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1. ABREVIATURAS

AMC: Asistencia mecénica circulatoria.

AVLD: asistencia ventricular de larga duracion.

DAV: Dispositivos de asistencia ventricular.

DAVLC: Dispositivos de asistencia ventricular de corta duracion.
DAVLD: Dispositivos de asistencia ventricular de larga duracion.
ECMO-VA: oxigenacion por membrana extracorpérea arterial.
ESC: Sociedad Europea de Cardiologia.

FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.

IC: insuficiencia cardiaca.

INTERMACS: Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory Support.
SNS: Sistema Nacional de Salud

TC: trasplante cardiaco.

TP: terapia puente al trasplante.

VOz: consumo de oxigeno/inhalacion de oxigeno.






2. RESUMEN

Introduccion

Los dispositivos de asistencia ventricular (DAV) se han desarrollado como una
alternativa al trasplante cardiaco para pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva
avanzada y su uso como tal estd cada vez mas extendido, dadas las contraindicaciones
para trasplante y la falta de organos. Sin embargo, los resultados en cuanto a

supervivencia y complicaciones son dispares.

Objetivo
Conocer los resultados de las asistencias ventriculares de larga duracién (AVLD)

en nuestro medio.

Método

Se plantea un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo, en el que se incluyen
todos los pacientes en los que se ha implantado un dispositivo de asistencia ventricular
izquierda de larga duracion, por el Servicio de Cirugia Cardiaca del Complejo Asistencial

Universitario de Salamanca (CAUSA).

Resultados

Desde el inicio del programa de AVLD en el Complejo Universitario de
Salamanca en 2014 se han implantado un total de 15 dispositivos, en pacientes con
insuficiencia cardiaca (IC) terminal. En los primeros 8 pacientes se implant6 el modelo
HeartWare (Medtronic, Inc. Minneapolis, MN), que por su menor tamafio permitia un
implante por minitoracotomia. Tras la retirada del mercado de este dispositivo, en junio
del 2021, el unico modelo existente en el mercado es el HeartMate III (Abbott
Laboratories, Chicago, IL) que se ha implantado en 7 pacientes.

La edad media de nuestros pacientes fue de 69.93 +/-3.45 afios. La proporcion de
mujeres (26,7%) fue significativamente inferior al de los hombres (73,3%) (p <0,001). La
etiologia de la insuficiencia cardiaca congestiva (ICC) fue la miocardiopatia isquémica
en 14 pacientes (93,3%). Dos tercios de los pacientes estaban en estadio INTERMACS
3. La mortalidad hospitalaria fue del 20% (3 pacientes). Se completo el seguimiento de
todos pacientes, con una mediana de 2.41 (1.83-5.10) anos. La supervivencia de los

pacientes fue del 72.7% y del 41.6% al afo y tres afos respectivamente. La supervivencia



libre de infeccion del driveline, trombosis y accidente cerebrovascular a los 2 afios fue

del 60,40%, 89% y 92,3% respectivamente.

Conclusiones

Las AVLD son un tratamiento eficaz de la IC avanzada. Hemos detectado un
menor acceso a esas terapias en la poblacion femenina. La miocardiopatia isquémica fue
la causa mas frecuente de IC. Las complicaciones, aunque han disminuido con los
actuales dispositivos, siguen siendo frecuentes y graves. Una mejor seleccion de los

pacientes podria contribuir a la mejora de resultados a medio plazo.

Palabras clave
Dispositivo de asistencia ventricular, insuficiencia cardiaca congestiva, trasplante

cardiaco.



3. ABSTRACT

Introduction

Long-term ventricular assist devices (VAD) are one of the current treatments for
advanced cardiac failure. Their aim is to provide circulatory assistance until cardiac
transplant takes place; or as a definitive treatment option for patients who cannot

undergo the transplant.

Objective
To gain an accurate vision on long-term ventricular assist devices at the Salamanca

University Hospital.

Methods
We will carry out a descriptive, transversal and retrospective study, which includes
all the patients who have received a long-term ventricular assist device by the Cardiac

Surgery Department at the Salamanca University Hospital.

Results

Since the beginning of the long-term VAD programme at the Salamanca
University Hospital in 2014, a total of 15 devices were implanted on patients with
terminal cardiac failure. The first 8 patients received a HeartWare VAD (Medtronic, Inc.
Minneapolis, MN). Due to its smaller size, it could be implanted through
minithoracotomy. After the removal of the HeartWare VAD from the market in 2021, the
only available model was HeartMate III (Abbott Laboratories, Chicago, IL). This device
was implanted on 7 patients.

The average age of the patients in this study was 69.93 +/- 3.45 years. The
proportion of women participating in this study was significantly lower than that of men
(26.7% vs 73.3%, respectively) (p< 0.001). The cause of the cardiac failure in 14 of the
patients (93.3%) was ischemic cardiomyopathy. Two thirds of the patients were in stage
3 from the INTERMACS scale. Hospital mortality occurred in 20% of the patients (3
patients). The monitoring of all patients was completed, with a median value of 2.41
(1.83-5.10) years. The survival rate after one and three years was of 72.7% and 41.6%,
respectively. Survival, free of driveline infection, thrombosis and stroke, after 2 years was

of 60.4%, 89% and 92.3%, respectively.



Conclusions

Long-term VAD is an effective treatment for advanced heart failure. We have
found that the female population had less access to this therapy than their male
counterparts. We found that ischemic myocardiopathy was the most common cause of
heart failure. Even though complications have decreased with the current devices, they
are still numerous and severe. A more detailed selection of patients could contribute to an

improvement of the results in the middle term.

Key words

Ventricular assist device, congestive heart failure, heart transplant.



