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Varios ensayos randomizados controlados realizados con aproximadamente
3800 pacientes, han contribuido evidencias para el uso de la terapia de
resincronizacion cardiaca en los pacientes con insuficiencia cardiaca. Ademas
de unas pocas excepciones como el estudio CONTAK-CD y el PATH-CHF I,
todos los estudios han incluido pacientes con insuficiencia cardiaca avanzada,
clase NYHA llI-1V, fraccion de eyeccion del VI significativamente reducida y
duracion QRS igual o mayor a 120 ms. La gran mayoria de pacientes se
encontraba en ritmo sinusal y aproximadamente un 50% de los pacientes
también fueron tratados con un cardiodesfibrilador implantable.



Remodelado inverso en pacientes

con TRC: Importancia de la etiologia
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Los efectos de la TRC en el remodelado inverso son notables y extensos.
Aqui hay uno de los muchos estudios —el ensayo MIRACLE- que muestra que
la TRC induce una reduccién significativa del volumen diastdlico final y
sistdlico final del VI, lo que resulta en un gran aumento de la fraccion de
eyeccion del VI y una reduccion de la masa del ventriculo izquierdo. Aunque
las diferencias en el remodelado inverso del VI entre pacientes con
miocardiopatia isquémica y no isquémica se han informado en forma
consistente, esta diferencia sin embargo no se tradujo en una diferencia en la
sobrevida.



i Cambio en la FEVI a los 6 meses predice el resultado a
o | plazo independientemente de la etiologia
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En realidad nuestros datos mostraron que cuando la fraccion de eyeccion del
VI aument6 al menos 6 puntos absolutos, no hubo diferencias en la sobrevida
de los pacientes con etiologia isquémica o0 no isquémica. Resulta interesante
gue el cambio en la FEVI a los 6 meses predijo la sobrevida a largo plazo
(tiempo de seguimiento promedio de aproximadamente 3 afios y medio). En
este estudio, sin embargo, no fue posible distinguir si existié una diferencia en
la sobrevida en aquellos pacientes que tuvieron un cambio notable en la FEVI,
>=11 puntos absolutos, en comparacién con el otro que tuvo un aumento de al
menos 6 puntos absolutos.



Efecto de la TRC sobre la muerte,

internaciones y medicamentos IV
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Los 4 ensayos prospectivos, randomizados y controlados mas extensos
realizados con pacientes con insuficiencia cardiaca, que tuvieron la mortalidad
y/o la internacién como objetivo primario, mostraron consistentemente que la
TRC presentd una reduccion muy extensa y significativa de la cantidad total
de muertes, indice de internaciones y uso de medicamentos IV (inotrépicos,
vasodilatadores y diuréticos). La razén de riesgo de todos estos estudios varié
entre 0,58 y 0,69, indicando una reduccion de eventos combinados de al
menos 35% a 40% en favor de la TRC.
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La impresionante reduccion del indice anual de mortalidad en los ensayos
controlados, randomizados y prospectivos, se ha confirmado recientemente
en el analisis comparativo del indice de mortalidad en el estudio MILOS
(estudio observacional longitudinal multicéntrico). Hubo una gran similitud en
las caracteristicas de los pacientes de los 4 centros que participaron del
estudio MILOS; lo que es mas importante, la mortalidad anual por todas las
causas observada en el ensayo MILOS fue 8%, siendo consistente con el
indice de mortalidad del estudio COMPANION y del CARE-HF. El estudio
MILOS enfatiza que los resultados obtenidos en los estudios clinicos
randomizados y controlados son reproducibles en la practica diaria.
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Aunque la fibrilacién auricular esta presente con frecuencia en la clase
funcional 111-1IV de la NYHA, solamente un estudio controlado randomizado
prosectivo —el estudio MUSTIC-AF- se ha enfocado en este importante grupo
de pacientes. Sin embargo, los resultados del estudio fueron bastante
decepcionantes. En realidad, en el andlisis de intencion de tratar y el analisis
de eficacia, el efecto de la estimulacion biventricular fue casi indistinguible de
la estimulacién convencional del ventriculo derecho.



