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1. RESUMEN

Introduccién: El trasplante cardiaco (TxC) es el mejor tratamiento para pacientes
seleccionados con insuficiencia cardiaca avanzada (ICAv) refractarios a otras terapias.
Cada vez se utilizan mas los dispositivos de asistencia ventricular mecénica (AVM) en
pacientes con ICAv o shock cardiogénico como puente al TxC para conseguir la
estabilizaciéon hemodinamica previa.

Objetivos: Evaluar la eficacia de la AVM tipo Impella como terapia puente al TxC en
pacientes con ICAv en el Hospital Clinico Universitario de Valladolid (HCUV).
Métodos: Estudio observacional, unicéntrico, descriptivo y retrospectivo. Se incluyeron
los pacientes con ICAv en los que se implanté un Impella como terapia puente al TxC
en el HCUV. Se consider6 como evento la eficacia del Impella, definida como la
consecucion de las condiciones hemodindmicas adecuadas para realizar el TxC,
independientemente de su resultado final.

Resultados: Se incluyeron 35 pacientes (edad 57,7£10,9 afos, 74% varones). Las
etiologias mas frecuentes fueron la cardiopatia isquémica y la dilatada no isquémica. El
54% estaba en INTERMACS 3 y el 32% en INTERMACS 2. Todos tenian disfuncion
sistolica (20,6+7,2%), dilatacion ventricular izquierda y presiones de llenado de
cavidades cardiacas elevadas. El Impella CP fue el mas empleado (51%), seguido del
Impella 5.5 (43%). La duracién del soporte hemodinamico con Impella fue 19 + 20,3
dias. El 40% se anemizd durante la asistencia y el 34% tuvo algun proceso infeccioso.
En total, 27 fueron trasplantados bajo soporte con Impella (eficacia del dispositivo del
77%) con un tiempo medio en lista en urgencia de 8,9 + 9,1 dias. La mortalidad
hospitalaria fue del 16%.

Conclusiones. En el HCUV el 77% de los pacientes en los que se implant6 un Impella
como puente al TxC fueron trasplantados con dicha asistencia, o que demuestra que el

uso de la AVM tipo Impella es eficaz como estrategia puente al TxC.

1.2.- Abstract

Introduction. Heart transplantation (HTX) is the best treatment for selected patients with
advanced heart failure (AHF) who are refractory to other therapies. The use of
mechanical circulatory support (MCS) devices is increasingly common in patients with
AHF or cardiogenic shock as a bridge to HTx, aiming to achieve prior hemodynamic
stabilization.

Objectives. To evaluate the efficacy of the Impella device as a bridge-to-transplant
therapy in patients with AHF at the University Clinical Hospital of Valladolid (HCUV).
Methods. This was a single-center, observational, descriptive, and retrospective study.

Patients with AHF who received Impella as bridge-to-transplant therapy at HCUV were



included. Efficacy of the Impella device was defined as the achievement of adequate
hemodynamic conditions to proceed with HTx, regardless of the final outcome.
Results. A total of 35 patients were included (mean age 57.7 £ 10.9 years, 74% male).
The most frequent etiology was ischemic cardiomyopathy. Of the patients, 54% were
classified as INTERMACS 3 and 32% as INTERMACS 2. All had systolic dysfunction
(mean LVEF 20.6 + 7.2%), left ventricular dilation, and elevated cardiac filling pressures.
The most commonly used device was the Impella CP (51%), followed by the Impella 5.5
(43%). The average duration of hemodynamic support with Impella was 19 + 20.3 days.
During support, 40% developed anemia and 34% experienced some type of infection. In
total, 27 patients underwent transplantation while on Impella support (device efficacy of
77%), with a mean duration on the urgent transplant list of 8.9 + 9.1 days. In-hospital
mortality was 16%.

Conclusions. At HCUV, 77% of patients who received an Impella device as a bridge to
HTx underwent through transplantation with this support, demonstrating that the use of
Impella-type MCS is an effective bridge-to-transplant strategy.

2. PALABRAS CLAVE

Insuficiencia cardiaca avanzada, trasplante cardiaco, dispositivos de asistencia

ventricular mecanica, Impella.

3. GLOSARIO DE ABREVIATURAS

AVM: asistencia ventricular mecanica.

ECMO: Oxigenador de membrana extracorpérea.
FEVI: fraccion de eyeccién del ventriculo izquierdo.
IC: insuficiencia cardiaca.

ICAV: insuficiencia cardiaca avanzada.

SC: shock cardiogénico

TxC: trasplante cardiaco

VI: ventriculo izquierdo.



4. INTRODUCCION
4.1.- Insuficiencia cardiaca, shock cardiogénico e insuficiencia cardiaca avanzada

Lainsuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico caracterizado por la presencia
de sintomas como disnea o fatiga y signos como ingurgitacion yugular o edemas
periféricos, que aparece como consecuencia de una alteracién estructural o funcional
del corazdn que compromete su capacidad para mantener un gasto cardiaco adecuado,
aumentando las presiones intracardiacas en reposo y/o durante el esfuerzo. ?

Es una patologia cuya prevalencia estd aumentando debido al envejecimiento
poblacional y a los avances en los tratamientos, que prolongan cada vez mas la
supervivencia de los pacientes con IC y con enfermedades predisponentes. En Europa
la incidencia es aproximadamente 3/1000 personas/afo y la prevalencia aumenta con
la edad, afecta al 1% en menores de 55 afios y a mas del 10% en mayores de 70. *

La IC se clasifica en 3 grupos en funcion de la fraccién de eyeccion del ventriculo
izquierdo (FEVI), parametro que refleja la capacidad contractil del corazén. !

e |IC con FEVI reducida (FEVI < 40%): es debida a una importante disfuncién en la
capacidad de contraccion del miocardio, cominmente asociada a la dilatacion
progresiva del ventriculo izquierdo (VI). Se relaciona con frecuencia con la
miocardiopatia dilatada de origen isquémico (enfermedad arterial coronaria) 0 no
isquémico (endlica, idiopatica...).

e IC con FEVI ligeramente reducida (FEVI 41% - 49%).

e ICcon FEVIpreservada (FEVI =2 50%): secundaria a una disfuncion en la capacidad
de relajacién del miocardio por alteracién de la distensibilidad del mismo. Se
relaciona con patologia como la hipertensién arterial, la miocardiopatia hipertréfica

0 miocardiopatias restrictivas como la amiloidosis cardiaca.

