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dispositivo de Terapia de Resincronización Cardíaca 
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Resumen  
Antecedentes: La fibrilación auricular (FA) se asocia con una morbilidad y mortalidad aumentada 

en los pacientes que sufren insuficiencia cardíaca (IC). Los pacientes en clases NYHA (New York 

Heart Association) III o IV, con disfunción sistólica y un QRS ancho, son candidatos para la terapia 

de resincronización cardíaca (TRC) y pueden beneficiarse con la sobreestimulación auricular. 

 
Métodos: El ensayo MASCOT reclutó 409 pacientes que habían recibido un dispositivo de TRC 

(79% hombres), que fueron asignados al azar a sobreestimulación auricular (n=197) vs. sin 

sobreestimulación (n=197) y seguidos por 1 año. Su edad promedio fue 68±10 años, fracción de 

eyección del ventrículo izquierdo (FEVI) 25±6%, duración QRS 163±29 ms. La clase III de NYHA 

estuvo presente en el 86% de los pacientes, y un 19% tenía historia de FA paroxística. El objetivo 

primario del estudio fue la incidencia de FA permanente a 1 año.  

 
Resultados: La sobreestimulación auricular aumentó el porcentaje de estimulación auricular de 

30 a 80% (P<0,0001), se toleró bien y no interfirió con a) la aplicación de la TRC (95% de la 

estimulación ventricular promedio en ambos grupos), b) la respuesta a la TRC (70% de pacientes 

respondieron en el grupo de control, versus 67% en el grupo de tratamiento), o c) la función 

cardíaca (la FEVI aumentó de 24,5±6,2% a 32,7±10,9% en el grupo de control, y de 25,8±6,8% a 

33,1±2,6% en el grupo de tratamiento). La incidencia de la FA permanente fue 3,3% en ambos 

grupos. Por análisis de regresión logística, una historia de FA (P<0,001), y la ausencia de drogas 

antiarrítmicas (P=0,002) se asociaron con FA permanente.  

 

Conclusiones: En este primer ensayo de un algoritmo específico de prevención de la FA en 

pacientes que reciben TRC, la sobreestimulación fue segura y no agravó la IC. El algoritmo de 

prevención no disminuyó la incidencia de FA a 1 año.  

 

Palabras clave: Terapia de resincronización cardíaca – estimulación biventricular – estimulación 

multisitio – insuficiencia cardíaca – fibrilación auricular. 
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Introducción  
La fibrilación auricular (FA), la arritmia sostenida más común, y la insuficiencia cardíaca (IC), una 

de las principales causas de morbilidad y mortalidad en los países desarrollados, comparten 

varios factores de riesgo y con frecuencia coexisten en el mismo paciente (1,2). La prevalencia de 

ambos trastornos, cada uno independientemente la causa de considerable morbilidad y 

mortalidad, está en aumento. Además, cada uno de ellos parece predisponer directamente al otro. 

Específicamente, la IC promueve el remodelado auricular, y facilita el desarrollo de la FA (3), 

mientras que los pacientes que desarrollan FA durante la IC, sufren una mayor morbilidad y 

mortalidad que los pacientes que permanecen en ritmo sinusal (1,4), especialmente en la 

presencia de bloqueo de rama izquierda (5) (Diapositivas 1,2,3). 
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La terapia de resincronización cardíaca (TRC) alivia los síntomas, disminuye la necesidad de 

internaciones, y mejora la función cardíaca y la sobrevida en pacientes que sufren IC de 

moderada a severa por disfunción sistólica asociada a disincronía eléctrica (6-9). En algunos 

pocos estudios, la TRC por sí sola no disminuyó la incidencia de FA (10,11), mientras que los 

episodios de FA resultaron en a) pérdida de resincronización o entrega de terapia subóptima 

(12,13) b) menor remodelado inverso, y c) menor mejora de la capacidad funcional. Los algoritmos 

de estimulación dedicados se han diseñado para evitar la FA al sobreestimular continuamente la 

aurícula derecha a una frecuencia superior a la frecuencia cardíaca intrínseca. (Diapositiva 4). 

 

 
 

Estos algoritmos se han probado en varias poblaciones de pacientes estimulados con resultados 

variados (14-16), aunque no específicamente en candidatos a TRC.  

