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Valvula aértica bicuspide: El prolapso y la calcificacion valvular
adrtica son marcadores de disfuncion valvular significativa y de
eventos cardiovasculares mayores a 5 afhos

Bicuspid Aortic Valve: Prolapse and Aortic Valve Calcification are Markers of Significant
Valve Dysfunction and Major Cardiovascular Events at 5 Years
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RESUMEN

Introduccién: La valvula adrtica bictispide (VAB) es una cardiopatia congénita que puede asociarse a complicaciones aérticas
y/o valvulares. Resulta importante identificar los grupos de riesgo para realizar un estrecho seguimiento e indicar la inter-
vencién a tiempo. Este trabajo propone analizar el impacto que tienen las caracteristicas clinicas y morfoldgicas valvulares
en el desarrollo de la disfuncién valvular aértica moderada/grave (significativa) y en la incidencia de eventos cardiovasculares
mayores en adultos con VAB.

Material y métodos: Se seleccionaron pacientes consecutivos con diagnéstico de VAB no sindromatica (2010-2019) en segui-
miento en el ICSI. Se recab6 informacién clinica y ecocardiografica de manera prospectiva. Se realiz6 analisis uni y multiva-
riado para identificar las caracteristicas clinicas y morfolégicas predictoras de disfuncién valvular significativa y de eventos
cardiovasculares mayores (muerte, cirugia, sindrome aértico). Una p menor a 0,05 fue considerada significativa.

Resultados: Se siguieron 300 pacientes (44.3 = 15.3 anos, 71% varones). La mayoria con VAB tipo I y con presencia de rafe
(79,6% y T77%, respectivamente). La edad media de diagnéstico fue de 36.3 =16.2 anos. Hubo 84 pacientes (31,2%) que pre-
sentaban disfuncion valvular aértica significativa al momento del inicio del estudio.

Con un seguimiento de 4.9 + 1.7 anos, 23 pacientes requirieron cirugia cardiaca (7,7%) y 3 fallecieron (1%). Al final del se-
guimiento 101 pacientes (33,6%) presentaban disfuncién valvular aértica significativa. La presencia de al menos uno de los
siguientes factores: prolapso valvular, calcificacién valvular aértica basal > 1y edad > 50 afios, se asocié a menor sobrevida
libre de disfuncién valvular aértica significativa y de eventos mayores.

Conclusiones: En nuestra cohorte, observamos una alta incidencia de eventos asociados a VAB. Dentro de las variables
analizadas, la presencia de al menos un factor de riesgo se asocié a menor sobrevida libre de eventos mayores y disfuncion
significativa a 4.9 anos.
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ABSTRACT

Background: Bicuspid aortic valve (BAV) is a congenital heart disease that can be associated with aortic and/or valve complica-
tions. It is important to identify risk groups for a closer follow up and timely intervention.

Objective: The aim of this work is to analyze the impact of clinical and morphological valve characteristics in the development of
moderate/severe (significant) aortic valve dysfunction and in the incidence of major cardiovascular events in adults with BAV.
Methods: Consecutive patients with diagnosis of non-syndromic BAV (2010-2019) followed up at our institution were incor-
porated in the study. Clinical and echocardiographic information was prospectively collected. Univariate and multivariate
analyses were performed to identify clinical and morphological characteristics that predict significant valve dysfunction and
major cardiovascular

events (death/surgery/aortic syndrome). A p value <0.05 was considered significant.

Results: Three-hundred patients (44.3 + 15.3 years, 71% men), the majority with type I BAV and presence of raphe (79.6% and
77%, respectively) were included. Mean age at diagnosis was 36.3+16.2 years, and 84 patients (31.2%) presented significant
aortic valve dysfunction at the onset of the study. Twenty-three patients required cardiac surgery (7.7%) and 3 died (1%)
during a follow-up of 4.9+1.7 years. At the end of the followup

period, 101 (33.6%) patients had significant aortic valve dysfunction. The presence of at least 1 of the following factors: valve
prolapse, baseline aortic valve calcification >1 and age >50 years were associated with lower significant aortic valve dysfunc-
tion and major cardiovascular event-free survival.

