1,9%).

En cuanto a la afectacién funcional de los pacientes, la practica totalidad (96,3%)
presentaba una disnea grado Il o IV de la NYHA (81,5% y 14,8% respectivamente). La
lesién residual valvular adrtica tras la El fue insuficiencia severa (62,2%), estenosis
severa (3,8%) o ambas (34%). Unicamente 4 pacientes tuvieron una afectacion mitral,
tomando como tal una insuficiencia mayor o igual al segundo grado (en una escala sobre
tres).

Un gradiente medio de 43,83+16,49 mmHg y una FEVI media del 55,77+13,08% fueron

los hallazgos ecocardiogréaficos mas relevantes en la muestra (Tabla 4).



Tabla 1. Variables clinicas

Edad (afios) 79+8
Sexo masculino 57,4%
IMC 28,5+5,8
Diabetes mellitus 48,1%
Enfermedad coronaria 59,3%
Angioplastia coronaria previa 27,8%
Insuficiencia renal crénica 48,1%
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 35,2%
Cirugia cardiaca abierta previa 59,3%

Implante quirdrgico valvular previo / adrtico

50,0% / 48,1%

Ictus previo 9,3%
Fibrilacion auricular 40,7%
Fragilidad 24,1%
Aorta de porcelana 3, 7%

EuroSCORE Log

22,9 £ 15,2%

STS

11,5+ 13,4%

IMC: indice de masa corporal; STS: Indice de riesgo quirtirgico Society of Thoracic Surgeons; EuroSCORE Log: indice de riesgo quirtirgico

EuroSCORE Log.

Tabla 2. Variables microbioldgicas — El

Fiebre 75,9%
Fallo cardiaco 50%
Fenémenos vasculares 3,8%
Disnea (Grados Il o IV NYHA) 96,3%
Diagnostico definitivo El 51,85%
Diagndstico posible El 42,6%
Diagnéstico sospecha El 3,7%

Cultivos positivos / en tres muestras

72,2% / 51,9%

Hallazgos ecocardiograficos compatibles con El

88,9%

Vegetaciones

74,1%
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Tabla 3. Microorganismo aislado

Enterococcus 25,9%
Staphylococcus meticilin-sensible 13%
Streptococcus sp. 11%
Staphylococcus meticilin-resistente 9,5%
E.Coli 1,9%
Candida Lusitaniae 1,9%
Granulicatella adiacens 1,9%
Serratia 1,9%
Polimicrobiano 1,9%
No identificado 27,8%
Insuficiencia adrtica de nueva aparicion 62,2%
Estenosis adrtica de nueva aparicion 3,7%
Afectacion mixta adrtica de nueva aparicion 34%
Insuficiencia mitral de nueva aparicion 7,4%
Gradiente valvular aértico medio (mmHg) 43,8+16,5
Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo 55,8+13%

DATOS PROCEDIMIENTO

Las caracteristicas del procedimiento relativas a la muestra estudiada se resumen en la
Tabla 5. La TAVI se implant6 63 dias (IQR: 42-91) tras el diagnéstico de la El. El
procedimiento se realizé satisfactoriamente de acuerdo a los criterios VARC-2 (15). De
las once complicaciones registradas durante el procedimiento ninguna fue mortal. La via
de abordaje fue transfemoral en el 96,3% por ciento de los casos, siendo transapical en
1,9% vy transaortica en el otro 1,9% restante. El dispositivo méas usado (48,1%) fue
Edwards Sapien, seguido de CoreValve (35,2%) y Sapien (14,8%). Se administré
profilaxis antibiética en la practica totalidad de la muestra (96,3%) usando
mayoritariamente cefazolina (26,7%), vancomicina (24,4%) o cefuroxima (22,2%).
(Tabla 6).

