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-

Intr ion

La insuficiencia adrtica (IAo) es una patologia cardiovascular significativa que conlleva un
aumento en la morbimortalidad si no se trata adecuadamente. Se caracteriza por el
funcionamiento anormal de la valvula adrtica, lo que ocasiona el retroceso de la sangre
desde la aorta hacia el ventriculo izquierdo durante la fase de relajacion cardiaca, conocida
como diastole. Este fendmeno puede atribuirse a una variedad de causas, que abarcan
desde anomalias estructurales en las valvas sigmoideas hasta alteraciones en la geometria
y funcion de la raiz adrtica y/o aorta ascendente. (1)

El mecanismo subyacente puede ser clasificado en dos categorias principales: organico y
funcional. En el primer caso, la |Ao se deriva de lesiones o anormalidades anatémicas en
las valvas aérticas que resultan en un cierre incompleto durante la diastole. Por otro lado, el
mecanismo funcional implica la distorsion o dilatacion de la raiz adrtica y/o la aorta
ascendente, lo que afecta indirectamente el funcionamiento valvular y contribuye al
desarrollo de la 1A0. (2)

Esta valvulopatia es la cuarta enfermedad valvular del mundo, pero en los paises
desarrollados, donde la fiebre reumatica es rara, alcanza la tercera posicion en el grupo de
enfermedades valvulares cardiacas no reumaticas. (3)

La prevalencia de la IAo de una gravedad determinada es variable, probablemente debido a
una infradeteccion de pacientes asintomaticos, alcanzando el 1,6% entre los sujetos del
Reino Unido de mas de 65 afos y el 4,9% entre los participantes del estudio de
Framingham de Estados Unidos. La verdadera prevalencia en los paises en desarrollo de
escasos recursos es dificil de obtener debido al acceso limitado a los estudios
complementarios como la ecocardiografia. (4)

Segun un estudio realizado por Goldbarg y Halperin en 2008, aproximadamente el 1% de la
poblacion presentaba IAo significativa, lo que resalta su relevancia clinica y su impacto en la
esperanza de vida. (5)

Se estima que aproximadamente el 2% de las personas mayores de 70 afios padecen |Ao
significativa. Esta cifra refleja la mayor incidencia de 1Ao en la poblacion de edad avanzada
y subraya la importancia de esta condicién como un problema de salud en esta poblacion.
(6)

En términos de presentacion clinica, esta patologia puede manifestarse de manera aislada
o asociada con otras enfermedades cardiacas. De acuerdo con datos derivados del Euro
Heart Survey, un analisis exhaustivo de la epidemiologia y la presentacion clinica de la
enfermedad cardiovascular en Europa, se estima que aproximadamente el 13% de los
pacientes diagnosticados con IAo presentan una afectacion aislada de la valvula aértica

nativa. Esta cifra, aunque representa una proporcion significativa de casos, también subraya



la frecuente coexistencia de la I1Ao con otras enfermedades cardiacas, lo que agrega
complejidad al cuadro clinico y puede influir en la estrategia terapéutica seleccionada. (7)
Haciendo enfoque en el tratamiento, el implante de la valvula aértica transcatéter (TAVI) ha
revolucionado el tratamiento de la estenosis adrtica severa sintomatica, especialmente en
pacientes con alto riesgo quirurgico. Desde su primer uso clinico en 2002, el TAVI ha
evolucionado rapidamente para convertirse en una alternativa segura y eficaz a la cirugia
abierta en pacientes que no son candidatos ideales para esta ultima. (8) Con respecto a la
Ao, el reemplazo quirdrgico de la valvula adrtica emerge como la intervencién terapéutica
de eleccion para abordar tanto la Ao severa sintomatica como la asintomatica asociada con
disfuncion sistdlica del ventriculo izquierdo. (9) Esta afirmacién esta respaldada por las
directrices de prestigiosas instituciones como la American Heart Association (AHA), el
American College of Cardiology (ACC) (10), la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) y la
Asociacion Europea de Cardiologia Cirugia Toracica (EACTS) (11), todas las cuales otorgan
una indicacion de clase IB para el reemplazo quirurgico en estos escenarios clinicos
especificos.

Sin embargo, en las ultimas décadas, el desarrollo y perfeccionamiento de técnicas de
tratamiento percutaneo han revolucionado el panorama de la cardiologia intervencionista,
ofreciendo alternativas menos invasivas y potencialmente mas seguras para pacientes con
IAo nativa severa y alto riesgo quirargico. (12)

Segun The European Heart Survey sobre valvulopatias cardiacas ha revelado que el 7,8%
de los pacientes con |Ao severa con criterios para intervencién quirdrgica no se sometieron a
dicha intervencion, mayormente debido al riesgo significativo de mortalidad perioperatoria.
Este dato subraya la necesidad de explorar alternativas terapéuticas que puedan ofrecer
resultados comparables a la cirugia convencional, pero con un perfil de riesgo mas
favorable. En este contexto, el tratamiento percutaneo de la I1Ao nativa emerge como una
opcién prometedora. (7)

Las primeras experiencias con el TAVI para pacientes con IAo que empleaban valvulas de
primera generacion, principalmente utilizando el sistema CoreValve, estuvieron marcadas
por varios desafios técnicos y complicaciones. Entre estas dificultades se destacan el alto
riesgo de dislocacién de la valvula, IAo moderada-severa residual y la necesidad eventual
de implantar una segunda valvula para abordar estos problemas. (13)

Sin embargo, con la evolucién de la tecnologia y el desarrollo de valvulas de segunda
generacién, como la Jenavalve, se ha observado una mejora significativa en la superacion
de estos desafios técnicos. Las valvulas de segunda generacion han sido disefiadas para
abordar las limitaciones inherentes de las primeras generaciones, ofreciendo mejoras en
términos de colocacion precisa, sellado adecuado y reduccion de la incidencia de

complicaciones post-procedimiento. (12)
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En el siguiente texto, explicaremos en detalle los avances mas recientes en el tratamiento



percutaneo de la IAo nativa, centrandonos en la descripcion de los dispositivos disponibles,
los resultados obtenidos, las consideraciones clinicas relevantes y las perspectivas futuras

de esta area de la cardiologia intervencionista.