Se estima que la mitad de los pacientes con IC tienen IC con FEVI reducida, aunque
estudios como el ESC Heart Failure Long-Term Registry de la Sociedad Europea de
Cardiologia, realizado en el ambito ambulatorio, indican que el 60% de los pacientes
tienen IC con FEVI reducida, el 24% tienen FEVI ligeramente reducida y el 16% IC con
FEVI preservada. 2

El shock cardiogénico (SC) es la forma més grave de fallo cardiaco y se debe a
una disfuncién cardiaca grave que ocasiona hipoperfusion tisular e hipoxia celular.
Puede ser consecuencia de un dafio cardiaco agudo (sindrome coronario agudo,
miocarditis) o de una descompensacion de IC crénica. 2

Clinicamente se manifiesta como hipotension refractaria a reposicion de volumen,
acompafiada de signos de hipoperfusion de o6rganos periféricos que requiere

intervencion farmacolégica o mecanica. Los criterios definitorios de SC varian de un



estudio a otro, pero en general incluyen una presion arterial sistdlica inferior a 90 mmHg

refractaria junto con evidencia clinica y analitica de disfuncién de 6rganos diana, en un

contexto de fallo cardiaco. *

Se utiliza el término insuficiencia cardiaca avanzada (ICAv) para definir a aquellos
pacientes con sintomas graves, descompensacion recurrente y disfuncién cardiaca
severa. Es una etapa de la IC en la que el tratamiento 6ptimo de la misma es insuficiente
para controlar los sintomas y se requieren terapias avanzadas como el trasplante
cardiaco (TxC), el soporte circulatorio mecanico o los cuidados paliativos. °

Los criterios diagnosticos de la ICAv varian segun las guias. La Sociedad Europea
de Cardiologia plantea que todos los siguientes criterios deben estar presentes, a pesar
de tratamiento 6ptimo, para hablar de ICAv: ®

e Sintomas graves y persistentes de IC (clase Ill o IV de la NYHA).

e Disfuncion cardiaca grave: FEVI < 30%, insuficiencia ventricular derecha, anomalias
valvulares graves no operables, cardiopatias congénitas, valores persistentemente
altos (o en aumento) de BNP o NT-proBNP, disfuncién diastélica severa o anomalias
estructurales del VI.

o Episodios de congestidon pulmonar o sistémica que requieran dosis altas de
diuréticos, episodios de bajo gasto cardiaco con necesidad de ionotropicos o
vasodilatadores o arritmias malignas que causen mas de una visita médica no
planificada u hospitalizacion en el Ultimo afio.

o Deterioro grave de la capacidad de ejercicio de origen cardiaco.

Los pacientes con ICAv suponen el 1-10% del total de poblaciéon con IC y su
prevalencia estd en aumento debido principalmente a los avances en los tratamientos

gue mejoran la supervivencia de los pacientes con grados menos severos de IC. °

4.2.- Dispositivos de asistencia ventricular mecéanica

Los dispositivos de asistencia ventricular mecanica (AVM) son dispositivos médicos
implantables o extracorpéreos que se utilizan para ayudar al corazén cuando este no
puede funcionar de manera efectiva por si solo. Pueden mejorar los sintomas y la
supervivencia de los pacientes con ICAv, sus indicaciones se basan en los perfiles de
la escala INTERMACS (Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory
Support) que permite la estratificacion de los pacientes con ICAv en 7 niveles en funcion
de su perfil hemodinamico y el grado de dafio de 6rganos diana (anexo 1). Esta escala
ha demostrado ser una herramienta Gtil para estratificar el pronéstico postoperatorio de
los pacientes con ICAv que reciben un TxC en situacion urgente. ©

Existen diferentes clasificaciones las AVM. La mas relevante en la practica clinica

esta basada en el tiempo de utilizacion de la asistencia. Los dispositivos de AVM de



corto plazo se utilizan en periodos generalmente inferiores a 30 dias. Estan indicados
en el SC con el objetivo de mantener las funciones del sistema nervioso central y la
perfusion organica para revertir la acidosis y el fracaso multiorganico. Deben destinarse
a pacientes con perfil INTERMACS 1 o 2. El oxigenador de membrana extracorp6rea
(ECMO), el Impella y la Levitronix-Centrimag® son ejemplos de AVM de corta duracion.

Cuando la AVM de corto plazo no logra la recuperacion de la funcion cardiaca o la
mejoria del estado clinico, esta indicada la AVM de largo plazo para pacientes
seleccionados a efectos de prolongar su supervivencia y mejorar su calidad de vida,
como puente al TXC o como terapia de destino. Pueden permanecer funcionantes
durante varios afos. En la actualidad la Heart Mate 3™ es la AVM de largo plazo mas
utilizada. Se debe considerar en pacientes con perfil INTERMACS 2-4 y, si el paciente
es de alto riesgo, en perfiles INTERMACS 5-6. !

Las AVM pueden utilizarse con diferentes finalidades: ’

o Puente al trasplante: el objetivo es mantener con vida al paciente en riesgo de
muerte hasta que haya un donante disponible.

e Terapia de destino: se utiliza en pacientes con IC terminal no candidatos a TxC.

e Puente ala decision: para pacientes en SC con el objetivo de estabilizar el estado
hemodinamico y lograr la perfusién de 6rganos vitales a la espera de determinar la
siguiente opcion terapéutica.

e Puente alarecuperacion: el objetivo es la descarga prolongada del VI para lograr

una mejora funcional que permita retirar la asistencia.

El oxigenador de membrana extracorporea (ECMO) es una AVM capaz de
proporcionar soporte circulatorio y/o respiratorio durante un corto periodo de tiempo
(dias o semanas) en un paciente con IC y/o insuficiencia respiratoria refractarias a
tratamiento. En caso de IC, se utiliza una canulacién veno-arterial, que se realiza
mediante técnica percutdnea o quirurgica. La figura 1 representa un esquema del ECMO
en el cual se extrae la sangre por la canula venosa, se oxigena en una membrana
artificial y vuelve al organismo a través de la cinula arterial.