Mortalidad por todas las causas

Study AF patients SR patierts RR (random) Weight RR (random)
cr sub-categoey 8l N 5% % ®%a
Leclerq 2000 5718 4/z2z —_——l 16.24 1.83 [0.59, 5.73)
Linds 2002 12/64 11767 —l 2525 1.14 [0.54, 2.40]
Mohoek 2004 7/30 3/30 b 14.35% 2.33 10.67, 8.18)
Gasparni 2006 107162 /511 —p— Z1.53 3.50 [1.45, B.48]
Denery 2007 /96 177167 22.87 0.72 [0.31, 1.67)
Total (85% CN) 267 297 - 100. 00 1.87 (0.87, 2.81)
Test for overall effect Z =151 (P=043)

01 02 05 2 ] 10

Favors AF patierts  Favors SR patients

Study VWD (fixced) Weight VWD (ficedd)
of sub-category 5% <1 %o 95% Cl
Leclerg 2000 —_— 1.74 4.00 [2.75, 5.25)
Linde 2002 —_— 1.17 =1.80 [-3.33, -0.27)
Malhoek 2004 —_— 1.62 =2.00 [-3.29, -0.71)
Gasparini 2006 = 7579 0.00 [-0.19, 0.13]
Delnoy 2007 —_— 18.69 2.00 [1.82, 2.238]
. 100.00 0.39 [0.22, 0.55]
Test for overall effect: Z = 4,64 (P < 0.00001)

-4 -2 0 2 4
Favors SR patients  Favors AF patients

Upadhyay GA et al JACC 2008

En contraste, un meta-analisis reciente que us6 los datos recolectados de los
ensayos observacionales asi como del estudio MUSTIC-AF, incluy6 367
pacientes con fibrilacion auricular y 797 en ritmo sinusal. El meta-analisis
mostré que la mortalidad por todas las causas y los cambios de la FEVI fueron
similares en magnitud en pacientes con ritmo sinusal o con fibrilacion
auricular. Sin embargo, hubo cierta heterogeneidad con respecto a los
cambios en la FEVI.



Efecto de la ablacion y la TRC en los
pacientes con ICy FA
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En este sentido, los datos presentados por Gasparini y nuestro grupo
mostraron que, para obtener un grado similar de remodelado inverso y un
cambio en la capacidad de ejercicio de los pacientes con fibrilacién auricular
como en aquellos en ritmo sinusal, debia realizarse ablacion de la union
auriculoventricular. En realidad, aunque una frecuencia cardiaca correcta en
reposo se obtuviera con éxito con la programaciéon de marcapasos y drogas
antiarritmicas en todos los pacientes con fibrilacion auricular en quienes no se
realizé la ablacién, aparentemente esto no result6 suficiente. En realidad,
solamente el 100% de estimulacién biventricular continua, como se logra por
la ablacion de la union auriculoventricular, fue capaz de mejorar
significativamente la clase funcional, el remodelado inverso y el resultado de
la sobrevida.



Terapia de dispositivo para la IC avanzada:
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Todos estos resultados representaron la evidencia clinica sobre las que se basan las
guias.

Las guias de préctica clinica para la terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) han
sido actualizadas recientemente por las sociedades cientificas de Europa y
Norteamérica. Las mismas son en gran parte consistentes con las recomendaciones
clase ly lla.

Por primera vez, estas guias han incluido dos grupos nuevos de pacientes con IC:
pacientes con fibrilacidn auricular crénica y pacientes en quienes se anticipa la
dependencia frecuente de la estimulacion ventricular. Mientras que estas guias
comparten una base comun, hay dos diferencias importantes. La mas importante es
gue las guias europeas distinguen entre los niveles de evidencias para los dos tipos
de TRC: A para la TRC-P (estimulacion solamente) y B para la TRC-D (con respaldo
de cardiodesfibrilador implantable). Esta situacion peculiar ha surgido como resultado
de una carencia de comparaciones randomizadas, controladas directas de la TRC-P
y la TRC-D. Comentaré esta aparente contradiccién a continuacén.