Metodologia



El siguiente trabajo es una revision narrativa de publicaciones cientificas para lo cual se
realizd una busqueda de articulos en Pubmed, Google Schoolar, Medline, Embase y
CENTRAL (Cochrane Central Register of Controlled Trials) con la siguiente estrategia de
busqueda el dia 24/11/2023: ("Aortic regurgitation" [Mesh]) en combinacion con términos
"Transcatheter aortic valve replacement" [Mesh].

Se realiz6 un tamizaje con el resultado de la busqueda y se descartaron las publicaciones

que contemplaban estenosis adrtica. No se aplicaron restricciones de tiempo ni idiomas.

Fisiopatologia de la insuficiencia adértica



La IAo engendra cambios hemodinamicos que resultan de la sobrecarga volumétrica
impuesta al ventriculo izquierdo (VI). Este fendbmeno surge debido a la regurgitacién de una
porcion de la sangre eyectada hacia la aorta durante la sistole ventricular, lo que conlleva a
un incremento tanto en la precarga como en la poscarga ventricular. La magnitud de la
regurgitacion depende de diversos factores, entre ellos el tamafio del defecto valvular, el
gradiente de presioén diastdlica entre la aorta y el VI, y la duracion de la diastole. (1)

El VI, a su vez, se adapta a este incremento en la carga de trabajo mediante mecanismos
de dilatacién y cambios en la hipertrofia miocardica, tanto concéntrica como excéntrica. Esta
adaptacion permite que el VI mantenga su capacidad de llenado durante la diastole y su
capacidad de expulsién durante la sistole, sin alterar de manera significativa la presién al
final de la diastole. (14)

En el contexto de la IAo compensada, se observa que el engrosamiento adecuado de la
pared ventricular izquierda conduce a una relacion proporcional entre el espesor de dicha
pared y el radio de la cavidad ventricular. En esta situacién, el estrés telediastdlico de la
pared se mantiene o vuelve a valores normales. Sin embargo, a medida que la Ao persiste
y aumenta su gravedad a lo largo del tiempo, el engrosamiento de la pared no logra
mantener el ritmo de la carga hemodinamica y aumenta el estrés telesistolico de la pared.
En este punto, el desequilibrio de la poscarga da como resultado una disminucion de la
funcion sistdlica y la fraccidn de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) disminuye.

En fases avanzadas de la descompensacion, se evidencia un incremento significativo en las
presiones de la auricula izquierda, el enclavamiento capilar pulmonar, la arteria pulmonar, el
ventriculo derecho (VD) y la auricula derecha, mientras que el gasto cardiaco efectivo,
especialmente durante el esfuerzo y mas tarde en reposo, disminuye. En este contexto,
emergen los sintomas caracteristicos de la insuficiencia cardiaca, especialmente aquellos
relacionados con la congestion pulmonar. (1)

La isquemia miocardica también puede surgir debido a una disminucién en la perfusion
coronaria y un aumento en la demanda metabdlica del miocardio. (2)

Desde el punto de vista anatémico, la IAo severa de forma crénica presenta diversas

caracteristicas que resultan desfavorables para el tratamiento del TAVI.
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En primer lugar, frecuentemente se observa una ausencia significativa de calcificaciéon en la



valvula adrtica, lo cual dificulta el anclaje del dispositivo de valvula cardiaca transcatéter. En
segundo lugar, a menudo esta asociada con la anatomia de la valvula bicuspide y conduce
a la presencia de aortopatias, o que anade complejidad al procedimiento. Por ultimo, el
fendmeno conocido como "efecto de succion" de la regurgitacion puede aumentar la
inestabilidad durante la implantacion del TAVI y potencialmente provocar la migracion de la

valvula o su embolizacién durante la implantacién o la post dilatacion. (15)

Evolucidén clinica



La Ao en su forma leve generalmente es subclinica y puede manifestarse exclusivamente
por la presencia de un soplo diastolico detectable en el borde paraesternal izquierdo desde
la infancia hasta la edad adulta. (1)

Por otro lado, la IAo moderada a severa puede transcurrir asintomatica durante varios anos.
Sin embargo, este periodo de latencia suele ser menos prolongado en pacientes de mayor
edad, dado que la disminucion de la distensibilidad de la cavidad ventricular izquierda
aumenta la probabilidad de sintomas clinicos. (2)