Entre las complicaciones desarrolladas destacan dos embolizaciones de la valvula

(3,7%), solucionadas con reimplante y en un caso se necesit6 cirugia vascular sobre el
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acceso vascular. Se desarrollé una oclusién coronaria, tratada con implante de stent
pero con éxitus del paciente unas horas después. No se registraron rupturas del anillo,
taponamiento cardiaco o perforacion ventricular. En ningun caso hubo conversién a

cirugia cardiaca emergente.

Se hall6 regurgitacion adrtica tras el implante en un 50% de los casos, aunque de
importancia significativa (entendiendo como tal insuficiencia adrtica grado Il o V)

solamente en un paciente (1,9%).

Tabla 5. Datos del procedimiento

Procedimiento satisfactorio 85,2%
Supervivencia 100%
Valve-in-valve 48,1%
Valvuloplastia con bal6n 5,6%

Insuficiencia aértica posterior (>2 grado)

50% (1,9%)

Dilatacién posterior 3,7%
Complicaciones durante el procedimiento 20,4%
Embolizacién de la vélvula 3,7%
Oclusion coronaria 1,9%
Arritmia periprocedimiento 3,7%

Tabla 6. Dispositivo empleado

Edwards Sapien 48,1%
CoreValve 35,2%
Sapien 14,8%

RESULTADOS POST-PROCEDIMIENTO

Los datos referentes a la evolucidon de los pacientes durante la hospitalizacion post-
procedimiento se detallan en la tabla 7. Durante la hospitalizacion inmediata al
procedimiento se registré una tasa de mortalidad del 5,6% (tres casos, dos de ellos por
sepsis de origen no relacionado con la endocarditis y uno por shock cardiogénico). La
estancia media de hospitalizacién post-procedimiento fue de 9,8+6,5 dias. Se

declararon siete casos de sepsis (13%) y dos ictus (3,7%).
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De entre los casos de sepsis durante la hospitalizacién, la mayoria eran portadores
de valvula protésica (71,4%) y el 42,8% diabéticos. De entre estos siete casos, dos
fallecieron durante esta hospitalizacion. Uno de los casos presentaba el antecedente de
neumonia antes del implante, tratada satisfactoriamente con meropenem, quedando
afebril y descartando El con ecocardiograma transesofagico previo del implante de la
TAVI. Ademas, 5 pacientes (9,3%) presentaron fallo renal, 4 pacientes (7,4%) infarto de

miocardio y 5 pacientes (9,3%) sangrado mayor.

De entre los datos ecocardiogréficos al alta (Tabla 8), es resefiable una fraccién de
eyeccién media de 55,94+13,08 %, con un gradiente medio de 11,43+5,73 mmHg. 10
pacientes (18,5%) fueron dados de alta con regurgitacién adrtica mayor de grado 11y 18
pacientes (33,3%) con regurgitacién mitral mayor de grado Il. En un paciente se declar6
la presencia ecocardiografica de vegetaciones (sin sintomatologia infecciosa alguna

durante la hospitalizacion post-procedimiento y con seguimiento satisfactorio posterior).

Tabla 7. Evolucion durante hospitalizacion post-procedimiento

Exitus intrahospitalario 5,6%

Sepsis 13%

Ictus 3,7%

FA de nueva aparicién 18,5%
BCRI de nueva aparicion 11,1%
Implante de marcapasos permanente 16,7%
Insuficiencia renal aguda 9,3%
Infarto de miocardio 7,4%
Sangrado mayor 9,3%
Complicaciones vasculares mayores 5,6%

FA: fibrilacion auricular; BCRI: bloaueo completo de rama izauierda.

Tabla 8. Datos ecocardiograficos al alta

Fraccién de eyeccion media 55,77+13,08%
Gradiente medio (mmHg) 11,43+5,73
Insuficiencia aértica (mayor de 1l grado) al alta 18,5%
Insuficiencia mitral (mayor de Il grado) al alta 33,3%
Presencia de vegetaciones 1,9%
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RESULTADOS EN EL SEGUIMIENTO

El tiempo de seguimiento medio fue 404 dias (rango intercuartilico: 348-734). (Tabla 9).
Durante este periodo, 28 de ellos fueron re-hospitalizados (51,9%). La causa de la
hospitalizacion fue mayoritariamente insuficiencia cardiaca (42,8% de ellos), dandose
cuatro casos de hospitalizacion por causa infecciosa (neumonia, fiebre de origen

desconocido y shock séptico).

