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Anuloplastia mitral en los tiempos del “MitraClip”
sin anillo: En la obscuridad, todo es igual.
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La reparacion valvular mitral juega un papel importan-
te en el tratamiento quirdrgico para la reparacion mi-
tral. Independientemente del tipo de abordaje ¢ técnica
quirurgica, la anuloplastia con anillo es imprescindible.
El anillo de anuloplastia fuerza la coaptacion de las val-
vas, y estabiliza la reparacion. La reparacion mitral ed-
ge-to-edge es una técnica quirargica simple para solu-
cionar situaciones complejas. Sin embargo, atin en esta
técnica, también se necesita el anillo de anuloplastia. De
hecho, la falta de anuloplastia con anillo protésico se ha
identificado como uno de los predictores mas potentes
para falla después de la reparacion valvular mitral. La
terapia MitraClip es el equivamente percutianeo de la
reparacion mitral edge-to-edge quirurgica. La incapaci-
dad para colocar con seguridad un anillo mediante téc-
nicas con catéter es el lado débil del abordaje percutaneo
para la reparacion mitral en los casos de regurgitacion
mitral. Teéricamente, la falta de anuloplastia con anillo
permite la redilatacion anular nativa en el futuro, asi
como también que las fuerzas de estrés rompan el tejido
de las valvas alrededor del MitraClip. Los estudios ac-
tuales que se encuentran en desarrollo sobre MitraClip
se centran sélo en la regurgitacion mitral funcional en
comparacion con la terapia médica. Desafortunadamen-
te, hasta la fecha, no existen ensayos bien estandariza-
dos y completos (MitraClip y anuloplastia percutaneos
a la vez) enfocados en la enfermedad primaria. Estamos
comparando manzanas con naranjas, sin posibilidad
de obtener conclusiones reales con respecto a la falta de
anuloplastia con anillo en la era de la terapia MitraClip.
En la obscuridad, todos los gatos son grises. Finalmente,
nos guste o no, todos los caminos conducen a Roma, al
mismo lugar.
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valvula mitral (VM) es la "remodelacién sobre un

l zl concepto mds importante en la reparacién de la
marco”. Esto significa trabajando con e incluyendo
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Mitral valve repair plays a fundamental role in surgical
treatment for mitral regurgitation. Regardless the type
of approach or surgical technique, annuloplasty ring is
an absolutely must in mitral valve repair. The annulo-
plasty ring forces leaflet coaptation, stabilizes the repair.
Edge-to-edge mitral valve repair is a simple surgical
technique to fix complex situations. However, annu-
loplasty ring is always needed here as well. In fact, the
lack of annuloplasty by means of a prosthetic ring has
been identified as one of the most powerful predictors
for failure after mital valve repair. MitraClip therapy is
the percutaneous equivalent to the edge-to-edge surgi-
cal mitral valve repair. Inability to safely place a ring by
catheter-based techniques is the weak side of the percu-
taneous approach for mitral valve repair in mitral valve
regurgitation. Theoretically, the lack of an annuloplas-
ty ring allows future mitral annulus dilatation as well
as stress forces to break out leaflet tissue around the
MitraClip device. Up to now, there is no serious study
analyzing both, MitraClip and annuloplasty ring in ca-
ses for percutaneous approach. Current running studies
about MitraClip are focused only in functional mitral
regurgitation comparing against medical therapy. Un-
fortunately, there are no well-standardized and com-
plete trials (MitraClip and percutaneous annuloplasty
at once) focused on primary disease. We are comparing
apples with oranges, with no possibility to get real con-
clusions regarding the lack of annuloplasty ring in the
era of MitraClip therapy. All cats are grey in the dark.
Finally, like it or not, all roads lead to Rome, at the same
point.

Key words: Mitral valve; Mitral regurgitation; Mitral
valve repair; MitraClip; Prosthetic annuloplasty ring.
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como parte de la reparacién VM un anillo protésico de anu-
loplastia [1]. Este concepto fue introducido por primera vez
por Carpentier [2], dando lugar a la bien conocida "Correc-
ci6én Francesa" [3]. El armamentario de técnicas quirtrgicas
para obtener buenos resultados es muy extenso. El tipo II de
regurgitacion VM es casi la regla en la enfermedad mitral de-
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generativa. El movimiento excesivo de una o ambas valvas es
el hallazgo comun. Llegando a este punto, vale la pena decir
que, en lo que respecta a la reparacion VM, existen dos prin-
cipios basicos que no deben ser pasados por alto bajo ningin
concepto, hablando en general, a saber, i) el prolapso de la
valva anterior se trata principalmente mediante la instalacion
de neo-cuerdas de PTFE mas un anillo de anuloplastia, ii) el
prolapso de la valva posterior se trata mejor con reseccion
cuadrangular, cierre directo de la hendidura, y anillo de anu-
loplastia [4].

