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Souhrn

Katetrizacni implantace aortalni chlopné (TAVI) je nova metoda, ktera se osvédcila a jiz se stala ru-
tinni soucasti moderni intervencni kardiologie. Na$ prehledovy ¢lanek nejprve predstavi design dvou
schvélenych a nejrozsitenéjsich chlopennich protéz. Poté nasleduje srovnani charakteristik pacientt
a dosazenych vysledk( v pocatcich této metody (studie Partner) a dnes (nedévno publikovany registr
Sentinel). V dali ¢asti jsou uvedeny novinky v roce 2013, kde jisté stoji za zminku vyznam CT vySet-
feni k pfesnému méfeni aortalniho anulu i vybéru nejbezpecnéjsi pristupové cesty. Méné obvyklé indi-
kace predstavuje pouziti TAVI technologie v terapii degenerovanych bioprostetickych nahrad v aortélni
pozici a také v terapii Cisté aortalni regurgitace; diskutujeme vysledky, ale také rizika. Stran dlouhodo-
bych vysledki jiz mame prvni data z pétiletého sledovani pacientd a funkce katetrizacné zavedenych
protéz se zatim jevi velmi optimisticky. Prezentujeme vysledky ekonomické analyzy studie Partner
provedené v USA a orientacni srovnani hospitalizacnich nékladt TAVI a chirurgické nahrady aortalni
chlopné (AVR) v podminkach ¢eského zdravotnictvi — zd4 se, Ze rozdil v cené (po zapocteni nékladli na
pooperacni péci) neni dramaticky. Etickou otdzku predstavuje pacient, ktery v rozporu s doporucenim
indikacni komise sam preferuje TAVI pred AVR. Ma moznost si vybrat? Zavérem velmi stru¢né prezen-
tujeme vysledky TAVI programu ve Fakultni nemocnici Kralovské Vinohrady.
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Abstract

Transcatheter aortic valve implantation (TAVI) — current situation and news in 2013. Transca-
theter aortic valve implantation (TAVI) as a new but now widely accepted method has become a routine
part of modern interventional cardiology. Our review article will at first introduce the design of the two
currently approved and dominant valve prostheses. We present a comparison of patient characteristics
and results between the early phase (Partner study) and current situation (recently published in the
Sentinel registry). In 2013, there are several new approaches and the importance of CT based evalua-
tion of aortic annulus size and the safest vascular access are highlighted. There are two less common
indications of TAVI technology — so-called valve-in-valve for therapy of degenerated aortic bioprosthesis
and the second indication is therapy of pure aortic regurgitation. We discuss the results as well as the
risks. As far as long-term results are concerned, preliminary data from a five-year patient follow-up and
the results with this catheter based technology are very optimistic. We present the economic analysis
of the Partner study performed in the USA and we have performed a preliminary comparison of in-hos-
pital costs between TAVI and surgical aortic valve replacement (AVR) within Czech healthcare - it
seems that the cost difference (once the price of post-operative care is included) is not dramatic. The
patient who, despite the recommendation of Heart Team prefers TAVI to AVR, presents an ethical di-
lemma. Can the patient make this choice? Finally, we briefly present our results of the TAVI programme
in University Hospital Kréalovské Vinohrady.
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Uvod
Aortalni stendza je v souc¢asné dobé nejcas-

t&jsi ziskanou chlopenni vadou v dospélosti
a v rychle starnouci populaci jeji incidence
stale stoupa. Pacient byva mnoho let bez

obtiZi, ale v okamziku objeveni se symptom(

se jeho progndza vyrazné zhorSuje. Morta-
lita pacientl s hemodynamicky vyznamnou
a symptomatickou aortélni stenézou je 50 %
v prvnich dvou letech. LéEebnou metodou
prvni volby je kardiochirurgicka nahrada aor-
talni chlopné protézou (AVR). Mortalita této

