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RESUMO

INTRODUGAO A regurgitacio trictspide esta associada a taxas maiores de insuficiéncia cardiaca e mortalidade. As
intervengdes valvares triclspides transcateter (IVTT) sdo promissoras, mas o beneficio clinico é desconhecido.

OBJETIVOS O objetivo deste estudo foi investigar o beneficio potencial da IVTT em relagao a terapia médica em uma
populagao com pareamento por escore de propensao.

METODOS 0 registro TriValve (Transcatheter Tricuspid Valve Therapies/Terapias Valvares Trictspides Transcateter) coletou
472 pacientes de 22 centros europeus e norte-americanos submetidos a IVTT de 2016 a 2018. Uma coorte de controle
formada por dois grandes registros retrospectivos com pacientes tratados clinicamente com = regurgitacdo tricispide
moderada na Europa e na América do Norte (n = 1.179) teve um pareamento por escore de propensao de 1:1 (distancia

+ 0,2 DP) usando idade, EuroSCORE Il e pressdo arterial pulmonar sistélica. A sobrevida foi testada com a andlise de regressao
de Cox. O desfecho primario foi mortalidade em 1 ano ou re-hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca ou o composto.

RESULTADOS Apos o pareamento, foram identificados 268 pares de pacientes com correspondéncia adequada. Em
comparagao aos individuos controle, os pacientes com IVTT apresentaram menor mortalidade em 1 ano (23 + 3% vs. 36 + 3%;
p = 0,001), re-hospitalizacdo (26 + 3% vs. 47 + 3%; p < 0,0001) e desfecho composto (32 + 4% vs. 49 + 3%; p = 0,0003).

A IVTT foi associada a maior sobrevida e a auséncia de re-hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca [razdo de risco (HR): 0,60;
intervalo de confianca (IC) de 95%: 0,46 a 0,79; p = 0,003 nao ajustado], que permaneceu significativo apds o ajuste para
género, classe funcional da New York Heart Association, disfungdo ventricular direita e fibrilacdo atrial (HR: 0,39; 1C95%: 0,26
a 0,59; p < 0,0001) e apos ajustes adicionais para regurgitacao mitral e marcapasso/desfibrilador (HR: 0,35; 1C95%: 0,23 a
0,54; p < 0,0001).

CONCLUSOES Neste estudo de caso-controle com pareamento por propens3o, a IVTT estd associada a maior sobrevida e
re-hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca reduzida em comparacdo a terapia médica isolada. Devem ser realizados ensaios
clinicos randomizados para confirmar esses resultados. (J Am Coll Cardiol 2019;74:2998-3008) © 2019 pela American
College of Cardiology Foundation.
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ECR = ensaio clinico
randomizado
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NYHA = New York Heart
Association

RM =regurgitacao mitral
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regurgitacdo tricispide (RT) é uma con-
digdo prevalente na populagdo em geral,
principalmente em individuos mais
velhos, naqueles com cardiopatia esquerda
concomitante ou com fibrilagdo atrial cronica
(1,2).
Durante décadas, a RT tem sido considerada
uma doenca valvar benigna (3), mas coortes
mais recentes tém chamado atengdo para

um possivel mau progndstico associado a RT
moderada ou grave (4). No entanto, a histéria
natural da RT permanece nao esclarecida
devido a sua associagdo a fatores de confusdo, principal-
mente a etiologia da RT (primdria vs. funcional) (5,6).
Portanto, ndo é uma surpresa que a RT seja subtratada
na pratica clinica, mas a magnitude do subtratamento
é bem impressionante (2). Recentemente, grandes
coortes que levam em consideracdo esses fatores de
confusdo demonstraram que a RT moderada ou grave
em qualquer contexto e sendo responsavel por qualquer
fator de confusdo, particularmente comorbidade, esta
associada a mortalidade excessiva e desfechos ruins
(4,7-10), o que enfatiza a seriedade do problema de
subtratamento da RT.

Outra causa raiz do subtratamento da RT é a ma re-
putacdo da cirurgia da valvula tricispide (VT) (11-13).
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Na verdade, uma andlise recente de pareamento por
propensdo sugeriu que a cirurgia, o reparo ou a subs-
tituicdo da RT pode ndo fornecer um beneficio de so-
brevida detectavel (14). Assim, a maioria dos pacientes
com RT relevante é tratada de forma conservadora, com
poucas alternativas terapéuticas.