Durante el seguimiento se declararon dos casos de ictus (3,7%) y tres casos de sepsis
(5,6%). De estos tres pacientes, el foco fue neumonia en uno de ellos, desconocido en
el segundo y en el tercero, presumiblemente un absceso periprostéatico, en tratamiento
con antibioterapia (tazocina junto con oxacilina tras ausencia de respuesta a rifampicina
y monociclina).

A nivel funcional, 10 pacientes (18,5%) mostraron disnea significativa (grado llI
escala NYHA), no presentando ningun paciente disnea en reposo (grado V). (Figura
1).

Figura 1. Evolucion de la clase funcional.
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En cuanto a las variables ecocardiograficas al afio de seguimiento (Tabla 10), la FEVI
media fue de 55,76 + 11,96 %, el gradiente adrtico medio de 14,97 £ 8,47 mmHg y el
areavalvular adértico de 1,67 +0,5 cm?. La tasa de pacientes con insuficienciaadrtica
(mayor de grado Il) fue del 27,5% y un 49,1% presentaron insuficiencia mitral (mayor

de grado Il). No se encontraron vegetaciones en ningln caso.
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Fiaura 2. Evolucién de la insuficiencia aértica.

Evolucion de la insuficiencia aortica
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Durante el seguimiento posterior al alta hospitalaria, se registraron 7 éxitus (13,72%
sobre el total de pacientes dados de alta) adicionales a los registrados en el periodo de
hospitalizacion post-procedimiento. Las causas de muerte mas frecuente durante el
seguimiento fueron sepsis — de foco no contemplado — en tres de los casos (42%), junto

con fallo multiorgénico (42%).

Se encontrd una asociacién significativa (p<0,05) entre los pacientes que fallecieron
y un mayor porcentaje de insuficiencia renal crénica, fragilidad, apariciéon de fenémenos
vasculares, complicaciones durante el procedimiento asi como durante la
hospitalizacion posterior, insuficiencia renal aguda, infarto de miocardio, sangrado
menor e insuficiencia mitral al alta; los cuales podrian ser concebidos como predictores

de mayor mortalidad entre estos pacientes.

Tabla 9. Evolucion durante el seguimiento (1 afio)

Supervivencia 81,5%
Sepsis 5,6%
Ictus 3,7%
Disnea significativa (grados Il o IV NYHA) 18,5%
Embolismos periféricos 0%
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Tabla 10. Datos ecocardiograficos durante seguimiento (1 afio)

Fraccion de eyeccion media 55,76+11,96%
Gradiente medio (mmHgQ) 14,97+8,47
Area valvular adrtica (cm?) 1,67+0,5
Insuficiencia adrtica (mayor de Il grado) al alta 27,5%
Insuficiencia mitral (mayor de Il grado) al alta 49,1%
Presencia de vegetaciones 0%

La supervivencia global a la conclusion del seguimiento fue del 81,5% del total de la

muestra inicial.

Figura 3. Curva de supervivencia global tras el implante de TAVI.
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En conjunto, aglutinando los hallazgos durante la hospitalizacion y en el seguimiento
posterior, 10 pacientes (18,2%) desarrollaron sepsis, siendo causa de éxitus en 4 de
ellos (7% del total). Se encontr6 una asociacion significativa (p<0,05) entre los
pacientes que desarrollaron sepsis y un mayor porcentaje de muertes

intrahospitalarias asi como de insuficiencia renal aguda.