Otra diferencia importante se relaciona con la fibrilacion auricular: mientras que las
guias de EE.UU. consideran que la TRC es adecuada para los pacientes con
fibrilacién aurciular y sin distincién entre paroxistica, permanente o persistente, las
guias europeas recomiendan la TRC solamente para los pacientes con fibrilacion
auricular crénica que también se han sometido a ablacién de la unién
auriculoventricular.
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Bristow et al. Circulation 2006

El analisis del modo de muerte en el estudio COMPANION mostr6 que el

tiempo hasta la insuficiencia cardiaca para la TRC-P y la TRC-D fue

significativamente mayor que con la terapia médica optima. En contraste el
tiempo hasta la muerte subita cardiaca fue mayor solamente en aquellos

pacientes tratados con TRC-D; los pacientes tratados con TRC-P no

mostraron diferencias con la mejor terapia médica. Este resultado sin
embargo esta en conflicto con los datos del estudio CARE-HF.
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e Definite: witnessed sudden unexpected collapse with docu-
mented arrhythmia (classified as “arrhythmic™);

e Probable: witnessed sudden unexpected collapse without docu-
mented arrhythmia (classified as “unknown but probably
arrhythmic™): and

e Possible: unwitnessed sudden unexpected death (classified as
“unknown cause but known mode of death™) in the cardiovas-
cular category.

Uretsky et al. J Cardiac Fail 2008

En el estudio CARE-HF, la probabilidad de muerte subita cardiaca en los
pacientes con TRC fue extremadamente baja. Estos hallazgos intrigantes
indicaron que la TRC-P solamente puede ser capaz de reducir en forma
significativa la muerte subita cardiaca.



Modo de muerte en pacientes con TRC-
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Aunque aun carecemos de un estudio prospectivo randomizado comparando
la TRC-Py la TRC-D, de manera que el dilema sobre si usar uno u otro
dispositivo permanece, en el registro MILOS hay sin embargo, observaciones
indirectas que sugieren que la TRC-D probablemente sea mejor que la TRC-P.
La probabilidad de muerte subita fue en general extremadamente baja y
cercana a la observada en el estudio CARE-HF. No obstante, puesto que el
registro MILOS incluy6 pacientes que fueron tratados con TRC-P por la falta
de dispositivos con capacidades de TRC-D, el indice anual de muerte subita
fue 2,5% en comparacién con los pacientes con insuficiencia cardiaca que
recibieron el implante cuando el dispositivo de TRC-D estuvo disponible. En
este Ultimo grupo de pacientes, el indice anual de muerte subita fue
aproximadamente 40 veces menor. Como en el estudio COMPANION, el
indice de insuficiencia cardiaca fue similar en los pacientes con TRC-D y
TRC-P.
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Efecto de la TRC sobre el tiempo hasta la MS o hasta

ad la muerte por IC en pacientes clase NYHA 1V estables
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Lindenfeld et al. Circulation 2007

Los pacientes con sintomas clase IV de insuficiencia cardiaca con duracién
QRS prolongada y colocacién 6ptima de las derivaciones, pueden regresar al
estado de clase Ill o mejor en términos de funcién y sobrevida, en cuyo
momento la prevencion de la muerte subita una vez mas se vuelve un objetivo
relevante.

La informacion sobre los pacientes clase IV es limitada, porque solamente el
10% de los casi 4000 pacientes en ensayos de resincronizacién han tenido
sintomas clase IV. En el ensayo COMPANION, hubo pacientes en clase IV
para quienes la resincronizacion mejoré la calidad de vida y redujo la
reinternacion y la mortalidad; sin embargo, estos pacientes estaban estables
en sus hogares antes de ingresar al estudio y pueden no representar los
pacientes tipicos de clase IV. Incluso en este grupo seleccionado, no hubo
diferencias en la sobrevida a los 2 afios entre los pacientes con TRC cony sin
desfibrilador.

En los pacientes con sintomas clase |V, en quienes la resincronizacién no es
adecuada para restaurar la estabilidad clinica, la presencia del desfibrilador
con frecuencia complica la transicién inminente a la atencién terminal.

Sin embargo existe el problema de la prediccion precisa de qué paciente
permanecera en la clase funcional IV y qué paciente recibira un beneficio
significativo de la TRC.
13



Sin criterios confiables para predecir qué
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Como sabemos por todos los estudios randomizados controlados,
aproximadamente un tercio de los pacientes sigue siendo sintomatico luego
de la TRC. Como un ejemplo, los datos del estudio MIRACLE mostraron que
aproximadamente el 5% de los pacientes permanecio en la clase funcional IV
y aproximadamente el 35% permanecio en la clase funcional Ill luego de TRC.

Una de las razones frecuentemente mencionadas por la falta de mejoras
luego de TRC, es el hecho de que algunos pacientes con IC, a pesar del
hecho de que presentan una duracion QRS de mas de 120 ms, no presentan
disincronia mecénica.