Esta indicado en el SC en INTERMACS 1, como puente a la recuperacion (paciente
con disfuncion de VI reversible) o como puente a la decision (parada cardio-respiratoria

con fallo multiorganico y dudosa situacion neuroldgica).
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Figura 1. Esquema de funcionamiento de ECMO.

Dispositivo Levitronix-Centrimag®

La Levitronix-Centrimag® es un dispositivo de AVM capaz de asistir al VI, al
ventriculo derecho 0 a ambos. Se distingue de otros dispositivos de AVM en su disefio,
ya que la bomba levita magnéticamente sobre el motor sin existir contacto de elementos
mecanicos con la sangre, reduciendo el riesgo de hemdlisis y trombos en la bomba.
Esta aprobada para su uso continuado durante 30 dias, aunque hay experiencia de
mantenimiento de esta asistencia durante mas de 100 dias. Se implanta de manera
quirdrgica y su principal indicacion es el SC con INTERMACS 1 o 2, el fracaso del VD o

tras implante de asistencia de larga duracion izquierda. 8
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Figura 2. Esquema de funcionamiento de la Levitronix-Centrimag®

La figura 2 muestra un esquema que refleja como mediante un sistema de canulas

conectadas al corazén y a los grandes vasos (arteria pulmonar y/o aorta), esta AVM



trata de mantener un indice cardiaco adecuado bombeando la sangre que le llega a
través de una bomba centrifuga paracorpérea, devolviéndola de nuevo al sistema

vascular del paciente. &

Dispositivo Impella

El Impella (Impella, Abiomed, Danvers, MA) es una AVM de corta duracion
percutdnea que consiste en una bomba-catéter mini invasiva cuyos componentes
principales son su micromotor que mueve un rotor suspendido en levitacibn mecanica,
montado en un cilindro mecénico con una entrada y una salida que permite impulsar la
sangre (Figura 3). El dispositivo contiene un rotor axial que se coloca a través de la

valvula adrtica e impulsa la sangre continuamente desde el VI a la aorta.®*°
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Figura 3. Posicion correcta del catéter Impella en el VI y esquema de componentes del Impella

Mientras que el Impella CP es de insercién percutanea, el Impella 5.0 y el 5.5
requieren una incision quirdrgica en la arteria axilar o femoral que permita el acceso del
catéter y su avance hacia el VI, colocandolo a través de la valvula adrtica. Proporciona
un flujo tedrico de hasta 5,5 L/min, drenando continuamente la sangre del VI y
expulsandola hacia la aorta ascendente. El Impella descarga el VI, reduce la demanda
de oxigeno miocardica y aumenta la presion arterial media y el gasto cardiaco,
mejorando asi el flujo coronario y la perfusion de érganos distales. Ademas, disminuye
la presién capilar pulmonar, con la consiguiente reduccién de la postcarga en el VD. 11

Se puede emplear como soporte hemodinamico en el intervencionismo coronario
de alto riesgo (paciente con disfuncién ventricular, IC, sospecha de enfermedad
multivaso), en el SC INTERMACS 2 y en la ICAv (puente a la decision o al TxC). °

Las complicaciones méas frecuentes durante la asistencia con Impella son las
siguientes: desplazamiento de la bomba de su posicion transaodrtica, hemodlisis,
hemorragia en la zona de puncion, isquemia de extremidad inferior, accidente

cerebrovascular, trombosis, embolias, dafio cardiovascular (principalmente por




fendmenos de succion de la canula sobre las valvulas cardiacas), infeccion, sepsis,

lesiones endocéardicas, fallo de la bomba y/o mal funcionamiento de sus componentes.

4.3.- Trasplante cardiaco

El TxC es la terapia més eficaz para pacientes seleccionados con ICAv refractaria
a tratamiento médico. Se estima una supervivencia del 91% al afio y una mediana de
supervivencia de 12 o 13 afios.*? La limitada fuente de donantes hace que los criterios
de seleccion tengan como objetivo identificar a los pacientes que mas se vayan a
beneficiar de recibirlo. EI TxC esta indicado en general en pacientes menores de 70
afos con una cardiopatia grave en situacion terminal, sin otra opcion terapéutica posible
y sin comorbilidades que incrementen el riesgo de forma significativa en el post-TxC. 3

Las indicaciones definitivas para TxC son: SC en INTERMACS 1 o 2 tras resolucién
de fallo multiorganico (con o sin AVM), pacientes en INTERMACS 3, ergoespirometria
con consumo pico de oxigeno inferior a 12 ml/kg/min habiendo alcanzado el umbral
anaerdbico y con RER > 1,05 en pacientes que toleren beta-bloqueantes, isquemia
miocardica severa y arritmias ventriculares sintomaticas recurrentes refractarias. !

En el sistema de distribucion de 6érganos para trasplante establecido por la
Organizacion Nacional de Trasplantes (ONT), se definen criterios clinicos especificos
para clasificar a los pacientes como receptores en situacion urgente o electiva.

Para ser considerado candidato urgente, el paciente debe presentar una ICAv
refractaria al tratamiento médico y, salvo ciertas excepciones, tener implantada una
AVM. Los pacientes en situacion de urgencia, que confiere prioridad nacional para la
asignacion, se dividen en dos grados: **

e Grado OA: pacientes con dispositivos de AVM del tipo:

- ECMO veno-arterial 0 AVM de corta duracion de soporte completo biventricular.

- AVM de larga duracion interna o externa con disfuncién mecanica grave o

complicacién tromboembodlica,
Tras estabilizacion (definida como ausencia de fracaso multiorganico)
manteniéndose en este grado hasta el trasplante.
e Grado OB:
- Pacientes con dispositivos de AVM de corta duracion de soporte completo
univentricular tipo Centrimag® (con o sin ECMO), Impella 5.5, 5.0 y RP o Impella
CP en el caso de pacientes con baja superficie corporal (<1,7 m?)

- Pacientes con tormenta eléctrica refractaria sin dispositivos de AVM

Tras estabilizacion (definida como ausencia de fracaso multiorganico)

manteniéndose en este grado hasta el trasplante.



Los pacientes que no cumplen criterios de urgencia se consideran candidatos
electivos y son aquellos con ICAv estable sin necesidad de soporte circulatorio. En

estos casos se sigue un orden territorial progresivo para la asignacion.*

5. HIPOTESIS

El dispositivo de asistencia ventricular tipo Impella es eficaz como terapia puente al

trasplante cardiaco en pacientes con insuficiencia cardiaca avanzada.