Com base nessas observagdes de alto risco asso-
ciadas a RT, o seu tratamento passou recentemente
de uma abordagem conservadora para uma atitude
mais intervencionista e potencialmente voltada para a
prevengdo quando possivel (15). Essa mudanga levou as
primeiras tentativas de interveng¢des transcateter em
seres humanos, com estudos de viabilidade precoces
em pacientes de alto risco ou inoperantes com RT grave
(16-21). No entanto, ndo ha certeza de se a corregdo
transcateter da RT usando essas interven¢des melhora
o prognostico dos pacientes. Atualmente, ndo ha en-
saios clinicos randomizados (ECR) disponiveis, o que,
combinado com a persisténcia frequente da RT residual
significativa pds-interven¢do (21), deixa incerteza
consideravel em relagdo a eficacia clinica das terapias
de RT transcateter.

Portanto, todas as recomendagdes relatadas nas
diretrizes atuais com base em opinides de especialistas
ou dados limitados (22,23) ndo incluem indicagdes para
o tratamento transcateter da RT.
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Os promissores resultados iniciais observados com
diferentes métodos intervencionistas geraram inte-
resse no uso desses dispositivos em pacientes de alto
risco com RT relevante sintomatica em maior escala.
Até o momento, o registro internacional TriValve repre-
senta a maior série multicéntrica e multidispositivos
de pacientes com RT grave sintomditica submetidos
a intervengdes valvares tricispides transcateteres
(IVTT) (20,24). No contexto de falta de ECRs, buscamos
comparar os resultados da IVTT em pacientes de alto
risco do registro TriValve com um grupo controle de
pacientes semelhantes sob tratamento conservador.
Para atingir o objetivo, foi usada uma andlise pré-
especificada do escore de propensdo para obter uma
série de pacientes controle com RT grave sintomatica de
dois grandes centros terciarios sob seguimento clinico
e ecocardiografico.

METODOS

COORTE DA IVTT. A coorte intervencionista foi
formada pela IVTT realizada em 22 centros cardiacos
na Europa e na América do Norte (registro TriValve,
NCTO03416166). Os detalhes do registro foram descritos
em outro local (24). Em resumo, foram incluidos pa-
cientes com RT grave ou maior sintomatica, seguindo as
diretrizes europeias ou americanas (22,23). A decisao
de realizar a intervencao foi tomada por uma equipe
multidisciplinar local apds avaliagdo clinica e anato-
mica. As terapias de VT incluidas no registro foram: Mi-
traClip (Abbott Vascular, Santa Clara, Califérnia, EUA),
FORMA (Edwards Lifesciences, Irvine, Califérnia, EUA),
Cardioband (Edwards Lifesciences), TriCinch (4Tech,
Galway, Irlanda), Trialign (Edwards Lifesciences),
implante de valvula (usando dispositivos diferentes),
PASCAL (Edwards Lifesciences) e NaviGate (NaviGate
Cardiac Structures, Lake Forest, Califérnia, EUA). Os
dados clinicos e ecocardiograficos foram coletados no
inicio do estudo. Os eventos de seguimento e os dados
ecocardiograficos foram coletados sempre que disponi-
veis nos respectivos centros.

COORTE DE CONTROLE. A coorte de controle de pa-
cientes com RT grave foi formada por pacientes conse-
cutivos avaliados na Mayo Clinic (Rochester, Minnesota,
EUA) e no Leiden University Medical Center (Leiden,
Paises Baixos).

Os critérios de exclusdo foram cirurgia ou inter-
vengdo prévia da VT e regurgitacdo tricuspide iatrogé-
nica (relacionada ao marcapasso).

Os pacientes da clinica Mayo eram todos residentes de
Olmsted County que fizeram exame ecocardiografico com
idade > 18 anos detectando > RT moderada, excluindo
aqueles que tenham negado a autorizacio de pesquisa
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anteriormente, de acordo com a lei de Minnesota, ou
aqueles encarcerados no centro médico federal.