Estudio PROSPECT: Métodos

ecocardiograficos seleccionados y cortes

Chung et al. Circulation 2008

Varios métodos ecocardiograficos se han propuesto para evaluar la
disincronia mecéanica y han originado la idea de que solamente cuando hay
disincronia mecanica presente y detectable por una técnica ecocardiografica,
la respuesta a la TRC sera significativamente superior a la observada en
pacientes sin disincronia mecanica. Sélo recientemente se ha realizado un
estudio prospectivo, multicéntrico, observacional y controlado —el estudio
PROSPECT-. Los pacientes incluidos en este ensayo se sometieron a un
extenso examen ecocardiografico, incluyendo técnicas ecocardiograficas
multiples, simples y avanzadas para detectar la disincronia mecanica.
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Estudio PROSPECT:

Objetivos

Chung et al. Circulation 2008

El estudio tuvo como resultado primario un objetivo compuesto clinico y una
reduccion significativa del remodelado inverso. También se seleccionaron
multiples objetivos secundarios. La idea basica del estudio fue que en
aquellos pacientes en quienes la disincronia mecanica se detectd, el puntaje
del compuesto clinico y la cantidad de remodelado inverso debia ser mucho
mayor que en aquellos pacientes sin disincronia mecanica.
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Valor predictivo de mediciones eco de

e disincronia

La presencia de mediciones Unicas de disincronia mecanica
agregaron 11-13% de respuesta al puntaje clinico compuesto y
13-23% al volumen sistdlico final del VI
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Chung et al. Circulation 2008

Contra cualquier expectativa, no hubo parametros ecocardiograficos que
tuvieran un mejor puntaje que cualquier otro. En general la presencia de
disincronia mecanica simple sumo poco al objetivo compuesto clinico. Aunque
hubo una tendencia hacia una mayor frecuencia de pacientes con remodelado
inverso significativo cuando habia disincronia mecanica presente, todos los
indices tuvieron el mismo desempefio. El estudio cuestionoé el valor real de la
evaluacion ecocardiografica de la disincronia mecanica en los pacientes con
IC candidatos a la TRC.
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Declaracion del consenso de expertos de la

M Sociedad Americana de Ecocardiografia:

Echocardiography for Cardiac Resynchronization
Therapy: Recommendations for Performance and
Reporting-A Report from the American Society of
Echocardiography Dyssynchrony Writing Group
Endorsed by the Heart Rhythm Society

Tobn G 0, Th Abrah: Bl Agler en | T, MDD,

CLINICAL PRACTICE AND REPORTING

Although a number of echocardiographic dyssynchrony methods
discussed have suggested superiority to ECC QRS width for predict-
ing response to CRT, evidence from large-scale clinical trials and
current practice guidelines do not include an echocardiographic
Doppler dyssynchrony study for patient selection.'” Accordingly,
this writing group currently does not recommend that
. patients who meet accepted criteria for CRT should have
therapy withheld because of results of an echocardio-

graphic Doppler dyssynchrony study.'’

JASE 2008

Por esta razon, la conclusion de un informe reciente del Grupo de Escritura de
Disincronia de la Sociedad Americana de Ecocardiografia indicé que en los
pacientes que cumplian con los criterios (ECG) aceptados para la TRC, no se
deberia demorar la terapia a causa de los resultados de un estudio
ecocardiografico Doppler de disincronia. Este punto de vista es compartido
por los miembros del comité de guias que no incluyeron a la disincronia en
sus ultimas recomendaciones.
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Cleland et al. NEIM 2005

y el CARE-HF mostraron que todos los subgrupos de estos ensayos

randomizados prospectivamente se beneficiaban igualmente con la TRC,
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' Situaciones especificas

Patients with RBBB
Aged patients

Patients with diabetes

Patients with chronic renal failure

hay algunas situaciones especificas en las que el valor de la TRC aun no
resulta claro. Entre las otras, estas cuatro situaciones clinicas presentadas
(pacientes con BRD, pacientes ancianos, pacientes con diabetes y pacientes
con insuficiencia renal cronica) son probablemente las mas comunes e
importantes, que merecen mas atencion.

21



TRC en pacientes con BRD: Estudio

sl COMPANION
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¢La aplicacion de TRC es suboptima en estos pacientes?
¢ Estos pacientes estan mas enfermos?