4. INTRODUCCION

4.1 Definicion y clasificacion de IC

La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico complejo, consecuencia de
una alteracion cardiaca estructural o funcional, que consiste en la incapacidad del corazéon
para bombear la sangre suficiente para cubrir las necesidades de otros 6rganos. Se
caracteriza por la progresion de los sintomas, con una limitacion importante en la calidad
de vida de los pacientes, y provoca hospitalizaciones frecuentes y una alta tasa de
mortalidad!?. Muchas de las enfermedades cardiovasculares derivan con frecuencia en
insuficiencia cardiaca.

Este caracter progresivo de la enfermedad se evidencia en la clasificacion? de

la ACC/AHA (American College of Cardiology/American Heart Association) (Figura 1).

Figura 1. Estadios de la insuficiencia cardiaca?.

FIGURE 1 ACC/AHA Stages of HF
STAGE A:
At-Risk for Heart Failure
Patients at risk for HF but Patients without current or
without current or ious previous symptoms/signs
symptoms/si gnsmF eI oot Pati;nts with cume/mf or
and without structural/ 1 of the following: RISV syrfns;oms S EQS
functional heart disease or Structural heart disease ¢
abnormal biomarkers
Evidence of increased
filling pressures
Patients with hypertension,
CVD, diabetes, obesity, Risk factors and
exposure to cardiotoxic « increased natriuretic
agents, genetic variant for peptide levels or
cardiomyopathy, or family « persistently elevated
history of cardiomyopathy cardiac troponin
in the absence of
competing diagnoses
The ACC/AHA stages of HF are shown. ACC indicates American College of Cardiology; AHA, American Heart Association; CVD, cardiovascular disease; GDMT, guideline-
directed medical therapy; and HF, heart failure.




Las fases iniciales de este sindrome, cuando la cardiopatia estructural o
miocardiopatia es asintomatica, no estan incluidas en la definicion anterior. Dichos
estadios asintomaticos se consideran de riesgo para el desarrollo de IC (estadio A) o pre-
IC (estadio B)

El estadio A engloba a todas las personas asintomaticas con cardiopatia. El estadio
B incluye los pacientes con cardiopatia estructural en los que, aun siendo asintomaticos,
se evidencia un aumento de presiones de llenado, elevacion del péptido natriurético o
elevacion persistente de troponinas.

El estadio C se define por la presencia pasada o presente de sintomas y signos de
IC. Por ultimo, en el estadio D (avanzado) los sintomas son marcados, interfieren con la
vida diaria del paciente y conducen a hospitalizaciones frecuentes. En 2018 la Sociedad
Europea de Cardiologia establecié la definicion de IC avanzada®. Dicha definicion se

recoge en la Tabla 1.

Tabla 1. Definicion de la ESC de la IC avanzada’.

All the following criteria must be present despite optimal guideline-directed treatment:

1. Severe and persistent symptoms of heart failure [NYHA class Ill (advanced) or IV].

2. Severe cardiac dysfunction defined by a reduced LVEF <30%, isolated RV failure (e.g. ARVC) or non-operable severe valve
abnormalities or congenital abnormalities or persistently high (or increasing) BNP or NT-proBNP values and data of severe
diastolic dysfunction or LV structural abnormalities according to the ESC definition of HFpEF and HFmrEF?

3. Episodes of pulmonary or systemic congestion requiring high-dose intravenous diuretics (or diuretic combinations) or episodes
of low output requiring inotropes or vasoactive drugs or malignant arrhythmias causing >1 unplanned visit or hospitalization in
the last 12 months.

4. Severe impairment of exercise capacity with inability to exercise or low 6MWTD (<300m) or pVO, (<12-14 mL/kg/min),
estimated to be of cardiac origin.

10



El INTERMACS (Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory

Support) ha desarrollado 7 perfiles que estratifican mejor a los pacientes con IC avanzada*

(Tabla 2).

Tabla 2. Perfiles INTERMACS de pacientes con insuficiencia cardiaca avanzada®.

Perfil Descripcion Caracteristicas Tipo de SCM
1 Shock cardiogénico critico Hipotension con peligro para la vida y aumento rapido del DAV en corta duracién o
requerimiento de farmacos presores, hipoperfusion de drganos ECMO-VA
cruciales con empeoramiento de la acidosis y concentracion del
lactato.
2 Deterioro progresivo Deterioro de la funcion orgénica a pesar del soporte inotropico DAV de corta duracion
endovenoso, se manifiesta como empeoramiento de la funcion 0 DAVLD
renal, deplecion nutricional e incapacidad para restablecer el
equilibrio de volumen
3 Estable pero dependiente Estabilidad de la presion arterial, funcion organica, nutricion DAVLD
de inotrépicos y sintomas con un soporte inotropico endovenoso continuo (0
con un DAV) pero con fallos repetidos al intento de retiro de la
asistencia debida a hipotension arterial o disfuncion renal.
4 Sintomas en reposo Presenta diariamente sintomas de congestion. Dosis de diuréticos DAVLD
con tratamiento que fluctian en valores muy altos. Considerar estrategias de
oral domiciliario tratamiento y vigilancias mas intensas.
Puede oscilar entre el perfil 4 y 5.
5 No tolera el ejercicio Se encuentra comodo en reposo pero no puede realizar ninguna Considerar DAVLD
actividad y se halla confinado a su domicilio.
6 Capacidad de ejercicio Cémodo en reposo, sin signos de sobrecarga hidrica, capaz Considerar DAVLD
limitada de realizar cierta actividad ligera. Las actividades de la vida
cotidiana resultan comodas, pueden visitar a un amigo o salir a
cenar pero se produce la fatiga a los pocos minutos.
7 Clase funcional NYHA Ill Clinicamente estable con un razonable nivel de actividad cémoda, No considerar DAVLD
avanzada con antecedente de descompensacion que no es reciente. Puede

Adaptado de INTERMACS profiles of advanced heart failure: The current picture®.

caminar mas de una manzana.
Cualquier descompensacion que requirié diuréticos endovenosos
u hospitalizacién en el mes anterior lo coloca en el perfil 6.

