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l. Marco tedrico

Estenosis aortica

La estenosis adrtica (EA) se caracteriza por presentar engrosamiento y
remodelacion progresiva de las valvas de la valvula con el posterior desarrollo y
acumulacion de depositos fibrocalcificados en las valvas. La EA es la causa mas
comun de obstruccién del tracto de salida del ventriculo izquierdo en el mundo®. En
paises desarrollados, la EA es la tercer enfermedad cardiovascular mas frecuente,
solo rebasada por la cardiopatia isquémica y la hipertension arterial®. La causa mas
comun de estenosis aortica es por calcificacion, a la que se le ha denominado

“estenosis aodrtica calcificada”.

La estenosis aortica calcificada se caracteriza por presentar remodelacion
fibrocalcificada de sus valvas. La primera fase consiste en la esclerosis adrtica, en
la cual la valvula se engrosa y se calcifica sin producir obstruccion al flujo sanguineo.
Posteriormente y al progresar el grado de calcificacién, existe alteracion del
movimiento de las valvas y obstruccion al flujo sanguineo?®. La calcificaciéon adrtica
puede ocurrir en una valvula adrtica normal (tricispide) o en una valvula adrtica

congénitamente anormal (biclspide)*.

El diagnéstico y seguimiento actual de la EA se realiza por ecocardiograma Doppler
y el tratamiento en pacientes de alto y moderado riesgo quirdrgico es el implante
percutaneo de la valvula aodrtica (TAVI), la cual ha surgido como una alternativa a la

cirugia de reemplazo valvular aértico®. En Estados Unidos, se realizan alrededor de



85,000 TAVI al afio por EA al afio en Estados Unidos, siendo la indicacion mas

frecuente para realizar este procedimiento®.

Vélvula aértica bicuspide

En los paises de ingresos altos, las principales etiologias de la EA son la estenosis
aortica calcificada en la valvula adrtica tricuspide y en valvulas aérticas bicuspides
(VAB)’. La VAB es la cardiopatia congénita mas frecuente, con una prevalencia del
1-2% en la poblacion general. Esta representa casi la mitad de las valvulas aérticas

que se extirpan quirdrgicamente por estenosis adrtica calcificada®?.

Los pacientes con VAB desarrollan a lo largo de su vida, algun tipo de patologia de
la valvula adrtica, siendo la mas comun la EAX. En estos pacientes, la EA se
caracteriza por ser de un inicio mas temprano (10-20 afios antes que la valvula
tricspide), se presenta con mayor prevalencia y tiene mayor tasa de progresiontt;
también estos pacientes tienen mas riesgo de requerir una intervencion de la valvula
aodrtica durante su vida, y casi el 50% de ellos requieren reemplazo de valvula

aortica por EA severa?.

También, los pacientes con VAB suelen desarrollar enfermedad calcificada mas
temprano en la vida. De hecho, en un estudio publicado por Esperanza et al.,
demostraron que los pacientes con VAB presentaron calcificacion severa 14 afnos

antes que los pacientes con valvula adrtica tricspide!?.



Por dltimo, los pacientes con VAB tienen mas riesgo de insuficiencia adrtica y
anomalias de la pared adrtica, como dilatacion de la aorta ascendente, aneurisma

y diseccion?3.

La clasificacion tradicional clasifica a la VAB en dos tipos de acuerdo al patrén de
fusion de las cuspides de sus valvas: VAB tipo 1 (ubicacion anteroposterior) y VAB
tipo 2 (ubicacion derecha-izquierda). El tipo 1 resulta de la fusion de las cuspides
derecha e izquierda y constituye la mayoria de los casos. El tipo 2, se crea por la

fusion de la clspide derecha o izquierda con la clspide no coronaria®.