Conclusions: In our cohort, we observed a high incidence of events associated with BAV. Among the variables analyzed, the
presence of at least 1 risk factor was associated with lower event-free survival and significant dysfunction at 4.9 years.
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Abreviaturas
ETT Ecocardiograma Doppler transtoracico
FEyV  Fraccién de eyeccion de ventriculo izquierdo
RIC Rango intercuartilo

RVAo Reemplazo valvular adrtico

INTRODUCCION

La valvula aértica bictspide (VAB) es una cardiopatia
congénita frecuente que afecta entre el 0,8% y el 2%
de las personas. (1) Es una entidad clinicamente rele-
vante, tanto por las complicaciones adrticas como las
valvulares que puede presentar en su evolucién, razén
por la que actualmente se describe como una valvulo-
aortopatia.(2)

Un elevado porcentaje de los pacientes presenta
eventos cardiovasculares mayores asociados a la VAB
durante su vida. (3) Asimismo, esta patologia consti-
tuye la primera causa de reemplazo valvular aértico
en pacientes menores de 65 anos. (4) La estenosis
adrtica grave sintomatica y la insuficiencia adrtica
grave sintomaéatica constituyen las dos primeras
causas de intervenciéon quirdrgica en pacientes con
VAB. (5,6, 7)

La intervencion quirdrgica o percutanea en valvu-
lopatias tiene un momento 6ptimo en el cual el riesgo
de la evolucién de la patologia (muerte stbita, insu-
ficiencia cardiaca, disfuncién de ventriculo izquierdo
irreversible) sobrepasa el de la intervenciéon. Cuando la
valvulopatia adrtica grave se interviene tardiamente, el
pronostico es peor. El establecimiento de los sintomas
generalmente se asocia a un deterioro clinico rapido
y un pronéstico ominoso en ausencia de intervencién
precoz. (8) En muchos casos el dafio miocardico se
encuentra presente previamente al inicio de los sinto-
mas. (9) Resulta importante, por lo tanto, identificar
grupos de riesgo de disfuncién valvular para realizar
un seguimiento mas estrecho e indicar la intervencion
quirdrgica a tiempo. (10)

Si bien se ha descripto una asociacién entre el gra-
do de calcificacién valvular aértica y el desarrollo de
estenosis aértica (EAO), actualmente hay insuficiente
informacién que nos permita predecir cual va a ser la
evolucién de la disfuncién valvular del paciente al cual
se le diagnostica VAB. (6, 7)

Nuestro grupo de trabajo considera que existen
determinadas caracteristicas iniciales que nos per-
mitirian detectar precozmente a los pacientes que
desarrollaran insuficiencia y/o estenosis significativa
y que, por lo tanto, requeririan un seguimiento mas
estrecho.

El objetivo de este trabajo fue analizar las caracte-
risticas clinicas y morfoldgicas valvulares e identificar
las variables que tengan impacto en el desarrollo de
estenosis e insuficiencia adrtica significativa y de-
terminar su impacto en la sobrevida libre de eventos
mayores.

SC Superficie corporal
VAB  Valvula adrtica bicuspide

VAT  Valvula adrtica trivalva

MATERIAL Y METODOS

Poblacién

Se incluyeron pacientes asintométicos consecutivos con
diagnostico confirmado de VAB (2010-2019) que estaban en
seguimiento por el grupo de valvulopatias de nuestra red de
salud, que incluye instituciones de segundo y tercer niveles
de complejidad (ICSI Las Lomas, ICSI Nordelta e ICSI Pilar)
con acceso a la historia clinica electrénica.

A todos los pacientes se les realizé un examen clinico ba-
sal, se consignaron las caracteristicas basales (edad, género,
altura, peso, factores de riesgo cardiovascular mayores, an-
tecedentes familiares de primer grado de VAB y/o aortopatia,
sintomas: disnea segun clasificacion de la New York Heart
Association, angor y/o sincope, lesiones asociadas, edad del
diagnostico de VAB, medicacion habitual, colesterolemia y
creatininemia).

El criterio de inclusién fue VAB constatada con eco-
cardiograma Doppler transtoracico (ETT), definida como
reconocimiento en proyeccion paraesternal izquierda de eje
corto de grandes vasos de un orificio de apertura valvular
aortico eliptico e identificacién de 2 valvas en mesosistole y
2 comisuras, y cierre valvular aértico excéntrico y/o apertura
en domo de la valvula aértica. En los casos dudosos, para ser
incluidos, se requiri6 otro método de diagndstico por imégenes
que constatara la VAB. Todos los estudios fueron verificados
por los coordinadores del grupo de investigacién (MCCy PS).