operace je nizk4 (pod 5 %) a dlouhodoba
funkce chlopennich protéz je velmi dobra. Je
v8ak znamo, Ze existuje prekvapive velka sku-
pina (cca 30 %!) pacient(, ktefi pro vysoké
riziko operovani nejsou [ 1]. V roce 2002 byla
poprvé provedena katetriza¢ni implantace
aortalni chlopné (TAVI) [2] a do soucasnosti
jiz bylo timto méné invazivnim zplsobem
lé¢eno pres 60 tisic pacientl. V klinickém
pouziti t. €. dominuji dva typy katetrizacné
zavadénych chlopni - typ Edwards je ba-
lonkem expandibilni a typ Medtronic Core-
Valve je samoexpandibilni nitinolovy ram.
Prvni TAVI bylav CR provedena koncem roku
2008 a zacatkem roku 2009 [3]. Vzhledem
k faktu, ze od prvniho vykonu minuly rok uply-
nulo deset let a tato metoda se jiz stala rutinni
soucasti moderni intervencni kardiologie,
véetné Doporucenych postupl Evropské kar-
diologické spole¢nosti (ESC), povazujeme
prehled soucasnych védomosti a vyhledd do
budoucna za vhodny.

Popis chlopni
Samoexpandibilni chloperi typu Corevalve Re-
valving treti generace (obr. 1) ma nitinolovy
ram a v ném rucné vsitou trojcipou chloper vy-
robenou z praseciho perikardu. Nitinol je kov
s tvarovou paméti, ktery pfi nizké teploté vy-
razné mékne, coz umoziuje svinuti chlopné
do pouzdra s vnéjsim prlimérem pouze 6 mm.
Protéza je dostupna ve ¢tyfech velikostech pro
velikost aortélniho anulu mezi 18 a 29 mm.
Balonkem expandibilni protéza typu Ed-
wards Sapien XT (obr. 2) je tvofena ramem
z chromkobaltové slitiny a vsitou protézou
z hovéziho perikardu. Zavadéci primér je
také 6 mm a protézu tohoto typu je mozno
pouzit pfi velikosti aortalniho anulu mezi
18227 mm.
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Obr. 1. Protéza CoreValve ReValving treti generace - vlevo ex vivo, vpravo na
CT zobrazeni in vivo (CT dokumentace laskavé poskytnuta MUDr. Markem Labo-
Sem, FN KV).
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Obr. 2. Protéza Edwards Sapien XT je vyrazné kratsi, ram chlopné neprekryv
narni tepny.

Pocet publikaci o TAVI
600

500
400 +
300
200

100

2007 2008 2009 2010 2011 2012

Obr. 3. Pocet publikaci se slovy ,transcatheter aortic valve“ v nazvu dle databaze PubMed

od roku 2007 dosud. V prvni poloviné roku 2013 byl pocet téchto publikaci 354.

Soucasné vysledky

Jedinou jiz publikovanou randomizovanou
studii je stale studie Partner. Tato studie jiz
byla prezentovana iv ceské literature [4], takze
jen stru¢né shrnujeme: vétev B (inoperabilni
skupina) se zabyvala skupinou pacientl s vy-
znamnou aortalnistenézou, ktefijsou odmitnuti
kardiochirurgem pro extrémni riziko. Pacienti
v této skupiné byli randomizovéni do skupiny
TAVI vs konzervativni postup a bylo jasné pro-
kézéno lepsi preziti pacientd jiz za jeden rok
(ro¢ni mortalita TAVI vs konz. = 31 vs 50 %;
p = 0,001). Vétev A (rizikova skupina) porov-
navala pacienty, ktefi jsou sice pro kardiochi-
rurgickou nahradu aortélni chlopné (AVR) ri-
zikovi, ale je mozno je operovat. Randomizace
byla tedy mezi TAVI a AVR a roéni mortalita
pacientl byla v obou skupinach stejna (25 vs
27 %), obé metody Ize tedy povazovat za ekvi-
valentni. V obou vétvich je TAVI zatizena cév-
nimi komplikacemi a u & % pacientd se do
30 dnd vyskytla mozkovéa pfihoda.