Esta clasificacion era anteriormente la méas utilizada, sin embargo recientemente se
ha adoptado la clasificacion de Sievers, la cudl clasifica el fenotipo de la VAB segun
el nidmero de rafes que presenta la valvula. Segun la clasificacion se Sievers,
existen tres tipos de VAB: tipo 0 (VAB pura), tipo 1 (subtipo VAB L-R, VAB R-N, VAB
N-L)) y tipo 2 (3 velos anatdémicos, 2 rafes).
e Eltipo 0, se denomina también valvula aodrtica bivalva pura y se caracteriza
por que no existe rafe. En el tipo 0, existen dos subcategorias: posicion lateral
y anteroposterior.
e En el tipo 1, existen tres velos anatdmicos pero dos velos funcionales por la
presencia de un rafe. El tipo 1 de VAB es el mas frecuente y se divide en tres
subtipos segun la posicion del rafe entre los velos: L-R (left-right, por sus

siglas en inglés) que es el subtipo mas comun, R-N (right — non coronary,



derecho- no coronario) y N-L (non coronary — left, no coronario-izquierdo), el
subtipo menos comun.
e El tipo 2: se caracteriza por que hay tres velos anatémicos, pero hay dos

rafes; este es el subtipo menos frecuente.

Asociacion del tipo de VAB y el grado de calcificacion, progresion y severidad

de la EA

Se han realizado varios estudios que buscan asociacion entre los diferentes
fenotipos de VAB y la severidad de la estenosis, progresion, grado de calcificacion
y disfuncion valvular. Sin embargo existe evidencia contradictoria. Por ejemplo, en
un estudio publicado por Hwa et al, incluyeron a 161 pacientes con estenosis adrtica
secundaria a VAB. La VAB se clasificé segun la orientacidon de las cuspides en tipo
1 (antero-posterior) y tipo 2 (ubicacion derecha-izquierda) y en si tenian o no tenian
rafe. Los pacientes con VAB tipo 1 tenian mayor puntuacion Agatston que los
pacientes con VAB tipo 2 (p=0.028); la puntuaciéon Agatston no fue diferente segun

la presencia de rafe (p=0.129)%.

En otro estudio publicado por Kang et al, en donde incluyeron 167 pacientes, se
explord la asociacion entre el fenotipo de la VAB y los grados de calcificacion y
patrones de disfuncion valvular. Los dos fenotipos de VAB fueron: fusién de las
cuspides coronarias derecha e izquierda (tipo 1) y fusion de la cuspide coronaria
derecha o izquierda y la cuspide no coronaria (tipo 2). No tomaron en cuenta la

presencia o0 ausencia de rafe. Reportaron que la VAB tipo 1 se asocié a mas



regurgitacion aortica y la VAB tipo 2 a mas estenosis aodrtica severa. Sin embargo,

reportaron que el grado de calcificacion no fue diferente entre fenotipos?.

En un estudio publicado por Yoon et al, reportaron que la presencia de rafe
calcificado, asi como el exceso de calcificacion de las vélvulas en pacientes
sometidos a TAVI, fueron predictores independientes de mortalidad por todas las
causas a los 2 afios. Asi mismo, los pacientes con rafe calcificado y calcificacion
excesiva tenian tasas mas altas de lesion de la raiz aértica (p <0.001), regurgitacion

paravalvular (p=0.002) y mortalidad a los 30 dias (p = 0.016)2.

Por ultimo, en un metaandlisis demostraron que los fenotipos de la VAB se
asociaron a diferencias en el patron de disfuncion valvular. Los pacientes con VAB
R-N (segun la clasificacion de Sievers) tenian mayor incidencia de regurgitacion
aortica (OR = 1.46; IC 95%, 1.12 a 1.90, p = 0.005) y menos incidencia de estenosis
aortica (OR = 0.66, IC 95%: 0.58 a 0.76, p = .0005) que los pacientes con VAB L-R.
De igual forma reportaron que los pacientes con rafe tenian mayor incidencia de
regurgitaciéon adrtica que los pacientes sin rafe (OR =1.95, 95% CI. 1.12—-

3.39, p = .017%,

Los tipos de VAB se asocian a diferentes tipos de disfuncion valvular, severidad de
EA y calcificacion. Sin embargo, los resultados son variables. Es por esto que
nuestro estudio tiene el objetivo de comparar el grado de estenosis y calcificacion

entre los distintos tipos de VAB en una cohorte de poblacion mexicana.



