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RESUMEN

Objetivo: Determinar la incidencia de deterioro valvular estructural (DVE) entre todos los modelos de
bioprétesis adrtica Mitroflow (A12/LX/DL), asi como definir los factores de riesgo implicados y el posible
papel protector del tratamiento anticalcificacién phospholipid reduction treatment (PRT) del modelo DL.
Métodos: Estudio retrospectivo de 1.023 pacientes consecutivos operados de recambio valvular aértico
con bioprétesis Mitroflow entre 2001 y 2014.
Resultados: El seguimiento medio fue de 5,4 + 3,1 afios. La incidencia acumulada global de DVE fue 0,48%
a un afio, 2,1% a 5 afios y 6,8% a 10 afos. El grupo PRT mostré menor incidencia acumulada de DVE (0,2%
vs. 1,2% a 4 afios) (p=0,04).
El andlisis de regresion de riesgos competitivos confirmé: edad < 70 afios (HR=2,98[1,5-5,89], p=0,002),
tamafio valvular de 19 mm (HR=4,7 [2,29-9,64], p<0,001) y gradiente pico transvalvular > 30 mmHg en
postoperatorio precoz (HR=10,3 [5,3-19,9], p<0,001) como factores predictores de DVE. La presencia de
PRT demostré un efecto protector frente al DVE (HR=0,42 [0,096-0,892], p=0,04).
Conclusiones: El comportamiento hemodinamico postoperatorio precoz, el tamafio valvular de 19 mmy
una edad del paciente < 70 afios son factores de riesgo para el DVE. El tratamiento anticalcificaciéon del
modelo DL reduce la incidencia de DVE y extiende la vida de la bioprétesis.
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Impact of anti-calcification treatment on the durability of Mitroflow valves and
risk factors of structural valve deterioration

ABSTRACT

Objective: This study aims to determine the incidence of structural valve deterioration (SVD) among all
models of the Mitroflow valve (12A/LX/DL), as well as to define the potential influence of PRT (Phosp-
holipid Reduction Treatment) anti-calcification treatment in the DL model on SVD on the follow-up
results.

Methods: Aretrospective review was performed on a series of 1023 patients who underwent aortic valve
replacement with a Mitroflow bioprosthesis between 2001 and 2014.

Results: The mean follow-up was 5.4 + 3.1 years. Overall cumulative incidence of SVD was 0.48% at 1
year, 2.1% at 5 years, and 6.8% at 10 years. PRT showed a significantly lower cumulative incidence of SVD
(0.2% vs. 1.2% at 4 years) (P=.04).

Competing risks regression confirmed age <70 years (HR=2.98 [1.5-5.89], P=.002), 19 mm bioprosthesis
(HR=4.7 [2.29-9.64], P<.001), and an early postoperative peak aortic gradient >30 mmHg (HR=10.3 [5.3-
19.9], P<.001) as independent predictors of SVD, while the protective effect of PRT was associated with a
lower rate of SVD (HR=0.42 [0.096-0.892], P=.04).
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Conclusions: The anti-calcification treatment reduces the incidence of SVD and extends the life of the bio-
prosthesis. Early postoperative haemodynamic behaviour of bioprosthesis, 19 mm valve size, and patient
age has also been shown to be strong risk factors for SVD.

© 2016 Sociedad Espariola de Cirugia Toracica-Cardiovascular. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. This is
an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.

0)).

Introduccion

En la Gltima década se ha producido un cambio en la tenden-
cia en el recambio valvular aértico (RVA) hacia un uso mas liberal
de las bioprétesis, fundamentalmente debido a la no necesidad de
anticoagulacién oral y menores complicaciones asociadas en una
poblacién cada vez mas envejecida. Las bioproétesis ofrecen ade-
mas una hemodindmica mas favorable, lo que se traduce en una
mejoria en la recuperacién y en la supervivencia. La bioprétesis
Mitroflow (SORIN GROUP, Milan, Italia) fue disefiada para optimizar
su perfil hemodinamico, siendo particularmente Gtil en pacien-
tes con un anillo aértico pequefio por su generosa area efectiva
y su pequefio anillo de sutura. Estas caracteristicas pueden ser de
vital importancia en pacientes en riesgo de desarrollar mismatch
paciente-protesis'2.

Recientemente, se han publicado varios estudios36 reportando
un deterioro valvular estructural (DVE) precoz de las bioprotesis
Mitroflow. Sin embargo, dichos estudios®> se han limitado a los
modelos carentes de tratamiento anticalcificacién (modelos 12A
y LX). En diciembre del 2011, el modelo DL de Mitroflow incor-
pord por primera vez un tratamiento anticalcificacién denominado
phospholipid reduction treatment (PRT), que es un proceso quimico
que elimina los fosfolipidos de los materiales tisulares usando una
solucién acuosa con alcoholes de cadena larga como el octanediol
y el etanol. Diferentes estudios en modelos animales’® demostra-
ron la efectividad del tratamiento con octanediol en la prevencién
de la calcificacién, mostrando diferencias estadisticamente signi-
ficativas en términos de mineralizacion y reduccién del contenido
de fosfolipidos’:. A su vez, estos cambios se han asociado a una
reduccion significativa del contenido fosfolipidico y calcificacién
del tejido pericardico’®. Sin embargo, no existe informacién en
la literatura médica hasta la fecha sobre la eficacia de este trata-
miento anticalcificacién en la reduccién de la incidencia de DVE en
series clinicas y tampoco existen estudios publicados comparando
los resultados de los 3 modelos de Mitroflow comercializados.