6. OBJETIVOS
6.1.- Principal

e Evaluar la eficacia de la asistencia ventricular tipo Impella como terapia puente al
trasplante cardiaco en los pacientes con insuficiencia cardiaca avanzada del
Hospital Clinico Universitario de Valladolid (HCUV).

6.2.- Secundarios

o Describir el perfil clinico, analitico, ecocardiografico y hemodinamico de los
pacientes con ICAv a los que se les ha implantado un dispositivo Impella como
terapia puente al TXC en el HCUV.

e Analizar la evolucién clinica de los pacientes a los que se les ha implantado un
dispositivo Impella como terapia puente al TxC en el HCUV.

e Describir el TXC llevado a cabo en estos pacientes, las complicaciones asociadas al

mismo y la supervivencia a corto, medio y largo plazo.

7. METODOS
7.1.- Pacientes

Estudio unicéntrico, observacional y retrospectivo que incluye a todos los pacientes
en los cuales se ha implantado un dispositivo Impella como puente al TxC en el HCUV.
Todos los pacientes del estudio tenian ICAv y eran candidatos a TxC de acuerdo a la

decision del equipo de Insuficiencia Cardiaca y Trasplante Cardiaco del HCUV.

7.2.- Eventos

Para el presente estudio se ha considerado un Unico evento, la eficacia del Impella
como terapia puente al TxC. Se ha considerado eficaz si bajo asistencia con el Impella
el paciente presentaba unas condiciones hemodinamicas suficientes segun el criterio
del equipo de ICAv y Trasplante Cardiaco del HCUV para la realizacion del TxC,

independientemente del resultado del mismo.

10



7.3.- Variables

Se ha utilizado una base de datos anonimizada del Servicio de Cardiologia en el que
se recogen las caracteristicas de todos los pacientes a los que se les ha implantado una
AVM, asi como el Registro Nacional de Trasplante Cardiaco, de obligado cumplimiento
para todos los centros de TxC en Espafia. Se han analizado un total de 119 variables

en cada paciente que se muestran en el anexo 2.

7.4.- Seguimiento

Se ha realizado el seguimiento de todos los pacientes desde que se implanto el
dispositivo Impella como puente al TxC hasta el 1 de marzo de 2025 (fecha de

finalizacion del estudio) mediante la revision del sistema informético Jimena 4.

7.5.- Métodos estadisticos

Se ha realizado un andlisis descriptivo de las principales variables recogidas en los
pacientes sometidos a implante de dispositivo Impella como puente al TxC. Las
variables continuas se expresan como media + desviacion tipica y las variables

categdéricas como valor absoluto y porcentaje.

8. RESULTADOS
8.1.- Caracteristicas demogréficas y clinicas

En el HCUV se ha implantado una AVM tipo Impella como estrategia de puente al
TxC a 35 pacientes (edad 57,7+10,9 afios, 74% varones). Los principales factores de
riesgo cardiovascular fueron dislipemia (49%), diabetes mellitus (34%), hipertension
arterial (31%) y tabaquismo (20%). El 74% eran portadores de desfibrilador con terapia
de resincronizacion cardiaca, el 60% tenian fibrilacion auricular y el 43% habian
presentado arritmias ventriculares. Las etiologias mas frecuentes de la IC eran la
cardiopatia isquémica y la miocardiopatia dilatada no isquémica. La figura 5 muestra el
tipo de cardiopatia y el estado funcional segun la escala INTERMACS antes del implante

del Impella y la tabla 1 las caracteristicas demograficas y clinicas mas relevantes.

m Dilatada no isquémica uINTERMACS 1
= INTERMACS 2

" INTERMACS 3

m Hipertréfica

® Isquémica

Figura 1.- Etiologia de la insuficiencia cardiaca y estado funcional previo al implante.

11



Total

(n=35)

Edad 57,7+ 10,9
Varones 26 (74%)
Talla (cm) 168 £ 7,6
Peso (kg) 68,8 £ 10,1
indice de masa corporal (Kg/m?) 24 + 3,1
Superficie corporal (m?) 1,8+0,2
Diabetes 12 (34%)

Dependiente de insulina 4 (9%)
Dislipemia 17 (49%)
Hipertension arterial 11 (31%)
Tabaquismo

Tabaquismo activo o ex tabaquismo 20 (57%)

No 15 (43%)
Alcoholismo

Alcoholismo activo o exalcoholismo 7 (20%)

No 29 (80%)
Otras patologias

Ictus 6 (17%)

Enfermedad renal crénica 5 (14%)

Arteriopatia periférica 2 (6%)

Alteracion funcional respiratoria 9 (26%)
Cirugias previas 18 (51%)
Antecedentes familiares de cardiopatia 10 (29%)
DAI con terapia de resincronizacion 26 (74%)
Mitraclip 3 (9%)
Fibrilacion auricular o flutter auricular 21 (60%)
Arritmias ventriculares

Extrasistoles ventriculares 3 (9%)

Fibrilacién ventricular 1(3%)

Taquicardia ventricular 11 (31%)

Ninguna 20 (57%)
Tipo de insuficiencia cardiaca

Aguda 5 (14%)

Cronica 30 (86%)

Tabla 1.- Caracteristicas clinicas. demograficas y clinicas mas relevantes

12



8.2.- Caracteristicas analiticas

Las caracteristicas analiticas mas relevantes se muestran en la tabla 2.

Total
(n=35)
Grupo sanguineo

0 9 (27%)

A 17 (52%)

AB 2 (6%)

B 5 (15%)
Serologia citomegalovirus positiva 28 (84%)
Serologia toxoplasma positiva 14 (42%)
Mantoux positivo 6 (19%)
Hemoglobina (mg/dl) 12+2,3
INR 1,44 +£0,8
Creatinina (mg/dL) 1,2+£0,5
GOT (U/L) 75+ 91
GPT (U/L) 68 + 142
Bilirrubina (mg/dl) 1,3+0,9
Proteinas totales (g/dl) 6,2+0,8
Plaquetas ( /ul) 196968 + 85855
LDH (U/L) 426 + 315
ProBNP (pg/ml) 7604 £ 5735

Tabla 2.- Caracteristicas analiticas.