Il. Justificacion

La estenosis adrtica es una enfermedad que puede producir desenlaces
cardiovasculares negativos como insuficiencia cardiaca congestiva, infarto agudo al
miocardio, muerte subita, entre otras. Una causa comun de estenosis adrtica severa
es la aorta bivalva, la cudl es una alteracién congénita en la que la valvula aértica
solo posee dos valvas. Esto hace que la valvula este predispuesta a mayor
calcificacién y por lo tanto se asocia a desarrollo de estenosis adrtica mas temprana,
severa y de progresién mas rapida. Segun la clasificacion se Sievers, existen tres
tipos de VAB: tipo 0 (VAB pura), tipo 1 (subtipo VAB L-R, VAB R-N, VAB N-L)) y tipo
2 (3 velos anatémicos, 2 rafes). Es importante identificar el tipo de VAB, ya que los
diferentes fenotipos se asocian a diferentes tipos de calcificacién y severidad de
estenosis, segun datos previamente encontrados, sin embargo auln existe
controversia si algun fenotipo sobre otro, causa mayor progresion o se encuentra
mas prevalente en las vélvulas mas estendticas y calcificadas.

Se desconoce cual es la prevalencia de los subtipos de aorta bivalva en nuestra
cohorte de pacientes con estenosis adrtica severa sometidos a TAVI. Por lo tanto,
este estudio de recoleccién de datos por expediente clinico tiene como objetivo
describir la prevalencia del subtipo de aorta bivalva que subyacen en los pacientes
con estenosis aortica severa, en quienes se les realizé6 angioTC adrtica previo al
procedimiento de colocacion de TAVI. Ademas describir si los datos de encontrados
en nuestra cohorte de la valvula aértica bivalva calcificada y con estenosis severa,
la incidencia del fenotipo predominante se corresponden con lo descrito en estudios
previos. También describiremos y asociaremos el grado de calcificacion adrtica con

el tipo de aorta bivalva.



. Planteamiento del problema
La estenosis adrtica severa es una enfermedad que afecta habitualmente a las
personas de la quinta década de la vida en delante y que se asocia a insuficiencia
cardiaca congestiva, infarto agudo al miocardio, muerte subita, entre otros
desenlaces cardiovasculares adversos. La VAB es una alteracién congénita en la
gue la valvula adrtica solo posee dos valvas lo cual predispone a estenosis adrtica
severa. Segun la clasificacion se Sievers, existen tres tipos de VAB: tipo 0 (VAB
pura), tipo 1 (subtipo VAB L-R, VAB R-N, VAB N-L) y tipo 2 (3 velos anatomicos, 2
rafes). Es importante conocer el subtipo de VAB ya que de acuerdo a lo descrito,
cada uno se asocia a diferentes alteraciones (ej. mayor calcificacion o progresion
hemodinamica). Sin embargo, desconocemos cual es la prevalencia de los subtipos
de aorta bivalva en nuestra cohorte de pacientes con estenosis aortica severa. Por
lo tanto, este estudio tiene como objetivo describir la prevalencia del subtipo de VAB
gue subyacen en los pacientes que fueron sometidos a TAVI por estenosis aortica
severa, asi como describir y asociar el grado de calcificacién con el tipo de aorta

bivalva.
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IV Objetivos
Objetivo general

e Describir los tipos de VAB en pacientes con estenosis aolrtica severa

sometidos a TAVI.

Objetivos especificos
e Correlacionar el grado de calcificaciéon con el tipo VAB.
e Comparar las caracteristicas del paciente (edad, genero) segun el tipo de
VAB.

e Asociar el tipo de VAB con las caracteristicas clinicas del paciente.

11



V. Hipotesis
Si el tipo de VAB tiene correlacion con el grado de calcificacion de la valvula

aortica entonces encontraremos una correlacion significativa.

Si en nuestra cohorte de pacientes con estenosis adrtica severa en quienes fue

realizada angiotomografia existe predominio de algun fenotipo de aorta bivalva.

VI. Material y métodos
Disefio del estudio: este estudio sera transversal, descriptivo, y unicéntrico, de

recoleccion de datos de expedientes clinicos.

Universo: Tomaremos una muestra consecutiva de pacientes mayores de 18 afios
con diagndstico de estenosis aodrtica severa y valvula adrtica bicuspide que se
sometieron a TAVI en el Instituto Nacional de Cardiologia entre junio del 2015 y

junio del 2022.

