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Editorial

Reparacion percutanea de borde a borde
en la insuficiencia mitral secundaria ventricular:
la sinergia perfecta con el tratamiento médico

Transcatheter edge-to-edge repair for ventricular secondary mitral
regurgitation: perfect synergy with optimal medical therapy
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La insuficiencia mitral (IM) ventricular secundaria es una valvulo-
patia frecuente que se debe a la dilatacién o disfuncién del ventriculo,
mas que a anomalias primarias de los velos!. La dilatacién progre-
siva del ventriculo izquierdo (VI) y su remodelado esférico desplazan
los misculos papilares lateral y apicalmente, lo cual incrementa
las fuerzas de traccién de los velos y limita su cierre sistélico. La
dilatacion y el aplanamiento del anillo también reducen la coapta-
cién valvular y la menor contractilidad del VI reduce las fuerzas
de cierre a través de la vélvula. Este desequilibrio entre las fuer-
zas de traccién y el cierre provoca la aposicién incompleta de los
velos y flujo regurgitante hacia la auricula izquierda durante la
sistole. En este contexto, la insuficiencia refleja una distorsién geo-
métrica del aparato mitral secundaria al remodelado del ventriculo
izquierdo, méds que una alteracién intrinseca de los velos.

La insuficiencia moderada a grave se presenta en, aproximada-
mente, entre una cuarta parte y un tercio de los pacientes con
disfuncién sistdlica crénica, dependiendo de la poblacién estudiada
y las definiciones ecocardiograficas empleadas’. Su prevalencia
aumenta cuanto mayor es la dilatacién del VI, en presencia de
antecedentes de infarto de miocardio, insuficiencia cardiaca de
larga evolucién y en ausencia de un remodelado inverso adecuado
a pesar del tratamiento médico recomendado por las guias (TMRG).
Mas alla de su prevalencia, la IM secundaria acarrea importantes
implicaciones prondsticas. Numerosos analisis observacionales
demuestran que la IM secundaria moderada a grave se asocia, de
manera independiente, a una mayor mortalidad por cualquier causa
y cardiovascular, incluso tras ajustar por la fraccién de eyeccién
del VI y los marcadores clinicos de gravedad de la enfermedad.® La
carga hemodinamica impuesta por el volumen regurgitante aumenta
las presiones auriculares izquierdas y venosas pulmonares y favo-
rece la congestion, las rehospitalizaciones por insuficiencia cardiaca
y la disfuncién progresiva del ventriculo derecho. Los pacientes con
IM ventricular secundaria significativa también presentan una
menor capacidad funcional y peor calidad de vida.

Histéricamente, la cirugia valvular mitral se ha considerado el prin-
cipal abordaje intervencionista para pacientes con IM secundaria
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significativa. En las altimas décadas, varios estudios, incluidos
ensayos clinicos aleatorizados y metanalisis, han valorado el papel
de la cirugia valvular mitral en este contexto. Estos estudios reve-
laron que, aunque la cirugia puede reducir la gravedad de la IM vy,
en algunos casos, favorecer el remodelado ventricular inverso, la
evidencia que avala un beneficio en supervivencia frente a, solo,
el tratamiento médico sigue siendo limitada®. Por otro lado, las
intervenciones percutdneas ofrecen una alternativa menos invasiva
a la cirugia a corazoén abierto. Entre ellas, se han ido adoptando
intervenciones percutdneas como la reparacién mitral percutdnea
borde a borde (TEER). Asi, a medida que se iba acumulando la
evidencia, el uso de la TEER mitral se ha ido extendiendo en la
préctica intervencionista contempordnea a nivel mundial. En los
altimos afios, 3 ensayos clinicos aleatorizados han comparado el
TMRG maés TEER mitral frente a, solo, el TMRG en el tratamiento
de pacientes con IM secundaria significativa. Hasta la fecha, un
estudio reciente publicado en REC: Interventional Cardiology,
Paulino-Gonzalez et al.® realizaron una revision sistematica y meta-
nalisis de los principales objetivos evaluados en ensayos clinicos
aleatorizados que comparan la TEER mitral y el tratamiento médico.
Realizaron una bisqueda sistemaética en bases de datos electrénicas
e identificaron 3 ensayos clinicos aleatorizados con mas de 1.400
pacientes en total. Los objetivos principales fueron la mortalidad
por cualquier causa y la hospitalizacion por insuficiencia cardiaca.
También se realiz6 un analisis exploratorio que excluy6 a los
pacientes del estudio MITRA-FR® para reducir la heterogeneidad
entre poblaciones. En lineas generales, se observé una tendencia
no significativa a nivel estadistico hacia una menor mortalidad por
cualquier causa (RR = 0,80; IC95%, 0,63-1,02; p = 0,07). Las tasas
de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca fueron muchos
menores en los pacientes sometidos a TEER mitral (RR = 0,71;
I1C95%, 0,56-0,90; p = 0,004). En el anélisis exploratorio que
excluyé a los pacientes del MITRA-FR, tanto la mortalidad por
cualquier causa (RR = 0,71; IC95%, 0,59-0,86; p = 0,0005) como la
hospitalizacién por insuficiencia cardiaca (RR = 0,63; IC95%,
0,55-0,72; p < 0,00001) se redujeron significativamente con el
abordaje percutdneo, con una heterogeneidad minima entre estu-
dios. La reduccién del objetivo compuesto de hospitalizacién por
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insuficiencia cardiaca o mortalidad con la TEER mitral fue consis-
tente en pacientes con IM grado 3+ y 4+ en la evaluacién basal.
No se observaron diferencias significativas entre la TEER mitral y
el tratamiento médico en términos de seguridad, incluidos el acci-
dente cerebrovascular y el infarto de miocardio.

