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Resumen

La insuficiencia cardiaca es considerada una de las enfermedades mas prevalente de los Gltimos
afos. A pesar de los avances para su tratamiento con las nuevas drogas y dispositivos, como el
cardiodesfibrilador implantable y la terapia de resincronizacion cardiaca, la progresion lleva
a deterioro en la calidad de vida, frecuentes hospitalizaciones y altos porcentajes de mortali-
dad. En la etapa avanzada de esta enfermedad el trasplante cardiaco continua siendo de elec-
cion para su tratamiento, aunque no constituye la terapia adecuada para todos los pacientes.
Muchos a la espera del mismo requieren soporte con drogas inotropicas las cuales conllevan a
deterioro progresivo y supervivencia limitada, cuando los tiempos de espera se prolongan o el
trasplante no se realiza. Por esto, los avances en asistidores mecanicos permiten considerar a
estos dispositivos como el tratamiento durante la espera del trasplante y como una alternativa
en los cuales el trasplante no se considera una opcién. Es nuestro objetivo realizar una revision
sobre los avances y la utilidad de los asistidores mecanicos en los pacientes con insuficiencia
cardiaca avanzada, en los cuales la ultima opcion es el trasplante cardiaco.

Mechanical circulatory supports. Advanced stage of heart failure

Abstract

Heart failure is considering one of the most prevalent diseases in recent years. Despite advances
in the treatment with new drugs and devices such as implantable defibrillator and cardiac resyn-
chronization therapy, the progression in heart failure leads to deterioration in the quality of life,
frequent hospitalizations and high mortality rates. Advanced stage of this disease remains heart
transplantation for treatment choice, although is not the adequate therapy for all the patients.
Many of them require support with inotropic drugs, which lead to a progressive deterioration and
limited survival, because waiting times are prolonged or transplantation is not performed. There-
fore, progress in circulatory support devices allow to consider these as the treatment while awai-
ting transplantation and an alternative when the transplant is not considered an option. It is our
objective to review the progress and the usefulness of circulatory support devices in patients with
advanced heart failure, in which the last option is heart transplantation.
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Introduccion

La insuficiencia cardiaca (IC) y su progresion a estadios
avanzados contina en ascenso asociada a morbilidad
y mortalidad elevadas, ya que en la mayor parte de los
casos los pacientes son refractarios a la terapia médica
convencional.

En 2001 Stewart y colaboradores,! consideraron que
hay muchos datos que sugieren que los porcentajes de
supervivencia en IC son igual o peores que en los pacien-
tes con diagndstico de cancer. Mas de 100 000 pacientes
presentan diagnostico de IC refractaria (estadio D Ameri-
can Heart Association/American College of Cardiology),
siendo desalentador el pronostico en este grupo con una
mortalidad al afio de 50%. De los pacientes hospitalizados
por IC aguda, entre 30% a 50% mueren al afio.2®

El trasplante cardiaco es de eleccion para el trata-
miento en estos pacientes, aportando beneficios en tér-
minos de supervivencia.* Ante la falta de donantes, 10%
de los pacientes en lista de espera mueren cada afio y
muchos durante ese periodo sufren deterioro hemodina-
mico, con alto riesgo al momento del trasplante.® En esta
etapa, el uso obligado de farmacos inotropicos se asocia
con elevada mortalidad a mediano y largo plazo.b La te-
rapia con estas drogas, proporciona apoyo hemodindmico
hasta que el corazén de un donante esté disponible para
la realizacion del procedimiento.”®

La mortalidad de los pacientes con soporte inotropi-
co a la espera del trasplante es superior a 50% a los seis
meses, siendo muy pocos los pacientes que sobreviven al
afio.® Por todo esto, hoy en dia la terapia con asistidores
mecanicos (AM) es considerada una opcion en los pacien-
tes a la espera del trasplante. También como terapia de
destino y recuperacion del miocardio, alternativas en es-
tudio y de las cuales se esperan resultados alentadores
para el manejo en esta etapa de IC.

El objetivo de este trabajo es realizar una revision so-
bre los avances y la utilidad de los AM en los pacientes
con IC avanzada en los que, hasta ahora, la opcion es el
trasplante cardiaco.

