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cerebrovascular. En nuestro pais el cierre percutdneo de la orejuela izquierda
esta experimentando un crecimiento gradual, siendo una alternativa terapéutica
para pacientes con fibrilacion auricular no valvular y con contraindicacién del
tratamiento anticoagulante.
El objetivo de este trabajo es hacer una revisién basada en la evidencia disponible
sobre la efectividad y seguridad del cierre percutaneo de la orejuela izquierda.
Ademads, describiremos las variantes anatémicas de orejuela izquierda, vy
consideraciones técnicas que pueden ser de ayuda al operador al momento de
realizar un procedimiento.

ABSTRACT

Atrial fibrillation is the most common arrhythmia in clinical practice. The embolic
complications make it one of the cardiac arrhythmias with the greatest socio-
sanitary impact, due to the associated morbidity and mortality it carries. There is
consistent evidence on reducing the risk of thromboembolic complications with
the use of oral anticoagulants, although their potential risks, such as bleeding, are
also known.

90% of thrombi originated in appendage of the left atrium. This fact allowed the
development of mechanical systems for appendage occlusion and prevent the
stroke. In our country, the percutaneous closure of left appendage is experiencing
gradual growth, being a therapeutic alternative for patients with nonvalvular atrial
fibrillation and contraindication to anticoagulant treatment.

The objective of this work is to make a review based on the available evidence
on the effectiveness and safety of percutaneous closure of the left appendage. In
addition, we will describe the anatomical variants of the left atrium, and technical
considerations to assist the operator in performing this procedure.
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INTRODUCCION

La fibrilaciéon auricular (FA) es la arritmia
mas frecuente en nuestro medio. Su asociacién y
prevalencia aumentan en pacientes de edad avanzada,
siendo del 0,4% al 1% en la poblacién general y llega
aun 8% en los pacientes de 80 afios 0 mas*2.

El potencial emboligeno con las consecuencias
adversas, como es el accidente cerebrovascular (ACV),
hace imperiosa, en paciente con FA paroxistica o
permanente y con un CHA DS VASc elevado, la
necesidad de iniciar un tratamiento anticoagulante®>.
Del mismo modo, la tasa de complicaciones asociadas
ala anticoagulacion, como es el riesgo de hemorragia,
también esta incrementado.

El tratamiento anticoagulante con warfarina ha
demostrado ser efectivo en la prevenciéon del ACV.
Con una reduccidn de riesgo (RR) de un 60%, resulta
superior al tratamiento antiagregante (RR 20%)°".

No obstante, son conocidas las complicaciones
inherentes a su utilizaciéon, como hemorragias,
variabilidad dosis respuesta, necesidad de control
del RIN e interacciones medicamentosas. A pesar
de la efectividad del tratamiento anticoagulante
via oral, esta ampliamente demostrado que solo
un 30-50% de los pacientes estan adecuadamente
anticoagulados®”.
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de cierre de orejuela, desde sutura directa, en caso
de cierre concomitante con cirugia de reemplazo
valvular mitral, exclusion epicardica mediante clips
o suturas, u oclusién percutanea por dispositivos
endovasculares. Los estudios que evaluaron todos
estos métodos muestran resultados disimiles en
cuanto a seguridad y eficacia. En esta revision nos
enfocaremos en el andlisis de los ensayos clinicos
que evaluaron el CPOI. De estos, dos estudios
randomizados han demostrado un resultado de no
inferioridad de esta técnica frente al tratamiento
anticoagulante con warfarina; y recientemente fue
publicado un estudio aleatorizado, que compard
el CPOI versus los NOACs, cuyo resultado sera
desarrollado mas adelante.

ANATOMIA DE LA OREJUELA IZQUIERDA

La orejuela izquierda (OI) es una estructura
localizada en la auricula izquierda, de forma tubular
constituida por dos o tres 16bulos, habitualmente
se halla en un plano anterior y superior a la
desembocadura de la vena pulmonar superior
izquierda". El ostium de la OI tiene relacién
estrecha con la arteria circunfleja al ubicarse en
el surco auriculo-ventricular. Su estructura es
extremadamente fragil, con una pared delgada y

FIGURA 1. Variantes anatdmicas de Ol. A. Cactus, B. Chicken wing (ala de pollo), C. Windsock (manga de viento), D. Cauliflower (coliflor). (Imagen

obtenida de cita 12. Di Biase L et al.).