Os pacientes do Leiden Medical Center foram extra-
idos do banco de dados ecocardiografico retrospectiva-
mente como tendo RT grave. Nenhum dos pacientes do
grupo controle foi submetido a interven¢do ou cirurgia
da VT durante o periodo de seguimento.

A inclusao dos pacientes neste estudo foi aprovada
em todos os centros por um comité de revisdo institu-
cional local ou por pratica local para a coleta de dados
retrospectivos.

Todos os pacientes dos grupos de intervencdo e
controle foram tratados clinicamente de acordo com a
terapia médica orientada por diretrizes.

EXAME ECOCARDIOGRAFICO. Todos os pacientes
passaram por ecocardiografia bidimensional e Doppler
abrangente. A classificacdo da gravidade da RT usou a
integracdo de medidas semiquantitativas e quantitativas
(se possivel), conforme descrito pelas diretrizes da
American Society of Echocardiography, bem como pelas
diretrizes da European Association of Cardiovascular
Imaging (25,26). A fungdo ventricular direita (VD) foi
estimada visualmente ou medindo a excursdo sistélica
do plano anular trictispide (ESPAT). O VD foi considerado
de tamanho normal caso parecesse nao ter mais de dois
tercos do tamanho do ventriculo esquerdo (VE) na visu-
alizacdo apical padrao de quatro camaras. A dilatacao do
VD era identificada quando ele era maior que o VE nessa
visualizacdo ou caso o VD deslocasse o apice do VE. O
diametro anular foi considerado dilatado quando > 4 cm
na visualizagdo apical padrao de quatro cidmaras.

A velocidade da RT medida por Doppler de ondas
continuas e combinada com a pressdo do atrio direito,
estimada usando o tamanho da veia cava inferior e a
resposta a respiracdo, permitiu estimar a pressdo da
artéria pulmonar sistélica. A hipertensdo pulmonar
foi definida como pressdo arterial pulmonar sistélica
=50 mmHg.

DESFECHOS CLINICOS. Os critérios do Mitral Valve
Academic Research Consortium (Consércio de Pesquisa
Académica da Valva Mitral) foram utilizados para
definir eventos adversos (27). O desfecho primario foi
a mortalidade por todas as causas ou re-hospitalizacao
por insuficiéncia cardiaca. O desfecho secundario foi
a mortalidade geral. Os dados de seguimento foram
coletados para pacientes de até 12 meses.

Apés a IVTT, o sucesso procedimental foi definido
como paciente vivo no final do procedimento, com
dispositivo implantado com sucesso, recupera¢do do
sistema de administragao e RT residual < 3+.

ANALISE ESTATISTICA E PAREAMENTO DE PRO-
PENSAO. As caracteristicas da linha de base sdo apre-
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TABELA 1 Caracteristicas clinicas e ecocardiograficas apresentadas para pacientes IVTT versus controle na populacio geral do estudo e na coorte com pareamento por propensiao
Populagao geral (N =1.652) Coorte de pareamento por propensao (n = 536)
Individuos controle Individuos controle
IVTT (n=472) (n=1179) Valor de p IVTT (n=268) (n=268) Valor de p

Idade, anos 77+8 76 £13 0,07 77+8 76 £13 0,2
Mulheres 55 63 0,007 56 59 04
RT de etiologia funcional 90 96 0,0004 90 95 0,1
Fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo 5013 49 £17 0,2 49 +15 5015 0,2
Fracdo de ejecao ventricular esquerda < 35% 18 26 0,0006 22 21 0,7
EuroSCORE Il 10,5+11,2 179 +£1,7 <0,0001 12+M 139 0,6
Disfungdo ventricular direita 34 20 < 0,0001 37 29 <0,0001
Nivel de pressdo pulmonar, mmHg 4015 52+15 < 0,0001 44 +14 43 +14 0,3
Hipertensdo pulmonar 27 50 < 0,0001 34 29 0,2
Classe funcional Ill a IV da NYHA 93 39 <0,0001 93 23 <0,0001
Regurgitagdo mitral > 2+ 33 18 < 0,0001 40 17 < 0,0001
Fibrilagdo atrial 83 57 < 0,0001 82 50 < 0,0001
Marcapasso ou desfibrilador 26 5 < 0,0001 29 12 < 0,0001

Os valores sdo expressos em média + DP ou %.