Todos los pacientes incluidos aceptaron el consentimiento
informado aprobado por nuestra Institucion. Se excluyeron
los pacientes menores de 18 afos previamente intervenidos
por VAB, y/o con cardiopatias congénitas complejas.

Protocolo de estudio y puntos finales
Todos los procedimientos siguieron los principios de la Decla-
raci6én de Helsinki y las normas de buenas practicas clinicas.

A todos los pacientes se les realizé ETT basal y estudios
de imégenes de seguimiento segun el grado de disfuncién
valvular y la dilatacién adrtica:

— Pacientes sin disfuncién valvular adrtica y aorta no dila-
tada: bianual.
— Pacientes con disfuncién valvular adrtica leve o moderada

y aorta no dilatada: anual.

— Pacientes con disfuncién valvular adrtica grave y/o aorta
dilatada: semestral.

Se realizé a toda la poblacién incluida al menos un ETT
basal y un ETT de seguimiento convencional y completo con
transductor de 2 a 4 Mhz (Vivid S5 (GE® Vingmed Ultrasound,
Israel y Vivid T8, GE® Medical Systems, China), a cargo de
un equipo de 5 cardiélogos universitarios especializados en
ecocardiografia y entrenados en medicién de aorta (Nivel I1I).

Se realizaron las mediciones ecocardiogréaficas de rutina a
todos los pacientes El grado de valvulopatia se clasificé acorde
con las guias vigentes al momento del inicio del estudio. (13,
14) La insuficiencia adrtica (IAO) en VAB presenta habitual-
mente jets excéntricos, de dificil cuantificacién, por lo que se
clasificé en leve, moderada y grave utilizando una aproxima-
cion diagnéstica integral que incorpord criterios cuantitativos
y semicuantitativos. (15, 16) Se consideré como disfunciéon
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valvular significativa a aquella de grados moderado o grave.

Se clasificé a la VAB segtin Schaefer y cols. en: I, fusién
de valvas coronarianas; II, fusién de valva coronariana dere-
cha y no coronariana, y III, fusién de valva no coronariana
y coronariana izquierda. (6) Se constat6 la presencia o la
ausencia de rafe, y se determing el grado de calcificacion del
0 al 3 segun la clasificacién ecocardiografica de Rosenhek et
als. (ausente, leve, moderado o grave).(9) Se consider6 calci-
ficacién significativa cuando fue de grado 2 o 3. En todos los
pacientes se constaté la presencia de prolapso valvar adrtico,
definida como la protrusién valvar > 1 mm a través del plano
del anillo adrtico en vista paraesternal izquierda o en vista
de 5 camaras. (11)

Se defini6 aortopatia como diametro >40 mm y/o>21 mm/m?,
y se definié aneurisma adrtico como didmetro > 45 mm, acorde
con los estudios publicados. (3, 18) Se clasificé la aortopatia
en 3 tipos: I, dilatacién de la porcién tubular y de la porcién
sinusal; I, dilatacién de la porcion tubular y III, dilatacion
de la porcién sinusal. (2, 19)

A un subgrupo de pacientes se les realizé angio-tomografia
computada multicorte y/o resonancia cardiaca, acorde con las
recomendaciones actuales de manejo de VAB, y para unificar
se tomaron los mismos puntos de corte que para el ETT.

Se documenté la incidencia de eventos cardiovasculares
mayores definidos como reemplazo valvular aético (RVAO),
cirugia aértica o cirugia combinada, diseccién aértica y/o
muerte. La muerte se definié como por causa cardiovascular
o0 no cardiovascular acorde con la revisién de la autopsia (1
caso), discusion con el médico tratante (2 casos) y/o revisién
de historia clinica (los 3 casos). Asimismo, en las muertes de
causa cardiovascular se determind si estaban relacionadas con
la valvulopatia o con otras condiciones cardiacas.

La indicacién de intervencion quirtrgica fue tomada por el
grupo tratante en todos los casos y se realiz6 principalmente
ante la presencia de sintomas. En los pacientes asintomaticos
la decisién quirdrgica se tomo sobre la base de la evidencia
de disfuncién ventricular izquierda (FEy < 55%, didmetro de
fin de diastole de VI > 75 mm) o con diametros adrticos > 55
mm. (14, 16, 20)

Analisis estadistico

Las variables continuas se compararon con el test de ¢ de
Student (2 colas) y las variables categéricas con el test de chi-
cuadrado con correccién de Yates, o el test exacto de Fisher,
segun correspondiera. Las variables continuas se expresaron
como media + desvio estandar, mediana y rango intercuartilo
(RIC) o frecuencia (en porcentaje), segin correspondiera.
Para los estimados de Kaplan Meier se expresan los errores
estandar (EE).