Los nuevos anticoagulantes (NOAC), también
llamados  “anticoagulantes  orales  directos”
mostraron, en varios estudios clinicos, que no son
inferiores a la warfarina para reducir el riesgo de
ACV en los pacientes con fibrilacién auricular no
valvular'®. Asimismo, su utilizaciéon presenta efectos
adversos importantes, y tienen una limitacion por su
alto costo, y las dificultades de accesibilidad de los
farmacos para revertir la anticoagulaciéon en caso de
efectos colaterales graves.

En pacientes con contraindicacion al tratamiento
anticoagulante, una alternativa posible es el cierre
percutaneo de la orejuela izquierda (CPOI) mediante
dispositivos oclusores. Existen diferentes métodos

numerosos musculos pectineos, que se encuentran
localizados entre el vestibulo de la valvula mitral y
la cresta lateral izquierda; esta ultima situada entre
los orificios de entrada a las venas pulmonares
izquierdas y el orificio del apéndice auricular'. Se
contrae activamente en ritmo sinusal contribuyendo
al control de la volemia. Debido a estas caracteristicas,
ante la presencia de una FA es una fuente posible de
formacién de coagulos, que suelen ser identificados
tras la realizacion de wun ecocardiograma
transesofagico (ETE), durante el seguimiento de
estos pacientes.

La morfologia de la OI es variable. Se han descrito
cuatro formas (figura 1): cactus, chicken wing (ala
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de pollo), windsock (manga de viento), cauliflower
(coliflor). La forma puede determinar el mayor o
menor riesgo embdlico, asi la morfologia chicken
wing es la mas frecuente y menos emboligena'>.

Es importante, a la hora de evaluar el CPOI,
tener conocimiento de la anatomia de la orejuela,
mediante técnicas como ETE, o angiotomografia
axial computada con contraste. Esta estructura
tiene un ostium, un cuello y una regién lobular. El
tamafio depende de la cronicidad de la FA siendo

FIGURA 2. Dispositivos oclusores de Ol disponibles en la Argentina. A.
WatchmanTM; B. AmplatzerTM AmuletTM.

mas importante en FA de larga data. Se debera
prestar especial atencion al nimero de lobulaciones,
su salida y su orientacion espacial para una correcta
eleccion del dispositivo.

DISPOSITIVOS DISPONIBLES EN LA ARGENTINA

Los dispositivos disponibles en nuestro pais
son el WATCHMAN™ (Boston Scientific; St. Paul,
Minnesota) que se posiciona a 10 mm del ostium
de la OI no cubriendo el mismo; y el AMPLATZER
CARDIAC PLUG (ACP) (St Jude Medical; Plymouth,
USA). Una segunda generacién de este ultimo es
el AMPLATZER™ AMULET™ (St Jude Medical;
Plymouth, USA) que mantiene la forma de l6bulo y
disco. El l6bulo se implanta a 10-15 mm del ostium,
y el disco queda por fuera cubriéndolo (figura 2).

Los dispositivos para cierre tienen una base
metalica de una aleacion de niquel y titanio (nitinol).
Este es un metal muy eldstico con una gran memoria
de forma adaptable al tipo anatémico de OL
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INDICACIONES Y EVALUACION INICIAL PARA CPOI

La necesidad de iniciar una terapéutica
antitrombdtica en pacientes con FA croénica y
riesgo elevado para ACV (figura 3) puede verse
comprometida en ciertas situaciones que dificultan
la utilizacién de anticoagulantes convencionales
(antagonistas de la vitamina K) o NOAC, como
antecedentes de hemorragia intracraneana o
ACV hemorragico, presencia de coagulopatias,
eventos isquémicos recurrentes a pesar de niveles
terapéuticos de warfarina o buena adherencia a
nuevos anticoagulantes (considerado como falla
terapéutica), entre otras.

De acuerdo con las recomendaciones actuales
de las guias europeas, la oclusiéon de OI podria
ser considerada para prevenciéon de ACV en
pacientes con FA y contraindicacion del tratamiento
anticoagulante a largo plazo (CLASE II B)".

Por otra parte, la oclusion de la OI esta
contraindicada en pacientes con trombo en la
auricula izquierda; endocarditis u otras infecciones
activas, y en el caso de que el implante del dispositivo
pueda interferir con alguna estructura intracardiaca
o intravascular.

Una vez indicado el CPOI, se debe realizar una
evaluacion de la morfologia y tamafio de la orejuela
mediante un ETE, con sus respectivas mediciones en
diferentes angulos (0°, 45°,90°,135°) y, ademas, para
descartar trombos en su interior. La figura 4 muestra
la evaluacién anatémica de la OI por ETE, con sus
mediciones a nivel del ostium y de su profundidad
en uno de los casos realizados en nuestro centro'.
Estos datos contribuyen en la eleccién del dispositivo
que se utilizard en la cirugia, que son nuevamente
corroborados intraprocedimiento mediante ETE y
fluoroscopia con contraste.