Bristow et al. NEIM 2005

Los pacientes con bloqueo de rama izquierda son el mayor grupo de
pacientes generalmente tratados con TRC. Aproximadamente un 20% de los
pacientes con IC, candidatos a la TRC muestra complejo QRS de bloqueo de
rama derecha. La pregunta era si este Gltimo grupo de pacientes se
beneficiaria igualmente con la TRC. Los datos recolectados en el estudio
COMPANION sugieren que los pacientes con BRD tienden a tener menos
beneficios de sobrevida que los pacientes con BRD. Puesto que los pacientes
con blogueo de rama derecha generalmente tienen una secuencia diferente
de activacion eléctrica, es completamente posible que la TRC “convencional”
sea subdptima en estos pacientes. En forma alternativa, estos pacientes

pueden estar mas enfermos que los pacientes con bloqueo de rama izquierda.
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BRD vs. BRI

Clinical and Hemodynamic Data of Patients with Right Bundle Branch Block and Lefi Bundle Branch Block

AN Patients (T00) Tatients with RBED (6) Tatients with LEBE (94) T Value
Gender (M/F) 74126 R 69/25 ns.
Age (vears) 62+ 10 654 6211 s,
Etiology (CAD/DCM) 38/62 M 3361 < (.03
NYHA class (v 96/4 42 9272 < (L001
Ejection fraction (%) 2+7 1738 B+7 < (L03
Peak VO2 (mlfkg/min} 138+ 36 126+44 139+ 36 ns.
Rhythm (SRIAF) Be/l4 ] BO/14 ns.
Mean heart rate (bpm) T4+ 15 BOL 19 T3+ 14 < (L0
PR interval (ms) 189 + 26 208 &+ 25 188 £ 25 n.s.
QRS duration {ms) 158 £ 22 150 £ 22 158 £22 15,
LVEDD (mm) 67£9 67£7 68:£9 s
PA systolic pressure (mmHg) ELE T 5012 T4 < (L4
PCW mean pressure (mmHg) 12+9 13+6 12+9 ns.
Pulmonary resistance (WL ot 16 47+ 13 15+ 16 <0007
Left ventricle (mmHg)
” Systolic pressure 104 + 20 100 + 26 104 + 20 ns.
Diastolic pressure 7 I8£5 [E] <0.04

Fantoni et al. JCE 2005

Esta hip6tesis aparentemente es corroborada por los hallazgos de un ensayo
observacional pequefio, no controlado, por Fantoni y cols. Estos autores

mostraron que los pacientes con bloqueo de rama derecha presentan

coronariopatia severa con mas frecuencia, ventriculos derecho e izquierdo

mas grandes, presiones pulmonares y resistencias mas altas, y presion

capilar en cufia mas alta.
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Ensayos randomizados y controlados
vy Registro (problema de la edad)
MIRACLE COMPANION CARE-HF Piccini y cols
(2002) (2005) (2005) (2008)
Edad 64 66 67 71
Sexo (F) 32% 33% 26% 31%
Raza (B/N/L) 90/No No disponible No disponible 82/12/3
disponible/No
disponible
Diabetes No disponible 40% 25% 16%
Coronariopati 50% 55% 67% 57%
a
FEVI 0,22 0,22 0,25 0,25
QRS 167 ms 160 ms 160 ms NA

Los pacientes de mas edad generalmente estan subrepresentados en los
ensayos controlados randomizados, pero representan una proporcion
significativa y creciente de pacientes con IC. Esta diapositiva muestra, por
ejemplo, que la edad promedio de los pacientes incluidos en el ensayo
MIRACLE, el estudio COMPANION vy el estudio CARE-HF es
significativamente menor que la edad promedio de los pacientes con IC
generalmente internados en los hospitales de los EE.UU.
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Comparacion del objetivo luego de 6