Por otro lado, la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) se considera

importante en la clasificacion de los pacientes con IC debido a las diferencias en el

prondstico y la respuesta a los tratamientos y porque la mayoria de los ensayos clinicos

seleccionan a los pacientes en funcion de la FEVI (Tabla 3).

Tabla 3. Clasificacion de la IC segin la FEVI2,

Type of HF According to LVEF Criteria
HFrEF (HF with reduced EF) ® LVEF =40%
HFimpEF (HF with improved EF) ® Previous LVEF =40% and a follow-up measurement of LVEF >40%

HFmrEF (HF with mildly reduced EF) @ |VEF 41%-49%

® Evidence of spontaneous or provokable increased LV filling pressures (e.g., elevated natriuretic peptide, noninvasive
and invasive hemodynamic measurement)

HFpEF (HF with preserved EF) ® LVEF =50%

m Evidence of spontaneous or provokable increased LV filling pressures (e.g., elevated natriuretic peptide, noninvasive
and invasive hemodynamic measurement)
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4.2 Epidemiologia e importancia

La insuficiencia cardiaca (IC) es un problema de salud publica gran importancia
que afecta a aproximadamente un 2% de la poblacion adulta en paises desarrollados. Esta
cifra aumenta exponencialmente con la edad, pues pasa de valores inferiores al 1% antes
de los 50 afos hasta alcanzar valores superiores al 8 % en mayores de 75 afios’.

Hoy en dia, la cifra de personas enfermas en Europa se estima en torno a 14
millones y mantiene una tendencia creciente, debido, entre otros factores, al progresivo
envejecimiento de la poblacion. En Espafia afecta a mas de 770.000 de personas' y su
prevalencia es mas alta que la del resto de paises europeos. Concretamente, se estima que
entre el 4,7% y el 6,8% en personas mayores de 45 afios padecen IC, alcanzando el 16%

en personas mayores de 75 afios®.

La IC es considerada la principal causa de hospitalizacion en pacientes de mas de
65 afios” y de reingresos hospitalarios no programados®. Seglin datos del estudio
RECALCAR de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, que ha analizado la tasa de
ingresos por IC en los hospitales del SNS en los ultimos 15 afios”!?, la IC representa mas
de un 25% de todos los ingresos por enfermedades cardiacas en Espafia. Dicho estudio
confirma que la mortalidad durante un ingreso por IC, tanto bruta como ajustada por
riesgo, fue superior al 10%. En general, en pacientes con IC, la mortalidad al afio del
diagnostico sigue estando en torno al 20% y a los 5 afios entre el 40 y el 50%. Con estos
datos, puede concluirse que la IC tiene mayor mortalidad que la de los tipos mas
frecuentes de cancer!!.

En Espafia, el coste estimado de la insuficiencia cardiaca se cifra en torno a los
2.500 millones de euros anuales, lo que supone el 3,8% del gasto sanitario global. Dentro
de esta suma se encuentran los gastos hospitalarios, ambulatorios, farmacéuticos y de los
cuidadores. En el caso concreto de los costes hospitalarios, trasplantes incluidos, se
alcanzan aproximadamente los 470 millones de euros; un 2,6% del presupuesto

hospitalario!2.
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4.3 Opciones de tratamiento de la ICC en fase D

El tratamiento de la IC avanzada incluye la restriccion hidrica, el soporte

inotrdpico y el soporte mecanico circulatorio. En la Tabla 4 se recogen las indicaciones y

contraindicaciones del soporte circulatorio.

Tabla 4. Indicaciones y contraindicaciones de soporte mecéanico circulatorio®.

Indications and Contraindications to Durable Mechanical Support (37)
Indications (combination of these):

Frequent hospitalizations for HF

NYHA class 1lib to IV functional limitations despite maximal therapy

Intolerance of neurohormonal antagonists

Increasing diuretic requirement

Symptomatic despite CRT

Inotrope dependence

Low peak VO, (<14-16)

End-organ dysfunction attributable to low cardiac output

Contraindications:

Absolute

Irreversible hepatic disease

Irreversible renal disease

Irreversible neurological disease

Medical nonadherence

Severe psychosocial limitations

Relative

Age >80 y for destination therapy

Obesity or malnutrition

Musculoskeletal disease that impairs rehabilitation

Active systemic infection or prolonged intubation

Untreated malignancy

Severe PVD

Active substance abuse

Impaired cognitive function

Unmanaged psychiatric disorder

Lack of social support

CRT indicates cardiac resynchronization therapy; HF, heart failure; NYHA, New York Heart Association; VO,, oxygen ¢ ion; and PVD, peri vascular disease.

Los pacientes con insuficiencia cardiaca avanzada tienen mal pronodstico y el

trasplante cardiaco es actualmente la mejor opcidén de tratamiento disponible, con una

supervivencia del 81,4 y el 73,4% al afio y a los 5 afios, respectivamente!? (Figura 2).

13



Figura 2. Supervivencia del trasplante cardiaco en Espafia'’.
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Sin embargo, la escasez de donantes, los largos tiempos de espera y un numero
creciente de pacientes inestables han favorecido el desarrollo de la asistencia mecéanica
circulatoria (AMC)!*y su uso ha crecido exponencialmente en los tltimos 15 afios. Las

diferentes indicaciones para su uso se recogen en la Tabla 5.

Tabla 5. Indicaciones para soporte mecanico circulatorio'®.

Puente a la decision/ Puente al puente El uso de SCM de corta duracion en pacientes con shock cardiogénico hasta estabilizar
parametros hemodinamicos y la perfusion de 6rgano blanco para evaluar otras terapias
como SCM de larga duracion o TC.

Puente a la candidatura Uso de SCM para mejorar la perfusion, revertir |a hipertension pulmonar o proporcionar
tiempo libre de cancer para que el TC sea elegible.