El ensayo MASCOT se diseñó para examinar si agregar la sobreestimulación auricular a la 

estimulación biventricular tendría un efecto sobre la incidencia de FA permanente al compararse 

con la estimulación biventricular por sí sola (17). 
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Métodos  
Diseño del estudio 

Este estudio multicéntrico, simple ciego, randomizado y paralelo, comparó la seguridad y la 

eficacia de un algoritmo específico de sobreestimulación auricular (AF Suppression™, St Jude 

Medical, Sylmar, CA) en los pacientes que recibían TRC. El protocolo de estudio fue revisado y 

aprobado por el Comité de Ética Institucional de cada centro participante, y todos los pacientes 

suministraron su consentimiento informado. Luego de un implante exitoso de un dispositivo de 

TRC, y antes del alta, los pacientes fueron asignados en forma randomizada a sobreestimulación 

auricular versus sin sobreestimulación auricular por la duración del seguimiento (NCT00187252). 

 

Definiciones  
Los pacientes fueron clasificados en un grupo con FA de nuevo inicio, si 1) no tenían historia de 

FA al ingresar al estudio, y 2) desarrollaron FA documentada en un electrocardiograma durante el 

seguimiento, o durante un evento adverso o internación. Esta definición es similar a la de Hoppe y 

cols, en el análisis retrospectivo del conjunto de datos del CARE-HF (10). La FA permanente se 

definió como FA antigua para la cual la cardioversión no se había indicado o intentado, como se 

describió en las guías profesionales europeas y norteamericanas para el tratamiento de pacientes 

con FA (18). 

 
Objetivos del estudio (Diapositiva 5) 
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El objetivo primario fue la incidencia de FA permanente durante 12 meses de seguimiento. Los 

objetivos secundarios fueron 1) la incidencia de FA de nuevo inicio, 2) cambios en la FEVI y las 

dimensiones, 3) los cambios en la clase funcional NYHA y la calidad de vida, evaluados según el 

cuestionario Minnesota Living With Heart Failure®, y 4) la mortalidad.  

 

Sistemas de terapia de resincronización cardíaca 

Todos los pacientes se sometieron a implante de dispositivo de TRC Frontier™ o Frontier II, 

dispositivo de TRC con desfibrilación Epic™ HF o Atlas™ (St Jude Medical). Todos los 

dispositivos incluyen el algoritmo AF Suppression™. La función de sobreestimulación auricular 

aumenta la frecuencia de estimulación cuando 2 eventos auriculares intrínsecos se detectan en 16 

ciclos. Una vez que se ha logrado una estimulación estable, el sistema estimula en la frecuencia 

de sobreestimulación por 15 ciclos. Si durante un período de sobreestimulación auricular, se 

detectan ondas P intrínsecas, el algoritmo aumenta la frecuencia de estimulación una vez más 

hasta un máximo de 110 lpm. Si no se detecta onda P intrínseca durante la sobreestimulación 

auricular, el algoritmo extiende el intervalo entre los eventos estimulados consecutivos, 

enlenteciendo gradualmente la frecuencia de estimulación hasta la frecuencia de base 

programada, o hasta la frecuencia definida por el sensor.  
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Selección de pacientes y randomización 

Los pacientes fueron elegibles para ingresar al estudio si cumplían con los siguientes criterios: 1) 

clase funcional NYHA III o IV, a pesar de terapia médica óptima, 2) duración QRS ≥130 ms, 3) 

FEVI ≤35%, 4) diámetro diastólico final del VI ≥55 mm. Los criterios de exclusión fueron 1) FA 

permanente, 2) infarto de miocardio, cirugía cardíaca o procedimiento de revascularización 

coronaria dentro de los 3 meses previos, 3) <6 meses de expectativa de vida por otro trastorno 

que no fuera la ICC o embarazo.  

 

La asignación al azar de los pacientes al grupo de tratamiento versus el grupo de control se 

realizó y coordinó en forma centralizada por el espónsor del estudio.  

 

Cálculo de la magnitud de la muestra 

Al menos 379 pacientes se necesitaron para el estudio para detectar una reducción absoluta de 

6,2% en el desarrollo de FA permanente entre los grupos de control y tratamiento, asumiendo un 

nivel de significancia unilateral de 5%, con un poder de 80%.  