Célculo de muestra: Realizamos un célculo de muestra usando el programa
Gpower. Usamos una formula de correlaciones de Pearson, y calculamos a priori
cuantos pacientes necesitamos para obtener una potencia del 80%, tomando en
cuenta una proporcién de alocacion 1:1, un tamafio del efecto de 0.8, y un error alfa
del 5%. Necesitamos un total de 56 pacientes para alcanzar estos parametros

(anexo 1).
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Criterios de seleccion

Criterios de inclusion
1. Hombres y mujeres mayores de 18 afios.
2. Estenosis aortica severa sometidos a TAVI.
3. Valvula adrtica bicuspide de cualquier tipo.

4. Estudio de TAC realizado previo a procedimiento.

Criterios de exclusién
1. Sujetos con cirugia valvular previa.
2. Pacientes con artefactos de limiten las mediciones del area valvular.
3. Pacientes con antecedentes de fiebre reumética.

Criterios de eliminacion

1. Expedientes clinicos con informacion faltante.
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Operacionalizacién de variables

Variable Tipo de | Definicion Estadistico
variable operacional
Edad Continua Edad del | U de Mann
paciente Witney o T de
student
Género Categorica Genero del | Chi cuadrada
paciente
Peso Continua Peso del | U de Mann
paciente en kg Witney o T de
student
Talla Continua Talla del | U de Mann
pacienteencm | Witney o T de
student
IMC Continua IMC del paciente | U de Mann
Witney o T de
student
Tabaquismo Categorica O=ausencia Chi cuadrada
1=presencia
indice tabaquico | Continua Numero de|U de Mann
cigarros por dia | Witney o T de
por numero de | student
anos
fumando/20
Diabetes mellitus | Categérica O=ausencia Chi cuadrada
1=presencia
Hipertensién Categorica O=ausencia Chi cuadrada
arterial sistémica 1=presencia
Hipotiroidismo Categorica O=ausencia Chi cuadrada
1=presencia
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Area valvular Continua cm? U de Mann
Witney o T de
student

Area valvular | Continua cm?/m? U de Mann

indexada Witney o T de
student

Tipo de VAB Categorica 1=Sievers 0 Chi cuadrada

2=Sievers 1
3=Sievers 2

Grado de | Categorica 1=Leve Chi cuadrada

calcificacion 2=Moderada

(cualitativa) 3=Severa

Complicacién Categorica O=ausencia Chi cuadrada

TAVI 1=presencia

Tipo de | Categorica 0=Ninguna Chi cuadrada

complicacién 1=Sangrado

TAVI 2=Trombo

3=Dehiscencia
4=Infeccion
5=Mismatch
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Procedimiento

Incluiremos pacientes mayores de 18 afios con diagndéstico de estenosis adrtica
severa y valvula aértica bicuspide, en los cuales se realizé angiotomografia adrtica
previo al procedimiento de colocacién de TAVI en el Instituto Nacional de
Cardiologia entre junio del 2015y junio del 2022. El diagndstico de estenosis adrtica
se hizo mediante ecocardiografia Doppler. El procedimiento de TAVI fue realizado
por el Departamento de Cardiologia intervencionista. A los pacientes se les
colocaron TAVI usando un abordaje femoral por estenosis alrtica severa.
Recabamos la informacion del expediente clinico. Se obtuvieron datos
demograficos como edad, género, peso, talla, entre otras y datos acerca de la
vélvula adrtica: grado de estenosis grado de calcificacion, area valvular, tipo de VAB
entre otras caracteristicas. Toda la informacion se recab6 usando una base de datos
en el programa Excel de Microsoft Office. Una vez que la informacién se introdujo
en la base de datos, entonces se inserté en el programa SPSS statistics en donde

se realiz6 el andlisis estadistico.

Andlisis estadistico

Usaremos el programa Excel para hacer la base de datos y el programa SPSS
statistics v26 para el analisis estadistico. Documentaremos la normalidad de las
variables con una prueba de Shapiro-Wilk. Después describiremos con media y
desviacion estandar o mediana y rango las variables cuantitativas. Usaremos

frecuencia y porcentaje para describir las variables categoricas. Describiremos las
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caracteristicas del paciente, el grado de calcificacion de la valvula aortica, el grado

de estenosis, y el tipo de VAB.