Puente al trasplante Uso de asistencia ventricular izquierda o biventricular para mantener al paciente vivo
debido a su alta mortalidad antes del TC.

Puente a la recuperacion Uso de asistencia ventricular izquierda o bivenfricular para mantener al paciente vivo
hasta la recuperacion de la funcion ventricular.

Terapia de destino SCM de larga duracion en estadio final de la IC no elegibles para TC.

14



En la Figura 3 se presenta un algoritmo para la toma de decisiones en el
tratamiento de la ICC avanzada en funcion de la situacion clinica del paciente.

Figura 3. Algoritmo para la toma de decisiones en pacientes con IC avanzada'®.

IC avanzada

i v
Inesta'bll'ldéfd Paciente estable
hemodinamica

INTERMACS 1-3 INTERMACS >4

Considere ACM2@ VO, maxima < 14 _mllkg/min 0 < 12 ml/kg/min con
bloqueadores B y riesgo de muerte > 20% a 1 afio

\
Contraindicacion
no resuelta

. ) PC’

. ol Contraindicacién

resuelta®

¢ Contraindicaciones
irreversibles?

Lista de espera
para TxC

Abreviaturas: ACM: asistencia circulatoria mecanica; DAVLD: dispositivo de asistencia ventricular de larga duracion;
IC: insuficiencia cardiaca; PC: puente hasta la candidatura; PD: puente hasta la decision; PR: puente hasta la recuperacion; PT: puente
hasta el trasplante; TD: terapia de destino; TxC: trasplante cardiaco; VO2: consumo de oxigeno.

El tipo de AMC dependera de la situacion clinica, definida segtn la clasificacion

INTERMACS. Se diferencian 2 tipos:

a) Los dispositivos de asistencia ventricular de corta duracion (DAVCD) que
tienen como finalidad asistir a pacientes con IC hemodinamicamente inestables durante
dias o semanas. Inicialmente se utilizaron para el shock tras cardiotomia y mas adelante,
su uso se ampliod para estabilizar al paciente en shock y ganar tiempo para llegar a la

recuperacion, a la decisién o como puente al trasplante.
b) Los dispositivos de asistencia ventricular de larga duraciéon (DAVLD),

disefiados para la asistencia de pacientes con IC avanzada durante un periodo de meses o

afios, como puente a la candidatura, el trasplante y, en muy pocos casos, la recuperacion.

15



Sin embargo, con la aparicion de los DAVLD de flujo continuo y su mayor
durabilidad, la terapia de destino (TD) ha pasado a ser una opcion. Para muchos pacientes
que reciben tratamiento con un DAVLD, este equivale hoy a una TD, ya que solamente
un 30% de los pacientes con AMC implantado como puente al trasplante (PT) llegan a

recibir un 6rgano durante el primer afio de inclusion en la lista de espera'4.

Ademas, el DAV puede clasificarse segiin diversos criterios:

a) ventriculo al que se aplica la asistencia: izquierdo, derecho o ambos (DAV biventricular
o corazon artificial total).

b) localizacion: extracorpéreo o intracorpéreo.

¢) flujo proporcionado: flujo pulsatil o flujo continuo.

d) bomba: neumatica, axial o centrifuga.

Dispositivos de asistencia ventricular de corta duracion.

En nuestro medio, el ECMO-VA y el dispositivo Centrimag (St. Jude Medical;
Pleasanton, California, Estados Unidos) son las opciones preferidas para los pacientes en
INTERMACS 1-2.

El ECMO-VA es un bypass cardiopulmonar modificado que proporciona
asistencia a ambos ventriculos (3,5-4,5 1/min), con la posibilidad de canulacion periférica,
incluso fuera del quiréfano.

La Centrimag es una bomba central de flujo continuo (4-7 I/min) que puede
utilizarse para asistencia ventricular izquierda, derecha o biventricular mediante
esternotomia.

A pesar del uso de la AMC en el shock cardiogénico, la mortalidad continta siendo
de alrededor del 50%. Esto se debe principalmente a shock antes del implante y, con

menor frecuencia, a la morbilidad ocasionada por los dispositivos.
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Dispositivos de asistencia ventricular de larga duracion

Aunque inicialmente se concibieron como PT, su utilidad como TD se evalu6 por
primera vez en el ensayo REMATCH!®. En ese ensayo se utilizaron DAVLD de flujo
pulsatil y, a pesar de que daban una asistencia adecuada, su empleo se vio limitado por la
corta durabilidad, el coste y el gran tamafio. La introduccion de los DAVLD de flujo
continuo aportd una mejor supervivencia libre de ictus y fallos del dispositivo!'’. Esta
mejora en la tecnologia ha llevado también a un aumento del uso como TD en el 46% del

total de implantes en Estados Unidos'®.

Los dispositivos de primera generacion pulsatiles utilizados inicialmente (Heart
Mate I) (Figura 4) dieron paso a los de flujo continuo axial (HeartMate II) (Figura 5) y
posteriormente a los de flujo continuo centrifugo, més pequefios, con menor consumo de
energia y mas duraderos, por lo que pueden utilizarse como tratamiento definitivo. Estos
DAYV acarrean menor tasa de complicaciones, pero tienen la limitacion de su mayor coste
y la dificultad para asistir al ventriculo derecho. El unico dispositivo de estas
caracteristicas, disponible en la actualidad es el HeartMate 3, ya que el otro modelo
similar que estaba en el mercado (HVAD, Heartware) detuvo su venta y distribucion en
junio 2021 por una mayor tasa de eventos adversos!®!?. La experiencia con los corazones
artificiales totales es anecddtica, debido a que aun conllevan gran complejidad en el

implante, poca durabilidad y multiples complicaciones 2.