Se realiz6 un analisis univariado de todos los parametros
obtenidos en el reclutamiento para predecir la incidencia de
eventos cardiovasculares mayores en el seguimiento. Luego
se realiz6 un andlisis multivariado y los criterios para intro-
ducir variables fueron la relevancia clinica y la significacién
estadistica en el analisis univariado.

Se construyeron curvas de Kaplan Meier para analizar la
sobrevida libre de eventos cardiovasculares mayores. En el
subgrupo de pacientes sin disfuncién valvular significativa
al comienzo del seguimiento, se analizé la sobrevida libre de
disfuncion valvular aértica significativa. Los datos de la so-
brevida total se tomaron sobre la base del punto de corte del
seguimiento en febrero de 2019 y/o la ocurrencia del evento
cardiovascular mayor.

Se realiz6 el analisis estadistico con el software Sofastat
y GraphPad Prism 8 con sistema Windows. Se considerd
significativa una p < 0,05.

RESULTADOS

Caracteristicas basales de la poblaciéon

Se incluyeron 300 pacientes con diagnéstico confirmado
de VAB no sindromaética en nuestra Institucién (2010-
2019). La edad media fue de 44.3 = 15.3 anos, 6,5% con
antecedentes familiares de VAB, con un seguimiento de
4.9 + 1.7 anos. El seguimiento no se pudo completar en
el 7% de los pacientes (21 casos). Se realiz6 tomografia
computada/resonancia cardiaca magnética basal a 98
pacientes (32,6%).

Enla Tabla 1 se pueden observar las caracteristicas
clinicas basales de los 300 pacientes. En la Tabla 2 se
describen las caracteristicas ecocardiograficas basales
segun el fenotipo valvular. El tipo predominante de
VAB fue por fusién de valvas coronarianas. Casi no
hubo casos de VAB por fusién entre valva no coronaria-
nay coronariana izquierda, por lo que no se incluyeron
en los analisis ulteriores. Se identific6 la aortopatia
al inicio del seguimiento en 1 de cada 2,6 pacientes
(838%). Hubo 84 pacientes (31,2%) que presentaban
disfuncién valvular aértica significativa al momento
de la inclusién en el estudio.

Eventos cardiovasculares mayores y disfuncion
valvular aértica significativa

Hubo 24 eventos cardiovasculares mayores combinados
censados. Durante el seguimiento se constataron 3
muertes (edad media: 64 + 5.1 anos), todas de causa
cardiovascular. De ellas, 2 ocurrieron en relacién con
la cirugia cardiaca (1 en el postoperatorio de reemplazo
valvular aértico por estenosis adrtica grave sintoma-
tica, y otra durante la cirugia de una endocarditis

Tabla 1. Caracteristicas clinicas basales de los pacientes incluidos

Total
(n = 300)

Edad, anos 443 +15.3
Varones, n (%) 213 (71)
Hipertension arterial, n (%) 55(18,3)
Diabetes mellitus, n (%) 15 (5)
Tabaquismo, n (%) 41 (13,6)
Dislipemia, n (%) 36 (12)
VAB como hallazgo, n (%) 173 (71,2)
Edad al diagnéstico, anos 36.3+16.2
Peso (kg) 77,1 £15,2
Altura (cm) 171,4 £ 13,5
SC - Dubois (m?) 1,9+0,25
FEyVI, % 63,7 = 3.1
Vol Ali (ml/m?) 28,7 £9,6
Creatinina (mg/dL) 0,92 + 0,20
Colesterol total (mg/dL) 191,4 £ 32,2

FEyVI: Fraccion de eyecciéon del ventriculo izquierdo. SC: Superficie corpo-
ral. VAB: Vélvula adrtica bicuspide. Vol Ali: Volumen de auricula izquierda
indexado por superficie corporal. Los resultados se expresan como media +
DS y nimero absoluto y frecuencia en porcentaje (%), segun corresponda.
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protésica). La tercera fue constatada por necropsia,
también de causa cardiovascular no relacionada con
VAB (sindrome coronario agudo en paciente con dis-

funcién valvular leve).