8.3.- Caracteristicas ecocardiogréaficas y hemodinamicas

Todos los pacientes tenian IC con FEVI deprimida, dilatacion ventricular izquierda
y presiones de llenado de cavidades cardiacas elevadas. La FEVI media fue 20,6 *
7,2%. El indice cardiaco era 2 + 0,6 L/min/m? y el gasto cardiaco 3,5 + 1 L/min.
Aproximadamente dos tercios de los pacientes tenian insuficiencia mitral o tricispide al
menos moderada. Las caracteristicas ecocardiograficas y hemodinamicas mas

relevantes se muestran en la tabla 3.
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Total
(n=35)
Fraccion de eyeccion ventricular izquierda (%) 206 7,2
TAPSE (mm) 16,3+ 4,1
Insuficiencia mitral
No 0
Ligera 7 (22%)
Moderada 5 (16%)
Severa 20 (62%)
Insuficiencia tricuspide
No 1(3%)
Ligera 13 (41%)
Moderada 9 (28%)
Severa 9 (28%)
Tamaio auricular izquierdo (mL) 98 + 25
Volumen telediastélico ventricular izquierdo (mL) 222 + 85
Volumen telesistélico ventricular izquierdo (mL) 171 +73
indice cardiaco (L/min/m?) 2+0,6
Gasto cardiaco (L/min) 35%1

Tabla 3.- Caracteristicas ecocardiograficas.

8.4.- Evolucion con Impella

El 21% de los pacientes tenia una AVM previa antes del implante del Impella (balén
de contrapulsacion intraadrtico 6%, ECMO 3%, ECMO y balén de contrapulsacion 12%)
y la mayoria de los pacientes precisaban perfusion de inotrépicos previamente.

Se implanté el Impella CP en un 51% de los pacientes, el Impella 5.0 en un 20% y
el Impella 5.5 en un 43%, (en algunos pacientes se utilizaron dos e incluso los tres tipos
de Impella). El acceso vascular mas empleado fue el axilar (86%) y en un paciente se
emplearon tanto el femoral como el axilar. La duracion del soporte hemodinamico con
el Impella fue 19 £ 20,3 dias (anexo 3) y la estancia hospitalaria 70 *+ 42 dias.

Tres pacientes requirieron otra AVM tras el implante del Impella antes del TxC (2
ECMO y 1 Levitronix Centrimag®). Se requirié al menos un recambio de Impella en un
20% de los pacientes. Hubo desplazamiento de la bomba que obligd a su
reposicionamiento en un 29% de los pacientes y fallo del dispositivo en el 26%. EI 40%
presentd anemia tras el implante del Impella y el 43% precis6 transfusion de
concentrados de hematies. El 34% tuvo algun proceso infeccioso, el méas frecuente fue
a nivel del acceso vascular del Impella (14%). Los datos més relevantes relacionados

con la evolucion durante el soporte con Impella se muestran en las tablas 4 y 5.
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Total

(n=35)

Tipo de Impella

Impella CP 18 (51%)

Impella 5.0 7 (20%)

Impella 5.5 15 (43%)
Acceso vascular

Axilar 30 (86%)

Femoral 6 (17%)
Dias de soporte con Impella 19+ 20,3
Estancia hospitalaria (dias) 70+ 42
Necesidad de otra asistencia previa al Impella

Balon de contrapulsacion intraadrtico 2 (6%)

Oxigenador de membrana extracorpérea 1(3%)

Ambos 4 (12%)

Necesidad de otra asistencia posterior al Impella antes del trasplante cardiaco

Oxigenador de membrana extracorporea (ECMO) 3 (9%)
Levitronix Centrimag® 3(9%)
Recambio de Impella 7 (20%)
Dias hasta recambio 23+ 16
Tabla 4.- Caracteristicas de Impella.
Total
(n=35)
Desplazamiento de bomba 10 (29%)
Fallo de Impella 9 (26%)
Hemolisis 4 (11%)
Sangrado zona de puncién
Hematoma 9 (26%)
Hemorragia leve 3 (9%)
Hemorragia grave 1 (3%)
Anemizacion 14 (40%)
Concentrados de hematies durante soporte
0 20 (57%)
1-5 8 (23%)
>5 7 (20%)
Arritmias ventriculares sostenidas 2 (6%)
Isquemia extremidad 1 (3%)
Ictus 2 (6%)
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Trombosis o embolias 2 (6%)

Infeccion 12 (34%)
Acceso Impella 5 (14%)
Pulmonar 3 (9%)
Abdominal 2 (6%)
Infeccion del tracto urinario 1(3%)
Artritis 13%)

Sepsis 3 (9%)

Lesiones endocardicas 1(3%)

Fracaso renal 2 (6%)

Dialisis 1(3%)

Otras complicaciones

Fracaso respiratorio agudo 1 (3%)
Neuropatia miembro superior 6 (17%)
Hemoptisis de origen faringo-amigdalar 1(3%)
Hemorragia intracraneal 1 (3%)
Taponamiento cardiaco 1 (3%)

Tabla 5. Complicaciones durante el soporte con Impella.

8.5.- Trasplante cardiaco

De los 35 pacientes en los que se implantd un Impella como puente al TxC, 30 (86%)
fueron finalmente trasplantados. Desde 2015, el 25.4% de los TxC realizados en el
HCUV se realizaron bajo soporte con Impella (figura 6), todos ellos de forma urgente.
La mayoria de los pacientes requirieron farmacos inotropicos o vasopresores en el
periodo inmediato tras el trasplante: noradrenalina 73%, dobutamina 73%, milrinona
10%. El tiempo medio en lista de espera fue 68 + 163 dias y en urgencia 8,9 + 9,1 dias.
La estancia hospitalaria desde el TxC hasta el alta fue 32 + 27 dias y hubo un 16% de
mortalidad intrahospitalaria. La complicacién mas frecuente durante el ingreso fue

insuficiencia renal (37%) y tras el alta, la neumonia (20%).

2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

16
14
1
1

o N

o N M OO

E Sin Impella ®Con Impella

Figura 6.- Trasplantes realizados en el HCUV desde 2015 con y sin soporte con Impella
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Se ha realizado el seguimiento del 100% de los pacientes incluidos en el estudio, sin

ninguna pérdida, durante 48 + 36 meses. El 63% de los pacientes presentaron algun

tipo de rechazo agudo celular y se ha producido el fallecimiento de un paciente debido

a neumonia broncoaspirativa. Los datos mas relevantes en relacién con el TxC se

muestran en las tablas 7 y 8.