El concepto fundamental que juega un papel preponderan-
te es la anuloplastia mediante un anillo protésico para valvu-
loplastia [1,2]. Esta "remodelacion” fuerza la coaptacion de las
valvas. Asi, la superficie coaptacién se vuelve mas larga. La
durabilidad de la reparacion VM estd directamente relacio-
nada al uso del anillo de anuloplastia [5,6]. Entre mas larga la
superficie de coaptacién, mas duradera es la reparacion VM.
En efecto, la falta de anuloplastia con anillo ha sido identifi-
cada como uno de los factores de riesgo independientes mas
potentes para falla después de la reparacion VM. La repara-
ciéon VM quirurgica tipo edge-to-edge no es la excepcion a la
regla [7-10].

La terapia MitraClip (Abbott Vascular, IL, USA) es la
forma percutdnea de la reparacion quirurgica VM tipo ed-
ge-to-edge. Sin embargo, este dispositivo sélo aborda el com-
ponente de las valvas mitrales. Varios dispositivos han sido
disefiados para este propdsito [11-13]. No obstante, los resul-
tados no han sido tan alentadores.

El propdsito de esta revision es dejar en claro cudnto afec-
ta la falta de la anuloplastia con anillo la durabilidad a largo
plazo de la terapia MitraClip en el mundo real, independien-
temente del tipo de paciente siendo tratado por este método.

Los hechos acerca de la reparacién valvular mitral/anulo-
plastia con anillo

La regurgitacion VM se clasifica de acuerdo a la clasifica-
cion de Carpentier [2], a saber, 1) Tipo I (movimiento normal
de las valvas), ii) Tipo II (movimiento excesivo de las valvas),
y iii) Tipo III (movimiento restrictivo de las valvas) el cual a
su vez puede ser IIIa ( a la didstole) o IIIb (a la sistole) (Fig. 1).

Una descripcion sumamente detallada con respecto a las
técnicas quirdrgicas destinadas a reparar estos defectos han
sido descritas por Carpentier y cols. [14]. Hablando acerca del
Tipo II de regurgitaciéon VM (como habitualmente se obser-
va en la enfermedad degenerativa), la parte medular de todo
este conjunto de técnicas se puede resumir en dos principales
y bien estandarizados tipos de procedimientos. Para el pro-
lapso de la la valva anterior, se prefiere utilizar neo-cuerdas
de PTFE mas anuloplastia con anillo. Para el prolapso de
valva posterior, la reseccion cuadrangular, cierre directo de
la hendidura y anuloplastia con anillo es la mejor opcion. El
comun denominador en ambas técnicas es la anuloplastia con
anillo protésico. Varios autores han demostrado que la falta
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de anuloplastia con anillo protésico es uno de los predictores
mas importantes para falla después de la reparacion de la VM
[5,6].

El usar un anillo de anuloplastia no es tan inocuo. Existen
muchisimos tips para obtener los mejores resultados después
de colocar un anillo protésico. Sin embargo, el cirujano debe
conocer todos los gajes del oficio. Un simple ejemplo de esto
es la manera de escoger el tamafo correcto del anillo [14]. La
manera mas apropiada de hacer esto no depende solamente
de la distancia intertrigonal, sino de la altura de la valva ante-
rior. Mas aun, la ultima medicién del anillo depende de qué
tanto la valva anterior protruye mas alla del borde inferior
del medidor. En un esfuerzo por entrar un poco mas a fondo
en esto, si la valva anterior no protruye nada sobre el bor-
de inferior del medidor, escogemos el mismo ntmero que la
distancia intertrigonal ( por ejemplo, 32 mm); si protruye no
mas de 5 mm, escogemos el niimero de anillo inmediatamen-
te superior (34 mm); si protruye mas de 5 mm, escogemos un
anillo clasico de Carpentier abierto en su parte anterior, de
tal manera que podremos obtener mas exposicion de la valva
anterior abriendo aiin mas esta seccién abierta anterior. La
manera de colocar la suturas para anclar el anillo es extrema-
damente especifica también [14]. Basicasmente, estas dos téc-
nicas que hemos mencionado aqui estan bien estandarizadas.
Nada es improvisado. Entre menos improvise, mayor serd la
tasa de éxito.