Diametro de fin de diastole de VI (cm)
Diametro de fin de sistole de VI (cm)

Espesor de septum interventricular (cm)

Espesor de pared posterior (cm)
FEYVI (%)

Anillo basal (cm)

Senos de Valsalva (cm)

Unién sinotubular (cm)

Cayado (cm)

Aorta descendente proximal (cm)
Rafe

Estenosis adrtica basal
Leve
Moderada
Grave

Insuficiencia adrtica basal
Leve
Moderada
Grave

Disfuncion valvular significativa basal

Calcificacion valvular basal
Ausente
Leve
Moderada
Grave

Aortopatia basal (4 cm y/o > 2,1cm/m?)

Prolapso valvular aértico

FEyVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo. VI: Ventriculo izquierdo.
Se observan las dimensiones, el grado de valvulopatia y las mediciones adrticas basales segun presenten fenotipo |

o Il de Schaefer.

VAB Tipo |
(n =234)
4,98 + 0,62
3,06 + 0,21
1,03 +£0,22
0,94 +0,13
64,8 +7,1
2,23+ 0,30
3,60 + 0,63
3,07 £ 0,51
2,66 +0,48
1,99 £ 0,37
193 (82,4)

34(14,5)
16 (7)
9(4)

114 (49)
44.(19)
9(4)
71(29)

86 (36)
112 (47)
23(10)
16 (7)
88 (37)
39 (16)

Se indicaron y realizaron 23 cirugias cardiacas

VAB Tipo Il
(n =35)
4,92 + 0,54
2,85+ 0,35
0,99 + 0,20
0,94 £0,12
63,5+4,6
2,32 £ 0,31
3,84 +0,70
3,39 £ 0,61
2,72 £ 0,44
2,16 £ 0,44
28 (80)

7 (18)
5(13)
1(3)

10 (26)
19 (50)
5(13)
4(11)
16 (42)
6(17)

NS
NS
NS
NS
NS
NS
NS
0,04
NS
NS
NS

NS
NS
NS

NS
NS
NS

NS

NS
NS
NS
NS
NS
NS

Aneurisma aértico

Insuficiencia aértica crénica

Estenosis aodrtica

Indicacion de cirugia

10

14

(7,7%) durante el seguimiento. En la Figura 1 se pue-
den observar las causas de la indicacién quirargica.
La disnea fue el sintoma mas frecuente (90,4%). La

Tabla 2. Caracteristicas eco-
cardiograficas basales segun
fenotipo valvular

Fig. 1. Causas de indicacion de
cirugia cardiaca
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indicacién principal de cirugia fue la estenosis aértica
grave sintomatica (13 pacientes, gradiente medio: 41 +
15,7mmHg, fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo:
61,7 = 9,6%). La estenosis aértica grave sintomatica
fue significativamente mas frecuente en mujeres (53%)
(p < 0,01). La segunda causa de cirugia cardiaca fue la
insuficiencia adrtica grave sintomatica (7 pacientes,
100% varones, diametro de fin de diastole 5,6 = 0,5
cm, fraccion de eyeccién de ventriculo izquierdo: 63,8
+ 9,1%). Asimismo, tres pacientes fueron intervenidos
de manera profilactica por presentar dilatacion aértica
aneurismatica (didmetro adrtico medio de 5,4 = 0,3cm)
con criterio quirargico prevalente a la disfuncién valvu-
lar. A los tres pacientes se les realiz6 cirugia de Bentall
de Bono con prétesis valvular adrtica mecanica.

La tasa de crecimiento aértico fue de 0,6 mm (0,35 —
0,83 mm) por ano en el nivel sinusal, y de 0,3 mm (0,09
a 0,53 mm) en el nivel de la aorta ascendente proximal.

Se diagnosticé endocarditis infecciosa en 6 pacientes
(2%), 5 de los cuales (83%) requirieron tratamiento
quirtrgico de urgencia por insuficiencia aértica grave
e insuficiencia cardiaca.

Al final del seguimiento 101 pacientes (33,6%)
presentaban disfuncién valvular adrtica significativa,
64 de ellos (63,3%) insuficiencia adértica moderada o
grave y 37 (36,6%) estenosis adrtica moderada/grave.

Predictores de disfuncién valvular significativa y
eventos cardiovasculares mayores

En el analisis univariado se observé que la presencia
de calcificacion valvular aértica basal significativa (2
y 3 de la clasificacion de Rosenhek) y la edad mayor
de 50 anos se asociaron con una mayor incidencia de
eventos cardiovasculares mayores (Tabla 3).