En términos de la progresion natural de la enfermedad, los pacientes con IAo severa
asintomaticos y funcion sistdlica ventricular izquierda conservada tienen una tasa de
desarrollo de sintomas y/o disfuncién ventricular del 6% por afio, mientras que la incidencia
de disfuncion ventricular asintomatica se sitia en torno al 3,5% por afio. Por otro lado, la
ocurrencia de muerte subita es poco frecuente, con una incidencia del 0,2% por afo. (16)
Aquellos pacientes que presentan disfuncién ventricular, la incidencia de sintomas es
considerablemente alta, aproximadamente del 25% por afio. Los pacientes que ya son
sintomaticos, se observa una tasa de mortalidad elevada, que supera el 10% por ano. (2)
Los sintomas caracteristicos incluyen disnea de esfuerzo o paroxistica nocturna, angina de
pecho y palpitaciones. Ademas, la IAo aguda se distingue por la manifestacién de un cuadro

agudo de insuficiencia cardiaca grave, con una presentacion clinica que a menudo incluye

edema pulmonar y shock. (2)

Dentro de los estudios complementarios para poder abordar un diagnéstico, la



ecocardiografia es una herramienta fundamental en la identificacion de causas subyacentes
de la I1Ao, como la presencia de una valvula bicuspide, anomalias en las valvas, prolapso
valvular, entre otras. Permite evaluar la anatomia y movimiento de las valvas, asi como el
tamafio y forma de la raiz adrtica, aunque en ocasiones la visualizacion de la aorta
ascendente puede ser limitada, requiriendo pruebas de imagen adicionales. Tanto la
ecocardiografia transtoracica como la transesofagica son utiles, siendo esta ultima preferida
para obtener detalles mas precisos, especialmente en la evaluacion de la raiz aodrtica. La
ecocardiografia transtoracica permite mediciones importantes como dimensiones vy
volumenes del ventriculo izquierdo, fraccion de eyeccién y masa ventricular. Ademas,
permite céalculos cuantitativos del tamano del orificio y del flujo de la regurgitacion adrtica,

siendo estas mediciones cruciales para clasificar la gravedad de esta valvulopatia. (1)

Los criterios ecocardiograficos que indican la gravedad de la |IAo son los siguientes: - La
relacion entre el ancho del chorro (jet) de regurgitacion y el ancho del flujo sanguineo en
el tracto de salida del ventriculo izquierdo (TSVI) es superior al 64%. - Una pendiente de
desaceleracion del flujo regurgitante diastélico mayor a 3 m/seg o un tiempo de
hemipresiéon menor a 200-300 milisegundos.

- Presencia de flujo holodiastodlico invertido en la aorta abdominal.

- Cierre prematuro de la valvula mitral, regurgitacién mitral diastélica y apertura
mesodiastdlica/telediastdlica de la valvula aodrtica, especialmente en el caso de 1Ao
aguda. (2)

Otro método complementario es la resonancia magnética cardiaca (RMC) que se distingue

por proporcionar mediciones precisas de los volumenes de regurgitacion y del orificio de

regurgitacion. Se erige como la técnica no invasiva de mayor exactitud para la evaluacion de
parametros como el volumen telesistolico, el volumen diastdlico y la masa del ventriculo
izquierdo (VI). Especificamente, la RMC ofrece una cuantificacion meticulosa de la gravedad
de la 1Ao a través del analisis de los volumenes de flujo anterégrado y retrogrado en la aorta
ascendente, lo cual la convierte en la opcion preferida cuando la evaluaciéon

ecocardiografica de la regurgitacion resulta subéptima. (17)

Por otro lado, la tomografia computarizada (TC) es una herramienta de gran utilidad en el

ambito académico, especialmente en la evaluacién de la anatomia aértica, como son las

disecciones y los aneurismas. Ademas, en ciertos sujetos seleccionados, esta técnica
puede resultar beneficiosa para descartar enfermedades o anomalias coronarias. Es
importante destacar que mediante la técnica de gatillado retrospectivo se posibilita la

evaluacion de la funcion ventricular. (18) La evaluacién de la TC preoperatoria del anillo
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aortico es esencial para seleccionar la valvula de tamano correcto para el implante. El

sobredimensionamiento deliberado adecuado conduce a una reduccidén en las tasas de

procedimientos de valvula en valvula; sin embargo, si es excesivo, puede causar anomalias



de conduccién e implante de marcapasos. (19)

La prueba ergométrica (PEG) es una herramienta importante en la evaluacion de la
capacidad funcional, especialmente en pacientes sedentarios, aquellos con sintomas
durante el ejercicio y quienes desean iniciar actividades deportivas. Proporciona informacion
valiosa para la planificacion del tratamiento y la orientacién sobre el ejercicio fisico
adecuado. (2)

Por dltimo, el cateterismo cardiaco proporciona una serie de beneficios clinicos
significativos. Permite una evaluacién exhaustiva de la magnitud del defecto valvular, asi
como la identificacion y evaluacién de la dilatacion de la raiz adrtica, si estuviera presente.
Ademas, facilita el estudio detallado de la repercusion del defecto valvular en la funcion
ventricular izquierda y en el pequefo circuito circulatorio, lo que es fundamental para
comprender la fisiopatologia subyacente. Ademas, el cateterismo cardiaco ofrece la
oportunidad de identificar la posible asociacion con otros defectos valvulares y/o
enfermedad coronaria, o que contribuye a una mejor comprension de la complejidad clinica
de cada caso. Asimismo, permite analizar minuciosamente las variables hemodinamicas
relevantes que pueden influir en la necesidad de intervencion quirirgica en pacientes

asintomaticos, lo que resulta crucial para la toma de decisiones clinicas. (2)
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Abordaje integral para el tratamiento de la IAo