Dicotomizaremos la muestra de acuerdo con el tipo de VAB. (tipo O y tipo 1, ya que
no hubo muestra de pacientes con tipo 2). Compararemos las caracteristicas del
paciente (ej., edad, género), el grado de calcificacion, y el grado de estenosis con
chi cuadrada de Pearson si son variables categoricas y T de student (o U de Mann
Witney) si son numéricas. Para obtener los factores asociados a un tipo de VAB en
particular haremos tablas 2 x 2 y usaremos odss ratio e intervalos de confianza del
95%. Usaremos correlaciones de Spearman para obtener la relacion entre el grado

de calcificacion de acuerdo al tipo de VAB.

Todas las pruebas son bivariadas y un valor de p=0.05 serd considerado

significativo. No se admitiran valores perdidos en el analisis.

VII.  Resultados
Se incluyeron un total de 54 pacientes en el estudio y la mediana de edad fue de 78
anos. El 53.7% (n=29) eran hombres y el 46.3% (n=25) eran mujeres. La mediana
de peso fue de 68 kg (45-110 kg), talla de 1.64 m (1.46-1.80 m) y de indice de masa
corporal de 25.11 kg/m? (18.4-43.7). Veinte pacientes (37%) tenian antecedente de
tabaquismo, quince (27.8%) de diabetes mellitus tipo 2, treinta y ocho (70.4%) de
hipertension arterial sistémica, doce (22.2%) de hipotiroidismo, dos (3.7%) de
hipertension pulmonar, siete (13%) de cardiopatia isquémica, cuatro (7.4%) de

EPOC, once (20.4%) de dislipidemia y tres (5.6%) de fibrilacion auricular. La
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mediana del area valvular fue de 0.72cm (0.34-1) y de area valvular indexada de
0.42 (0.20-0.60). Cuarenta y nueve pacientes (90.7%) tenian calcificacion severa y
cinco (9.3%) calcificacion moderada. Dieciocho pacientes (33.3%) tuvieron alguna

complicacion asociada a la TAVI. Solamente tres pacientes (5.6%) fallecieron.

Cincuenta pacientes (92.59%) tenian valvula adrtica bicuspide tipo 1 y cuatro
pacientes (7.41%) tenian valvula adrtica bicuspide tipo 0, mejor conocida como
vélvula aortica bicuspide pura. Ningun paciente tuvo VAB tipo 2. En cuanto al
subtipo de VAB tipo 1, cuarenta y cuatro (81.4%) tenian VAB L-R (rafe entre en velo
izquierdo y el derecho), cuatro (7.41%) tenian VAB R-N (rafe entre el velo derecho
y el no coronario) y dos (3.7%) tenia VAB N-L (rafe entre el velo izquierdo y el no

coronario) (figura 1).

Los pacientes que tenian VAB tipo 1 L-R tenian una mediana de edad, peso, talla,
area de superficie corporal e indice tabaquico similar respecto a los pacientes que
tenian cualquier otro tipo de VAB (tabla 1) (p>0.05). Sin embargo, en los pacientes
con VAB tipo 1 L-R, la mediana de IMC (26.1 kg/m? vs 24.2 kg/m?, p=0.04) y de area
valvular (0.8 cm vs 0.55 cm) fueron superiores respecto a los que tenian otro tipo
de VAB (tabla 1). Al momento de indexar el area valvular por el ASC, la significancia

se perdio6 (p=0.08) (tabla 1).

El género fue similar entre los grupos (p=0.2) (tabla 2). La proporcion de
comorbilidades como DM2, HAS, hipotiroidismo, hipertension pulmonar, cardiopatia

isquémica, EPOC, dislipidemia, y fibrilacion auricular fueron similares entre ambos
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grupos (p>0.05). El grado de calcificacion fue moderada y severa sin diferencias de
proporciones entre el grupo de pacientes con VAB tipo 1 L-R vs los que tenian otro
tipo de VAB. Catorce pacientes (31.7%) que tenian una VAB tipo 1 L-R tuvieron
complicaciones (tabla 2, figura 2). Cuatro (40%) de los pacientes que tenian
cualquier otro tipo de VAB tuvieron complicaciones (p=0.81) (tabla 2). La figura 2
muestra la distribucion de las complicaciones asociadas en los pacientes con
cualquier tipo de VAB. Existe una mayor proporcién de muerte en los sujetos que
tenian otro tipo de VAB (mortalidad VAB tipo 1 L-R=1.4% vs. Mortalidad otro tipo de

VAB=20%, p=0.04).