De entre los 7 pacientes que desarrollaron sepsis intrahospitalaria, 5 de ellos habian
recibido una sustitucion valvular quirdrgica previa (71,4%), frente al 50% del total de la

muestra.
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Se llev6 a cabo un andlisis de supervivencia (método de Kaplan-Meier) (Figura 4) entre
los pacientes portadores de valvula quirdrgica previa y los no portadores, no
encontrandose diferencias significativas entre ambos grupos (p> 0,05). Esto sugiere que
aunque los procedimientos valve-in-valve, es decir, el implante de TAVI sobre véalvula
protésica previa, presentan mayor tasa de sepsis, no presentan mayor mortalidad, de
modo que esta técnica también resultaria segura en El curada en los pacientes
portadores de valvula protésica previa.

Figura 4. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier comparando la supervivencia de los pacientes
portadores de valvula protésica quirtrgica previa a la endocarditis frente a los no portadores.
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5. DISCUSION

Este trabajo constituye el primer intento de evaluacién sistematica del uso de prétesis
aodrtica percutdnea para el tratamiento de las secuelas estructurales cardiacas a nivel
de la valvula adrtica tras una El en la que la antibioterapia haya resultado eficaz en la
erradicacion del germen. Los principales hallazgos son: 1/ El implante de TAVI en este
contexto es seguro y eficaz, con unas cifras de mortalidad intra-hospitalaria (5.7%) y al
afo (13.7%) similares a las conseguidas con este procedimiento en otros contextos y
pese a la alta tasa de comorbilidades del subgrupo en estudio. 2/ Mas de un 18% de los
pacientes desarrollaron sepsis a lo largo del primer afio de seguimiento, asociada a una
alta tasa de mortalidad; en sdélo uno de los casos se pudo identificar relacién con el
germen que causo la El previa pero es posible que otros procedimientos relacionados
con la atencién sanitaria y la susceptibilidad de estos pacientes estén detras de esta

grave complicacion. 3/ Los pacientes presentaron una gran mejoria funcional pero en el
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seguimiento a largo plazo una importante proporcion continué en clase NYHA Il (18.5%)
0 presentd insuficiencia aértica residual mayor de II/IV (27,5%) — quiza en relacién con
una alta tasa de insuficiencia adrtica como lesion residual tras la El (Figura 2) — todo lo

cual puede condicionar el pronéstico de estos pacientes a mas largo plazo.

La El valvular adrtica en la poblacién actual.

La El es una entidad relativamente infrecuente pero muy grave. La mejora en su
diagnostico y tratamiento, no ha conseguido mejorar sustancialmente su prondstico,
condicionado a corto plazo fundamentalmente por la descompensacién ventricular
izquierda secundaria a un dafio valvular grave, que pese al control de la infeccién,
progresa en muchas ocasiones a fallo cardiaco irreversible. Por ello, la imposibilidad de
someterse a tratamiento quirdrgico es uno de los predictores de mortalidad a largo plazo,
disminuyendo sustancialmente ésta en aquellos centros que cuentan con mayores tasas
de abordaje quirtrgico en este contexto (16). Por desgracia, el envejecimiento de la
poblacién y la alta frecuencia de realizacion de intervenciones sobre esta poblacion
susceptible, que actian en muchos casos como la puerta de entrada de la infeccion,
condicionan un desplazamiento epidemioldgico de la EIl hacia un prototipo de paciente
con mayor riesgo quirargico. Asi, el subgrupo de pacientes que no se pueden beneficiar
del arma terapéutica que supone la cirugia valvular es creciente. Una alternativa menos
invasiva para estos pacientes podria ser el uso del implante de TAVI, siendo esta opcién
descartada actualmente segun las guias europeas (13) debido a que el implante de
material protésico sobre tejidos infectados acarrea graves consecuencias. Sin embargo,
estudios recientes sugieren que la efectividad de los antibiéticos disponibles en la
actualidad logra una tasa muy elevada de curacién de la infeccion (96,7% en la
poblacion del Hospital Clinico Universitario de Valladolid (14), lo que desde la

perspectiva tedrica apoyaria el empleo de TAVI en este contexto.