Trasplante cardiaco
(n=30)

Trasplante urgente

30 (100%)

Tiempos en lista espera

Total (dias) 68 + 163
En urgencia (dias) 8,9+9/1
Exclusién de lista 4 (13%)
Tiempo de isquemia (min) 223 + 34
Tiempo de circulacion extracorpérea (min) 169 + 42
Tiempo de intubacién post trasplante (horas) 24 [12-48]
Estancia en UCI (dias) 7 [5-12]
Complicaciones hospitalarias post trasplante
Aspergilosis pulmonar 2 (7%)
Derrame o taponamiento pericardico 5(17%)
Diarrea 2 (7%)
Fallo primario del injerto 7 (23%)
Fibrilacién auricular 2 (7%)
Ictus 1(3%)
Infeccién de herida quirdrgica 2 (7%)
Infeccién del tracto urinario 3 (10%)
Insuficiencia renal 11 (37%)
Neumonia por CMV o Covid 2 (6%)
Neumotdrax 3 (10%)
Sepsis 4 (13%)
Shock hemorragico 3 (10%)
Mortalidad hospitalaria post trasplante 4 (13%)
Aspergilosis pulmonar invasiva 1(3%)
Hemorragia 1(3%)
Shock séptico 2 (7%)
Estancia hospitalaria post trasplante (dias) 32+27

Tabla 7. Caracteristicas del trasplante.

17



Trasplante cardiaco
(n=30)
Seguimiento (meses) 48 + 36
Mortalidad tras alta 1(3%)
Neumonia broncoaspirativa 1(3%)
Rechazo 19 (63%)
Infecciones
Aspergilosis pulmonar 2 (8%)
Gastroenteritis por citomegalovirus 3 (12%)
Herpes zéster 2 (8%)
Infeccion del tracto urinario 3 (12%)
Neumonia 5 (20%)
Nocardiosis pulmonar 1 (4%)
Tuberculosis 1 (4%)
Tumores 3 (12%)
Alteracion de la funcionalidad del injerto 6 (23%)

Tabla 8. Evolucién durante el seguimiento.

8.6.- Eficacia del Impella

De los 35 pacientes en los que se implanto el Impella como puente al trasplante, 27
fueron trasplantados bajo soporte con dicha asistencia, por lo tanto, la eficacia del
dispositivo siguiendo la definicion de este estudio fue del 77%. La mortalidad hospitalaria

post-trasplante de estos pacientes fue 16%.

La evolucién de los otros 8 pacientes fue la siguiente (figura 6):

En 3 pacientes se implanté otra AVM por insuficiente soporte hemodinamico con el

Impella (2 Levitronix Centrimag® y 1 ECMO) antes del TxC, los cuales fueron

trasplantados con éxito.

e Dos pacientes fallecieron tras haber sido incluidos en lista de espera, uno por una
hemorragia intracraneal y otro por parada subita del Impella tras 31 dias de soporte
y disociacion electromecénica.

e Dos pacientes no llegaron a estar en lista de espera de trasplante y fallecieron por
complicaciones hemorragicas.

e En un paciente se cambi6 la estrategia de Impella puente a trasplante por puente a

asistencia de larga duracion (Heart Mate 3™), sin llegar a ser incluido en lista de

espera. Se implanté con éxito.
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Impella como puente al TxC
n=35
TxC con Impella TxC con otra AVM Muerte en lista Muerte con Cambio de
n=27 (77%) n=3 (8,6%) de espera Impella antes de estrategia a
n=2 (5,2%) lista de espera HeartMate3
‘ n=2 (5,2%) n=1(2,6%)
16% 0% 100% 100% 0%
Eficacia del |
o 2D Mortalidad hospitalaria
puente al TxC

Figura 7. Evolucién de los pacientes en los que se implanté el Impella como puente al trasplante.

9. DISCUSION

Presentamos en este trabajo los resultados de un analisis detallado de la evolucién
de todos los pacientes con ICAv en los que se ha implantado un dispositivo Impella
como puente al TxC en el HCUV. Los principales hallazgos son los siguientes: 1) El 25%
de los TxC realizados en el HCUV durante la Gltima década se realizan bajo soporte con
Impella. 2) La mayoria de los pacientes en los que se implant6é un Impella como puente
al TxC fueron trasplantados de forma urgente. 3) Las complicaciones durante el soporte
son frecuentes, especialmente las hemorragicas.

El TXC es la mejor opcion terapéutica para pacientes con ICAv refractaria al
tratamiento médico o con dispositivos, sin contraindicaciones absolutas y tras una
exhaustiva evaluacion de su candidatura.’® La disponibilidad a tiempo de 6rganos es el
talén de Aquiles del TxC. Los tiempos de espera estandar suelen ser demasiado largos
para los candidatos con enfermedades mas graves, como es el caso de aquellos con
perfiles mas bajos en la escala INTERMACS, los cuales, en la mayoria de los casos,
requeriran un puente con soporte circulatorio mecanico. Se calcula que entre el 30-50%
de los TxC corresponden a candidatos en los que se han utilizado dispositivos de AVM
de corta duracion (balén de contrapulsacion intraaortico, Impella, ECMO o Levitronix
Centrimag®). ¥’

Recientemente se han introducido cambios en Espafia en las politicas de asignacion
de donantes de organos, que han provocado el incremento del uso de dispositivos de
AVM transitoria como puente al TxC, como resultado de la priorizacién de estos
candidatos en las listas de espera. Hasta 2020, los dispositivos mas utilizados eran el
ECMO vy el balén de contrapulsacion intraadrtico. *° En el Ultimo registro de TxC en
nuestro pais, el 26% de los pacientes tenian implantado un dispositivo de AVM de corta