La tabla 3 muestra los odds ratio e intervalos de confianza de las caracteristicas del
paciente y presencia de una VAB diferente a la tipo 1 L-R. Ninguna las variables
lograron ser significativas, sin embargo, el grado de calcificacién severa se asocio
de forma significativa (OR 1.2, IC95% 1.1-1.5) a la presencia de otro tipo de VAB

diferente a la tipo 1 L-R (tabla 3).

La tabla 4 muestra las correlaciones entre las caracteristicas del paciente y del area
valvular con la VAB tipo 1L-R. La edad, el peso, ASC, indice tabaquico, y area
valvular indexada se asocian a una VAB 1L-R pero no lograron significancia
estadistica (p>0.05). ElI IMC y el area valvular se asociaron a VAB 1L-R de forma

significativa (IMC p=0.04, area valvular p=0.05).
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Tabla 1. Comparacién de las caracteristicas de la poblacion y el tipo de VAB

VAB tipo 1 Otro tipo de

L-R, n=44 VAB, n=10

Mediana |Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo | p
Edad 78 64 94 78 61 81(0.395
Peso 70 45 110 65 45 80| 0.2
Talla 1.65 1.46 1.8 1.62 1.5 1.79| 0.78
IMC 26.122449|18.974532 | 43.7044745 | 24.2214533 1 18.4911243| 31.25| 0.04
ASC 1.77 14 2.28 1.7 14 1.83| 0.35
indice tabaquico 0 0 92 0 0 100| 0.77
Area valvular 0.8 0.38 1 0.55 0.34 1| 0.05
Area valvular
indexada 0.44 0.25 0.6 0.38 0.2 0.52| 0.08
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Tabla 2. Comparacion entre las caracteristicas y comorbilidades de los pacientes

de acuerdo al tipo de VAB

VAB Otro
tipo 1 tipo de
L-R, VAB,
n=44 n=10
% n %
Género 0 19| 43.80% 7| 63.60% 0.2
1 25| 56.20% 3| 36.40%
Tabaquismo 0 28| 62.80% 6| 63.60% 0.95
1 16| 37.20% 4| 36.40%
DM2 0 32 74% 7 70% 0.96
1 12 26% 3 30%
HAS 0 12| 27.50% 5 50% 0.2
1 32| 72.50% 5 50%
Hipotiroidismo 0 34| 78.60% 9] 82.7% 0.72
1 11| 21.40% 1| 17.30%
Hipertensién
pulmonar 0 43| 98.1% 9 90% 0.28
1 1 1.9% 1 10%
Cardiopatia
isquémica 0 37| 86.00% 9 90% 0.66
1 7| 14.00% 1 10%
EPOC 0 42| 94.50% 8 80% 0.12
1 2 5.5% 2 20%
Dislipidemia 0 34| 77.6% 9 90% 0.29
1 10| 22.40% 1 10%
Fibrilacion
auricular 0 41| 94.9% 10|100.00% 0.36
1 3 5.1% 0| 0.00%
Grado de
calcificacion 1 5/ 12.5% 0| 0.00% 0.23
2 39| 87.5% 10| 100.00%
Complicacion
durante TAVI 0 30| 68.3% 6 60% 0.81
1 14 31.7% 4 40%
Muerte 0 43| 98.6% 8 80% 0.04
1 1 1.4% 2 20%
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Tabla 3. Asociaciones entre las caracteristicas del paciente y la VAB diferente a la

tipo 1 L-R

OR IC95%
Geénero 0.4/0.1-1.6
Tabaquismo 0.96(0.24-3.8
DM2 0.96(0.21-4.2
HAS 0.41/0.1-1.6
Hipotiroidismo 0.73(0.13-3.9
Hipertensién pulmonar 4.210.24-73
Cardiopatia isquémica 0.6]0.06-5.7
EPOC 4.5/0.5-36.7
Dislipidemia 0.33]0.03-2.9
Fibrilacion auricular 0.78|0.67-0.9
Grado de calcificacion 1.2|1.1-15
Complicacion durante
TAVI 1.2/0.3-4.7
Muerte 9.3/0.76-114.4
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Tabla 4. Correlacién entre las caracteristicas del paciente y la presencia de VAB

tipo 1L-R
rho
Edad -0.117 0.4
Peso -0.177 0.2
Talla 0.039 0.78
IMC -0.273 0.04
ASC -0.128 0.35
indice tabaquico -0.039 0.77
Area valvular -0.261 0.05
Area valvular indexada -0.238 0.08
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Figura 1. Grafica de pastel del tipo de VAB incluidas en el estudio.