Figura 4. Dispositivos Heart Mate 1.
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Figura 5. Dispositivo Heart Mate II.
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El Heart Mate III es una bomba centrifuga que ayuda al corazon a transportar la
sangre oxigenada del ventriculo izquierdo a la aorta ascendente y en consecuencia al resto
del cuerpo, de modo que funciona paralelo al flujo nativo del corazén. La sangre entra en
la bomba desde el ventriculo izquierdo a través de una canula de entrada implantada en
el apex. El rotor al girar hace mover la sangre a través de la bomba hacia la canula de
salida colocada en la aorta ascendente. El dispositivo tiene una tinica pieza mévil, el rotor,
que levita en el centro de la bomba, evitando rozamientos. La bomba requiere de una
fuente de alimentacion externa a través de un cable subcutaneo (driveline), que se

exterioriza a través de la piel de uno de los flancos del abdomen (Figuras 6,7 v 8).

Figura 6. Heart Mate II1. Figura 7. Representacion del rotor Heart Mate I11.
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Figura 8. Representacion del Heart Mate I11.

Seguin datos del registro espafiol REGALAD de asistencias de larga duracion?!,
los pacientes con AVLD izquierda aislada de flujo continuo (FC) tienen una
supervivencia del 80% a 1 afio y el 75% a 2 afios, similar a la del registro INTERMACS,
que recoge 25.551 AVLD izquierdas de flujo continuo, implantadas entre 2010-2019, y

muestra supervivencias del 82% y el 73% al afio y 2 afios respectivamente??23,

Segun el registro INTERMACS, que incluye 27.493 pacientes con dispositivos de
flujo continuo implantados durante los afios 2013 y 2022, los perfiles Intermacs 1 y 2
siguen representando aproximadamente la mitad de los implantes (53 % en 2022 frente a
51 % en 2013), con una minoria de pacientes pertenecientes al perfil Intermacs 4 (11 %
en 2022 frente a 17 % en 2013). Ademas, se observa un pequeiio descenso en el perfil 1
de Intermacs (21% en 2018 vs 16% en 2021). Los perfiles 5-7 representan menos del 3%

de los implantes? (Figura 9).

Figura 9. Implantes anuales de dispositivos de asistencia ventricular izquierda entre
2013 y 2022 segtn el perfil clinico INTERMACS?.
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Durante los ultimos afios, en Estados Unidos, se ha producido un cambio
significativo en las indicaciones para un DAVLD de FC primario. La terapia de destino
es ahora la indicacion predominante (82% en 2022 frente a 44% en 2013), con una
marcada reduccion en la indicacion como puente al trasplante (4% en 2022 frente a 23%

en 2013) y puente a la candidatura (14% en 2022 frente a 33% en 2013)% (Figura 10).

Figura 10. Implantes anuales de dispositivos de asistencia ventricular izquierda entre
2013 y 2022 segln la estrategia de implantacion del dispositivo®®.
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Profiles 5-7 comprise <3% of implants and not depicted in this figure

A pesar del uso creciente de asistencias de corta duraciéon, una mayor
comorbilidad y la terapia de destino como estrategia de implante predominante, la
supervivencia a 1 y 5 afios ha mejorado en la tiltima década. Como se muestra en la Figura
11, los pacientes que recibieron un dispositivo de levitacidon magnética tuvieron una
mayor supervivencia a 1 afio (86% frente a 79%, p < 0,0001) y supervivencia a 5 afios
(64% frente a 44%, p < 0,0001) en comparacion con los otros dispositivos>*.

Por otro lado, los pacientes con dispositivos de levitacion magnética experimentan
menos efectos adversos graves como hemorragias (72% vs 60%, P <.0001) (Figura 12),
accidentes cerebrovasculares (87% vs 67%, P < .0001) (Figura 13), trombosis de la
bomba y disfuncion del dispositivo (83% vs 54%, P <.0001) (Figura 14), aunque no de

las infecciones relacionadas con el dispositivo (61% vs 64%, P =0.93) (Figura 15).
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Figura 11. Estimacion de la curva de supervivencia Kaplan-Meier de pacientes que
recibieron implante de dispositivo de asistencia ventricular izquierda de flujo continuo
entre 2013 y 20222,
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Figura 12. Estimacion de la curva de supervivencia Kaplan-Meier libre de evento
(sangrado gastrointestinal) en pacientes con dispositivos de asistencia ventricular
izquierda®,
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Figura 13. Estimacion de la curva de supervivencia Kaplan-Meier libre de evento
(ictus) en pacientes con dispositivos de asistencia ventricular izquierda®.
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Figura 14. Estimacion de la curva de supervivencia Kaplan-Meier libre de evento
(trombosis de la bomba/disfuncion del dispositivo) en pacientes con dispositivos de

asistencia

ventricular izquierda®3.
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Figura 15. Estimacion de la curva de supervivencia Kaplan-Meier libre de evento
(infeccion del soporte mecanico circulatorio) en pacientes con dispositivos de asistencia

ventricular izquierda?.
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Perspectivas futuras

Para poder extender el uso de los DAVLD en el futuro, seria necesario reducir su

coste y las complicaciones asociadas a estos dispositivos, especialmente las trombdticas

y hemorrdgicas, ademas de evitar el cable de alimentacion para prevenir las

complicaciones infecciosas.
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5. JUSTIFICACION

A pesar de los buenos resultados con las asistencias circulatorias centrifugas
levitacionales de larga duracion en los registros internacionales, disponemos de escasa
informacion acerca de los resultados de estos dispositivos en nuestro medio. Por ello

analizamos la experiencia con estos dispositivos en el CAUSA.
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6. OBJETIVO

Conocer las indicaciones y los resultados de los dispositivos de asistencia mecanica

circulatoria de larga duracion en nuestro medio.
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7.

MATERIAL Y METODO

Se trata de un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo, en el que se incluyen
todos los pacientes en los que se ha implantado un dispositivo de asistencia ventricular
izquierda de larga duracidon, por el Servicio de Cirugia Cardiaca del Complejo
Universitario de Salamanca.