duracién.® Esta tendencia también se esta produciendo en el HCUV, donde desde 2015
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se utilizan de forma rutinaria las AVM en pacientes con SC o ICAv. De todas las
posibilidades de dispositivos, el mas utilizado en nuestro medio es el Impella CP,
seguido del Impella 5.5, generalmente implantados por via axilar con un abordaje
quirargico, aungue la tendencia es a un incremento proporcional del uso de Impella 5.5.
El 25% de los TXC en nuestro hospital se realizan bajo soporte con Impella y, por
ejemplo, en 2024 el porcentaje llegd al 50%, sin duda alguna respaldado por los buenos
resultados en términos de mortalidad de los pacientes de nuestra serie. En un contexto
de tiempos en lista de espera breves, como el que se da en Espafia, el uso del sistema
Impella es una estrategia atractiva como puente al TXC urgente para candidatos en un
estado de deterioro agudo. Esta AVM de corta duracion esta ampliamente disponible,
es facil de implantar y proporciona una asistencia circulatoria en muchos casos
suficiente para garantizar la perfusion de los 6rganos diana y asi llegar al trasplante en
buenas condiciones hemodinamicas. Ademas, el abordaje axilar evita la esternotomia
previa al TxC y permite la rehabilitacion fisica del paciente durante el periodo de espera
al poder este deambular con la AVM implantada. Es posible que, si se mantienen los
criterios actuales de distribucion de 6rganos, la estrategia del Impella como puente al
TxC se utilice en una mayor proporcion de pacientes.

Existen pocos estudios en la literatura en los que se analice el papel del Impella como
puente al TxC. Posiblemente los tiempos prolongados en lista de espera existentes en
muchos paises, hacen que esta estrategia terapéutica no sea muy utilizada. En el
primero de estos estudios, Lima et al, describen su experiencia con el uso del Impella
5.0 en 20 pacientes con ICAv (26% INTERMACS 1, 68% INTERMACS 2), de los cuales
13 (65%) fueron trasplantados. El periodo de soporte fue corto 7 + 4 dias (rango 2—-16)
y la mortalidad a los 30 dias fue del 32%." Otra serie mas amplia corresponde a Chung
et al, en la cual se implanté un Impella 5.0 en esta misma indicacién a 47 pacientes, de
los cuales 37 (78.7%) fueron finalmente trasplantados, con una supervivencia del 81%.18
La duracion de la asistencia fue, de nuevo, mas corta que en nuestro estudio 14 dias
(rango intercuartilico 6.8-28). En un amplio estudio en este escenario clinico Hill y
colaboradores incluyeron 394 pacientes y compararon la evolucién de 251 con Impella
5.0 versus 143 con Impella 5.5.1° Estos autores no encontraron diferencias en la
probabilidad de ser trasplantados, ni en las complicaciones ni en la mortalidad al afio -
que superd el 92% - entre los dos grupos. Recientemente Haddad y colaboradores
observaron una mejora de la funcién renal, de los indices de pulsatilidad de la arteria
pulmonar y de la funcién ventricular derecha en 16 pacientes trasplantados bajo soporte
con Impella.’® En nuestro centro el 77% de los pacientes en los que se implanté un
Impella como puente al TxC fue finalmente trasplantado. Hay que tener en cuenta,

ademas, que en un paciente se cambid la estrategia terapéutica decidiéndose implante

20



de una Heart Mate 3™, con lo cual se puede decir que el Impella mantuvo las
condiciones hemodindmicas en un 80% de los pacientes. A diferencia de varias de las
series previas, la mortalidad del TxC en nuestro hospital fue baja (16% hospitalaria y
3% durante el seguimiento), posiblemente por el buen estado hemodinamico en el que

llegaron los pacientes.

A pesar de los buenos resultados en el TXC de estos pacientes, hay que sefalar que
las complicaciones durante el periodo de asistencia con el Impella fueron frecuentes, y
en algunos casos, muy graves. Es dificil la comparacién de nuestros resultados con los
de otros estudios publicados en la literatura, por el escaso niumero de series, el diferente
namero de pacientes incluidos y las posibles diferencias existentes entre los pacientes
y entre los sistemas sanitarios. En la serie de Haddad mencionada anteriormente,
describen una tasa baja de complicaciones (6% de ictus y desplazamiento del
dispositivo y 13% de sangrado gastrointestinal), aunque el 50% de los pacientes
precisaron transfusién de concentrados de hematies, todas ellas similares a nuestra
serie. Sin embargo, nuestros pacientes tuvieron mas infecciones, posiblemente por su

mayor estancia hospitalaria en la Unidad de Cuidados Agudos Cardiolégicos.

10. CONCLUSIONES

En una cuarta parte de los trasplantes cardiacos realizados en el HCUV durante la
ultima década se ha utilizado el sistema Impella como puente al trasplante. En el 77%
de los pacientes en los cuales se utilizd esta estrategia, se trasplantaron bajo soporte
anico con el Impella y la mortalidad hospitalaria y durante el seguimiento fue baja. Las
complicaciones mas frecuentes durante el soporte con Impella fueron hemorragicas,

infecciosas y trombaticas.

11. LIMITACIONES Y FORTALEZAS

Debido al caracter retrospectivo de nuestro registro, la principal limitacion es la
falta de recogida de algunas variables relevantes en alguno de los pacientes. Al existir
pocas series en la literatura y con caracteristicas muy diferentes a la nuestra, no se ha
podido realizar una comparacion fidedigna de nuestros resultados.

Aunque el nimero de pacientes incluidos no es elevado, nuestro trabajo
representa el registro nacional mas amplio que se ha publicado en la literatura y no se

ha perdido ningun paciente del seguimiento.
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13. ANEXOS

Anexo 1: Escala INTERMACS

Perfiles Descripcién

Inestabilidad hemodinamica pese a dosis crecientes de catecolaminas y/o
INTERMACS 1 soporte circulatorio mecanico, con hipoperfusion critica de 6rganos diana

(shock cardiogénico critico)

Soporte ionotrépico intravenoso con cifras aceptables de presion arterial y
INTERMACS 2 ] . y o y

deterioro rapido de la funcién renal, estado nutricional o congestion

Estabilidad hemodindmica con dosis bajas o intermedias de ionotrépicos
INTERMACS 3 e imposibilidad para su retirada por hipotension, empeoramiento

sintomatico o insuficiencia renal progresiva

Es posible retirar transitoriamente el tratamiento ionotrépico, pero el
INTERMACS 4 _ ) _ o

paciente presenta recaidas sintométicas frecuentes

Limitacién absoluta de la actividad fisica, con estabilidad en reposo,
INTERMACS 5 o ) _ .

aungue con retencion hidrica moderada y cierto grado de disfuncién renal

Menor limitaciéon de la actividad fisica y ausencia de congestién en reposo.
INTERMACS 6 . o )