La intervencion se realiza con anestesia general
o sedacion consciente, durante el procedimiento se
utiliza un ETE o un ecocardiograma intracardiaco

Prevencion de ACV en FA no valvular
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FIGURA 4. Evaluacion anatémica de la Ol, en diferentes dngulos. A. 45°; B. 90°, y C. 135°.

para guiar la puncion transeptal y, de esta manera,
minimizar las complicaciones inherentes a dicha
punciéon. En el item consideraciones técnicas
finales se hara mencién a algunos detalles técnicos
concernientes al procedimiento.

RESULTADOS DEL CPOI MEDIANTE DISPOSITIVOS
OCLUSORES

El primer dispositivo oclusor utilizado fue
PLAATO System (ev3 Inc., Plymouth, Minnesota) en
111 pacientes. Este estudio multicéntrico, prospectivo,
se publico en el afio 2005. El implante fue exitoso en
108 de 111 pacientes (97,3%, intervalo de confianza
[IC] del 95%: 92,3% a 99,4%). La complicacion mas
frecuente fue el derrame pericardico con necesidad
de pericardiocentesis. Durante el seguimiento
se observd ACV en 2 pacientes. No se observo
migracion ni trombo moévil en el ETE al mes y seis
meses después del implante del dispositivo’. A pesar
de los aceptables resultados preliminares en cuanto a
eficacia y seguridad, se discontinuo el desarrollo del
programa y el dispositivo desaparecié del mercado.

Dos  estudios  posteriores, aleatorizados,
demostraron que la utilizaciéon de estos dispositivos
oclusores puede ser segura y eficaz cuando se los
compard con warfarina. El primero, el PROTECT
AF'SY, incluy6o pacientes con FA de origen no
valvular con riesgo de presentar un ACV. Fue un
estudio multicéntrico, randomizado, para demostrar
no inferioridad para el punto final compuesto
de ACV hemorragico o isquémico, muerte
cardiovascular o inexplicada o embolia sistémica,
con un seguimiento de 3,8 anos. Fueron asignados
al azar 707 pacientes elegibles, en una relacion 2: 1
por secuencia de aleatorizacion, a CPOI y posterior
descontinuacién de warfarina (intervencién; n
= 463) o al tratamiento con warfarina (control;
n = 244). Se logré una tasa de éxito del 88% en el
implante del dispositivo. La tasa de eventos de
eficacia primaria fue de 3,0 %-afio en el grupo de

intervencion y 4,9 %-afio en el grupo control (RR
0,62, 95% Crl 0,35-1,25).

Los eventos de seguridad primarios fueron
mas frecuentes en el grupo de intervenciéon que
en el grupo control (7,4% afio vs. 4,4% afio). Las
principales complicaciones observadas en el grupo
del dispositivo fueron derrame pericardico, que
requirié intervenciéon (4,8%), embolizacion del
dispositivo (3 pacientes, 0,73%) y eventos cerebrales
embolicos (5 pacientes, 1,1%). La tasa de ACV
hemorragico y sangrado mayor fue mas considerable
en el grupo control.

En un registro posterior al estudio PROTECT-
AF, llamado CAP" (Continued Access Protocol),
el cual incluy6 460 pacientes no aleatorizados a los
que se les implantd un dispositivo Watchman, se
observo una reduccion en el punto final de seguridad
que contempl6 aquellos eventos relacionados con
el procedimiento (derrame pericardico, ACV,
embolizacién del dispositivo). En este grupo de
pacientes el éxito del implante del dispositivo
aumenté al 95%, y las complicaciones fueron
menores que en el estudio PROTECT-AE presentd
un 2,2% de derrame pericardico y no se informaron
ACV. De este registro se desprende que la seguridad
del procedimiento estd relacionada con una mayor
curva de aprendizaje del operador.

El segundo estudio aleatorizado fue el PREVAIL",
que evalud la efectividad de Watchman en 461
personas (score CHADS, > 2), aleatorizadas 2:1
entre Watchman y warfarina, respectivamente. El
punto final primario principal era ACV isquémico
o hemorragico, muerte de origen cardiovascular o
inexplicada, o embolia sistémica; un segundo punto
final primario fue embolia cerebral o sistémica, 7
dias después de la aleatorizacidon y hasta 18 meses
después. En este ensayo, el CPOI no fue inferior a
la warfarina para la prevencién del ACV isquémico
o embolismo sistémico > 7 dias después de la
aleatorizacién (0,0253 versus 0,0200, diferencia
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riesgo y de sangrado mayor del
2,1%, reduccion del 61%)%.