En cuanto al tratamiento médico de la |1A0, se ha observado una limitada eficacia de las

drogas inotropicas, asi como una moderada mejoria en la congestion pulmonar mediante el



uso de diuréticos, aunque estos ultimos no logran reducir el volumen de regurgitacion
aortica. En contraste, se ha destacado el papel de los agentes vasodilatadores como
fundamentales en el manejo farmacolégico de esta patologia. Dentro de este grupo, el
nitroprusiato de sodio administrado por via intravenosa ha surgido como una opcién
terapéutica de eleccion, ya que su accion se dirige a reducir el volumen de regurgitacion
mediante la disminucién de la resistencia periférica. La utilizacion de esta medicacion, en
caso de insuficiencia cardiaca por |Ao severa, es solamente de sostén, ya que la cirugia en
estos casos debe ser lo mas precoz posible. (20)

Cabe destacar que si bien el balén de contrapulsacién es una herramienta valiosa en el
manejo de la insuficiencia cardiaca aguda y el shock cardiogénico, su uso esta
contraindicado en casos de |Ao severa debido a su potencial por aumentar la gravedad de
la regurgitacion. (16)

En lo que respecta al tratamiento quirdrgico de la 1Ao, las directrices actuales ofrecen
recomendaciones claras para la intervencion en casos de |Ao severa acompanada de
sintomas, disfuncién ventricular y/o dilatacién de la aorta ascendente. En pacientes
sintomaticos, se aconseja la cirugia independientemente de la fraccion de eyeccién del
ventriculo izquierdo, siempre y cuando la gravedad de la IAo sea significativa y el riesgo
quirargico no sea prohibitivo. (11)

En los pacientes que presentan IAo severa pero son asintomaticos, la reduccion en la
funcién del ventriculo izquierdo (con una fraccion de eyeccion menor al 50%) o un diametro
telesistolico del ventriculo izquierdo mayor a 50 mm se correlacionan con un prondstico
clinico adverso, lo que sugiere la consideracion de la intervencion quirdrgica al alcanzar
estos puntos de corte. Ademas, en pacientes asintomaticos con una dilatacion significativa
del ventriculo izquierdo (con un diametro telediastélico mayor a 65 mm), aunque no se
alcancen los umbrales establecidos para la cirugia, un rapido aumento en las dimensiones
del ventriculo izquierdo o una disminucion progresiva en su funcion también pueden ser
indicativos de la necesidad de intervencion quirargica. (21)

Es importante destacar que el tratamiento mediante el TAVI representa una opcion viable y
cada vez mas utilizada en el manejo de la IAo, particularmente en centros especializados.
Este enfoque terapéutico puede ser considerado para pacientes seleccionados que no son
candidatos a cirugia debido a un alto riesgo quirurgico o a la presencia de comorbilidades
significativas. La indicacién de TAVI se basa en una evaluacién integral del riesgo quirdrgico

y la probabilidad de beneficio del procedimiento. Se considera especialmente en aquellos
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pacientes con una puntuacion elevada en escalas de riesgo quirdrgico, como el

EuroSCORE o el STS (Society of Thoracic Surgeons) score, o con comorbilidades

significativas que aumentan el riesgo de complicaciones perioperatorias. (22)
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Tipos de dispositivos

Los dispositivos de valvulas cardiacas transcatéter de segunda generacién empleados en la

implantacién valvular adrtica transcatéter para la IAo adrtica pueden clasificarse en dos



categorias: los dispositivos no especificos, que incluyen CoreValve Evolut R, Sapien 3,
Lotus Valve (actualmente no disponible comercialmente) y Acurate Neo; y los dispositivos
especificos son JenaValve y J-Valve. Los dispositivos no especificos son ampliamente
utilizados en TAVI para la estenosis adrtica, ya que su mecanismo de fijacion depende de la
calcificacion del anillo y de la expectativa de adherencia, mientras que los dispositivos
especificos han sido disefiados para ser implantados en valvulas calcificadas anclandose en
el anillo adrtico y recortando las valvas nativas para lograr estabilidad. (23) (Ver figura N° 1).
El disefio del armazon de nitinol implementado en la CoreValve se concebia como un
elemento crucial que aseguraba la estabilidad tanto en la colocacién como en el anclaje de
la valvula, particularmente en situaciones donde la calcificacion estaba ausente. Sin
embargo, a pesar de sus ventajas, este dispositivo presentaba ciertas limitaciones, entre las
que se incluian las elevadas tasas de implantacion de valvula sobre valvula y la presencia
de regurgitacion aortica residual moderada a severa. El desarrollo de la valvula Evolut,
permiti6 una menor embolizacidbn y por consiguiente implantacibn de marcapasos
permanente. (22)

El disefio innovador de la valvula Acurate Neo 2 incorpora un marcador de posicionamiento
radiopaco, lo que mejora considerablemente la precision del posicionamiento durante el
procedimiento. La presencia de este marcador radiopaco no solo facilita la colocacion
precisa de la valvula, sino que también ayuda a prevenir la embolizacién de la valvula
durante y después del procedimiento. Ademas, este disefio optimizado contribuye a
minimizar la presencia de regurgitacion aodrtica residual, un aspecto critico en la efectividad
del procedimiento. (24)

La Jenavalve, es una valvula autoexpandible transapical en principio de 32 french equipada
con tres localizadores integrados que se distingue por su capacidad para posicionar
anatomicamente correctamente en las cuspides nativas y por su adaptacion. (25) El estudio
Jupiter se llevo a cabo con el objetivo de evaluar la seguridad y el rendimiento a largo plazo
de este dispositivo. Los resultados revelaron una tasa de éxito en el procedimiento del
96,7%, sin incidencia de mala posicién valvular y regurgitaciéon aértica moderada a severa
post-procedimiento. (26)