Studie Partner mé i své limitace: pacienti
byli zafazeni v obdobi 2007-2009, tedy
v obdobi poc¢atecnich zkuSenosti s touto me-
todou, a také byla pouzita pfedchozi gene-
race protézy Edwards Sapien, ktera vyzado-
vala vétsi prlsvit zavadéného instrumentaria
nez je obvyklé v roce 2013. K dispozici mame
data z mnoha registrd, pocet publikaci s té-
matem TAVI stale vyrazné roste (obr. 3). Ke
srovnani jsem vybral nedavno publikovany
velky Evropsky registr Sentinel [5], ktery za-
hrnuje 4 571 pacientd s TAVI provedenou
v obdobi leden 2011 az kvéten 2012 ve
137 evropskych TAVI centrech. Do tohoto
registru prispéla také ceska TAVI centra.
Tab. 1 srovnava zékladni charakteristiky i vy-
sledky pacientd ze studie Partner A aregistru
Sentinel a poskytuje jistou perspektivu.

Co je nového v roce 2013?
Indikace k TAVI

Indikacni kritéria se fidi Doporucenymi po-
stupy ESC a i kdyz se postupné rozsi-
fuji i na méné rizikové pacienty, tak zatim
pomalu — i v sou€asnosti je prdmérny vék pa-
cient nad 80 let a logistické EuroScore nad
20 % (tab. 1). Zda je TAVI vhodnou metodou
i pro pacienty se stfednim rizikem chirurgické
AVR, zkoumaji probihajici randomizované
studie, napf. SURTAVI a Partner IIA.

Vysetreni pred TAVI
Zcela zasadni je spravné urceni velikosti pro-
tézy dle velikosti aortalniho anulu. Vzdy pro-
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vadime echokardiografii, aortografii a CT vy-
Setfeni, ale dominantni roli hraje jednoznacné
CT, které jako jediné umoziuje posoudit aor-
talni anulus ve trojrozmérné rekonstrukci.
Toto je dulezité, nebot je prokéazano, ze aor-
talni anulus ma vétsinou asymetricky, elip-
ticky tvar (obr. 4) a dvojrozmérné metody jako
echokardiografie a angiografie mohou veli-
kost anulu podhodnotit i nadhodnotit. Fran-
couzsti kolegové prokazali, ze uréeni velikosti
protézy podle CT méfeni vede k menSimu vy-
skytu paravalvularni regurgitace ve srovnani
s méfenim pomoci transezofagealni echo-
kardiografie [6]. CT navic poskytuje velmi
uzitecné informace o pfistupovych cestach,
zvlasté stupné a rozsahu kalcifikaci.

Vlastni vykon

Zvysuje se podil vykon( provedenych v anal-
gosedaci a lokalni anestezii bez intubace pa-
cienta. Prevazuje transfemoralni pfistup, ktery
kalnim ¢i jinym (pfimym aortalnim a subkla-
vialnim) arteriélnim vstupem [B]. Integrace CT
dat do skiaskopie béhem implantace usnad-
fuje nalezeni spravné projekce, Setfi kontrastni
latku a mUze se v budoucnosti stét standardem.
Stéle plati, ze kardiochirurgické zazemi je
nutnou podminkou pro TAVI centrum.

TAVI je komplexnivykon a komplikace jsou
vyrazné Castéjsi nez u korondrnich intervenci.
Nejcastéjsi jsou cévni komplikace, s pokracu-
jici miniaturizaci instrumentaria Ize ocekavat
jejich dalsi pokles. Velmi obavanou kompli-
kaci je cévni mozkova pfihoda (CMP), sys-
témy chranici mozkovou cirkulaci pred em-
bolizaci jsou ve vyvoji. Néktefi kolegové se
snazi snizit vyskyt CMP vynechanim balon-
kové valvuloplastiky, avSak data jsou zatim
mala, randomizovana studie zaCala nabér
pacientl v lednu 2013 (http://clinicaltrials.
gov/show/NCT01539746). Radiace mlze
byt problém predevsim pro prvniho opera-
tora pfi jiném nez femoralnim pfistupu, kdy
je jeho pozice velmi blizko zdroji zafeni. Ko-
ronarni obstrukce je pfi dobrém screeningu
pacientd (opét dominuje CT) vzacna, pfi po-
chybach Ize provést aortografii béhem balon-
kové aortalni valvuloplastiky nebo eventualné
ochranit koronarni tepnu zavedenim vodiciho
katetru béhem implantace.