El  registro  Ewolution
reportd una alta tasa de
éxito de implantacion (98%),
con una tasa aceptable de

complicaciones relacionadas
con el procedimiento del 4% a
30 dias™.

Un estudio que se estaba
esperando es el PRAGUE-17,
recientemente publicado
que compard la utilizaciéon
de NOACs vs. CPOI en
pacientes con FA crdnica
no valvular con alto riesgo

FIGURA 5. A. Puncidn transeptal. B. Introduccién de pigtail al interior de
la Ol e inyeccién de contraste. C. Fluoroscopia por contraste de Ol para
medicién. D. Progresion de vaina 14 F con dispositivo montado.

de riesgo 0,0053 [95% Crl: 0.0190 a 0.0273]), se
logré la no inferioridad. Los eventos primarios
de seguridad ocurrieron en el 2,2% del brazo de
Watchman, significativamente mas bajo que en
PROTECT AF, se alcanzd el objetivo de rendimiento
de seguridad previamente especificado. Utilizando
una definiciéon mas amplia e inclusiva de los efectos
adversos, estos fueron aiin mds bajos en el ensayo
PREVAIL que en PROTECT-AF (4,2% vs. 8,7%; p
= 0,004). Los derrames pericardicos que requieren
reparacion quirurgica disminuyeron de 1,6% a 0,4%
(p =0,027), y los que requirieron pericardiocentesis
disminuyeron de 2,9% a 1,5% (p = 0,36), aunque el
numero de eventos fue pequeno.

La conclusion de estos dos estudios
randomizados es que que el CPOI no es inferior a
la warfarina para el objetivo primario (combinado
de accidente cerebrovascular, embolia sistémica y
muerte cardiovascular o no explicada), con una tasa
de eventos periprocedimiento no menor, con una
incidencia de derrame pericardico grave del 4,4%.
Ademas, se observd menor tasa de sangrado en los
pacientes que continuaron en seguimiento20. Estos
datos fueron validados en un metaanalisis a nivel
de pacientes de los dos ensayos randomizados y sus
registros asociados'.

El estudio AMPLATZER Cardiac Plug (ACP)
evalud la seguridad, viabilidad y eficacia de la oclusion
de la OI, para la prevenciéon del ACV en pacientes
con fibrilacion auricular. Analizé 1047 pacientes en
forma consecutiva tratados en 22 centros. El éxito
del procedimiento fue del 97%. Se registr6 eventos
adversos mayores en un 4,97%, una tasa anual de
embolia sistémica del 2,3% (59% de reduccién de

(CHA DS, -VASc:4.7)
de presentar un ACV24. PRAGUE-17 es el
primer ensayo multicéntrico  y aleatorizado
para recibir CPOI (n = 201) o NOAC (n = 201),
para la prevenciéon de ACV por cualquier causa,
embolia sistémica, muerte cardiovascular, sangrado
clinicamente  significativo 'y  complicaciones
relacionadas con el dispositivo/procedimiento.
Se logré un éxito en el implante del dispositivo en
el 90% de los casos. Los dispositivos implantados
fueron Amulet, Watchman o Watchman-FLX
en 61,3%, 359% o 2,8%, respectivamente. En
el grupo NOAC, apixaban se utiliz6 con mayor
frecuencia (95,5%). En una mediana de 19,9 meses
de seguimiento, las tasas anuales para el punto final
primario fueron del 10,99% con CPOI y 13,42% con
NOAC (cociente de riesgo de subdistribucion [sHR]:
0,84; intervalo de confianza [IC] del 95%: 0,53 a 1,31;
p = 0,44; p = 0,004 para no inferioridad). No hubo
diferencias entre los grupos para los componentes
del punto final compuesto: todos los ACV/AIT (SSR:
1,00; IC 95%: 0,40 a 2,51), sangrado clinicamente
significativo (SSR: 0,81; IC 95%: 0,44 a 1,52) y muerte
cardiovascular (HR: 0,75; IC del 95%: 0,34 a 1,62).

Las complicaciones relacionadas con el
dispositivo/procedimiento  ocurrieron en 9
pacientes (4,5%), 4 precoces (<7 dias), entre ellas 1
embolizacién del dispositivo, 1 muerte relacionada
al procedimiento, y 2 complicaciones vasculares
y 5 tardias (>7 dias) de las cuales 2 fueron efusién
pericardica, 1 muerte relacionada al dispositivo y 2
referidas como otras complicaciones.