Tabla 3. Predictores de eventos
cardiovasculares mayores (ciru-
gia cardiaca/ muerte/ sindrome
adrtico agudo)

Edad mayor de 50 afnos

Aorta basal > 40 mm
Prolapso valvular aértico

Género masculino

Tabla 4. Predictores de disfun-
cion valvular aortica significa-
tiva en el seguimiento (insu-
ficiencia y/o estenosis adrtica
moderada/grave)

Edad mayor de 50 afnos

Prolapso valvular aértico
Género masculino
Presencia de rafe

Aorta basal > 40 mm

Calcificacion valvular adrtica basal

Calcificacion valvular adrtica basal

Por su parte, la presencia de calcificacion valvular
aodrtica basal significativa (2/3 de la clasificacion de
Rosenhek), la edad mayor de 50 anos y el prolapso
valvular aértico se asociaron con mayor incidencia de
disfuncién valvular aértica durante el seguimiento
(Tabla 4).

Sobrevida

La sobrevida libre de eventos cardiovasculares mayores
fue significativamente menor en pacientes con al menos
un factor de riesgo de disfuncién valvular adrtica, como
se observa en la Figura 2 (chi cuadrado para el log rank
test = 12,6, p = 0,0002).

El 8,7% de los pacientes sin disfuncién valvular
significativa al momento del diagnéstico evolucionaron
ainsuficiencia y/o estenosis moderada o grave. Asimis-
mo, la sobrevida libre de disfuncién valvular adrtica
significativa fue notablemente menor en los pacientes
con al menos uno de los factores de riesgo mencionados,
como se observa en la Figura 3 (chi cuadrado para log
rank test = 23,5, p < 0,0001).

DISCUSION

En nuestro estudio presentamos la evolucién contem-
poranea de una cohorte longitudinal de adultos con
VAB en nuestra Institucién. Como primer aspecto
observamos que la incidencia de eventos cardiovascu-
lares mayores a expensas de la cirugia cardiovascular
es elevada. Si bien la mortalidad es baja, la morbilidad
que genera esta patologia a lo largo de la vida es deter-
minante. No existe bibliografia local que nos permita
conocer la incidencia de cirugia cardiovascular en
adultos jévenes durante 5 anos de seguimiento.

OR (IC95%) P
6,2 (2,5-15,8) < 0,0001
11,3 (4,6-28,0) < 0,0001

2,06 (0,90-4,69) 0,08
2,14 (0,56-8,2) 0,3
1.38(0.57-3.32) 0.48

Se muestran los resultados del analisis univariado de predictores de eventos mayores. Las variables que mostraron
asociacion significativa se muestran resaltadas.

OR (1C95%) P
2,23 (1,26-3.93) 0,005
6,05 (3,21-11.4) < 0,0001

3,05 (1,58-5,9) 0,0007
NS 0,66
NS 0,.59
NS 0,49
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Fig. 2. Curva de Kaplan-Meier.
Muestra la sobrevida libre de
eventos cardiovasculares ma-
yores (muerte, cirugia cardio-
vascular y/o sindrome aodrtico
agudo) en pacientes con y sin
factores de riesgo de disfun-
cion valvular adrtica (prolapso
valvular adrtico, calcificacion
valvular aodrtica y/o edad > 50
anos).
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Los pacientes con al menos 1 factor de riesgo presentaron menor sobrevida libre de eventos cardiovasculares mayores
(chi cuadrado de log rank test: 13,79, p-valor = 0,0002). Las barras verticales indican el error estandar.

EAo: Estenosis aodrtica. |Ao: Insuficiencia adrtica. L: Leve, M: Moderada. RVAO: Reemplazo valvular aértico. Seg:

Seguimiento, SG: Grave
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Fig. 3. Curva de Kaplan-Meier.
Muestra la sobrevida libre de
disfuncién valvular aodrtica
significativa en pacientes cony
sin factores de riesgo de disfun-
cion valvular adrtica (prolapso
valvular aértico, calcificacion
valvular adrtica y/o edad 50
anos).
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Los pacientes con al menos 1 factor de riesgo presentaron menor sobrevida libre de eventos (disfuncién) (chi cuadrado
de Log Rank test: 23,5, p-valor > 0,0001). Las barras verticales indican el error estandar.