meses en pacientes jovenes y ancianos

Varahle Age <68 Age 65-75 Age =75

CRTON CRT OFF P value CRTON CRT OFF P value CRTON CRT OFF P valoe
NYHA clms 0844074 A48 £0T] =0.001* ~0.78£0.79 A9£0.70 onoe ~0.TR+071 04074 0.004*
LVEF (%) 5234754 1384632 <0.001% 2984800 0754675 o 4034857 0554476 0008
Gemin ball walk (m) §1.994117.5% 4455601064 0.33 3764£120.58 26,454 1006 042 457641297, 3014413255 048
MLHFQ score -21.58+23.17 -122:4.20 =0.001* -15924244 13142072 035 ~16.44+21.08 ~11.84£25.99 04
Peak VO {mbkg/min) 1.0043.57 0.294335 0,097 1334294 0.2042.50 o007 0.404265 0404293 099
Exercise time (sec) RO.57+193.01 225417501 oo 696718682 29817621 0006 29.184£15226 -17.93£1983% 020
LVESV (ml) 426747028 7.57457.08 =0.001* 2277457.93 345389 <nool* 176843645 08644171 006
LVEDV imL) -39,73470.90 327 460,03 <0.001* -21.93463.67 5414513 ool -14.5364.78 0.30+51.338 (AL
LVESD {mam) ~0.744092 <0 B3 0,66 =0.001* ~0.08£0.70 .16 £0.64 055 -0.254081 “006 £ 0,64 032
LVEDD {mm) 0454076 00036 £0.67 <0.001* ~0.088+0.62 0.1240.58 059 -0, 164062 0. 124054 082
ORS duration (msec) ~17.36+31 49 36243406 <0.001* 187343702 =7.02431.66 noare 137943078 75843346 024

Compared with controls, patients from all three age groups whose CRT was aativated had statistically significant improvements in NYHA class and LV geation fraction

MNHFQ minnesota living with hean faikure quality of life score, 02 oxygen consumption, LVEDY kefi venricular end diastolic volume, LVESD Icfi venmicular end systolic dismeter, LVEDD
lefit ventricular end diastolic dismeter

*P<0.035

Kron et al. J Interv Cardioll 2009

Como se muestra en esta diapositiva, aunque hubo una tendencia hacia un
menor beneficio en los pacientes mayores de 75 afios comparados con los
pacientes mas jovenes, aun asi hubo una ventaja al tratar pacientes ancianos
con TRC.



Resultados de pacientes jovenes y
ancianos

=

CARDIOCENTROTICING

100% —
E%ﬁ Age > 75
—

i ———— e
80% Age <= 75 —‘-‘

P=.961

20%
247 190 129  No at risk
148 108 78 Age<=75
o%d 99 82 51 Age>75
[] 365 730
Time (days)

Deinay et al AHJ 2008

En forma similar, el indice de sobrevida de los pacientes jévenes y ancianos
con TRC, sin embargo parece ser similar.
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Efecto de edad de inicio y longevidad del dispositivo

| sobre el costo por calidad de vida corregida a 1 afo —
R poce de casos
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Freemantie N. on behailf of CARE-HF Investigators

En cuanto al tipo de dispositivo, debemos observar que el costo creciente por
afo de calidad de vida ganada, varia significativamente dependiendo de la
edad al comienzo del tratamiento y la longevidad del dispositivo. Aunque la
TRC-P y la TRC-D tienen un costo creciente muy bajo por la mejora de la
calidad de vida corregida a un afio, en comparacion con la terapia
farmacoldgica 6ptima, resulta obvio que el uso de TRC-D versus TRC-P se
caracteriza por un costo creciente hipotético significativo y nunca probado por
mejora en la calidad de vida corregida a un afio. Ademas si el dispositivo tiene
una longevidad de 5 afios en vez de los 7 afios esperados, el costo creciente
aumenta significativamente, mientras que incluso si la longevidad del
dispositivo aumenta un afio, hay una reduccién muy pequefia.
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Fantoni et al. EHFJ 2008

Los pacientes con diabetes representan aproximadamente un cuarto de todos
los pacientes tratados con TRC. Como se muestra en estos datos, aunque los
pacientes con diabetes tuvieron menos remodelado inverso y un menor

aumento del consumo maximo de oxigeno, la sobrevida fue llamativamente
similar.
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Diabetes y TRC

Diabetic patients Mondiabetic patients P (interaction
Medical Medication + Medical Medication + between CRT
Outcome therapy CRT therapy CRT and diabetes)
n 101 106 303 303
End points
Death from any cause or 64 (63.1) 43 (+40.6) 160 (33.0) 116 (38.3) 0.39

unplanned hospitalization for a
cardiovascular event
Death from any cause or 54(53.5) 35(33.0) 137 (5.4 83(274) 091
unplanned hospitalization with
worsening heart failure
Other serious adverse events
Myocardial infarction 30 (29.7) 43 (40.6) 100 (33.1) 106 (35.00 0.24
Stroke, transient ischemic atack (3.0 3(2.8) 6(2.0) 3l 0.55