 

Análisis estadístico 

Todos los análisis se basaron en el principio de intención de tratar. Los datos recolectados en los 

2 grupos se compararon a los 12 meses. La normalidad de los datos se verificó usando diagramas 

de caja normales de probabilidades, y pruebas de Kolmogorov-Smirnov para la normalidad. Las 

variables continuas de distribución normal se compararon usando la prueba t de dos muestras 

para variables independientes. Se usaron las pruebas no paramétricas de Wilcoxon-Mann-

Whitney y de rango de signos de Wilcoxon para las variables no normales. Se llevaron a cabo 

análisis de regresión logística de exploración, para calcular el grado en el que las variables 

seleccionadas se asociaron independientemente con el desarrollo de FA permanente y muerte por 

todas las causas. Un valor de P <0,05 fue considerado significativo.  

 

Resultados  
Entre septiembre de 2003 y marzo de 2006, 409 pacientes fueron reclutados en el ensayo 

MASCOT, en 34 centros médicos en 10 países. Su edad promedio fue 68±10 años, FEVI 

promedio 25±6%, 203 pacientes (49,6%) sufrían cardiopatía isquémica, 350 (85,6%) estaban en 

clase funcional III de NYHA y 78 pacientes (19%) tenían historia de FA paroxística. Las 

características basales de la población del estudio se detallan en las diapositivas 6,7,8,9.  
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Más del 90% de los pacientes fueron tratados con inhibidores de la enzima convertidora de 

angiotensina o bloqueantes del receptor de angiotensina, o diuréticos, o ambos, y el 72% con 

bloqueantes beta adrenérgicos y el 29% con drogas antiarrítmicas.  

 

Los dispositivos de TRC se implantaron con éxito en 394 pacientes. La elección del dispositivo se 

dejó en manos de los investigadores. Los dispositivos de TRC-D se implantaron en 228 y 

dispositivos de TRC-P en 174 pacientes. La derivación de la aurícula derecha se implantó en el 

apéndice en el 91% de los pacientes, el 81% de las derivaciones del VD se colocaron en el ápice, 

y el 69% de las derivaciones del VI se implantaron en la posición lateral o póstero-lateral. Estos 

394 pacientes fueron asignados al azar a sobreestimulación auricular (grupo de tratamiento – 

n=197) versus sin sobreestimulación auricular (grupo de control – n=197). Las características 

basales de los 2 grupos de estudio fueron similares. A 1 año, 323 pacientes permanecieron en el 

estudio, de los cuales 148 en el grupo de control y 156 en el grupo de tratamiento asistieron a las 

visitas del seguimiento de 12 meses. El flujo de pacientes durante el curso del estudio de muestra 

en la diapositiva 10. 

 
Respuesta a la terapia de resincronización cardíaca 

En ambos grupos de estudio, la TRC produjo cambios consistentes con mejoras considerables en 

la función cardíaca y la atenuación de los síntomas de IC (Diapositiva 11).  
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La clase NYHA disminuyó en ≥1 clase en el 70% de los pacientes en el grupo de control versus el 

67% de los pacientes en el grupo de tratamiento. En forma similar, el puntaje de calidad de vida 

disminuyó (indicando una mejora en la calidad de vida) de 46±22 a 24±20 en el grupo de control 

(P<0,0001) y de 43±20 a 25±20 en el grupo de tratamiento (P<0,0001). El diámetro sistólico final 

del VI disminuyó de 60±10 mm a 53±13 mm en el grupo de control, y de 60±10 mm a 57±14 mm 

en los grupos de tratamiento (ambos P<0,0001), mientras que la FEVI aumentó de 24,5±6,2% a 

32,7±10,9% en el grupo de control, y de 25,8±6,8% a 33,1±12,6% en el grupo de tratamiento 

(ambos P<0,0001). Las diferencias entre grupos en estas mediciones a 1 año no fueron 

estadísticamente significativas.  