Un estudio reciente realizado por Ribeiro y col. en
Salvador, Brasil que incluy6 a 491 pacientes someti-
dos a cirugia valvular entre 2002 y 2005 report6 una
incidencia anual media de cirugia valvular de 4,75 por
cada 100.000 habitantes en la poblacién general, sobre
todo por causa reumatica. (11) En EE.UU. la incidencia
anual de cirugia de reemplazo valvular adrtico es de
8,33 por cada 100.000 beneficiarios de Medicare me-
nores de 65 afos, segin un estudio retrospectivo que
incluy6 todos los pacientes de Medicare sometidos a
cirugia valvular aértica aislada entre 2009 y 2015. (12)
En ese trabajo, Culler y col. informan que la incidencia
anual total de intervenciones valvulares aérticas fue de
88,9 por cada 100.000 beneficiarios Medicare (incluidos
el TAVI y los pacientes anosos) y mas de la mitad de
los pacientes intervenidos en esta serie son mayores de
70 anos. (12) Dada la ausencia de estadisticas locales,

resulta imposible comparar la incidencia de reempla-
zo valvular de nuestra cohorte con la de la poblacién
argentina. Sin embargo, si comparamos la incidencia
de intervencién valvular de nuestra cohorte con la in-
cidencia de los trabajos de Ribeiro y col. y Culler y col.,
podemos decir que los pacientes con VAB presentan una
incidencia mucho mayor de reemplazo valvular que el
general de la poblacién.

Con relacién a la incidencia de eventos en series de
pacientes adultos jévenes con VAB publicadas en paises
del primer mundo, los resultados de nuestra cohorte
son similares. La incidencia de cirugia cardiaca es alta,
principalmente por reemplazo valvular adrtico, con
mortalidad comparable a la poblacién general, a corto
o mediano plazos. (13, 14) Sin embargo, en cardiopatias
congénitas con expectativa de vida prolongada, resulta
necesario un seguimiento prolongado para evaluar
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fidedignamente el impacto de la patologia sobre la
mortalidad total y la expectativa de vida.

Con respecto a los predictores de eventos cardio-
vasculares y de disfuncion valvular, existe controversia
acerca del rol del rafe y del fenotipo valvular como
predictores de eventos. El trabajo que incluyé pacientes
pediatricos con VAB de Fernandes y cols. encontré ma-
yor incidencia de eventos en pacientes con VAB tipo 2.
(15) Por su parte, Kongy cols reportaron recientemente
mayor incidencia de eventos en VAB con rafe. (16) El
grupo catalan de Evangelista y cols. ha publicado re-
cientemente acerca de la asociacién entre la presencia
de rafe y la progresion de estenosis adrtica. (17) En la
serie de Kong y cols. los pacientes con rafe presentan
una edad significativamente mayor, y resulta dificil
separar el impacto de la edad como predictor de even-
tos de la presencia de rafe como eventual confundidor.

Sin embargo, en el anélisis independiente de pre-
dictores de eventos, ni el grupo de la Mayo Clinic, ni
el grupo de trabajo canadiense de Tzemos et al han
encontrado asociacién clara ni del fenotipo valvular,
ni del rafe como predictores de eventos en sus publi-
caciones. (13, 14) En nuestra cohorte no encontramos
asociacion independiente entre la presencia de rafe y/o
fenotipo valvular y la incidencia de eventos cardiovas-
culares mayores, aunque el seguimiento es atn corto
para descartar esa asociacion.

En cuanto a la relacion del grado de calcificacion
valvular adrtica como predictor de disfuncion valvular,
reportamos de manera similar a lo expresado por otros
autores, una asociacion significativa entre estas dos va-
riables. El grado de calcificacién valvular se ha asociado
a la progresion rapida de estenosis adrtica, sobre todo
en pacientes con estenosis aértica degenerativa. (18,
6, 7, 19) Tener en cuenta que la informacién publicada
sobre pacientes jévenes con VAB es escasa.

Particularmente la identificaciéon de calcificacion
valvular aértica en pacientes con VAB reconoce al
subgrupo de pacientes que presentan mayor riesgo
de eventos mayores y desarrollo de estenosis adrtica
significativa con requerimiento de cirugia a 5 anos.
Asimismo, este hallazgo fue mas frecuente en mujeres.

