TRILUMINATE: Trikuspid Regurjitasyonu
icin Transkateter Trikuspid Kapak Onarimi
Etkili ve Guvenli:

TRILUMINATE bir pazar oncesi onay ¢alismasidir.

Siddetli trikiispit yetersizliginin onarimi igin bir transkateter cihazin ilk pivotal randomize,
kontrollii ¢alisma TRILUMINATE ¢alismasinin sonuglarina gore kapak disfonksiyonunda
biiylik bir azalma, 1 yillik takipten sonra devam eden yasam kalitesinde (YKLT) 6nemli
diizelme ile iligkilendirildi. ACC ve WHF'nin ortak bilimsel oturumlarinda snulan sonuglari
sunarken, onarimin diisiik prosediirel risklerine dayanarak, bas arastirmacilar sonuglart "klinik
acidan ¢ok anlamli" olarak nitelendirdi.

Conducted at 65 centers in the Birlesik Devletler, Kanada, ve Kuzey Amerikada 65 merkezde
yiiriitiilen, TRILUMINATE TriClip G4 Uygulama Sistemi (Abbott) ile gergeklestirilen
transkateter ugtan- uca onarim [transcatheter end-to-end repair (TEER)] degerlendirdi.
Calisma, her ikisi de 5 y1l boyunca takip edilecek iki kohortu icermektedir. Biri, tek bir kola
kaydedilen ¢ok siddetli trikiispit regiirjitasyonu olan hastalar1 igermistir. Bu kohort
hakkindaki verilerin 2023"in sonlarinda ¢ikmasi bekleniyor. Calismanin randomize
boliimiinde, ciddi trikiispit regiirjitasyonu olan kayitli 350 hastaya bir klipsleme cihaziyla
TEER uygulandi ve ardindan KY i¢in baslangigta aldiklar1 KYTT le izlendi. Kontrol grubu
sadece KYTT ile yonetildi.

1 yildaki primer bilesik son nokta, herhangi bir nedenden 6liim ve/veya trikiispit kapak
cerrahisi, KY i¢in hastaneye yatis ve KCCQ (Kansas City Cardiomyopathy questionnaire) ile
Olciilen yasam kalitesinin bir bilesimiydi.

Yasam kalitesinin sagladig: fayda
Primer son nokta i¢in, fayda saglayanlarin fayda saglamayanlara gore istatistiksel bir
hesaplamasi olan kazanma oran1 (win rati0) 1,48 idi ve bu da %48'lik bir avantaja igaret
ediyordu (P = .02). Bu, neredeyse tamamen KCCQ son noktasi tarafindan yonlendirildi.
- Her iki grubun yaklasik %10'unda meydana gelen 6liim ve/veya trikiispit kapak
cerrahisi (P = .75) ile onarim i¢in randomize edilen biraz daha fazla hastada meydana
gelen KY hastaneye yatist arasinda anlamli bir fark yoktu (%14,9 - %12,1; P = 0,41).
- KCCQ igin, 1 yildaki ortalama artis onarim grubunda 12,3 puan iken kontrol grubunda
0,6 puand1 (P <.001). Tipik olarak klinik olarak anlamli kabul edilen 5-10 puanlik bir
artisla, KYTT'ye gore 15 puan veya daha yiiksek esikte onarimin avantaji istatistiksel
olarak oldukg¢a anlamliydi (%49.7 - %26.4; P <.0001).
- Bu avantaj, regurjitasyonun kontroliine baglandi. 1 yilda devam eden orta veya daha
az yetersizlik elde etme oran1 onarim grubunda %87 iken KYTT grubunda %#4.8'di (P
<.0001).
Tedaviden bagimsiz olarak degerlendirildiginde, 1 yildaki KCCQ faydalari,
regiirjitasyonunun siddeti azaldik¢a kademeli olarak artti, diizelme yoksa 2 puandan, bir
derece diizelme ile 6 puana ve ardindan iyilestirme en az iki derece ile en az 18 puana
yiikseldi.