La reparacién quirirgica de la VM edge-to-edge y la terapia
MitraClip

La reparacion tipo edge-to-edge fue introducida por Al-
fieri y cols [7]. Esta es una técnica sencilla para situaciones
complejas. Es una excelente técnica para casos dificiles en los
cuales la situacién quirtrgica no es la mejor; por ejemplo,
exposicion quirargica inadecuada, fraccion de expulsion del
ventriculo izquierdo muy baja, anillo de la VM calcificado,
entre muchos otros. En esta técnica, una o varias suturas son
colocadas una en frente de la otra en ambas valvas de la mi-
tral para anudarlas. Existen dos modalidades: la técnica del
doble-orificio (sutura central), y la paracomisural [15]. La
forma percutdnea de realizar el edge-to-edge se llama terapia
MitraClip. Los primeros procedimientos de este tipo se rea-
lizaron en 2003. MitraClip recibi6 la aprobacién de marca en
Europa en 2008, y la aprobacion de la FDA en USA en Octubre
del 2013 para su uso en pacientes con regurgitacion VM dege-
nerativa (primaria), quienes estan en riesgo prohibitivo para
ser sometidos a cirugia mitral convencional [16]. A pesar de
esto, la FDA obligd a la compaiiia a efectuar estudios poste-
riores para confirmar la seguridad y eficacia del dispositivo,
estudios que hasta ahora no han sido suficientemente claros
debido a un inadecuadamente corto periodo de seguimiento,
asi como a la incapacidad para usar un anillo para anuloplas-
tia via percutanea en forma sistematica. Vale la pena destacar
que la sola y uinica autorizacion para la terapia MitraClip fue
concedida exclusivamente para casos con un riesgo quirtirgico
extremadamente alto con regurgitacion VM como enfermedad
primaria [17]. De tal manera que no hay ningun argumento
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Figura 1. Clasificacién funcional descrita por Carpentier , basada en la movilidad de las valvas de la mitral [2].

ni razon para utilizar este dispositivo en otros casos diferentes
a la enfermedad degenerativa primaria de la VM.

La terapia MitraClip sin anillo: La incapacidad de colocar
un anillo verdadero.

La critica principal para la terapia MitraClip es que care-
ce de una técnica completa para reparar la VM. El abordaje
percutaneo solo trata el componente de las valvas, pero no el
componente anular. En otras palabras, el patron de comporta-
miento de la regurgitacién VM es exactamente el mismo, in-
dependientemente del abordaje de laVM. Este no cambia. El
trabajar solamente sobre las valvas de la VM no es suficiente
para corregir ni prevenir regurgitaciéon VM en un seguimien-
to suficientemente largo. Como citamos previamente, varios
autores han demostrado que la falta de anuloplastia con ani-
llo es uno de los mas poderosos (quiza el mayor) predictores
para falla después de la reparacion de la VM [5,6]. El mismo
concepto debe ser tenido en cuenta cuando se escoge la tera-
pia MitraClip para un caso dado.

Me gustaria dejar muy en claro el concepto acerca de tera-
pia MitraClip "sin anillo". Ciertamente, el anillo para anulo-
plastia no ha sido ampliamente utilizado en el abordaje per-
cutdneo porque es muy dificil obtener resultados adecuados
en la mayor parte de los casos. Asi, la principal razén para
la falta de anuloplastia con anillo en la terapia MitraClip es
debido a razones técnicas. Algunos intentos verdaderamente
creativos han sido inventados, como colocar un dispositivo
en el interior del seno coronario, llamado sistema Carrillon
(Carrillon® Mitral Contour System® Model XE2; Cardiac Di-
mensions., Kirkland, WA, USA) [11,12]. Esto implica varias
desventajas, como la compresion de la arteria circunfleja cer-

ca de P1. La arteria circunfleja yace entre el seno coronario y
el anillo nativo de la VM en 86% de los casos [18]. Maselli y
cols. [19] encontraron que la arteria circunfleja o sus ramas
estaban localizadas entre el seno coronario y el anillo nativo
delaVMen el 16.4% y el 63.9% de los casos, respectivamente.