Por otra parte, con relacién al prolapso valvular aér-
tico, existe un solo trabajo publicado recientemente por
el grupo catalan de Evangelista et al. que ha reportado
la misma asociaciéon que nosotros (17). La insuficiencia
aédrtica significativa en la VAB ocurre predominante-
mente en varones y la asimetria valvular asociada a
mayor prolapso valvular podrian desempenar un rol
en su progresion. Dado que el prolapso puede ser iden-
tificado con ETT y seria un predictor de eventos y de
disfuncién significativa, creemos que resulta relevante
determinar su presencia e incluir su descripcién en
los informes ecocardiograficos de pacientes con VAB.

Por ultimo, resulta importante destacar que la
dilatacion aértica es prevalente en estos pacientes.
(19, 20) En los pacientes con VAB la dilatacién aértica
es mas frecuente que en la poblacién general (19). Su
hallazgo puede ser determinante en la evolucién, ya

sea por contraindicaciéon de determinadas actividades
deportivas, por la necesidad de un seguimiento mas
estrecho y por el requerimiento de cirugia ante el au-
mento significativo de los didmetros con mayor riesgo
de ruptura y/o diseccién adrtica. En nuestro estudio
la indicacién quirdrgica se realizé por los diametros
aédrticos en tres pacientes, antes que por la disfuncién
valvular.

La tasa de crecimiento aértico anual en pacientes
con VAB es considerable teniendo en cuenta que se
trata de una cardiopatia congénita. En la era de la
indicacién quirdrgica profilactica la tasa de sindromes
adrticos agudos es mas baja que la reportada en los
estudios antiguos. (20, 21) Si bien en nuestra cohorte
no se observaron sindromes aérticos agudos, proba-
blemente la incidencia sea menor por la indicaciéon
quirdrgica profilactica cuando el riesgo de diseccién
es elevado (diametro mayor de 5,5cm en ausencia de
factores de riesgo). Asimismo, un seguimiento mas
prolongado permitiria evaluar la real incidencia de
esa complicacion.

Limitaciones y fortalezas

Como limitaciones de este estudio consideramos que
el seguimiento es ain corto, ya que se trata de una
cardiopatia congénita. Sin embargo, la realizacién
de estudios prospectivos longitudinales en la Ar-
gentina es dificultosa; ademads, consideramos que
la informacién que arroja el estudio es valiosa, aun
con 5 anos de seguimiento. Estos resultados reflejan
los primeros anos de seguimiento de la cohorte, que
atn continta.

Asimismo, no incluimos a los pacientes pediatricos,
dado que en nuestro centro atendemos pacientes a
partir de los 18 anos. Todos los pacientes son los que se
encontraban asintomaticos al momento de la inclusién
y en los cuales la conducta acerca del seguimiento y la
intervencién se tomaron de manera independiente.

Por otra parte, a menos de la mitad de los pacientes
se les realiz6 una tomografia computada y/o resonancia
cardiaca magnética, por lo que la prevalencia de la
dilatacion adrtica podria estar subestimada, ya que el
ETT presenta limitaciones para evaluar la totalidad
de la aorta toracica.

La deteccién de grupos de riesgo en los pacientes
con una patologia que requiere seguimiento de por vida
permite utilizar los recursos de salud de manera més
criteriosa. Incluso, el seguimiento estrecho permitiria
determinar el momento de indicacién quirdrgica, con
su consecuente impacto en el prondéstico del paciente.

CONCLUSIONES

Los resultados de nuestro estudio con 4.9 anos de
seguimiento evidencian una elevada incidencia de
disfuncién valvular aértica significativa y de eventos
cardiovasculares mayores (a expensas de la cirugia de
reemplazo valvular adrtico) en los pacientes adultos
jovenes con VAB.
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Los pacientes con uno o méas de los siguientes
factores: prolapso valvular aértico, calcificacion val-
vular adrtica significativa y/o edad mayor de 50 anos
presentaron mayor incidencia de disfuncién valvular
aodrtica significativa y de eventos mayores durante el
seguimiento. Estos hallazgos permitirian identificar
subgrupos de riesgo e intensificar su seguimiento
cardiolégico.

Direcciones futuras

Nuestro grupo actualmente estd llevando a cabo un
subestudio para evaluar la utilidad de la tomogra-
fia multicorte cardiaca combinada con ETT para la
cuantificacion de calcio y la identificacién precoz de
caracteristicas valvulares en adultos con VAB. Ademaés,
proyectamos realizar la verificacion del valor predictivo
de los factores de riesgo propuestos en una cohorte de
pacientes con VAB de otra institucion.
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