Méné obvyklé vykony

Pouziti TAVI technologie pro terapii pacientd
s degenerovanou bioprotézou v aortalni
pozici je pfi vy$Sim riziku reoperace logické
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Tab. 1. Srovnani TAVI v letech 2006-2007 (Partner A) a letech 2011-2012

(Sentinel registry).

pocet pacientl

vék (roky)

CHOPN (%)

pfedchozi CABG (%)

IM v ptedchorobi (%)
logistické EuroScore

plocha aortalniho Usti pred TAVI (cm?)
ejekéni frakce levé komory (%)
celkova anestezie (%)

doba anestezie (min)
embolizace chlopné (%)
zavazné cévni komplikace (%)
mozkova ptihoda (%)

mortalita do 30 dnt (%) *

2006-2007 2011-2012
Partner A Sentinel registry

348 4571
83,6 81,4
43,4 25,5
42,6 18,0
26,8 16,9
29,3 20,2
0,7 0,68
52,5 541
100 63

236 NA
2,6 04
11,0 3,1

(5}(5) 1,8
5,2 74

* v registru Sentinel je udana hospitalizani mortalita

Obr. 4. Trojcipa aortalni chlopen je symetricka v Grovni cipu (A), ale aortalni anulus
je vyrazné elipticky (B) s velikosti (perimetr/m) 25 mm. Méreni aortalniho anulu
pomoci jicnové echokardiografie typicky hodnoti kratsi osu, v tomto pripadé bylo
zméreno 21 mm.

a byly publikovény prvni vysledky registru
téchto pacientd (s aktivni ucasti FN KV) [7].
Uspésnost implantace je 93 %, typické kom-
plikace zahrnuji suboptimalni pozici ¢&i rozvi-
nuti TAVI protézy, obstrukci koronérniho Usti
a vy3ssi rezidualni gradient. Protéza typu Co-
reValve mlze byt teoreticky vzhledem k vyssi,
supraanularni funkci cipl vyhodngjsi.

Cista aortalni regurgitace je méne casta,
typicky postihuje mladsi nemocné a je ty-
pickd komplexnim anatomickym postizenim
chlopné a/nebo ascendentni aorty. Kardio-

chirurgicka nahrada zlistava naprosto domi-
nantnim terapeutickym pristupem. Nedavno
byl publikovan prvni mezindrodni registr
43 pacientd [8], ktery dokumentoval tech-
nickou schlidnost TAVI, kter je v této indikaci
zatizena vysSim rizikem neoptimalni pozice
protézy a paravalvularni regurgitace.

Dlouhodoba data

Jiz mame prvni data z pétiletého sledo-
vani pacientd po TAVI [9], kdy mortalita do-
sahuje 65 %. Prediktory amrti jsou chro-
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Tab. 2. Srovnani hospitalizacnich nakladu (v tis. K¢).

CR - FN KV 2010

TAVI
ZUM - material 588
body + ZULP = pooperaéni pé¢e 104
celkem hospitalizace 692

nické& obstrukéni plicni nemoc a vyznamnéjsi
(2+ a vice) paravalularni regurgitace. V li-
teratufe je popséano alespori 15 pfipadu in-
fekéni endokarditidy po TAVI. Ojedinélé jsou
pripady trombozy chlopenni protézy, z nichz
nékteré dobfe reaguji na antikoagulaéni te-
rapii. Obecné Ize fici, Ze se zatim dlouhodoba
funkce obou katetrizaéné zavadénych protéz
jevi velmi optimisticky a trva velmi dobry he-
modynamicky vysledek.