Otro dispositivo de segunda generacion para el TAVI es J-Valve, el cual presenta un sistema
unico compuesto por tres anillos de anclaje en forma de U de nitinol. Estas facilitan la

implantacién de auto-posicionamiento de manera intuitiva, proporcionando fijacién axial y
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radial al rodear las valvas nativas. Fue disefiada para la IAo nativa pura, para el anclaje de

un anillo no calcificado pero también se puede utilizar para la estenosis adrtica nativa. (27)
Estos dos ultimos dispositivos se utilizaban mediante un abordaje transapical, pero
recientemente ambos dispositivos han pasado a estar disponibles mediante el acceso

transfemoral con resultados satisfactorios y menor tasa de complicaciones vasculares. (28)
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Dispositivos de generaciéon temprana versus de nueva generaciéon

Los primeros dispositivos utilizados para el TAVI fueron disefiados para ofrecer una
sustitucion valvular efectiva y segura, minimizando las complicaciones relacionadas con el
procedimiento. A lo largo del tiempo, se han introducido diferentes tipos de dispositivos,

incluyendo valvulas autoexpandibles y valvulas de balén expandibles, cada una con sus



propias caracteristicas y ventajas.

El TAVI continia representando un desafio clinico, dado que los dispositivos de
generaciones anteriores estan vinculados a complicaciones tales como embolizacion y
desplazamiento del implante, asi como la presencia de regurgitacion paravalvular
significativa.

En 2013, se documento el primer estudio del uso de TAVI para tratar la 1Ao. Este estudio
retrospectivo abarcoé a 43 pacientes no candidatos a cirugia. En todos los casos, se utilizd
CoreValve, y como parte del protocolo de procedimiento se emplearon dos catéteres pigtail
ubicados en distintos senos de Valsalva para facilitar la orientacion del TAVI bajo
estimulacion rapida. Los resultados obtenidos revelaron una tasa de éxito del 97,7%. Cabe
destacar que se observo que el 18,6% tuvieron que recurrir a una segunda valvula durante
el procedimiento inicial para abordar la IAo residual, siendo estos casos aquellos en los que
no se identificd calcificacion valvular. Ademas, la mortalidad por todas las causas al afio de
seguimiento alcanzé el 21,4%. (12)

En un estudio observacional llevado a cabo en 2017 de 146 pacientes, se examind la
seguridad y eficacia clinica de las valvulas cardiacas transcatéter en el tratamiento de la
insuficiencia adrtica nativa no calcificada, asi como en valvulas cardiacas bioprotésicas
fallidas con IAo severa, evaluadas a los 30 dias. La valvula Corevalve fue la mas utilizada,
seguida de la Jenavalve. En el grupo de pacientes con IAo nativa no calcificada, se observo
que las valvulas de nueva generacion presentaron una tasa de éxito del dispositivo y
eficacia clinica superiores en comparacion con las de generaciones anteriores (85% vs. 54%
y 75% vs 46%, respectivamente; p < 0,05). Estos resultados se atribuyeron principalmente a
una reduccion en el numero de reintervenciones y a una menor incidencia de insuficiencia
paravalvular de moderada a grave (10% vs 24% y 3% vs 27%, respectivamente). (29)

El registro Jupiter representa un estudio observacional, prospectivo y multicéntrico,
concebido para evaluar los resultados a lo largo de un aino tras la realizacion del implante de
valvula adrtica transapical utilizando el dispositivo Jenavalve en pacientes diagnosticados
con |Ao severa. En dicho estudio, se constaté que el 90% de los casos presentaban |Ao
pura, mientras que el restante (10%) mostraba una leve estenosis adrtica concomitante.

Respecto al grado de 1Ao previo al procedimiento de implante, el 96,7% de
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los pacientes presentaba un estado severo, mientras que el 3,3% restante mostraba un

grado moderado. Los resultados de mortalidad a un afo revelaron una tasa del 20% para
cualquier causa y del 10% para causas cardiovasculares. De particular interés, el 50% de
los individuos en esta cohorte exhibia insuficiencia mitral de grado moderado a grave, un
factor predictivo independiente de mortalidad que también atenua el impacto positivo del
implante de valvula aortica transapical sobre la supervivencia. Es relevante destacar que

ningun paciente manifestdé 1Ao residual de grado moderado o grave tras la realizacién del



implante, y la seguridad temprana del procedimiento fue satisfactoria, evidenciada por una
baja incidencia de implantacion de marcapasos permanentes (3,8%). (26)

Otro estudio observacional realizado en el mismo afo se llevé a cabo en 331 pacientes
sintomaticos con IAo severa, el cual comparod los resultados del TAVI utilizando dispositivos
de generacion temprana (36%) y de nueva generacion (64%), siendo el uso mas frecuente
la Corevalve (generacion temprana). En cuanto a los puntos finales primarios (tasas de
mortalidad cardiovascular y por todas las causas al ano) se registré una menor mortalidad al
ano en los dispositivos de nueva generacion (24,1% frente a 15,6%). Ademas, los
dispositivos de nueva generacion demostraron una tasa de éxito del procedimiento
significativamente superior (81,1% frente a 61,3%; p < 0,001), atribuible a tasas reducidas
de implantacién de una segunda valvula y a una menor incidencia de IAo moderada post
procedimiento (4,2 % vs. 18,8 %; p < 0,001). (22)