Se recogieron las variables clinicas preoperatorias, intraoperatorias y del
postoperatorio inmediato, todas ellas incluidas en la base de datos del Servicio de Cirugia
Cardiaca. Por otro lado, el estatus, la clase funcional y las complicaciones en el
seguimiento se obtuvieron de la revision de la historia electronica y la base de datos de
Cardiologia por parte del tutor. Para la realizacion del estudio se ha trabajado con una
base de datos, con las variables sefaladas, en la que los pacientes se identificaron con un
numero aleatorio, para evitar su identificacion.

Se comprobo si las variables seguian una distribucion normal mediante el test de
Kolmogorov-Smirnov. Las variables continuas se describieron mediante la media y la
desviacion estandar o la mediana y el rango intercuartilico 25%-75% cuando la variable
no se distribuia normalmente. Las variables cualitativas se describieron con el niimero
absoluto y su porcentaje. La comparacion entre variables se hizo mediante el andlisis de
la varianza o t de Student para las continuas, y mediante el test de la 2, corregido con el
estadistico exacto de Fisher cuando fue necesario, para las categoricas.

La estimacion de la supervivencia y la supervivencia libre de evento (accidente
cerebrovascular, infeccion y trombosis del dispositivo) se realizd con el método de
Kaplan-Meier.

El analisis estadistico se realiz6 con el programa SPSS version 29.0.2.0 (SPSS

Inc.; Chicago, Illinois, Estados Unidos).

LIMITACIONES

La principal limitacion de este estudio, ademas de su naturaleza retrospectiva, es
el reducido niimero de pacientes y el seguimiento relativamente corto. Sin embargo, es

un registro exhaustivo, y contiene todos los implantes realizados en el CAUSA.

29



30



9. RESULTADOS

Caracteristicas basales y factores de riesgo

Desde el inicio del programa de asistencias ventriculares de larga duracion en el
CAUSA en 2014 se han implantado un total de 15 dispositivos, en pacientes con IC
terminal. En los primeros 8 pacientes se implant6 el modelo HeartWare (Medtronic, Inc.
Minneapolis, MN) que, por su menor tamafio, permitia un implante por minitoracotomia.
Tras la retirada del mercado de este dispositivo, en junio del 2021, el unico modelo
existente en el mercado es el HeartMate II1 (Abbott Laboratories, Chicago, IL) que se ha

implantado en 7 pacientes.

La edad media de nuestros pacientes fue de 69.93 +/-3.45 afios. La proporcion de

mujeres (26,7%) fue significativamente inferior al de los hombres (73,3%) (p <0,001).

Las caracteristicas preoperatorias de la poblacion del estudio se muestran en las

Los factores de riesgo cardiovascular mas prevalentes fueron la dislipemia,

el tabaquismo y la hipertension arterial, que afectaba al 60% de los pacientes. Tres
pacientes (20%) se habian sometido a una cirugia previa y mas de la mitad presentaba
insuficiencia renal estadio III en el momento de la intervencion. Un tercio presentaba

vasculopatia periférica y un 7% habia sufrido un accidente cerebrovascular previo.

Tabla 6. Factores de riesgo cardiovascular de los pacientes.

Porcentaje de poblacion (%)

Alcohol 6,7
Diabetes Mellitus 46,7
Hipercolesterolemia 66,7
Hipertension arterial 60
Historia familiar de cardiopatia isquémica 20
Obesidad 20
Tabaco 60
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Tabla 7. Comorbilidades de los pacientes.

Accidente cerebrovascular (ACV) previo
Apnea obstructiva del sueiio

Cirugia cardiaca previa

Enfermedad pulmonar obstructiva cronica
(EPOC)

Insuficiencia renal

Vasculopatia

Porcentaje de poblacion (%)
6,7
6,7
20
20

53,3
33,3

La etiologia de la ICC fue la miocardiopatia isquémica en 14 pacientes (93,3%).

Todos ellos tenian el antecedente de un infarto previo. La localizacion mas frecuente fue

la anterior en el 71% de los casos, aunque solamente la mitad se habian reperfundido con

fibrinolisis y/o angioplastia. En un paciente la etiologia de la IC fue la miocardiopatia

dilatada familiar.

La FEVI estaba severamente deprimida en todos los pacientes, con una media del

21.9 +/- 7.9%. Mas de la mitad (54,5%) presentaban insuficiencia mitral grave (Figura

16).

Figura 16. Grado de insuficiencia mitral.
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El 53.3% de los enfermos estaban en CF Il y el 46.7% en CF IV de la NYHA.
Dos tercios de los pacientes estaban en estadio INTERMACS 3. Solamente en un paciente
se realizo el implante en INTERMACS 1. Todos estaban tratados con ciclos periddicos
de levosimendén y tres pacientes se intervinieron con un dispositivo de asistencia

temporal (uno con baldén de contrapulsacion, uno con IMPELLA y otro con ECMO e

IMPELLA).

El 86,7% de los pacientes eran portadores de un desfibrilador automatico

implantable (DAI) y un tercio con terapia de resincronizacion.

Se desestim¢ el trasplante en un centro trasplantador en 8 enfermos (53,3%) por
diversos motivos (hipertension pulmonar, neoplasia activa, vasculopatia periférica e
insuficiencia renal), en 2 de ellos de forma temporal. Otros 7 pacientes no eran candidatos
al trasplante por la edad (46,7%). Por ello, la indicacion del implante fue la terapia de
destino en 13 casos (93,3%) (6 fueron desestimados y 7 no candidatos al trasplante
cardiaco) y como puente a la candidatura al trasplante solamente en dos pacientes, uno

con hipertension pulmonar reversible y otro con carcinoma de colon in situ.