IVTT = intervengdo valvar trictispide transcateter; NYHA = New York Heart Association; RT = regurgitagdo trictispide.

sentadas separadamente para a IVTT e para os grupos
controle como média + DP e comparadas com o teste t
de Student bilateral ou o teste da soma da classificagdo
de Wilcoxon. As variaveis categoéricas foram descritas
como frequéncias (%) e comparadas com o teste do qui-
quadrado ou exato de Fisher.

Os pacientes da coorte da IVTT foram comparados
aos individuos controle usando os escores de pro-
pensao. As variaveis adotadas para calcular o escore de
propensao foram idade, EuroSCORE II (ESII) e nivel de
pressdo pulmonar. Para cada caso, um paciente controle
foi selecionado aleatoriamente no grupo potencial de
candidatos definido pelos parametros usando a regra
do vizinho mais préximo de + 0,2 DP. A redugdo do viés
e o equilibrio entre os grupos de pacientes com IVTT e
os individuos controle foram avaliados com diferengas
padronizadas de covariaveis.

As taxas de sobrevida apés o diagnéstico foram esti-
madas usando o método de Kaplan-Meier e comparadas
usando o teste de log-rank. Modelos de regressdo de
riscos proporcionais de Cox analisando a associagdo
de IVTT com desfechos primarios e secundarios. A
suposicdo de riscos proporcionais nos modelos de Cox
foi avaliada com residuos de Schoenfeld, e o ajuste do
modelo foi avaliado com residuos de martingale e Cox-
Snell. As andlises foram realizadas com JMP 12 (SAS
Institute, Cary, Carolina do Norte, EUA). Um valor de
p < 0,05 foi considerado significativo.

RESULTADOS

CARACTERISTICAS GERAIS. Um total de 472 pacientes
comIVTTe1.179 individuos controle com RT moderada/
grave formou a populagdo do estudo. As caracteristicas

clinicas e ecocardiogréaficas basais sdo apresentadas
na Tabela 1. Pacientes submetidos a IVTT e individuos
controle apresentaram fragao de ejegdo VE semelhante
(50 £ 13% vs. 49 £ 17%) e idade (77 + 8 anos vs. 76 + 13
anos). A causa da RT foi principalmente funcional (91%
no grupo com IVTT e 96% nos individuos controle).

Apesar dessas semelhancas, surgiram varias dife-
rencgas entre os pacientes com IVTT e os individuos con-
trole. Primeiro, a frequéncia de pacientes mulheres com
IVTT foi menor (55% vs. 63%), as quais apresentaram
mais fibrilagdo atrial cronica (85% vs. 57%). Um total
de 26% de pacientes com IVTT vs. 5% do grupo controle
tinha um marcapasso ou desfibrilador previamente
implantado com uma derivagdo na valvula tricispide.
A maioria dos pacientes no grupo IVTT estava grave-
mente sintomdatica no momento do procedimento; na
verdade, 93% estavam na classe funcional I1I/IV da New
York Heart Association (NYHA). Os pacientes com IVTT
apresentaram menor ESII (10 + 11% vs. 17 + 11%), dis-
funcdo VD mais prevalente (34% vs. 20%) e menor nivel
de pressdo pulmonar (40 + 15 mmHg vs. 52 + 15 mmHg)
em comparagdo ao grupo controle.

COORTE DE PAREAMENTO POR PROPENSAO. Apos
o pareamento, foram identificados 268 pares de pa-
cientes correspondentes. As diferencas padronizadas
absolutas indicaram uma correspondéncia adequada
entre os casos e os controles. As caracteristicas basais
do subgrupo pareado foram mais equilibradas entre a
IVTT e os pacientes controle, conforme mostrado na
Tabela 1. Particularmente, a ESII foi de 12 + 11% vs.
13 £ 9%, e o nivel de pressdo pulmonar foi de 44 + 14 vs.
43 £ 14 na IVTT vs. individuos controle. As diferencas
persistiram nos grupos pareados, com o grupo da [VTT
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FIGURA 1 Impacto do sucesso procedimental
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no desfecho primério (A) e secundario (B). IC = insuficiéncia cardiaca; IVTT = intervencdo valvar tricispide transcateter.

apresentando maior classe funcional da NYHA e maior
prevaléncia de fibrilagdo atrial, disfun¢do ventricular
direita, regurgitacdo mitral e marcapasso/desfibrilador
implantado (Tabela 1).