Fatiga facil con actividad ligera

Paciente en clase funcional NYHA II-11l sin balance hidrico inestable actual
INTERMACS 7 o

ni reciente
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Anexo 2: Variables analizadas en el estudio

1. Variables demogréficas, clinicas y pruebas complementarias: edad, sexo, talla,
peso, indice de masa corporal, superficie corporal, diabetes mellitus, dislipemia,
hipertension arterial, comorbilidades, arteriopatia periférica, cirugias previas,
tabaquismo, alcoholismo, antecedentes familiares de cardiopatia, tipo de
miocardiopatia (dilatada no isquémica / hipertréfica / isquémica / otras),
revascularizacion completa, desfibrilador, terapia de resincronizacion, Mitraclip,
fibrilacion auricular, flutter auricular, arritmias ventriculares, tipo de arritmia
ventricular, tratamiento farmacol6gico, necesidad de ciclos de levosimendéan, IC
cronica o aguda, FEVI, TAPSE, grado de insuficiencia tricuspide, grado de
insuficiencia mitral, tamafio de la auricula izquierda, volumen sistélico y diastolico
del VI, IC, GC, presiones de llenado de cavidades cardiacas, necesidad de
inotropicos previo al implante, tratamiento farmacoldgico, balén de contrapulsacion
0 asistencia previa (no / BCIAo / ECMO-VA / ambos), escala INTERMACS, grupo
sanguineo, serologia frente a citomegalovirus, toxoplasma, Mantoux, hemoglobina,
INR, creatinina, GOT, GPT, bilirrubina, proteinas totales, plaquetas, LDH, niveles de
NT-pro-BNP previos al implante y funcién respiratoria.

2. Variables relacionadas con el Impella: tipo de Impella (5.0, 5.5, CP), acceso
vascular (axilar / femoral), fecha de implante, fecha de explante, dias en Impella,
estancia hospitalaria, status funcional con Impella, eficacia de Impella (éxito /
fracaso), necesidad de otra asistencia y tipo, recambio del Impella, fecha y motivo
de recambio, desplazamiento de la bomba, fallo o malfuncién de Impella, motivo de
fallo, hemdlisis, sangrado zona de puncién, anemizacion, necesidad de transfusion
durante la asistencia, nimero de concentrados de hematies durante el soporte,
arritmias ventriculares, isquemia extremidad, ictus, trombosis o0 embolias, lugar de
trombosis 0 embolia, infecciones, tipo de infeccién, sepsis, lesiones endocardicas,
fracaso renal, tipo de fracaso renal, necesidad de dialisis, otras complicaciones, tipo
de complicacion.

3. Variables relacionadas con el trasplante: tipo de trasplante (urgente / electivo),
fecha de trasplante, lista de espera previa, dias en urgencia, exclusion de lista,
motivo de exclusion, mortalidad pre-trasplante, motivo de mortalidad pre-trasplante,
tiempo de isquemia, tiempo de circulacion extracorpdrea, horas intubado post-
trasplante, estancia en UCI post-trasplante, mortalidad hospitalaria, motivo de
mortalidad, necesidad de noradrenalina, dobutamina, milrinona y sus dosis,
complicaciones, estancia hospitalaria post-trasplante, seguimiento, mortalidad tras
alta, rechazo, tipo de rechazo, infecciones, tipo de infeccién, tumores, enfermedad

vascular del injerto.
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Anexo 3: Dias en soporte con Impella
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EVOLUCION DE LOS PACIENTES SOMETIDOS A
TRASPLANTE CARDIACO TRAS EL IMPLANTE DEL
DISPOSITIVO DE ASISTENCIA VENTRICULAR IMPELLA

EN EL HOSPITAL CLIiNICO DE VALLADOLID

HC
uv

Hospital Clinico Universitario de Valladolid,

Sandra Sanchez Ayuso
Servicio de Cardiologia

Tutor: Javier Lépez Diaz

INTRODUCCION Hinbtesi HIPOTESIS Y OBJETIVOS
« EI TxC es el mejor tratamiento para pacientes seleccionados Ipotesis
con ICAV refractarios a otras terapias El dispositivo de asistencia ventricular Impella es eficaz como terapia puente a TxC.
. Cada vez se utilizan mas los dispositivos de AVM en pacientes = Objetivos

« Evaluar la eficacia del Impella como terapia puente al TxC.
Describir el perfil de los pacientes a los que se ha implantado este dispositivo como
puente a TxC en el HCUV y analizar su evolucién clinica.

Describir el TxC realizado, las complicaciones asociadas y la supervivencia posterior.

con ICAv o shock cardiogénico como puente a TxC para
conseguir la estabilizacion hemodinamica previa.

METODOS
Estudio unicéntrico, observacional, descriptivo y retrospectivo de los pacientes
con ICAv en los que se ha implantado un dispositivo Impella como puente al
TxC en el HCUV.
Evento unico: eficacia del Impella, definida en funcién de si permitié alcanzar unas
condiciones hemodinamicas suficientes para realizar el TxC.

Standard of
Cathator, o Accesgorior

fmpella®

RESULTADOS

Trasplante cardiaco
Fueron trasplantados 30 de los 35 pacientes (86%) en los que se implanto

Caracteristicas demograficas y clinicas
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La complicacién mas frecuente durante el ingreso fue la insuficiencia renal

Caracteristicas ecocardiograficas y hemodinamicas (37%) y tras el alta, la neumonia (20%).

Todos tenian disfunciéon sistolica (20,6% * 7,2%), dilatacién ventricular

. . . ) Eficacia del Impella
izquierda y presiones de llenado de cavidades cardiacas elevadas. P

27 pacientes fueron trasplantados bajo soporte con Impella (eficacia del

Evolucién con Impella 77%) con un tiempo en lista en urgencia de 8,9 + 9,1 dias y una mortalidad
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CONCLUSIONES

Se ha utilizado el sistema Impella como puente al TxC en 1/4 de los trasplantes cardiacos realizados en el HCUV
en la ultima década.

El 77% de los pacientes en los que se utilizé esta estrategia se trasplantaron bajo soporte Gnico con Impella, con
una mortalidad hospitalaria y durante el seguimiento bajas.

Las complicaciones mas frecuentes durante el soporte con Impella fueron hemorragicas, infecciosas y trombéticas.
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