En el 2018 se llevd a cabo un estudio de cohorte que examind la seguridad temprana y la
eficacia clinica del TAVI en pacientes con IAo severa. Este estudio incluyd a 254 pacientes,
con un porcentaje del 43% de uso de dispositivos de generacion temprana y del 57% de
nueva generacion. Se observé que el éxito general del dispositivo fue del 67%, siendo
notablemente mayor en los pacientes que recibieron dispositivos de nueva generacion (82%
frente al 47%). El uso de dispositivos de nueva generacion se asocidé con una menor
incidencia de mal posicionamiento de la valvula e 1Ao post-procedimiento de moderada a
severa. Ademas, se observd menor mortalidad cardiovascular en el grupo que recibi6
dispositivos de nueva generacién. (30)

En el afo 2020, se llevd a cabo un estudio con el objetivo de informar sobre los resultados a
corto plazo del uso del TAVI en pacientes con IAo en los Estados Unidos. Para ello, se
utilizé la muestra nacional de pacientes hospitalizados (NIS) y la base de datos nacional de
readmision (NRD) correspondientes a los afos 2016-2017 para constituir la cohorte de
estudio. La investigacion incluyé a un total de 915 pacientes procedentes de NIS y 822
pacientes de NRD. Las complicaciones generales posteriores al TAVI en el grupo NIS
demostraron similitudes con las del grupo NRD (30 dias) en un rango del 38 al 40%. La tasa
de mortalidad hospitalaria fue del 2,7% para la cohorte de NIS y del 3,3% para la cohorte de

NRD. Esta tasa de mortalidad resulté significativamente inferior en comparacion con
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estudios comparativos previos, como el realizado por Yoon et al. en 2017 (22), que reportd

una tasa de mortalidad del 10,9%, asi como el estudio de De Backer et al. en 2018 (30),
donde se observaron tasas de mortalidad del 17% con dispositivos de generacion mas
antigua en contraste con el 8% para dispositivos de generacién mas reciente. Por otra parte,
se observaron accidentes cerebrovasculares en un 0,6% en la cohorte NIS, en contraste
con el 1,8% del NRD. En cuanto a las complicaciones relacionadas con la valvula, se
registr6 un porcentaje del 18 al 19%, incluyendo fugas paravalvulares de moderadas a

graves, con un 4,4% en el grupo de NIS y un 7,4% en el grupo de NRD. (31)



En agosto de 2023, se documentdé en los Estados Unidos el uso compasivo de un
dispositivo transcatéter especifico conocido como "J-Valve" en pacientes con IAo
sintomatica severa que involucra una valvula aédrtica nativa y eran considerados de alto
riesgo para cirugia. J-Valve es un dispositivo que constituye una valvula autoexpandible de
bajo perfil fabricada con Nitinol y revestida con pericardio bovino. La implementacion de este
dispositivo demostré un incremento significativo en los indices de éxito del procedimiento,
alcanzando un 81%. Ademas, se evidencié una notable reduccién en la incidencia de
complicaciones, asi como una marcada mejoria en los sintomas asociados con la
insuficiencia cardiaca. Asimismo, se registré una mejora sustancial en los parametros
hemodinamicos, reflejada en un gradiente medio promedio inferior a 10 mmHg y un area del
orificio efectivo superior a 2 cm?. (32)

En el mismo ano, se llevd a cabo el proyecto internacional Pantheon. Es un estudio
retrospectivo cuyo objetivo fue evaluar la eficacia y seguridad de los dispositivos
autoexpandibles (Evolut, Acurate, Jenavalve) y los dispositivos expandibles con baldn
(Myval, Sapien) en pacientes con IAo severa tratados mediante TAVI. No se observaron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos en relacién con el punto final
primario, que incluyé el éxito técnico y del dispositivo a los 30 dias posteriores al
procedimiento. Asimismo, en cuanto al punto final secundario, que abarcaron la incidencia
de embolizacion y migracion valvular transcatéter (TVEM), asi como la presencia de
insuficiencia adrtica residual moderada o severa, tampoco se encontraron diferencias
significativas entre los dos grupos. Se registré una tasa total de TVEM del 12,4% y una tasa
del 9,5% de |Ao residual. Sin embargo, se observé que el gradiente medio promedio fue
significativamente mayor en el grupo de pacientes tratados con dispositivos expandibles con
balén en comparacién con aquellos tratados con dispositivos autoexpandibles (7,5 vs 6,3
mmHg, P = 0,049). (33)

En un andlisis multicéntrico observacional llevado a cabo en el 2023, se abordd el
tratamiento transcatéter transfemoral utilizando el dispositivo Jenavalve en pacientes que
presentaban insuficiencia aodrtica severa sintomatica. Los resultados del estudio destacaron

el éxito del dispositivo, el cual demostré una tasa de éxito significativamente superior en
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comparacion con otros dispositivos contemporaneos empleados, con un rango de eficacia

oscilante entre el 52% y el 84%. Ademas, se registré una tasa de mortalidad a los 30 dias
del 1,7%, mientras que la incidencia de accidente cerebrovascular (ACV) en el mismo
periodo fue del 0%. Es relevante sefalar que se evidencié una elevada frecuencia de
implantacién de marcapasos permanentes, alcanzando el 19,6% de los casos estudiados.
Respecto a la insuficiencia paravalvular, se observé una incidencia baja, con la presencia de
insuficiencia paravalvular leve en el 4,1% restante de los pacientes a los 30 dias de
seguimiento. (34)