Intervencion

La duracion media de la intervencion fue de 4,5 +/- 2.4 horas. En 7 de los 8
pacientes en los que se utilizo el modelo HeartWare se realizé un abordaje poco invasivo
mediante minitoracotomia izquierda para el implante del dispositivo en el apex del
ventriculo izquierdo y una esternotomia parcial para la realizacion de la anastomosis de
la canula de salida a la aorta ascendente. En el otro paciente con este dispositivo se realizo
esternotomia completa, al tratarse de una paciente con cirugia coronaria previa. Por el
contrario, en todos los pacientes (7 enfermos) en los que se utilizo el modelo HeartMate
IIT se realizd6 una esternotomia media completa, dado que el mayor tamafo de este
dispositivo imposibilita el abordaje miniinvasivo. Todas las intervenciones se realizaron
con circulacion extracorpdrea (CEC), aunque sin necesidad de pinzado aoértico completo.

La mediana del tiempo de CEC fue de 87 minutos (58-100 minutos).
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Tabla 8. Estadisticas de tiempos quirtirgicos.

Mediana 4,50 87
Valor minimo 3,25 52
Valor maximo 9,25 224

Percentil 25 3,50 58
Percentil 75 5,75 100

Evolucion postoperatoria

La mediana del tiempo de intubacion fue de 9 horas.

Tres pacientes (20%) precisaron reintervencion precoz por sangrado quirirgico

con taponamiento cardiaco, secundario a coagulopatia.

Las complicaciones infecciosas y digestivas fueron las més frecuentes. En la
se recogen las principales complicaciones. Tres pacientes (20%) presentaron
hemorragia digestiva alta por tlceras de estrés; dos, colecistitis (13,3%) y dos, isquemia
intestinal (13,3%). En cuanto a las infecciones, cabe destacar una infeccion del cable del

controlador (6,7%), dos bacteriemias (13,3%) y tres infecciones urinarias (20%).

Tras el implante de la asistencia, 4 pacientes (26,7%) presentaron disfuncion del
ventriculo derecho. La mayoria se control6 con tratamiento médico, aunque un paciente

preciso asistencia circulatoria derecha, falleciendo por este motivo.

La mortalidad hospitalaria fue del 20% (3 pacientes). Las causas de estos exitus
fueron disfuncion del ventriculo derecho en un paciente, sepsis abdominal en un enfermo

y broncoaspiracion en otro paciente.
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Tabla 9. Complicaciones postoperatorias.

Porcentaje de pacientes (%)

Infecciones 46,6
Urinaria 20
Bacteriemia 13,3
Neumonia 6,7
Infeccion del driveline 6,7

Digestivas 46,6
Colecistitis 13,3

Isquemia intestinal 13,3
Hemorragia digestiva alta 20

Cardiacas: disfuncion ventriculo derecho 26,7

Arritmias 26,7
Taquicardia ventricular 20
Flutter auricular 6,7
Reintervencion por sangrado 20
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Seguimiento

Se completo el seguimiento de todos enfermos, con una mediana de 2.41 (1.83-

5.10) afios. La supervivencia de los pacientes fue del 72.7% y del 41.6% al afio y tres

afios respectivamente (Figura 17). Las causas de exitus se resumen en la Tabla 10.

Figura 17. Supervivencia en el seguimiento (método de Kaplan-Meier).
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Tabla 10. Causas de mortalidad.

2.00 3.00 4.00 5.00

Seguimiento en afios

Porcentaje de pacientes (%)
Infeccion: neumonia 12,5
Cardiaca 25
IC 12,5
Muerte subita 12,5
Postrasplante 25
Aspergilosis pulmonar 12,5
Sangrado postquirurgico 12,5
Neuroldgica: ACV 12,5
Otras 25
Linfoma 12,5
SDR 12,5
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Los dos pacientes en los que la indicacion del implante fue el puente al trasplante,
se trasplantaron al afio y dos meses del procedimiento. Ambos pacientes fallecieron en el
postoperatorio inmediato del trasplante. Uno por aspergilosis pulmonar y el otro por
sangrado postquirurgico.

Aunque la supervivencia a los dos afios fue inferior con el dispositivo HeartMate

III (53.6% vs 75%), la diferencia no alcanz6 significacion (p= 0.167)

Figura 18. Supervivencia en el seguimiento (método de Kaplan-Meier) segtin el
modelo implantado.
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------ Pacientes con dispositivo HeartWare.

------ Pacientes con dispositivo HeartMate III.

La complicacion mas referida fue la infeccion, que afectd al 60% de los pacientes,
con 1,13 episodios por paciente. El 33% de las infecciones no tuvieron relacion directa
con la asistencia (4 bacteriemias, 2 infecciones urinarias, 2 neumonias y una aspergilosis

pulmonar).
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La infeccion del driveline afectd al 26,7% de los pacientes, con 2 episodios por

enfermo. Dos pacientes precisaron tratamiento antibidtico crénico por este motivo. El

riesgo de dicha complicacion es mas marcado en los dos primeros afos tras el implante

. La supervivencia libre de infeccion del driveline a los 2 afios fue del 60,40%

Figura 19. Riesgo de infeccion del driveline.
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Figura 20. Supervivencia libre de infeccion del driveLine (método de Kaplan-Meier).
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Las complicaciones neuroldgicas fueron la segunda complicaciéon mas frecuente,
afectando al 26,7% de los pacientes y fueron la causa del exitus en 1 paciente. El 92.3%
estaban libres de esta complicacion a los 2 afos. En la se recoge la supervivencia

libre de evento neurologico en el seguimiento.