Ekonomicka a eticka otazka

TAVI je nakladna metoda indikovana v terapii
starych a polymorbidnich pacientd. Otazka
cost-efektivity je tedy zcela na misté. V USA
existuje velmi dobfe propracovana metodika
posuzovani ekonomické narocnosti lékaf-
skych intervenci a byla provedena dikladna
analyza studie Partner zahrnujici posouzeni
ziskané kvality Zivota. Vysledky této analyzy
prokazaly ekonomickou vyhodnost transfe-
moralni TAVI ve srovnani s AVR a také ve srov-
nani s konzervativnim postupem u inoperabil-
nich nemocnych [10,11]. Pro ilustraci, TAVI
bylo podobné nékladné jako implantace de-
fibrilatoru a levnéjsi nez dialyza. Otazkou z0-
stava, zda je tato analyza platna i pro Ceské
zdravotnictvi. Provedli jsme srovnani hospita-
liza€nich nakladd u dvou skupin: vichni pa-
cienti s TAVIve FN KV vroce 2010 vs vSichni
pacienti starsi 75 let s AVR ve stejném obdobi
(tab. 2). Jak je vidét, TAVI ma vyssi hospitali-
zacni naklady nez AVR, ale vzhledem k drazsi
pooperacni péci po AVR neni rozdil drama-
ticky. Tento rozdil se mize dale zmenSovat
zapoctenim nakladl na rehabilitaci, ktera po
TAVI prakticky neni potfeba. Tato naSe data
byla prezentovana na 22. workshopu Pra-
covni skupiny intervencni kardiologie v dubnu
2012 a je potfeba je brat jako predbézng,
s mnoha limitacemi. Presto povazuji eko-
nomické otazky spojené s TAVI za dllezité,
nebot pouze pracovisté, které provadi TAVI
dostate¢né casto, midze mit dlouhodobé ex-
celentnivysledky.

US - studie Partner A

AVR nad 75 let TAVI AVR
169 628 275
399 681 1140
568 1309 1415

Nemeéli bychom se vSak soustredit pouze
na technickou ¢i financni stranku tohoto
vykonu. TAVI pfindsi také otazky etické. Sna-
zime se indikovat k TAVI pacienty, ktefi jsou
jiz dostate¢né stafi ¢i nemocni, aby méli ne-
Unosné vysoké riziko kardiochirurgické na-
hrady aortalni chlopné, ale zaroven byli také
dostatecné zdravi a fit, aby z TAVI méli pro-
spéch na pokud mozno mnoho let. Ideélni
pacient se po TAVI vraci k aktivnimu zpG-
sobu Zivota, cestuje a nevyZzaduje dalsi hos-
pitalizace Ci jinou zdravotni péci. Etické
dilema fesime u pacientd, ktefi jsou stafi
(nad 80 let), v dobrém stavu, z Iékafského
hlediska schopni podstoupit kardiochirur-
gickou operaci, kterou ale odmitaji, boji se
velké operace. Ma takovy pacient ,narok" na
TAVI, nebo ne? A co stejny pfibéh u pacienta,
kterému je 60 let? Nahradi TAVI jednou ote-
vienou nahradu aortalni chlopné pro vSechny
pacienty? To jsou otazky, na které zatim
nemame odpovédi.

Vysledky ve FN KV

Program TAVI jsme ve FN KV zahéjili v dubnu
2009 a do ¢ervna 2013 jsme chloper typu
CoreValve implantovali 83 pacientdm. Pri-
mérny vék je nad 80 let, cca 30 % pa-
cientd jiz v minulosti prodélalo kardiochi-
rurgickou operaci. Uspésnost implantace je
99 %, u jednoho pacienta se ndam nepoda-
filo protézu spravné implantovat. Vykon pre-
zili vsichni pacienti, na komplikace vykonu do
30 dnd zemreli tfi pacienti. Devatenéct pa-
cientl po vykonu potfebovalo zavést trvaly
kardiostimulator. Nejcastéjsi komplikaci je
krvaceni v tfisle po punkci femoralni tepny,
vétsinu téchto krvaceni Ize fesit konzerva-
tivné nebo katetriza¢né, u tfi pacientl byla
potfeba operacni revize. U 60 pacientd jiz
mame delsi sledovani a mortalita do jednoho
roku po TAVI je v naSem souboru 9 %. Kli-
nicky stav pacientl se vyrazné zlepsil, funkéni
klasifikace NYHA se zlepsila alespon o jeden
stupen u vSech pacientd. Nase vysledky jsou

ve srovnani se zahrani¢nimi registry velmi
povzbudivé.
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