- Regiirjitasyon i¢in onarim son derece etkiliydi: TRILUMINATE ¢alismasindaki
reglirjitasyonun kontrol derecesi simdiye kadar bildirilen en yiiksek derece idi.
Gelistirilmekte olan diger transkateter cihazlarla yapilan 6nceki ¢aligmalarda, su ana
kadarki diizelme %70-%80 siirinda olmustur.

TRILUMINATE ¢alismasina kaydolmak igin, hastalarin trikiispit kapak cerrahisinden

kaynaklanan en azindan orta diizeyde (intermediyer) bir morbidite veya mortalite riskine

sahip olmalar1 gerekiyordu. Dislama kriterleri, %20'den az bir sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonu (SVEF) ve ciddi pulmoner hipertansiyonu ihtiva ediyordu. Hastalarin

%70'inden fazlasi, ekokardiyografi ile bes seviyeli bir 6lgekte en yiiksek (torrential) veya

ikinci en yiiksek (masif) regurjitasyon kategorisine sahipti. Kalanlarin neredeyse tamami

ticlincii seviyedeydi (agir).

Kayith olanlarin ortalama yasi1 kabaca 78 idi. Yaklasik% 55' kadindi. Yaklasik %60'

NYHA sinif III veya IV KY'deydi ve cogunda hipertansiyon (> %80), atriyal fibrilasyon

(yaklasik %90) ve bobrek hastaligi (%35) dahil olmak iizere 6nemli komorbiditeler vard.

Diyabet (%16), kronik obstriiktif akciger hastaligi (%10) ve karaciger hastaligi (%7,5)

olan hastalar daha diisiik sayilarda temsil edilmistir.

Ameliyat mutlaka bir secenek degildir

Kayith tiim hastalarin, trikiispit kapaginin cerrahi olarak degistirilmesiyle hastalarin orta veya
daha yiiksek o6liim riski altinda oldugu kabul edildi. Ancak arastirmacilar, kapak degisimini
iceren cerrahinin kapak onarimina mutlaka bir alternatif olmadigina da dikkat ¢ekti. Uygun
hastalarda bile cerrahi kapak replasmani ile iliskili yliksek morbidite, mortalite ve uzun siireli
hastanede kalis siiresi cerrahiprosediirti itici kilmaktadir.

Bu calismada, transkateter girisim uygulanan hastalarin ¢ogu bir giin i¢inde taburcu edildi.
TEER’in giivenliginin miikkemmel oldugu séylendi . Sadece ii¢ hastada (%1.7) 6nemli bir yan
etki goriildii. Bunlar iki yeni baslayan bobrek yetmezligi ve bir kardiyovaskiiler 6liim
vakalardir.

- Cihazla ilgili herhangi bir sorun da dahil olmak iizere, ameliyat veya baska herhangi
bir elektif olmayan kardiyovaskiiler cerrahi gerektiren endokardit vakasi yoktu. Bir
yilda fazlasinda olumsuz olaylarin sayisi ¢ok diisiik olarak nitelendirildi.

- Uzmanlar 1 yilda zorlu son noktalarda hicbir fayda sinyali olmamasina sasirildig
ifade ederken, bu hastalarin kendilerini kotii hissettikleri vurgulanda.

- Son olarak bu grup icin bir seyimiz var; Ameliyat i¢in yeterince uygun olan hastalarda
bile kapak replasman cerrahisinden 6liim oraninin yaklasik %10 olduguna dikkat
cekiliyor. Yasam kalitesin(YKL)’deki diizelmenin cesaret verici oldugunu kabul
edildi. Yine de, nispeten giivenli goriinen bir prosediir i¢in YKL'deki diizelmenin
potansiyel olarak anlamli oldugukabul edildi.

TRILUMINATE Transkateter Trikiispit Onarim Denemesi:
Olumlu Ama Faydas1 Yok mu?



Semptomatik trikiispit kapak regiirjitasyonu (TR) olan hastalarda medikal tedaviye kars1
transkateter ugtan uca onarim (TEER) ile ilgili TRILUMINATE c¢alismasi, sadece kalp kapak
hastalig1 hakkinda degil, ayn1 zamanda tiim tip bilimi ¢abasi hakkinda diisiinmek i¢in
miikemmel bir ortam sagladi.