El objetivo de este estudio es determinar la incidencia de
DVE precoz en todos los modelos de la bioprétesis Mitroflow
(12A/LX/DL), asi como definir la influencia potencial del trata-
miento anticalcificacién e identificar los potenciales factores de
riesgo de DVE durante el seguimiento a largo plazo.

Métodos
Poblacion a estudio

Entre enero del 2001 y junio del 2014 se operé a 2.162 pacientes
consecutivos en nuestra institucién de RVA con una bioproétesis, de
los que 1.023 recibieron una valvula Mitroflow, 718 una valvula
Carpentier-Edwards y 421 una miscelanea de otras bioprotesis.

Se analizaron los 3 modelos de bioprétesis Mitroflow disponi-
bles en el mercado hasta la fecha (12A/LX/DL). El modelo 12A se
implanté en 199 pacientes (19,5%), el modelo LX en 426 pacientes
(41,6%) y el modelo DL en 398 pacientes (38,9%).

Con objeto del analisis, la poblacién fue dividida en 2 grupos
de acuerdo con la presencia o no del tratamiento anticalcificacién
en el modelo: grupo PRT (modelo DL 398 pacientes) y grupo no

PRT (modelos 12A y LX, 625 pacientes). Ambos modelos —12A
y LX— fueron clasificados como no PRT y se asumieron los mis-
mos resultados a largo plazo. Para ratificar esa hipétesis se efectud
también una comparacién entre ambos modelos (tabla A, material
suplementario online).

El Comité de Etica de la Investigacién de Galicia y Servicio
Gallego de Salud (SERGAS) dio la autorizacién para este estudio con
fecha 17 de diciembre del 2015, con codigo de registro del estudio
2015/646.

Ecocardiografia

Los ecocardiogramas fueron realizados siguiendo los protocolos
institucionales previamente reportados®'? de acuerdo con las reco-
mendaciones de la American Society of Echocardiography (ASE)!!.
Los gradientes pico a través de las bioprotesis adrticas fueron deter-
minados mediante Doppler continuo (gradiente adrtico maximo
[GAM]).

El area del orificio efectivo (AOE) se calculé usando la ecuacién
de continuidad''. El AOE esperado preoperatorio de cada tamafio
protésico se obtuvo del fabricante y fue, ademas, confirmado en
publicaciones de otros autores'2. El AOE postoperatorio se deter-
miné en cada ecocardiograma de control durante el seguimiento
de acuerdo con las recomendaciones de la ASE''. Ademas, el AOE
se index6 (AOE indexada [AOEi]) al area superficie corporal de cada
paciente en todos los casos.

El umbral para el mismatch paciente-prétesis en posiciéon aor-
tica se definié como un AOEi < 0,85 cm?/m?, siendo moderado con
valores entre 0,65-0,85 cm?/m? y severo con un valor < 0,65 cm?2/m?
2

El concepto de raiz aértica pequefia fue definido como un dia-
metro indexado de raiz aértica < 15 mm/m? '3.

La masa del VI se determiné mediante ecocardiografia bidimen-
sional y se calculé usando la férmula de Devereux et al.'#. La masa
del VI se categoriz6 como una variable dependiente del sexo del
paciente siguiendo las recomendaciones de la ASE'3. La hipertro-
fia del VI se definié como una masa indexada del VI > 88 g/m? en
mujeres o > 102 g/m? en hombres'3. Una masa del VI por debajo
de dichos valores se consideré normal. La hipertrofia severa del VI
se defini6 como una masa indexada del VI > 122 g/m? en mujeres
0> 149 g/m? en hombres, segtin los criterios actuales de la ASE!3.

Técnica quirtirgica

La medicién del anillo aértico se efectué de forma estandari-
zada en todos los casos de acuerdo con el protocolo institucional
y realizado con un medidor cilindrico especifico del set de medi-
cién valvular Mitroflow proporcionado por el grupo SORIN. Se
seleccioné en todos los casos una bioprétesis de un nimero
inmediatamente superior al del medidor que atravesaba el anillo
aértico de forma ajustada. Esta técnica de medicién garantiza el
implante de la bioprétesis Mitroflow en una posicién verdadera-
mente supraanular, de forma que se aprovecha al maximo su AOE.
Las proétesis se implantaron con puntos de Tycron 2-0 con teflén
colocado hacia la cara ventricular del anillo aértico.
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