Diabetes Care 2007

En el estudio CARE-HF esta observacion fue confirmada por analisis post-
hoc. Como se muestra en esta diapositiva, los pacientes diabéticos y no
diabéticos con TRC tuvieron una frecuencia similar de muerte por cualquier
causa o internacion no planificada por evento cardiovascular de agravamiento
de laIC.
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Finalmente, la interaccién entre la insuficiencia renal y la insuficiencia cardiaca
en los pacientes con TRC ha recibido poca atencion hasta ahora. La mayoria
de los datos publicados se inclinan hacia un pronéstico peor para los
pacientes con TRC y con insuficiencia renal.
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Indice de disincronia-cicatriz-

=
E=M creatinina (DSC)

1 indice DSC <3 (3/83 [4%])
Razén de riesgo: 30,5 (9,15 a 101,8), p<0,0001

indice DSC 3 a 5 (9/30 [30%])
RR: 11,1 (3,00 a 41,1), p=0,0003

2 Indice DSC 25 (25/35 [71%])

brevida de muerte

o Rango logaritmico p <0.0001

0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000 2250
Tiempo (dias)

Coeficiente g (95% IC) RR (95% IC) puntajeZ p

Ubicacion posterc-lateral de cicatriz 2.50 (1,60 a 3.40) 12,2 (4.57 a 30,1} 548 =0,0001
indica de sincronizacién de tejida por

fesonancia magnética cardievascular, ms® 0,01 (0,00 a 0,02) 1,01 (1,00 2 1,02) 3.26 0.0011
Creatining, pmaiL 0.01{0,00 8 0,02) 101 (1.00 8 1.02) 283 0.0045

Modelo LR x* 734, p<0.,001

Leyva et al in press

La importancia de la insuficiencia renal ademas de la presencia de disincronia
mecanica evaluada por imagen de resonancia magnética y la presencia de
cicatriz pGstero-lateral en pacientes con TRC, se ha demostrado
recientemente. Leyva y cols han creado un puntaje multiparamétrico que
incluye varias variables clinicas y de laboratorio. Estos autores mostraron que
solamente cada una de estas 3 variables puede impactar significativamente la
sobrevida de los pacientes con TRC, la mas fuerte siendo la ubicacion de la
cicatriz pGstero-lateral. Si estos datos se confirman en el futuro, es muy
probable que nuestra indicacion actual para la TRC se corrija. Al mismo
tiempo, el uso de la TRC en varias poblaciones de pacientes nuevos se esta
evaluando actualmente y probablemente también la extension de la indicacion
a pacientes en clase funcional Il en la futura indicacion nueva.
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Terapia de dispositivo para la IC
avanzada: TRC

ESC/EHRA ESC/HFA/ESICM ACC/AHA/HRS

2007 2008 2008

Guias sobre estimulacién y TRC Guias para el diagndstico y Marcapasos cardiacos y
tratamiento de la IC aguda y dispositivos antiarritmicos
crénica

Clase| FEVI £35% FEVI £35% FEVI £35%
QRS 2120 ms QRS 2120 ms QRS 2120 ms
NYHA Il - NYHA IV NYHA Il - NYHA IV NYHA 11l - NYHA IV ambulatorio

Tratamiento médico gatisag Tratamiento médico Qb g Tratamiento médico 6ptimo
Dilatacién del VI ; ‘;:E;} ; f;:?-;} Ritmo sinusal
Ritmo sinusal {IREE) (TECE) “
Como arriba
Clase I para CDI
(actualizar o reemplazar) n
Clase lla Como arriba Como arriba
Estimulacion permanente Dependencia frecuencia de
(actualizar o reemplazar) estimulacion ventricular
:
Como arriba - Como arriba
Fibrilacion auricular permanente Fibrilacion auricular

e indicacion de ablacion de unidn
AV
s

Vardas et al. EHJ 2007 Dickstein et al. EHJ 2008 Epstein et al, Circutation 2008

Hasta ese punto, sin embargo, debemos continuar usando y consolidando las
guias actuales disponibles. Como se muestra en mi presentacion,
actualmente no hay contraindicacién para tratar pacientes ancianos, con multi-
morbilidad (diabetes, insuficiencia renal, etc.) con TRC. En algunas raras
circunstancias, no obstante, es posible desviarse de estas recomendaciones.
Esta siempre es una decision clinica que debe sin embargo compartirse con el
paciente y su familia.
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