Historia y avances de los asistidores
mecanicos

Los AM son bombas implantables destinadas a proveer
soporte hemodinamico en pacientes con falla cardiaca
refractaria, aportando beneficios cuando las drogas ino-
tropicas y el balon de contrapulsacion son insuficientes o
inadecuados.*®

En 1963 fue implantado el primer AM en el ventricu-
lo izquierdo, y a partir del inicio del USA artificial heart
program sponsored by the National Heart, Lung and Blood
Institute (NHLBI) en 1964, un gran nimero de AM han sido
desarrollados.* Recién en 1980 la Food and Drug Admi-
nistration de los Estados Unidos (FDA) aprobé el AM para
proveer soporte circulatorio en pacientes con IC avanzada
y en 1984 es implementado el primer AM como puente
para trasplante. En 1996, después que un paciente con
este dispositivo mejoré su funcion cardiaca posterior
a la explantacién del mismo, el concepto de puente a
la recuperacion se convierte en el objetivo en algunos
pacientes.t*?

Tabla 1. Indicaciones para asistidores mecanicos.

- Puente al trasplante: pacientes con reduccion severa de la funcion
cardiaca o comorbilidades no cardiacas, en los cuales la supervivencia y el
éxito del trasplante es poco probable sin apoyo circulatorio mecanico.

- Puente a la recuperacion: pacientes con severa disfuncion

cardiaca, donde la recuperacion del miocardio es posible o probable.

- Terapia de destino: pacientes no elegibles para trasplante cardiaco por
una o mas contraindicaciones (edad, comorbilidades, razones sociales, etc.).
Esta indicacion esta siendo cada vez mas utilizada debido al avance en los
nuevos dispositivos.

En 2001, el estudio REMATCH! mostrd que los AM son
una alternativa como terapia de destino en la etapa final
de la IC en pacientes no elegibles para trasplante. En este
estudio, 129 pacientes con IC avanzada fueron asignados
aleatoriamente para AM y tratamiento médico éptimo
s6lo. Los resultados mostraron una reduccién de 48% en
el riesgo de muerte por cualquier causa en el grupo AM
comparado con el grupo tratamiento médico (OR: 0.52, IC
95%: 0.34-0.78; p = 0.001) y supervivencia al afio de 52%
en el mismo grupo.

Nuevos dispositivos estan siendo evaluados en numero-
sos ensayos clinicos en EEUU y Europa. Aln son necesarios
estudios aleatorizados y con mayor nimero de pacientes
para evaluar su eficacia como puente a la recuperacion y
terapia de destino.

Alternativas de tratamiento

Los AM usualmente estan indicados en los pacientes que
presentan diagnodstico de insuficiencia cardiaca avanza-
da refractaria al tratamiento médico convencional y son
candidatos a trasplante cardiaco. Debido a la escasez de
donantes y al hecho de no ser todos los pacientes candida-
tos para trasplante, se requiere de otras posibilidades.®
Las indicaciones para implantacién de AM a largo plazo
son tres: puente al trasplante, puente a la recuperacion y
terapia de destino (Tabla 1). El uso de los AM como puen-
te a la recuperacion del miocardio es méas exitoso en pa-
cientes con insuficiencia ventricular tras cirugia cardiaca,
miocarditis aguda o infarto de miocardio.**The Harefield
Recovery Protocol Study (HARPS) sefial6 recuperacion del
miocardio en pacientes con IC severa con el uso de AM.
En este estudio, los pacientes presentaban cardiopatia
dilatada no isquémica y se asocio el AM con clembuterol
(agonista de los receptores B, -adrenérgicos) para prevenir
la atrofia del miocardio. Los resultados mostraron que en
muchos casos con este tratamiento se logra reducir o pos-
poner la necesidad del trasplante.'>1¢ El estudio de Dipla
y colaboradores,'” mostro que los pacientes con AM mejo-
raron las propiedades de la contractilidad del miocito y el
tiempo pico de contraccion.

En pacientes no elegibles para trasplante cardiaco por
presion pulmonar y resistencia vascular pulmonar (RVP)
altas, se observé que el implante de AM redujo la RVP.
Posteriormente los pacientes fueron elegibles para tras-
plante.®19
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Tabla 2. Nuevos dispositivos emergentes.

Dispositivo Flujo Mecanismo Aplicacion Estado

. Neumético o PT Aprobado/
HeartMate XVE Pulsatil Eléctrico o FDA
HeartMate Il Continuo Neumatico PT Aprobado/

FDA

Jarvik 2000 Axial Eléctrico PT B/E en USA
HeartWare Continuo Centrifugo PT S/E en USA
HVADTM
INCOR Axial Centrifugo PT S/E en USA
VentrAssist Continuo Centrifugo PT B/E en USA
DuraHeart Continuo Centrifugo PT S/E en USA

FDA: food and drugs administration. PT: puente a transplante.
TD: terapia de destino. S/E: sin evaluacién. B/E: bajo evaluacion.