Durante el ultimo Congreso de Terapia Cardiovascular Transcatéter (TCT), se presentaron



resultados del estudio ALIGN-AR, un ensayo multicéntrico y abierto que examiné el empleo
de la valvula Jenavalve en pacientes sintomaticos con IAo severa y considerados de alto
riesgo quirurgico. El punto final primario de seguridad fue compuesto por una serie de
variables que incluyeron la mortalidad de todas las causas a los 30 dias, ACV, sangrado
grave, complicaciones vasculares, disfuncién renal, necesidad de implante de marcapasos
permanente, intervencion valvular y regurgitacion paravalvular. El estudio incorporé a un
total de 180 pacientes, estableciendo una comparacién con un objetivo de rendimiento
preespecificado (performance goal — PG). Los resultados revelaron una incidencia del punto
final primario del 26.7%, lo que demostré un margen de no inferioridad en relacion con el PG
(P no inferioridad <0.0001). Al analizar la mortalidad de todas las causas a los 30 dias, se
observé una incidencia del 7.8%, la cual no resulté inferior al PG preespecificado del 25%.
Ademas, se llevd a cabo un analisis sobre la incidencia de la necesidad de implante de
marcapasos permanente segun los tercios de enrolamiento, evidenciando una tasa del 30%
en los primeros casos y un 14% en el ultimo tercio de implantes, lo cual sugiere una mayor
destreza adquirida con la experiencia. En relacion a la seguridad del procedimiento, se
registro regurgitacion paravalvular trivial en el 92.2% de los casos y regurgitacion leve en el
7.8% en el seguimiento al afio. Por ultimo, los resultados a largo plazo de la valvula Trilogy
aun se encuentran pendientes, ya que se tiene programado realizar un seguimiento de esta

cohorte durante un periodo de cinco anos. (35)
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Eventos adversos

El TAVI fue desarrollado inicialmente para abordar la estenosis aértica calcificada y ha
exhibido resultados prometedores en comparacién con la intervenciéon quirurgica de
reemplazo valvular aodrtico en este contexto anatomico. Sin embargo, es importante
destacar que estos resultados no pueden extrapolarse de manera directa a la I1Ao nativa
pura. El anillo calcificado y las valvas existentes proporcionan puntos de referencia para la
adecuada fijacion de las protesis de valvula adrtica transcatéter, ya sean expandibles
mediante balén o autoexpandibles. En contraste, la ausencia de calcificacién, concomitante

con el incremento del volumen sistdlico y la dilatacidon de la raiz adrtica, aumenta el riesgo



de malposicién, migracion o embolizacion de la prétesis, lo que conlleva el riesgo de
conversion a cirugia, fuga perivalvular o implantacion de marcapasos permanente. (28)

El ACV es una complicacién temida del TAVI y puede ocurrir como resultado de
embolizacion de material durante el procedimiento o como consecuencia de la manipulacion
de las estructuras. Aunque las técnicas de navegaciéon y los dispositivos de proteccion
cerebral han mejorado, el riesgo de ACV persiste. La incidencia de migracién o
embolizacion se ha notificado aproximadamente el 20% de los casos de |IAo en estudios
tempranos, lo que supera claramente la tasa del 0,1% notificada en el contexto de la
estenosis adrtica. (12) (13) En el registro Pantheon, la tasa de embolizacion o migracion de
la valvula seguia siendo del 12,5%. (33)

La insuficiencia renal aguda es debido al uso de medios de contraste. La estrategia de
pretratamiento y el manejo perioperatorio adecuado son fundamentales para mitigar este
riesgo. En un metanalisis del 2018 se observo lesién renal aguda en estadio ll o lll en un 5
% de los pacientes (intervalo de confianza del 95%: 1-11%). (36)

El TAVI puede conllevar a la aparicion de un bloqueo auriculoventricular completo, una
condicidon que puede demandar la necesidad de un marcapasos permanente para su
manejo. A pesar de los numerosos estudios realizados a lo largo del tiempo, persiste una
incidencia significativa de tales implantaciones de marcapasos, lo que sugiere que el
fenomeno sigue siendo una preocupacion clinica relevante. (12,29,33,34) (Ver tabla N°1).

Es importante destacar que el manejo integral de estos eventos adversos implica una
evaluacion cuidadosa del riesgo-beneficio de cada paciente, asi como una atencion
multidisciplinaria por parte de un equipo médico especializado. La seleccion adecuada de
los pacientes, la técnica quirurgica precisa y el seguimiento postoperatorio meticuloso son
cruciales para minimizar los riesgos asociados con el TAVI en el tratamiento de la IAo

severa.
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Discusion

En pacientes con diagndstico de 1Ao, el tratamiento de eleccion sigue siendo el reemplazo
valvular aortico quiruargico. Es importante destacar que una proporcion importante de estos
pacientes presentan edad avanzada con multiples comorbilidades, siendo elevado el riesgo
quirargico, por lo que sélo una minoria son considerados aptos para cirugia. La gran
mayoria de los pacientes se ven limitados a opciones de tratamiento médico, las cuales,
desafortunadamente, estan asociadas con tasas de mortalidad elevadas. (30)

Tradicionalmente, el empleo del TAVI en pacientes diagnosticados con Ao ha sido objeto de
precaucion debido a diversos factores. Entre estos se incluyen la complejidad anatomica

inherente a la valvula aortica, la escasez de evidencia sustancial sobre la seguridad de



dicho procedimiento a gran escala y la relativa inexperiencia de los profesionales médicos
en su aplicacion. Las caracteristicas anatomicas que han obstaculizado la adopcion del TAVI
en el contexto de la IAo han abarcado la ausencia de calcificaciones significativas y los
desafios asociados con el anclaje adecuado de las valvulas transcatéter en dichos
pacientes. (23)