Tipo de VAB
mo

e
—_———
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Figura 2. Distribucién del tipo de complicaciones asociadas a la colocacion de TAVI.

Tipo de complicacion

M Blogueo AV completo

M Diseccion femoral

M Endocarditis

M hematoma cervical
Hematoma epidural

m hematoma femoral
pseudoaneurisma femoral

HTDA
W HTDA, Blogueo AV completo
W LRA
W Perforacion VI

Perforacion VI, Migracion
valvular

psudoaneurisma femoral

Abreviaciones: AV: auriculoventricular, HTDA: hemorragia de tubo digestivo alto,

LRA: lesién renal aguda, VI: ventriculo izquierdo
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VIIl. Discusion

En nuestro estudio, no hubo diferencias en el grado de calcificacion entre los

subtipos de BAV.

La VAB es la cardiopatia congénita mas frecuente y tiene una prevalencia del 1-2%
en la poblacion general. El tipo 0, denominada también VAB pura, se ha reportado
en la literatura en el 10% ( hay solo dos valvas, sin presencia de rafe); en nuestra

poblacion el 7.41% de las VAB eran de este tipo.

El tipo 1 de VAB (tres velos anatémicos, dos funcionales con la presencia de un
rafe). El tipo L-R, el mas comun con el 80% reportado en la literatura, en nuestra
poblacidn este subtipo también fue el mas comun, presentandose en el 81.4% de
los pacientes. El tipo R-N, es el segundo subtipo mas comun reportado en el 17%
en la literatura, mismo que se reflejo en nuestra poblacion (7.41%). El subtipo N-L,
es el subtipo menos comun de la VAB tipo 1, con un 2%; al igual que en nuestra

poblacidn, este fue el subtipo menos comuln y se presentd en el 3.7%.

El tipo 2 de VAB; este es el subtipo menos frecuente, y en nuestra poblacién ningin

paciente tuvo este tipo de VAB.
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El problema principal de la VAB es que la mayoria de los pacientes desarrollan algin
tipo de valvulopatia, siendo la estenosis adrtica la mas comin?°. Y los pacientes con
VAB suelen tener caracteristicas Unicas de la EA: el inicio suele ser a una edad mas
temprana y tiene una progresion mas acelerada'l. De hecho, se estima que la VAB
representa cerca del 50% de las valvulas adrticas que se extirpan quirdrgicamente
por estenosis adrtica calcificada®®. En nuestra poblacién la mediana de edad fue de
78 afos, todos tenian estenosis adrtica severa y se realizd una angiotomografia

previa a la colocacion de una TAVL.

Por otra parte, los pacientes con estenosis aortica por VAB suelen tener mayor
grado de calcificaciébn que los pacientes con valvula tricUspide e inicio mas
temprano?!!. En nuestro estudio, el 90.7% de la poblacién tenia calcificacion severa
y el 9.3%, moderada. Y, como toda nuestra cohorte de pacientes tenian VAB, no
pudimos comparar el grado de calcificacion con otro tipo de paciente. Sin embargo,
si comparamos el grado de calcificacion entre los subtipos de VAB, y, no

encontramos diferencias significativas entre grupos (p=0.23).

Se ha reportado que los diferentes subtipos de VAB tienen caracteristicas propias.
Por ejemplo, se ha reportado que el patrén de disfuncion valvular es diferente entre
subtipos. En un estudio, reportaron que los pacientes con VAB tipo 1 (cualquier
subtipo) tenian con mas frecuencia patrén de regurgitacion aodrtica moderada-

severa y que los pacientes con VAB tipo 2, tenian con mas frecuencia estenosis
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aodrtica severa. El grado de calcificacién fue similar entre grupos?°. En nuestro
estudio, tampoco hubieron diferencias en el grado de calcificacion entre subtipos de
BAV. Todos los pacientes tenian estenosis adrtica severa. Seria interesante en un
estudio posterior documentar los patrones de disfuncién valvular (ademas de la
estenosis adrtica) comparar los resultados con los previamente reportados en la

literatura.