RESULTADOS PROCEDIMENTAIS E DESFECHOS.
Ocorreu falha no procedimento com RT residual = 3+ em
38 de 268 pacientes (14%). Pacientes com IVTT bem-
sucedida vs. malsucedida tinham idade semelhante
(75 = 10 anos vs. 77 £ 9 anos; p = 0,03), proporgdo de
mulheres (65% vs. 57%; p = 0,3), ESII (10,4 + 6,5% vs.
12,6 + 11,9%; p = 0,3) e nivel de pressdo pulmonar
sistélica comparavel (46 + 14 mmHg vs. 43 + 15 mmHg;
p = 0,2), mas uma proporg¢do maior de pacientes com
disfung¢do VD (65% vs. 39%; p = 0,002).

Curiosamente, os desfechos primarios e secundarios
em 1 ano foram semelhantes nos pacientes com IVTT
malsucedido vs. individuos controle pareados que ndo
foram submetidos a intervengdo tricuspide (Figura 1),
commortalidade em 1 ano oure-hospitalizagdo porinsu-
ficiéncia cardiaca ocorrendo em 41,8% vs. 45,9% e mor-
talidade em 1 ano em 27% vs. 35% respectivamente.

Em geral, 62 (23%) pacientes no grupo de IVTT
apresentaram regurgitacdo mitral significativa (> 2+),

necessitando de procedimento mitral concomitante
(usando MitraClip em todos os casos) no momento da
IVTT.

Pacientes submetidos a procedimentos combinados
vs. pacientes isolados com IVTT tinham idade seme-
lhante (77 = 7 anos vs. 77 £ 9 anos; p = 0,90), proporg¢ao
de mulheres (50% vs. 60%; p = 0,4) e ESII (10 = 7% vs.
12 +12%; p =0,4), mas menor FE (45 +19% vs. 53 + 11%j;
p=0,01). Entre os pacientes com IVTT com regurgitacao
mitral (RM) significativa, o desfecho primario (p = 0,4)
foi semelhante nos pacientes que passaram por IVTT
isolada ou IVTT combinada e procedimento mitral (Fi-
gura 2). Na analise multivariavel, a IVTT permaneceu
associada a uma maior sobrevida sem re-hospitalizacao
por insuficiéncia cardiaca quando o tratamento conco-
mitante de RM, por meio do MitraClip, foi adicionado
ao modelo [razdo de risco (HR): 0,28; intervalo de
confianga (IC) de 95%: 0,11 a 0,79; p = 0,02 apds ajuste
abrangente].

SOBREVIDA PARA IVTT VS. INDIVIDUOS CONTROLE.
0 tempo médio de seguimento foi de 11 meses (intervalo
interquartil: 4 a 28 meses). No geral, a morte ocorreu em
13,8% dos pacientes com IVTT vs. 26,1% dos individuos
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FIGURA 2 Desfechos naRT isolada e concomitante
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(A) As curvas de Kaplan-Meier para desfecho primario em pacientes com IVTT e individuos controle sem regurgitacdo mitral (RM) significativa (> 2+). (B) As curvas de Kaplan-
Meier para desfecho primario em pacientes com IVTT e individuos controle com RM significativa (> 2+). Pacientes com IVTT que receberam intervencdo de RM (linha preta) tiveram
resultado semelhante em comparagdo a pacientes com IVTT que passaram por intervencao valvar trictspide isolada (linha azul). Abreviaturas conforme a Figura 1.

controle em 6 meses, porcentagens que aumentaram
para 22,6% para os pacientes com IVTT e 36,2% para os
individuos controle em 1 ano.

A anélise de Kaplan-Meier para IVTT vs. individuos
controle mostrou uma separagdo significativa entre as
curvas, que persistiram, com ligeira atenuagdo, no se-
guimento de 1 ano, da mesma forma que o desfecho pri-
mario (sobrevida sem hospitalizagcdo por insuficiéncia
cardiaca) (Ilustracdo Central) e desfecho secundario
(sobrevida absoluta) (Ilustragdo Central). O beneficio de
sobrevida da IVTT teve nova confirmagdo no subgrupo
de pacientes com RT sem doenga valvar esquerda con-
comitante (Figura 2). A abordagem a IVTT adotada ndo
influenciou a ocorréncia do desfecho primario, como
mostra a Figura 3, comparando o MitraClip com outros
dispositivos de IVTT (p = 0,80).