Los dispositivos de TAVI de ultima generacion se caracterizan por disponer de capacidades
de reposicionamiento, un manguito de sellado externo y mecanismos de anclaje exclusivos,
concebidos con el propdsito de abordar los desafios inherentes a los procedimientos de
TAVI. Se presume que estas innovaciones contribuyen a la reduccion del riesgo de fallo
valvular y a la mejora de los resultados clinicos en este grupo de la poblacion. (29)

En general, la aparicion de complicaciones como la necesidad de un segundo implante
valvular y la tasa de |IAo moderada o severa residual fueron relativamente bajas en los
ultimos estudios con los dispositivos de segunda generacién. (32—-34)

En un metanalisis reciente cuyo propdsito fue comparar la seguridad y eficacia del TAVI y el
reemplazo valvular aértico quirargico (RVAO) en el tratamiento de la IAo, se observé que la
mortalidad hospitalaria fue comparable entre el TAVI y el RVAO (riesgo relativo = 0,89,
intervalo de confianza del 95% [0,56, 1,42], p = 0,63). Se observé una ventaja del TAVI
sobre el RVAO en cuanto a eventos como ACV intrahospitalario (RR = 0,50; IC 95% [0,39,
0,66], p < 0,001), hemorragia mayor, insuficiencia renal aguda (RR = 0,56; IC 95%: [0,41,
0,76], p <0,001), neumonia y una menor duracién de estadia hospitalaria. No obstante, el
TAVI se asocid con un mayor riesgo de necesidad de implante de marcapasos (RR = 1,68;
IC 95%: [1,50, 1,88], p < 0,001). (37)

A pesar de la considerable heterogeneidad entre los estudios en términos de dispositivos y
técnicas, nuestros resultados sugieren que el TAVI es técnicamente factible en pacientes

seleccionados de alto riesgo quirurgico con IAo severa pura nativas.
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Conclusiones

A pesar de que el reemplazo valvular adrtico quirdrgico continda siendo considerado el
tratamiento primario para la 1Ao, el implante transcatéter de valvula adrtica ha demostrado
resultados prometedores y una factibilidad favorable segun informes iniciales, con resultados
comparables a corto plazo. (37) No obstante, para establecer de manera definitiva la eficacia
y seguridad del TAVI en el contexto de la IAo nativa pura, resulta imperativo llevar a cabo

estudios prospectivos de seguimiento a largo plazo.
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estud tivo da - valvula marcapas mayor cualq
io severa os uier
residual causa
(30 dias)
Roy et. al | Obser | 10. Corevalve 74.4% 20.9% 18.6% 16.3% 47% | 18.6% 9.3%
2013 vacio 2
(N=43) nal +/-
53
Sawaya Obser 7 Corevalve 54% 27% (TG); 5% (TG) 18% (Ao 5% 3% 22%
et. al vacio (42%) (TG); 3% (NG) 0% (NG) nativa) (TG); | ambos (TG);
2017 nal Jenavalve 85% 5% 3% grupos 8%
(N=146) (29%) (NG) (Bioprotési | (NG) (NG)
cas
fallidas)
Yoon et. Obser | 9.8 Corevalve 61% 18% (TG); 24.4% 17% (TG); 1.7% 10% 13.4%
al 2017 vacio | +/- (33%) (TG); 4% (NG) (TG) 18% (NG) (TG) (TG); (TG);
(N=331) nal 10.7 | Jenavalve 81% 12.7% 5.7% 6% 9.4%
(19%) (NG) (NG) (NG) (NG) (NG)
De Obser 6 TG: 47% 25.5% 4.4% - 3% 4.9% 17%
Backer vacio Corevalve (TG); (TG); (TG) (TG); (TG);
et. al nal 95%; 82% 4.7% 3.7% 0.7% 7.7%
2018 (Coho NG: Evolut (NG) (NG) (NG) (NG) (NG)
(N=254) rte) R 25%,
Jenavalve
24%
Silaschi Obser | 4.9 Jenavalve 89% 0% 0% 3.8% 3.3% 3.3% 10%
et. al vacio +/-
2018 nal 3.5
(N=30)
Arora et. Obser - - - 7.4% - 10.7% 1.8% 7.7% 3.3%
al 2021 vacio
(N=822) nal
(Coho
rte)
Poletti E | Obser | 5.1 Autoexpa 76.1% 9.5% 12.4% 22.3% 1.5% | 10.6% 5%
et al vacio ndi bles
2023 nal (132);
(N=201) Balon
expandibl
es (69)
Garcia et. | Obser | 4.3 J-valve 81% 0% 14.8% 13% 4% - 4%
al 2023 vacio
(N=27) nal
Adamet. | Obser | 4.2 Jenavalve 98% 0% 0% 19.6% 0% 0% 0%
al 2023 vacio trilogy
(58) nal

Tabla N° 1: de elaboracion propia. Resumen de la evidencia desarrollada. Caracteristicas
y complicaciones del TAVI en IAo. TG (Temprana generacion); NG (Nueva generacién).




Figura N°1: ‘Tipos de valvulas. Valvula Evolut (1); J-Valve (2); JenaValve (3)". Vora AN, Sreenivasan J,
Forrest JK. Progressing Forward in Transcatheter Aortic Valve Replacement for Pure Aortic
Regurgitation. JACC Cardiovasc Interv. agosto de 2023;16(16):1986-9.
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