El Cardioband (Valtech Cardio, Or Yehuda, Israel) ha
sido desarrollado como una dispositivo alternativo para la
reparacion VM percutdnea, el cual funciona como una ban-
da de anuloplastia. Cuando se analizaron los resultados con
Cardioband, Nickening y cols. [13] demostraron que en un
segumiento a 6 meses, la regurgitacion VM recidivante grado
moderado en 31.8%, y severo en 13.6%. En un analisis mas
profundo, s6lo el 54.6% estaban libres de algun grado de re-
gurgitacion VM recidivante/residual importante a 6 meses.
A primera vista, estos resultados parecen no ser extraordina-
riamente buenos. Sin embargo, una vez mas, tendremos que
esperar para obtener mejores y mas robustas conclusiones,
en seguimientos suficientemente largos para demostrar este
efecto.

Me gustaria enfatizar que, en un principio, antes de la era
de Carpentier, la reparaciéon VM fué duramente criticada por
los pobres resultados observados. Se ha hecho fuertemente
evidente que la anuloplastia con anillo result6 ser la parte cla-
ve de todos estos procedimientos quirdrgicos [2]. Entonces,
tenemos que llamar a las cosas por su nombre: la anuloplastia
con anillo protésico es absolutamente indispensable en el cur-
so de toda reparacion mitral edge-to-edge, mas alla del tipo
de abordaje.

sQué tal si evitamos usar el anillo de anuloplastia?
Después de analizar todos esto que hemos mencionado,
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hablando acerca de la reparacién VM edge-to-edge, la pre-
gunta que realmente salta a la vista es qué tanto afecta la falta
de anuloplastia con anillo el verdadero resultado en este tipo
de casos primarios que tienen regurgitacion VM degenerati-
va, en un seguimiento a un plazo suficientememte largo, no
s6lo a 6 meses, 1 aflo o 5 afios. A este respecto, Alfieri y cols.
[7] encontraron que a 5 afios, habia una diferencia estadisti-
camente significativa entre colocar o no un anillo de anulo-
plastia después de la reparacion tipo edge-to-edge. De Bonis
y cols. [8] han establecido claramente que, cuando la regurgi-
tacion VM después de la operacion es < 1+ (sélo el 52.1%) a
la descarga hospitalaria, sin anillo de anuloplastia, la libertad
de regurgitacion VM >3+ es 80% a 5 afios, pero disminuye a
50% alos 12 afos. El mismo grupo de trabajo, en otro estudio
encontraron que cuando falta la anuloplastia , la libertad de
regurgitacion VM 23+ es de 39.7% a 12.5 afios [9]. No existe
razon para pensar en que las cosas pudieran tornarse diferen-
tes solamente porque se cambia la via de abordaje para este
tipo de casos. El abordaje para la reparaciéon VM ya sea per-
cutdneo o quirdrgico no tiene nada que ver a este respecto.

La realidad

Cuando se compara la cirugia contra el abordaje percuta-
neo, la libertad para regurgitacion VM >3+ a 4 afios es de 92
+ 3% vs 68.7% * 7% (p = 0.002), respectivamente. De hecho,
el uso del MitraClip resulté ser el predictor mas potente para
recurrencia de la regurgitacion VM >3+ en ambos analisis
univariado y multivariado [HR: 4.4 y 6.1, respectivamente]
[10]. En otro estudio, analizando el mismo tépico, 94 + 3.3%
vs 75 + 7.6%, respectivamente, en favor de la cirugfa. El anali-
sis multivariado identificé el uso del MitraClip como un pre-
dictor independiente de recurrencia de la regurgitacion VM
>2+ [Hazard ratio (HR): 2.1, 95% confidence interval (CI):
1.1-3.9, P = 0.02][20]. En un metaandlisis, Tagaki y cols. [21]
confirmaron que, teniendo en cuenta la regurgitacion VM
>3+ recurrente después de la reparaciéon VM edge-to-edge
por via quirurgica o percutdnea, la evidencia esta en favor del
abordaje quirtrgico (HR= 4.8; 2.58-8.9, 95%CI). Analizando
el mismo rubro,pero ahora considerando la libertad de re-
currencia de la regurgitacién VM >2+, el HR se increment6
hasta 20.72 (4.91-87.44, 95%CI) (p< 0.001), siendo la cirugia
bastante superior a la terapia MitraClip sola sin anillo [22].