Nos modelos de risco proporcional de Cox, ndo ajus-
tados e ajustados por fatores que ndo foram usados no
pareamento de propensdo, a IVTT foi associada a sobre-
vida ou auséncia de re-hospitalizagdo por insuficiéncia
cardiaca: HR: 0,60 (IC 95%: 0,46 a 0,79); p = 0,003 néo
ajustado e HR: 0,39 (IC 95%: 0,26 a 0,59); p < 0,0001
apds ajuste por género, classe funcional da NYHA, dis-
funcdo ventricular direita e fibrilagdo atrial (Tabela 2).
O impacto benéfico da IVTT na sobrevida persistiu

apds um ajuste mais extenso, incluindo regurgitagdo
mitral e marcapasso/desfibrilador, HR: 0,35 (IC 95%:
0,23 a20,54; p<0,0001). Estratificada para as principais
caracteristicas clinicas e ecocardiograficas (Figura 4),
a IVTT reduziu a incidéncia do desfecho primario mais
substancialmente em homens, na auséncia de disfungdo
VD e sem as derivagdes do dispositivo através da val-
vula, independentemente de outros fatores. Além disso,
na andlise multivariavel, o efeito da IVTT néo foi alte-
rado pela presenca de RM moderada/grave, hipertensao
pulmonar ou fungdo VE.

DISCUSSAO

Com base em nossa analise do escore de propensao,
a IVTT em pacientes de alto risco com RT grave sinto-
matica em comparagdo a tratamento médico isolado foi
associada a taxas mais baixas de desfecho composto de
morte e re-hospitalizacdo por insuficiéncia cardiaca,
bem como menor mortalidade por todas as causas apos
1 ano. Além disso, no grupo intervencionista, foi ob-
servada uma diferencga significativa entre os pacientes
que foram tratados e tiveram sucesso procedimental e
aqueles nao tiveram. Pacientes com IVTT sem reducao
significativa na RT compartilharam resultados seme-
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ILUSTRACAO CENTRAL Tratamento transcateter da regurgitacdo tricispide grave: desfechos primarios e secundarios
A  Sobrevida sem insuficiéncia cardiaca B Sobrevida geral
100 - 100 -
80 1 80 1
S -
o 601 g 60-
3 g
S 40- S 40-
a w0
<
20 1 20 1
Log-rank 12,8 P =0,0003 Log-rank 11,0 P =0,0009
0 T T T T 0 T T T T
0 3 6 9 12 o 3 6 9 12
Seguimento (meses) Seguimento (meses)
— 268 169 157 107 81 — 268 192 156 104 79
— 268 181 160 148 136 — 268 215 199 184 170
— Intervencdo valvar trictispide transcateter —— Controles
Taramasso, M. et al. J Am Coll Cardiol. 2019;74(24):2998-3008.
Curvas de Kaplan-Meier para intervencao valvular trictispide transcateter (curva azul) vs. individuos controle (curva vermelha) de acordo com o desfecho primario (A) e secundario (B). O
sombreado identifica o intervalo de confianga pontual.

lhantes ao grupo controle, confirmando a importancia
prognoéstica da redugdo da RT nos desfechos afetados.
Esse ultimo ponto amplia bastante a observacgdo re-
cente de melhor sobrevida em pacientes com sucesso
procedimental e redugdo significativa da RT em compa-
racdo aqueles sem sucesso procedimental (20,28), uma
vez que a auséncia desse sucesso esta associada a um
resultado idéntico a histéria natural da RT, enquanto
que, com sucesso procedimental, a sobrevida é maior.

Até onde sabemos, essa é a Unica analise dos re-
sultados clinicos da IVTT em comparagdo a pacientes
semelhantes tratados com terapia médica isolada e a
primeira andlise dos resultados clinicos da IVTT em
comparacgdo a pacientes semelhantes tratados sem in-
tervencdo. Na auséncia de resultados de ECR, os nossos
resultados sugerem que o tratamento intervencionista
da RT estd associado a melhores desfechos clinicos em
comparacgdo a terapia médica isolada.