Figura 21. Supervivencia libre de ACV (método de Kaplan-Meier).
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La disfuncion de la AVLD por la trombosis del dispositivo afectd a 2 pacientes
(13,3%), con una media de 2 episodio por enfermo. En todos los casos se resolvié con

perfusion de heparina sédica e intensificando el tratamiento anticoagulante.
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10. DISCUSION

Segun los datos del registro INTERMACS? en 2019 se implantaron 9,7
dispositivos de AVLD por millén de habitantes en Estados Unidos, frente a 0,8 en Espana
y al 4,6% en nuestra area de referencia?' (las provincias de Avila, Zamora y Salamanca).
Es posible que la diferencia se deba a la relativa facilidad para acceder a un trasplante
cardiaco en Espafia, dada la alta tasa de donaciones. Esto, junto con el gran porcentaje de
pacientes a los que se trasplanta de manera urgente con asistencia circulatoria de corta
duracion, explicaria ademas el escaso numero de AVLD como PT de nuestro pais y en
nuestro medio. Sin embargo, dicha estrategia es muy discutida, al aumentar la mortalidad
tras el trasplante. Otra de las razones que justifican el escaso crecimiento de las AVLD
en Espafia es el desconocimiento aun existente sobre este tratamiento y sus resultados, lo
que conlleva que muchos de los pacientes que podrian beneficiarse no sean derivados a
centros especializados. Ademas, la falta de resultados de coste efectividad favorables
puede influir considerablemente en la lenta incorporacion de las AVLD al sistema publico

espafiol, sobre todo como terapia de destino?!.

Cabe destacar que la proporcion de mujeres en las que se implantaron estos
dispositivos en nuestro medio es significativamente inferior a la de varones, como se
recoge en otros registros tanto nacionales como internacionales?!?3, Por otro lado, la edad
media de nuestros pacientes (69 afios) fue 11 afios superior a la reportada en el registro
nacional (58 afios)?!. El porcentaje de enfermos septuagenarios entre nuestros pacientes
es del 40%, frente al 18% del registro americano®.

Ademas, la morbilidad de los enfermos en nuestro medio se caracterizd por
presentar una proporcidon de pacientes diabéticos, hipertensos y con cirugia cardiaca
previa superior a lo reportado en el registro nacional®!.

La principal etiologia de la ICC fue la miocardiopatia isquémica, similar a lo

sefialado por el registro INTERMACS?® y el REGALAD?!,

Respecto a las indicaciones, la terapia de destino motivo el implante en el 73% de
nuestros pacientes, frente al 27% del registro espafiol?!. Por el contrario, el puente a la
candidatura al trasplante fue el objetivo en solamente el 13% de los casos, lejos del 42%

nacional?!. La indicacidon en nuestro centro estd mas en consonancia con la tendencia en
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el registro INTERMACS, donde la proporcion de pacientes con implantacion de DAV
como terapia de destino se ha incrementado progresivamente, desde poco menos del 50%
en el aflo 2015 hasta mas del 80% en el ano 2022. Simultaneamente, la indicacién como
puente a la candidatura se ha reducido del 22% al 13% en ese mismo periodo®. En
Espaia, aunque en los ultimos 4 afos se ha incrementado el uso de los dispositivos como
terapia de destino hasta el 30%, la principal indicacion es el puente a la candidatura al
trasplante (42%).

A diferencia del registro americano® en que el perfil de riesgo INTERMACS 1y
2 representaba mas de la mitad de los implantes, en nuestro centro ocurrié6 de manera
similar a lo sefialado por el registro espafiol?!, puesto que los perfiles de riesgo 3 y 4
fueron predominantes.

En el CAUSA el implante se realizd por cirugia miniinvasiva en el 47% de los
casos, frente al 5% recogido en el registro nacional?!. Sin embargo, con la retirada del
mercado del modelo HeartWare, esta estrategia se ha abandonado debido al mayor
tamano de la bomba del HeartMate III que dificulta el implante por minitoracotomia,

como se ha sefialado anteriormente.

La supervivencia al afo de nuestros pacientes fue del 73%, similar a la reportada
en el registro americano (78%)?*, para el mismo grupo de edad. Sin embargo, la
supervivencia a los tres afios en nuestros enfermos fue muy inferior (42% vs 63%). Esta
diferencia podria deberse a la relacion entre el volumen de actividad y resultados, que es
bien conocida en otras técnicas de nuestra especialidad, como la cirugia de la aorta?s. Por
otro lado, las caracteristicas preoperatorias de los enfermos no estan bien recogidas en los
registros, con lo que la morbilidad de nuestros pacientes podria influir en los resultados.
Asi, el porcentaje de enfermos con insuficiencia mitral grave en el registro INTERMACS

representa el 23%, mientras que en nuestro servicio la cifra asciende al 55% de los casos.

A pesar de que las ALD centrifugas levitacionales se asocian a una menor tasa de
complicaciones cerebrovasculares y tromboéticas en el seguimiento respecto a las
asistencias pulsatiles o axiales, estos efectos adversos siguen estando entre las principales
causas de morbimortalidad asociadas, cuya estrategia de prevencion deberia
implementarse para incrementar tanto los resultados a largo plazo como las indicaciones

de implante.
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La supervivencia libre de accidente cerebrovascular (92% vs 91%) y de trombosis del
dispositivo (89% vs 91%) a los 2 afios fue similar a lo sefialado en el registro
INTERMACS. Sin embargo, la supervivencia sin infeccion del driveline a los 3 afos de

nuestros pacientes fue inferior (60% vs 72%).
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11. CONCLUSIONES

- La poblacion femenina parece tener un menor acceso a estas terapias avanzadas
al igual que se recoge en la literatura.

- La miocardiopatia isquémica fue el origen mas frecuente de la ICC en nuestros
pacientes, del mismo modo que se sefiala en otros registros nacionales e
internacionales.

- La supervivencia de los pacientes con DAV en nuestros pacientes fue del 73% y
del 42% al afio y tres afios respectivamente, menores que lo recogido en los
registros internacionales. Una mejor seleccion de los pacientes y el aumento de

nuestra experiencia contribuird a mejorar los resultados.
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