TR, yasl hastalarda son derece yaygindir ve miktarini belirlemek zordur.

TR'nin yiiksek prevalansi géz 6niine alindiginda, bir cihazin diizenleyici onay1 ve onu
diizeltme prosediiriiniin 6nemli mali sonuglar1 olacaktir.

TR'li hastalar kendilerini kot hissedebilir, ancak bnun TR'nin sorunu mu yoksa baska
sorunlarin sonucu mu oldugunu anlamak zordur.

Siddetli TR'nin cerrahi onarimi, kapak onarimi veya degisiminin karmasikligindan degil, sag
ventrikiil disfonksiyonu gibi "diger" sorunlar nedeniyle hastalar i¢in yiiksek riskli ve zordur.
Mitral cerrahi sirasinda TR'nin cerrahi onarimi yapildiginda bile zarar1 faydadan fazla olabilir.

TRILUMINATE'in ayrintilart

Siddetli ve semptomatik TR'si olan tam 350 hasta rastgele TEER veya medikal tedaviye
atandi. Kayitli hastalarin ortalama yas1 78 idi; %55'i kadindz.

Arastirmacilar, Kansas Sehri Kardiyomiyopati Anketi (KCCQ) ile dl¢iilen yasam kalitesi veya
oliim, trikiispit cerrahisi ihtiyaci, kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis gibi hiyerarsik bir
bilesik primer b son nokta segtiler. Caligma siiresi 12 aydi. Bir tanesi 6 dakikalik yiiriime testi
olan birden ¢ok baska sekonder son nokta ol¢iildii.

TRILUMINATE Olumlu Sonuclar Verdi.

Arastirmaciar, primer son nokta i¢in kazanma orani (‘win ratio’) ad1 verilen
alisilmadik bir analitik yontem segtiler.

Standart bir analiz, bir primer son noktanin tiim bilesenlerini esit olarak dikkate alir. Bir
kazanma orani analizi, tedavilerden birinin veya digerinin "daha iyi" olma olasiligini tahmin
eder, ancak daha ciddi olaylara daha yliksek 6ncelik verilir ve 6nce analiz edilir.

Prmer son nokta i¢in kazanma orant TEER grubunu destekledi (1,48; %95 GA, 1,06 - 2,13; P
=,02).

Sorun, primer son noktanin bilesenlerine bakildiginda ortaya cikiyor. Oliim, trikiispid kapak
cerrahisi ithtiyact ve hatta KY nedeniyle hastaneye yatislar arasinda anlamli bir fark yoktu.
Yasam kalitesindeki diizelmeler pozitif sonuclari artirdi. Yine de 6 dakikalik yiirtime testi,
herhangi bir 6nemli fark ortaya ¢ikarmadi.

Yorumlar- Elde edilen sonuglar basitlestirilebilir: invaziv bir prosediir gegiren hastalar,
prosediirii almayan hastalardan daha iyi durumda olduklarini bildirdiler. Plasebo kontrollii
caligmalara tstiinkorii bir bakis bile TRILUMINATE calismasinin tasarimin kaginilmaz
(6ltimciil) derecede kusurlu oldugunu ortaya koyuyor.

Invazif bir prosediir, biiyiik bir Snemseme sinyali verir. Arastirmacilar, bir “Hawthorne
etkisi™”* olasiligii 6ne siirerek bu kusuru ele aliyor. Ama bu dogru gériinmiiyor. Hawthorne
etkisi, insanlar gozlemlendiklerini bildikleri i¢in davraniglarini degistirdiklerinde ortaya ¢ikar.
KCCQ anketi, insanlara kendi iyilikleri hakkinda ne hissettiklerini sorar.

*Hawthorne etkisi- Bireylerin gézlemlendiklerinin farkinda olmalarina tepki olarak davranislarinin
bir yoniinii degistirdikleri bir tiir tepkiselliktir.