Este estudio concluyé que entre los pacientes
con alto riesgo de accidente cerebrovascular y
mayor riesgo de sangrado, el CPOI no fue inferior
a NOAC en prevencion de eventos cardiovasculares,
neurologicos y hemorragicos relacionados con la FA.
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FIGURA 6. A. Fluoroscopia con contraste de la orejuela una vez posicionado la vaina en su interior. B. Liberacidn parcial del dispositivo

Watchman. C. Liberacidn definitiva del dispositivo.

CONSIDERACIONES TECNICAS FINALES

Por dltimo, se hara mencién a ciertos detalles
que pueden ser de utilidad para el operador en el
momento del implante y seguimiento del dispositivo.

El ETE es extremadamente util en la valoracion
inicial del paciente candidato a un CPOI como
se menciond, durante el procedimiento, y para
la evaluacién del dispositivo en el seguimiento
del paciente. Al momento del implante, segin
disponibilidad y experiencia del operador, se
puede utilizar ecocardiograma intracardiaco o ETE
tridimensional.

El acceso periférico utilizado para cualquier
sistema oclusor es preferiblemente la vena femoral
derecha (puncion) dado que brinda un acceso mas
directo al septum interauricular. La puncién transeptal
puede guiarse por radioscopia, ETE o ecocardiograma
intracardiaco, para obtener un acceso inferior y mas
posterior del septum que es el sitio dptimo para un
abordaje mas directo a la zona de interés (figura 5).

Posterior a la puncion transeptal se debe iniciar
inmediatamente anticoagulacién con heparina IV,
manteniendo un tiempo de coagulacién activado
(TCA) > 250 segundo.

Las mediciones y la determinacién de tamafio
de la OI se realizaron utilizando tanto el ETE como
la angiografia siendo de utilidad en este tltimo caso
la colocacién de un pigtail en dicha estructura. Las

proyecciones elegidas para la cineangiografia son
RAO 30 —craneal 20 y RAO 30— caudal 20. Los
didametros del ostium de la OI y el cuello se miden
en ambas vistas. Es importante, para una medicién
correcta y de esta manera una seleccién adecuada
del tamano del dispositivo, que el paciente esté bien
hidratado, debe mantener una presion de auricula
izquierda media de al menos 12 mm Hg.

La liberacion del dispositivo depende de los
criterios de liberaciéon de cada uno. Los criterios de
liberacion para WATCHMAN™ son cuatro (PASS):
posicion, anclaje, tamafio (size) y sellado (figura 6). En
el dispositivo AMULET™, los criterios de despliegue
del dispositivo son 5: compresion del lobulo del
dispositivo, separacion entre el 16bulo del dispositivo
y el disco, disco concavo, eje del 16bulo del dispositivo
paralelo al eje del cuello de la Ol 'y dos tercios 16bulo del
dispositivo en posicion distal a la arteria circunfleja.

Siempre se debe realizar control ETE para ver
presencia de leak (fugas). Se acepta un valor de
leak residual < 5 mm antes de dar finalizado el
procedimiento.

Por tltimo, el tratamiento anticoagulante o doble
antiagregacion posterior al implante debe realizarse
en todos los pacientes por la posibilidad de formacién
de trombos en la superficie del dispositivo. Los
estudios realizados sugieren que la anticoagulacion
o doble antiagregacion plaquetaria deberia ser por

6 semanas'”?, tiempo que
tarda en  endotelizarse
el dispositivo. Luego de
este periodo, se realiza
ETE de control y ante la
ausencia de leaks (figura 7),
puede indicarse un unico
antiagregante plaquetario.

FIGURA 7. ETE que muestra: A. Ol excluida; B. La sefial de doppler no muestra leak periprotésico.



|82

CONCLUSIONES

El CPOI es un procedimiento efectivo y seguro
(varios estudios aleatorizados y observacionales han
documentado una constante disminucién en las tasas
de complicaciones). En la actualidad es una alternativa
terapéutica valida en el tratamiento de la FA no
valvular con contraindicacién a los ACO via oral.

La curva de aprendizaje para el implante del
dispositivo es importante, por lo que se requiere
para llevar adelante esta intervencién personal
entrenado y un centro de alta complejidad, con
el objetivo de minimizar las complicaciones
perioperatorias.

El estudio PRAGUE-17 recientemente publicado
demostré la no inferioridad de los dispositivos
oclusores frente a NOAC; esto a futuro podria
ampliar la indicaciéon de las guias de practica clinica
mas alla de los pacientes con FA y contraindicacién
de anticoagulacion.
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