Considerando el EVEREST 1II, Feldman y cols. [23] han
llegado a la conclusion que atn cuando la cirugia es mejor
que el MitraClip respecto a la libertad para recurrencia de la
reguigitacion VM >3+ a 1 aio, la evolucion de los pacientes
con MitraClip parece ser buena sin riesgos adicionales en un
seguimiento a 5 anos.

En cirugia cardiaca, al sabio entendedor pocas palabras.
Mucho ruido y pocas nueces. Estos hallazgos no pudieron
ser reproducidos por De Bonis y cols. [24]. Las observacio-
nes previas reportadas en el EVEREST II indicaron que, si la
terapia MitraClip fue inicialmente exitosa, los resultados eran
sostenidos a 5 afios. Ademas, cuando se compararon con el
edge-to-edge quirtrgico con anuloplastia, la terapia Mitra-
Clip produjo una eficacia mucho mas baja a 4 afios [24].
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El meollo del asunto con la terapia MitraClip

El verdadero meollo del asunto en cuanto a la cuestio-
nable durabilidad de la terapia MitraClip en un seguimiento
verdaderamente largo ha sido identificado por Votta y cols.
[25]. En condiciones normales, el anillo nativo de la VM se
dilata en didstole aumentando su tamafo para un adecuado
llenado ventricular. De alguna u otra manera, el anillo de anu-
loplastia puede evitar esta dilatacion. Ademas, una dilatacién
de 20% ocurre en el anillo nativo, con el incremento del estrés
tanto en la regién anular como en el area cercana a la sutura
edge-to-edge. Y éste es el punto de inflexion. Si no se afa-
de una anuloplastia con anillo al MitraClip, tedricamente las
fuerzas de estrés terminaran rompiendo el tejido en las valvas
alrededor del MitraClip.

Ensayos en curso, proximamente

Algunos de los ensayos que actualmente se encuentran en
proceso a fin de estudiar los efectos del MitraClip en la re-
gurgitacion VM funcional (isquémica y por cardiomiopatia
dilatada) son: COAPT, RESHAPE-HF2, MITRA-FR, MAT-
TERHORN, por mencionar algunos de ellos [26]. De todos
ellos, solamente el MATTERHORN presenta comparacion
contra un grupo control de reparacién VM quirtrgica. Y
para colmo, s6lo el COAPT exhibe un seguimiento a largo
plazo de 5 afnos. Una vez mas, hablando de la cirugia, esta-
mos comparando manzanas con naranjas. Con excepcion del
MATTERHORN, no podemos obtener conclusiones solidas
acerca del efecto real del MitraClip porque el argumento para
comparar es el tratamiento médico en lugar de cirugia. Estd
claro que la meta primaria con esta clase de terapia es tratar
a un grupo muy especial de pacientes con un riesgo muy alto
para cirugia, sin ninguna otra opcién mas alla del tratamien-
to médico. No obstante, estamos enfrentando un dilema. Nos
estamos perdiendo en la obscuridad. El punto central de toda
esta discusion es acerca de la eficacia del MitraClip sin anillo.
Contrariamente, lo que estamos viendo aqui es una compara-
cion entre dos grupos donde la enfermedad ventricular lleva
la voz cantante. Asi, el principal objetivo de comparar de una
vez por todas de una manera absoluta cudn efectivo es la tera-
pia MitraClip sin anillo permanece incierto. No obstante, esto
no significa que debamos descuidar nuestro compromiso de
entender qué pasa con la terapia MitraClip sin anuloplastia.
Cuando menos un brazo de los estudios designado para ci-
rugia podria ser de maxima utilidad para obtener mejores y
mas solidas conclusiones de lo que actualmente se ha logrado.

Conclusiones

Ahora, después de toda esta informacién que hemos re-
unido aqui, no me queda duda acerca de lo siguiente: hasta
ahora, no existe evidencia alguna proveniente de estudios se-
rios utilizando tanto MitraClip como una banda/anillo para
anuloplastia por via percutinea al mismo tiempo, la cual
indique la verdadera durabilidad a largo plazo de la repara-
cion VM en la enfermedad degenerativa como enfermedad
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primaria.

Hemos estado dando el beneficio de la duda. Sin embar-

go,

la experiencia es la madre del conocimiento. Hemos re-

corrido un largo camino en cirugia. A su vez, atn falta un
largo camino por recorrer en las técnica basadas en catéter.

No
lao
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