- Diferencias en las caracteristicas clinicas basales entre los estudios
incluidos. Cuando se publicé en 2018, el ensayo COAPT” aporté
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dispositivos con el paso del tiempo. Por ejemplo, la generacion
G4 del sistema MitraClip (Abbott, Estados Unidos), utilizada en
el ensayo RESHAPE-HF2, permite capturar cada uno de los
velos y proporciona una gama mas amplia de tamafios de dispo-
sitivos, lo cual posibilita una seleccion personalizada del dispo-
sitivo y, en principio, mejora el tratamiento de anatomias
mitrales complejas.

evidencias contundentes de que la TEER reducia tanto las En lineas generales, se debe felicitar a Paulino-Gonzalez et al.° por
hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca como la mortalidad su trabajo y contribucién al campo. De forma consistente con los
en pacientes cuidadosamente seleccionados con insuficiencia hallazgos de los ensayos mencionados, este metanalisis confirma
cardiaca sintomatica e IM secundaria moderada a grave o grave. que la IM ventricular secundaria no es solo un epifenémeno de la
Se debe mencionar que el estudio COAPT precis6 una optimi- disfuncién del VI, sino un factor modificable que contribuye a
zacion rigurosa del TMRG antes de la inclusién y confirmacién resultados adversos. Ademads, la TEER mitral y el TMRG son, sin
objetiva de una IM significativa persistente. En cambio, el lugar a dudas, la mejor estrategia terapéutica para mejorar el
ensayo MITRA-FR, publicado el mismo afio, no demostré una prondstico clinico.

reduccién en la mortalidad ni en las hospitalizaciones por insu-
ficiencia cardiaca®. A primera vista, los resultados parecian

contrarios a los del COAPT. No obstante, un anélisis méas FINANCIACION

detallado revela diferencias fundamentales en el disefio del

estudio y el fenotipo de los pacientes. MITRA-FR aplicd Ninguna.

umbrales mas amplios de gravedad de IM e incluy6 a pacientes
con volumenes del VI mucho mayores. En estos pacientes, la
gravedad de la IM era mas proporcional al grado de remodelado
ventricular, lo cual sugiere que la insuficiencia fue, principal-
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mente, una consecuencia y no una causa, de la enfermedad Ninguno.

miocardica avanzada®. El ensayo RESHAPE-HF2° tuvo como

objetivo evaluar esta comparacion en un entorno terapéutico p
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contemporaneo. Realizado en la era de un TMRG mas integral,
incluido un mayor uso de sacubitril/valsartan, antagonistas del
receptor de mineralocorticoides e inhibidores de SGLT2, sus
hallazgos, que revelan menos episodios de insuficiencia cardiaca
y mejoria sintomatica, con un efecto menos pronunciado sobre
la mortalidad que el COAPT, sugieren que la TEER podria ser
beneficiosa en un espectro mas amplio de gravedad de la IM
que el representado en el COAPT, aunque con un tamafio de
efecto menor.

- Grados de IM residual tras la intervencién percutdnea. Tal y como
sefalaron los autores en la discusién®, la reduccién de la IM
fue menos eficaz en el ensayo MITRA-FR. En conclusién, la
reduccién de la IM a < 2+ en el MITRA-FR (75,6% IM < 2+ al
alta) fue mucho menor a la obtenida en el COAPT (94,8% IM
< 2+ a 12 meses) y el RESHAPE-HF2 (90,4% IM < 2+ a 12
meses). En el MITRA-FR, el grado de reduccién de la IM fue
modesto frente a otros estudios y muchos pacientes siguieron
con insuficiencia residual moderada. Como la insuficiencia
basal en el MITRA-FR fue menos grave en base al area efectiva
del orificio regurgitante y los umbrales de volumen regurgitante
y proporcional a la dilatacién del VI, la capacidad de la TEER
de lograr una gran reduccién absoluta del volumen regurgitante
fue intrinsecamente limitada. Los anélisis sobre la IM residual
del RESHAPE-HF2 sugieren que tanto el grado como la durabi-
lidad de la correccién de la insuficiencia siguen siendo deter-
minantes importantes de la respuesta clinica: los pacientes con
IM leve sostenida o grados mas bajos de IM tuvieron los resul-
tados clinicos més favorables y aquellos con insuficiencia
moderada persistente obtuvieron menos beneficios'. Factores
adicionales también pudieron haber influido en los resultados
de los ensayos, incluida la creciente experiencia de los hemo-
dinamistas y los avances en la tecnologia empleada en los
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