Impacto prondstico del uso de TAVI tras El valvular aortica.

Los resultados de este estudio arrojan un numero relativamente elevado de sepsis
(18,2%) — si bien tnicamente se identifico foco cardiaco en un caso —, si lo comparamos
con las tasas de sepsis tras implante de TAVI en otros contextos (1,5%) (17). Por otra
parte, estos casos de sepsis fueron causa de muerte en cuatro de ellos (7%). Sin
embargo, los resultados relativos a la supervivencia obtenidos en este trabajo reflejan
una alta tasa de supervivencia tras al menos un afio de seguimiento, superior al 80%,
en un subgrupo de pacientes que previamente a la intervencién contaba con un
prondstico ominoso. Resulta de maximo interés determinar aquellas caracteristicas

basales de los pacientes que pueden orientar a un mayor riesgo de infeccion y por tanto
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sospechar que pueden ser subsidiarios de un peor prondstico tras la intervencion. Como
ya se ha comentado anteriormente, Garcia-Granja PE sugirié en su estudio ‘Predictors
of Sterile Aortic Valve Following Aortic Infective Endocarditis. Preliminary Analysis of
Potential Candidates for TAVI’ (14) la presencia de diabetes mellitus, Staphylococcus
aureus, afectacion mitral o prétesis adrtica previa como posibles predictores de no
esterilidad a la hora de realizar la sustitucién valvular y por tanto de mayor riesgo
infeccioso en el hipotético caso de abordar con TAVI estos pacientes. Pues bien, los
resultados obtenidos en el presente trabajo podrian respaldar la presencia de protesis
aodrtica previa como predictor de mayor riesgo de re-infeccion ya que de entre los
pacientes que un 71,4% de los pacientes que desarrollaron sepsis intrahospitalaria era
portador de valvula protésica quirdrgica previa.

En términos globales es resefiable la alta tasa de supervivencia que presentan estos
pacientes teniendo en cuenta el mal pronéstico asociado a su situacion clinica previa.
Es destacable ademéas una importante mejoria en su situacién funcional, con una
significativa reduccién de la disnea tras someterse al implante. El seguimiento de los
pacientes que se han intervenido aln continla para, de este modo, comprobar que no
existen complicaciones relacionadas con el uso de TAVI como una opcién mas a tener

en cuenta en el paciente de alto riesgo con dafio valvular secundario a El.

Perspectivas futuras.

Estos resultados dan pie a vislumbrar el implante de TAVI como una posible opcién en
este subgrupo de pacientes de El de elevado riesgo quirlrgico, los cuales carecen de
alternativa terapéutica. Seria adecuado profundizar, a través de nuevos estudios
prospectivos y comparativos con la cirugia convencional, en aquellas caracteristicas y
comorbilidades del paciente que puedan comprometer el resultado del procedimiento
asi como la supervivencia a corto y largo plazo, confirmando o afiadiendo otros a los
sugeridos mas arriba. De este modo, el objetivo seria someter a cada caso concreto al
tratamiento mas adecuado en funcion de sus caracteristicas para lograr los mejores

resultados posibles en cuanto a supervivencia y calidad de vida.

6. CONCLUSIONES

Pese a la contraindicacién para el uso de TAVI tras El valvular aértica, la mayoria de
pacientes (81,5%) tratados de este modo sobrevivieron al afio en buen estado
funcional. Sin embargo, presentaron una alta tasa de sepsis, en particular en
procedimientos sobre valvula protésica previa, asi como de insuficiencia adrtica (= Il

grado) residual.
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Alaluz de estos resultados se sugiere que la TAVI puede ser una alternativa — aunque
con riesgo especificos y en pacientes seleccionados — en lesion valvular aértica

residual post-El cuando la cirugia convencional es descartada.
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