 

Efecto de la sobreestimulación auricular 
El porcentaje promedio de la estimulación auricular fue 80±29% en el grupo de tratamiento versus 

30±33% en el grupo de control (P<0,0001). Los porcentajes promedio respectivos de estimulación 

ventricular fueron 95±14% versus 95±10% (no significativo), como era de esperarse en pacientes 

que habían recibido dispositivos de TRC. La frecuencia cardíaca promedio fue 67±11 lpm en el 

grupo de control versus 72±13 lpm en el grupo de tratamiento (P=0,05) (Diapositiva 8). El 

algoritmo de sobreestimulación auricular se apagó durante el seguimiento en 13 pacientes, por la 
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FA permanente en 2 pacientes, desplazamiento de la derivación auricular en 2, un umbral 

auricular alto y riesgo de agotamiento precoz de la batería en 4, y taquiarritmias 

auriculares/palpitaciones intolerables en 5 pacientes. Se reprogramó de apagado a encendido en 

1 paciente que sufría FA paroxística.  

 

A 1 año, la FA permanente se había desarrollado en 13 pacientes (3,3%): 6 pacientes en el grupo 

de control, versus 7 pacientes en el grupo de tratamiento (no significativo) (Diapositiva 12).  

 
Entre 394 pacientes sin historia de FA, 26 (8%) desarrollaron FA de nuevo inicio, incluyendo 20 

pacientes con FA paroxística y 6 con FA permanente. La FA de nuevo inicio se desarrolló en 12 

pacientes en el grupo de control, versus 14 pacientes en el grupo de tratamiento (no significativo) 

(Diapositiva 13).  
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Entre los 70 pacientes con historia de FA basal, 25 tuvieron recurrencias de FA durante el 

seguimiento, y FA permanente en 7 pacientes. La FA recurrente se documentó en 13 pacientes en 

el grupo de control, versus 12 pacientes en el grupo de tratamiento (no significativo). 

Por análisis de regresión logística, historia de FA (P<0,0001) y ausencia de terapia antiarrítmica 

(P=0,002) se asociaron con un riesgo mayor de desarrollo de FA permanente.  

 

Muertes durante el seguimiento 

Durante el período de 1 año de seguimiento, 38 pacientes (9,6%) murieron, incluyendo 23 

pacientes (11,7%) en el grupo de control y 15 pacientes (7,6%) en el grupo de tratamiento, una 

diferencia estadísticamente no significativa (Diapositiva 14).  

 

Las causas de muerte fueron cardíacas en 23, no cardíacas en 9 y por causas desconocidas en 6 

pacientes. Por análisis de regresión logística, la cardiopatía isquémica como causa de IC 

(P=0,04), historia de FA (P=0,03), sexo masculino (P=0,03) y una clase funcional NYHA creciente 

(P=0,02) se asociaron a un mayor riesgo de muerte.  

 



Cardiac Resynchronization Therapy Symposium 
 

www.crt-symposium.org 

 
Discusión  
El MASCOT es el primer ensayo que evaluó prospectivamente la incidencia de FA permanente y 

no permanente, y el posible beneficio preventivo conferido por la sobreestimulación auricular en 

una población de pacientes que recibieron TRC. Unos pocos estudios pequeños y retrospectivos 

(11,19,20), y un análisis post hoc del ensayo CARE-HF (10), han examinado los efectos de la TRC 

sobre el desarrollo de la FA, mientras que la prevención de la FA en los pacientes que reciben 

TRC no se ha estudiado. Las características basales de los pacientes inscriptos en el MASCOT, 

similares a las de los pacientes inscriptos en el CARE-HF, son representativas de los candidatos a 

TRC. Fung y cols compararon la incidencia de FA de nuevo inicio en pacientes tratados con TRC 

y en un grupo de control pareados por un período de 3 años (20). La incidencia anual de la FA de 

nuevo inicio, detectada durante las visitas al hospital por evaluaciones clínicas, fue de 2,8% en 

pacientes que recibieron dispositivos de TRC, versus 10,2% en el grupo de control, lo que sugiere 

un efecto preventivo de la TRC contra la FA. Huegl y cols observaron una disminución de la carga 

de FA detectada por el diagnóstico del dispositivo, durante los primeros 3 meses luego del 

implante del dispositivo, en un grupo pequeño de pacientes que recibieron dispositivo de TRC 
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(19). En tal estudio, la ocurrencia de FA no se relacionó con historia previa de FA, ni interfirió con 

la respuesta a la TRC. Adelstein y cols usaron el diagnóstico del dispositivo para comparar un 

grupo de pacientes que se sometieron a implante no exitoso de los dispositivos de TRC, con los 

pacientes que recibieron dispositivos de TRC que respondieron o no a la terapia de 

resincronización (11). Durante el seguimiento de 1 año, no se observó una diferencia en la 

incidencia de FA entre los controles y los pacientes que recibieron el dispositivo de TRC, y entre 

los pacientes que respondían a la TRC y los que no lo hacían. 