Asi mismo, es importante documentar el grado de calcificacion valvular, ya que se
ha reportado que el exceso de calcificacion es un predictor independiente de

mortalidad??®.

En nuestro estudio, los pacientes con VAB tipo 1 L-R tenian mayor area valvular
(0.8 cm vs 0.55 cm) que las VAB de otro tipo. Sin embargo, al momento de indexar
por ASC, no hubo diferencia significativa (p=0.08). Se ha documentado que el grado
de calcificacion se asocia a severidad de estenosis adrtica'®. En nuestro estudio, el
grado de calcificacion severa se asocio de forma significativa (OR 1.2, IC95% 1.1-

1.5) a la presencia de otro tipo de VAB diferente a la tipo 1 L-R.
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IX. Conclusioén

En nuestro estudio, no hubieron diferencias en el grado de calcificacion entre los
subtipos de BAV. Los pacientes con BAV tipo 1 L-R (subtipo mas comun) tenian
mayor area valvular que los otros subtipos de BAV (0.8 cm vs 0.55 cm, p=0.05); sin
embargo el area valvular indexada fue similar (p=0.08). El tipo mas comun de BAV
fue el tipo 1 L-R, lo cual concuerda con la literatura previamente publicada. Todos
los pacientes tenian estenosis adrtica severa y se sometieron a TAVI. La
complicacion mas frecuentemente asociada fue el bloqueo auriculoventricular
completo. Podemos asumir que dentro de las véalvulas adrticas bivalvas que han
progresado a tener una estenosis severa, efectivamente la incidencia sera la

previamente pronosticada en estudios de seguimiento

Seria interesante, darle seguimiento a los pacientes y valorar la mortalidad; con esto

podriamos ver si algun subtipo en especial de BAV se asocia a peor prondstico y

por lo tanto mayor mortalidad.
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X. Aspectos éticos
Todos los procedimientos propuestos estan de acuerdo con las normas éticas, el
reglamento de la ley General de Salud y la declaracién de Helsinki del 2013, asi
como con los cédigos y normas internacionales y locales vigentes para las buenas
practicas en la investigacion clinica. Tendremos cuidado con mantener la
confidencialidad de los datos. No se usara informacion que pueda identificar a

ningun paciente por personas ajenas a la investigacion.
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XI. Recursos y financiamiento

El presupuesto y el financiamiento seran aportados por recursos propios del Servicio
de Cardiologia del Instituto Nacional de Cardiologia. El estudio es de recoleccién
de datos a través de un instrumento en hoja de papel por lo que consideramos que

el presupuesto necesario para este estudio es muy bajo.

Recursos humanos
Investigador principal: César Eduardo Calzada Delgado

Asesor metodoldgico: Francisco Castillo Castellén

Recursos materiales

Todos los recursos materiales derivan del mismo investigador principal. Por ser un
estudio de recoleccion de datos de expediente clinico los recursos materiales que
necesitamos se limitan a cosas como archivos electronicos, acceso a internet, y uso
de una computadora. Actualmente contamos con los programar Gpower, Excel de
Microsoft Office, y SPSSStatistics v26, por o que no sera necesario gastar recursos

para desarrollar el estudio.
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XIl.

Cronograma de actividades

Fecha

Actividad

Marzo 2022-Noviembre 2022

Recolecciéon de datos de expediente

clinico.

Diciembre 2022-Febrero 2023

Creacion de la base de datos. Analisis

estadistico y escritura de la tesis.

Marzo 2023

Entrega de la tesis
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XIV.Anexos

Anexo 1. Célculo de muestra basado en correlaciones

z tests - Correlations: Two independent Pearson r's
Tail(s) = Two. Allocation ratio N2/N1= 1 a err prob = 0.05. Effect size q = 0.8

Effect size q

—&e— =038

Total sample size

0.6 0.65 0.7 0.75 0.8 0.85 0.9 0.95
Power (1-B err prob)
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