Apés o pareamento, os dois grupos apresentaram
semelhancas para idade, funcdo VE, etiologia da RT

(funcional em mais de 90% dos casos), risco operatério
e pressdo pulmonar sistdlica. O grupo intervencionista,
no entanto, permanece significativamente diferente da
coorte pareada, com RT mais grave, sintomas piores,
RM mais grave e maior prevaléncia de dispositivos mar-
capasso/desfibrilador. Apesar desses fatores de risco
adicionais para resultados ruins no grupo interven-
cionista, a IVTT foi associada a resultados superiores.
Os beneficios foram consistentes em varios subgrupos,
inclusive em pacientes com hipertensio pulmonar grave
e ndo grave, em pacientes com e sem RM associada ou
tratamento concomitante de RM e em pacientes com
ou sem disfun¢do VD. Em especial, os beneficios foram
independentes da gravidade da RT, classe funcional da
NYHA e disfun¢do VD na linha de base.

Nosso estudo preenche uma lacuna importante no
campo de tratamento com RT para dispositivos, e os bene-
ficios prognésticos associados a IVTT sdo particularmente
relevantes se considerarmos que as caracteristicas basais
dos grupos intervencionistas foram mais avangadas,
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FIGURA 3 Impacto do dispositivo usado
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Curvas de sobrevida de Kaplan-Meier comparando o impacto no desfecho primério da IVTT usando
MitraClip vs. outros dispositivos. Abreviaturas conforme a Figura 1.

mesmo apds o pareamento por propensao. Provavelmente,
isso ocorre devido ao fato de que, nesse estagio inicial de
desenvolvimento da IVTT, pacientes mais sintomaticos
(geralmente em fase terminal) sdo encaminhados para
intervencdo. Estudos observacionais iniciais mostraram
viabilidade e segurancga da IVTT com diferentes disposi-
tivos, com resultados clinicos promissores (20,24,29). O
dispositivo mais utilizado no grupo intervencionista do
nosso estudo foi o MitraClip, com resultados semelhantes
aos observados com outros dispositivos.

As razdes pelas quais a redugdo da RT foi associada
a melhores resultados ndo sdo exatamente conhecidas
e ndo podem ser esclarecidas pelos resultados deste
estudo. Pode-se supor que os desfechos melhorados
com a IVTT podem implicar uma reversdo do remode-

TABELA 2 Modelos derisco proporcional de Cox testando o efeito da IVTT na coorte de
pareamento por propensdo

HR para morte ou

insuficiéncia cardiaca HR para mortalidade

Valor

Modelo para grupo controle hosp. (Desfecho Valor de p s(ec::if:;:z) dep
primario)
Néo ajustado 0,60 (0,46-0,79) 0,003 0,56 (0,39-0,79) 0,001

Ajustado para género e classe
funcional da NYHA

Ajustado para género e classe
funcional da NYHA, fibrilagdo atrial e

disfungdo VD

0,46 (0,31-0,68) 0,0001 0,49 (0,31-0,79) 0,003

0,39 (0,26-0,59) <0,0001 0,41(0,26-0,67) 0,0004

Os valores sdo expressos em HR (1C95%).
HR = razdo de risco (hazard ratio); outras abreviaturas conforme a Tabela 1.
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lamento mal-adaptativo do VD causado por sobrecarga
de volume, com piora secundéria da dilatagdo anular
e amarracdo tricuspide. O resultado é um ciclo vicioso
que leva a piora da RT e a remodelagdo/disfungdo do VD.
Além disso, a retencdo de liquidos e a congestao cronica
do sistema venoso contribuem para a disfungdo renal e
hepatica e para a retenc¢do adicional de liquidos (30). A
congestdo passivaaguda e cronicalevaaresisténcia diu-
rética em até 23 a 30% dos pacientes com insuficiéncia
cardiaca (31,32). A consequéncia final é RT refrataria,
com falhade calorintratavel sem capacidade de resposta
aterapia médica (6). Em nosso estudo,aIVTT e a terapia
médica poderiam ter interrompido sinergicamente
esse ciclo deletério antes do inicio da RT refrataria no
estagio final. Portanto, o beneficio prognéstico da IVTT
pode estar na redugdo da congestdo venosa, que pode
ndo apenas melhorar a fungdo renal per se, mas também
permitir uma melhor resposta clinica a terapia médica
(33). Outro beneficio potencial da IVTT é a redugdo da
sobrecarga crénica do volume do VD sem aumento da
pos-carga do VD, o que resulta em melhor desempenho
do VD, em enchimento do VE e em débito cardiaco (34).