 

En un análisis post hoc del estudio CARE-HF (10), la prevalencia de FA en el grupo tratado con 

TRC fue 19% en la línea basal, y FA de nuevo inicio se desarrolló en el 16% durante los 29 meses 

de seguimiento. La TRC no afectó el desarrollo de la FA y por el contrario, la FA no anuló los 

efectos terapéuticos de la TRC. En un análisis no publicado del ensayo COMPANION, la 

prevalencia de la FA basal fue 17% y la incidencia de la FA de nuevo inicio fue 16% en 15 meses 

(21). En este estudio, se comparó el tratamiento farmacológico óptimo con la TRC, que no 

disminuyó la incidencia de FA detectada por las evaluaciones clínicas durante las visitas al 

hospital. Finalmente, en un estudio de 319 pacientes estimulados, con historia de FA, Carlson y 

cols observaron una reducción relativa de 25% de la carga sintomática de FA por 

sobreestimulación auricular comparada con estimulación convencional (14).  

 

En el MASCOT, basado en una revisión de archivos médicos, la prevalencia de FA basal fue del 

19%, la incidencia a 1 año de la FA de nuevo inicio fue 8%, y la incidencia de FA permanente fue 

3,3%. Una historia de FA y la ausencia de drogas antiarrítmicas en el momento de la inclusión en 

el estudio se asociaron con el desarrollo de FA permanente. La programación de la 

sobreestimulación auricular se toleró bien y aumentó el porcentaje de la estimulación auricular en 

forma significativa, de 30% a 80%, mientras que la frecuencia cardíaca promedio aumentó sólo 

ligeramente. Sin embargo, en contraste con sus efectos en los pacientes estimulados con 

enfermedad del nodo sinusal (14), habilitar esta función en este estudio no tuvo ningún efecto 

sobre la incidencia de FA permanente o de nuevo inicio. Ni la sobreestimulación auricular ni el 

desarrollo de FA permanente o de nuevo inicio interfirieron con la respuesta a la TRC.  

 

Todos los estudios de TRC se han realizado con rastreo auricular, estimulación biventricular 

(modo VDD), lo que resultó en ausencia de estimulación auricular. En la práctica, la mayoría de 

los dispositivos están programados en modo DDD, resultando en estimulación auricular cuando la 

frecuencia cardíaca intrínseca cae por debajo de la frecuencia de respaldo programada. Esto 

permite la optimización de la terapia farmacológica, incluyendo la prescripción de bloqueantes 
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beta adrenérgicos (22,23). En este ensayo, el porcentaje de estimulación auricular en el grupo de 

control fue 30%. El efecto de este porcentaje de estimulación auricular sobre el desarrollo de FA 

se desconoce, y puede haber interferido con los resultados del estudio.  

 

Los resultados de análisis multivariado versus mortalidad son concordantes con las observaciones 

hechas por Gasparini y cols (32), que hallaron que la IC por cardiopatía isquémica y la clase 

funcional IV de NYHA predijo una mortalidad aumentada. El posible impacto de una historia de FA 

sobre la mortalidad confirma la necesidad de investigar más el desarrollo de FA en pacientes que 

sufren de IC.  

 

Limitaciones de nuestro estudio 

La incidencia de FA se midió sobre la base de la información clínica disponible durante las visitas 

al hospital. La baja incidencia de FA permanente, que no permitió probar el objetivo primario del 

estudio, es otra limitación importante. No resulta claro si esta baja incidencia de FA es el resultado 

de un posible efecto beneficioso de la TRC.  

 

Conclusiones  
Los resultados de este primer ensayo de prevención de FA en pacientes que recibieron 

dispositivos de TRC mostraron que la sobreestimulación auricular era segura en pacientes que 

sufrían de IC y función ventricular deprimida. Mientras que el algoritmo aumentó efectivamente el 

porcentaje de estimulación auricular de 30% a 80%, no disminuyó la incidencia de FA permanente 

en el seguimiento de 1 año. Los pacientes serán seguidos por otro año para confirmar estos 

resultados. (Diapositiva 15) 
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