El estudio Intrepid® evallo el impacto del soporte ino-
trépico sobre la supervivencia y la calidad de vida en pa-
cientes no elegibles para trasplante cardiaco. El grupo de
pacientes tratados con AM tuvieron mayor supervivencia a
los seis meses (46% vs. 22%; p = 0.03) y 12 meses (27% vs.
11%; p = 0.02) respectivamente.

Los resultados del REMATCH! demostraron una super-
vivencia de 52% al afio de tratamiento en los pacientes
con AM.

El rol de los AM como puente para al trasplante car-
diaco, esta definido. Se requieren nuevos estudios que nos
aseguren su eficacia como alternativa en pacientes desti-
nados a tratamiento médico.

Elecciéon al momento del implante

La garantia de resultados exitosos se logra con la adecua-
da seleccion de los pacientes y las estrategias oportunas
al momento del implante, con base en un programa de AM
y un equipo multidisciplinario con el conocimiento acerca
del paciente y aspectos especificos de los AM.%

El dispositivo ideal debe tener una vida media Gtil pro-
longada y proporcionar un flujo sistémico suficiente para
satisfacer las necesidades metabdlicas tanto en reposo
como durante la actividad fisica. Debe ser pequefio, in-
munolégicamente inerte, resistente a las infecciones; con
minimo riesgo de trombosis, sangrado o hemdlisis y sin la
necesidad de anticoagulacion.?

Si bien los AM no han igualado los porcentajes de su-
pervivencia que se logran con el trasplante, son muchos
los pacientes que pueden beneficiarse con esta terapia.?
Por esto, la seleccion adecuada y la optimizacién en las
técnicas son esenciales para obtener los mejores resulta-
dos en términos de supervivencia.

El estudio Post- REMATCH? evalud los resultados de los
AM como alternativa al trasplante cardiaco (terapia de
destino), asi como los predictores de mortalidad poste-
riores al implante. Para poder determinar la influencia de
una seleccion adecuada de candidatos a esta terapia so-
bre los resultados, se seleccionaron 222 pacientes con IC

avanzada, a quienes se les implanté AM. La supervivencia
al afio fue de 56%. Este estudio concluyé que la seleccion
adecuada de los pacientes y el momento de la implanta-
cion son esenciales para obtener los mejores resultados.

Complicaciones

Las complicaciones més frecuentes en este proceso son:
falla multiorgénica, eventos embodlicos, sangrados, infec-
ciones, fallas en los AM y disfuncion del ventriculo dere-
cho.? En muchos casos, la falla en los AM requiere ex-
plantacion del mismo o su reemplazo.?*?¢La frecuencia de
eventos embdlicos es de entre 2.7% a 48.8%. Las infeccio-
nes son frecuentes poco tiempo después del implante, y
el riesgo se incrementa con el uso de AM.?

Los AM en el ventriculo izquierdo disminuyen las des-
cargas de arritmias ventriculares sostenidas, pero se ha
documentado un aumento de arritmias en el corto pla-
z0.2%2 Durante afios, la experiencia estuvo centrada en
AM de flujo pulsatil, los cuales demostraron ser eficaces
a la espera del trasplante. Entre las limitaciones se en-
cuentran alta incidencia de reoperaciones con cambios de
los AM debido a disfuncion y las infecciones asociadas. 3!

Las nuevas tecnologias, con dispositivos de flujo con-
tinuo, permiten una supervivencia igual o mayor;* son de
menor tamafio y las complicaciones relacionadas con pro-
cesos infecciosos o fallas mecénicas se presentan en me-
nor nimero de casos (Tabla 2). 33

Conclusion

En la actualidad, los AM en la IC avanzada constituyen
una herramienta eficaz para los pacientes en espera del
trasplante cardiaco. Los resultados exitosos y el menor
numero de complicaciones se relacionan directamente
con la seleccién adecuada de los pacientes, el momento
oportuno para su utilizacion y un equipo entrenado. Si
bien la falta de donantes y una espera que muchas veces
termina con la muerte del paciente ha sido un problema
en el manejo de estos pacientes, los nuevos avances nos
permiten tener una mirada mas optimista acerca de esta
etapa de la enfermedad. A pesar, de ser necesarios ma-
yores estudios aleatorizados que avalen su eficacia como
terapia de destino y recuperacion del miocardio, esto va a
permitir aplicarlo en pacientes no elegibles para trasplan-
te y brindar una mejor calidad de vida a los pacientes.
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