A associagdo entre sucesso procedimental e maior
sobrevida ressalta a importidncia da selecdo de
pacientes para IVTT, pois a reducdo da RT deve ser o
principal objetivo do procedimento. O sucesso proce-
dimental atual com varios dispositivos é de cerca de
75%, sugerindo que hé espago para melhorias técnicas
no futuro (melhores dispositivos e melhor orientacao
intraprocedimental) (20).

LIMITACOES DO ESTUDO. Vdrias limitacdes devem ser
observadas parainterpretar com precisdo as descobertas
dessa andlise. Primeiro, embora uma anéalise cuidadosa
do escore de propensao justifique fortes conclusdes, ndo
se trata de um estudo randomizado, e fatores de confusdo
relevantes podem nio estar representados no processo
de ajuste de risco, o que poderia ter influenciado os
resultados. No entanto, a metodologia que selecionamos
tenta maximizar a inclusdo do paciente, e a magnitude
consideravel das diferengas entre os grupos para os
principais desfechos clinicos nessa analise faz com que
uma conclusdo falsa seja improvavel. Segundo, devido a
natureza retrospectiva do estudo, os autores nao foram
capazes de padronizar os regimes médicos para RT grave
e, portanto, o grupo tratado clinicamente representa uma
amostra heterogénea de terapias médicas direcionadas
individualmente com base nas preferéncias do paciente
e do profissional. Terceiro, uma minoria de pacientes
do grupo intervencionista recebeu tratamento valvar
mitral concomitante. Embora isso tenha sido tratado no
modelo de analise multivariada, ndo podemos excluir
que o tratamento concomitante da RM possa, em parte,
contribuir para uma maior sobrevida. Quarto, todos os
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FIGURA 4 Andlise dos subgrupos
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Analise do subgrupo do impacto da IVTT na re-hospitalizagdo por morte ou insuficiéncia cardiaca (desfecho primario) estratificada pelas principais caracteristicas
clinicas e ecocardiograficas. CDI = cardioversor desfibrilador implantavel; DVD = disfuncdo ventricular direita; FE = fragdo de ejecdo; IVTT = intervengdo valvar
triclspide transcateter; MP = marcapasso; PAPS = pressdo arterial pulmonar sistélica; RM = regurgitagdo mitral.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIA NA ASSISTENCIA AO PACIENTE
E HABILIDADES PROCEDIMENTAIS. Evidéncias
observacionais sugerem que intervengdes base-

laboratorial central do ecocardiograma central estava
disponivel devido ao tipo de estudo.

CONCLUSOES

A IVTT em pacientes selecionados de alto risco com
regurgitacio tricispide grave sintomatica esta associada adas em cateter podem ser benéficas em pacientes

ataxas de mortalidade e re-hospitalizagao relativamente selecionados com regurgitagdo tricispide grave

baixas em 1 ano. A andlise de propensdo combinada, sintomética quando a terapia medicamentosa

realizada neste estudo retrospectivo, sugere que a IVTT fealadl @ inenficiemie,
pode estar associada a uma maior sobrevida e a re-
PANORAMA TRANSLACIONAL. Os ECRs sao
necessarios para verificar os riscos e beneficios de

intervengdes baseadas em cateteres para reduzir

hospitalizagdo da insuficiéncia cardiaca em comparagdo
aterapia médicaisolada. Devido a esses resultados muito
encorajadores, estudos adicionais, principalmente ECRs,

sdo necessarios para confirmar nossos achados para a
adogdo definitiva da IVTT para o tratamento da RT na
pratica clinica de rotina.

a gravidade da RT em pacientes sintomadticos e
orientar a sele¢do dos melhores candidatos para
esses procedimentos.
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