Como manejar pacientes com MAC grave?

O artigo “Management of Patients With Severe Mitral Annular Calcification” trouxe varios

conceitos importantes sobre MAC. Confira um resumo abaixo.

Definicao:

MAC (mitral annular calcification) ¢ uma doenga cronica associada a fatores de risco
aterosclerdticos (idade, sexo feminino, diabetes, tabagismo, hipertensdo, etnia, obesidade, interleucina-6,
doenga renal) que ocorre em 10% das pessoas acima de 60 anos (33% das pessoas >90 anos) e resulta na
deposicao de calcio na valva mitral. O maior estresse mecanico no anel valvar mitral ocorre na dimensio
anteroposterior, o que explica porque o anel posterior ¢ o mais frequentemente envolvido.

Fatores que afetam a taxa de progressdo da doenca sdo a carga de calcio, etnia, tabagismo,
faléncia renal em dialise. A principal consequéncia fisiopatologica da MAC ¢ disfungdo valvar mitral

(estenose e/ou regurgitagdo), fibrilagao atrial, AVC, endocardite infecciosa e morte.

Curso clinico:

A disfuncdo da valva mitral ¢ a complicacdo mais comum de MAC. Regurgitagdo mitral (RM)
moderada ou grave pode ocorrer em até 30% dos pacientes com MAC, mas estenose ¢ muito menos
frequente. RM secundaria a restri¢ao do folheto posterior ¢ mais comum, enquanto a EM usualmente envolve

o folheto anterior (particularmente A2).

Mortalidade:
MAC associa-se a um aumento no risco de mortalidade cardiovascular (HR: 1,6; IC 95% 1,1-
2,3) e mortalidade geral (HR: 1,3; IC 95% 1,0-1,6) de aproximadamente 10% para cada 1-mm de aumento

da profundidade da calcificag@o.
Classificacgao:

Escore de Agatston, volume ou massa de calcio podem ser usados para quantificar a gravidade

de MAC.
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FIGURE 8 Examples of Mild and Circumferential MAC on Fluoroscopy and CT

(A) Mild MAC seen in the right anterior oblique caudal projection with (B) corresponding CT image. (C) Mild MAC seen in the posterior-anterior
caudal projection with (D) corresponding CT image. (E) Severe MAC seen in the right anterior oblique projection with (F) corresponding CT
image demonstrating extensive circumferential and ellipsoid calcification extending into basal segments of the LV. Abbreviations as in
Figures 1 and 2.

Planejamento de procedimento:
As duas possibilidades de tratamento da disfungdo mitral associada a8 MAC sdo intervengdo

cirurgica ou percutanea.
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FIGURE 3 Cardiac CT "Virtual” Valve Implantation

2D-TT-Distaieess): 23.1 mm
2D-SL=Distage 25.1 mm

Cardiac CT dedicated mitral planning software packages allow “virtual” valve implantation and assessment of the optimal height to ensure
sufficient device anchoring and neo-LVOT area (and thereby the lowest likelihood of device embolism and LVOT obstruction). (A) En-face
view of the mitral valve annulus from which the annulus area, perimeter, trigone-to-trigone distance, septal-to-lateral and intercommissural
distances are measured. (B) Modified volume rendered image of the left heart showing the intended transcatheter heart valve within the
mitral valve annulus, which can be positioned at various heights. (C) Two-chamber view of the left ventricle and the position of the outer
stent frame (blue lines) of the transcatheter heart valve. (D) Apical 3-chamber view. From this view, a center line extraction is performed
from the aorta to the left ventricular apex. The neo-LVOT is the area between the lower margin of the stent between the lower margin of the
stent frame and the interventricular septum. CT = computed tomography; LVOT = left ventricular outflow tract.

Intervencao cirurgica:

MAC leve localizada no anel posterior e afetando menos que 1/3 da circunferéncia do anel nao
afeta a troca ou o reparo valvar cirargico utilizando as técnicas convencionais. J4 o manejo de MAC
moderada/grave requer extensiva ressec¢do em bloco com reconstrugdo no anel (“resect”), uma
decalcificacao mais conservadora ou debridamento do anel (“respect”). Resultados a curto e longo-prazo do
tratamento de MAC sdo inferiores a de pacientes sem MAC.

Alguns dos riscos associados a cirurgia sdo: injiria da artéria circunflexa, ruptura do sulco
atrioventricular, disturbios de conduc@o, regurgitagdo paravalvar, patient-prosthesis mismatch. Mortalidade
operatoria varia de 6% - 14%. Além disso, paciente com MAC tendem a ser mais velhos, terem mais
comorbidades e se apresentarem em um estagio de doenca mais avangada.

Paciente com MAC e Barlow com grande anel valvar e tecido mixomatoso tendem a ter tecido
suficiente para permitir reparo ou troca valvar mitral. Ja aqueles nos quais o calcio se estende abaixo do

plano do anel sdo bons candidatos a decalcificacdo parcial e cirurgia convencional. Calcificagdo grave
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estendendo-se além da comissura anterior e adentrando a cortina mitro-aértica pode impedir cirurgia

convencional sem substituir completamente a cortina mitro-adrtica ("comando procedure")

FIGURE 6 En Bloc Resection of Calcium and Surgical Mitral Valve Repair

Intraoperative images from surgeon's view looking through the left atrium. (A) Posterior mitral annular calcification encroaching on P2-P3 hinge point. (B) Posterior
leaflet detachment and exposure of ventricular extension of calcium shelf. (C) Sharp dissection of the calcium shelf. (D) Placement of pledget-reinforced annuloplasty
sutures. (E) Reattachment of posterior leaflet to annulus and cleft closure. (F) Completed mitral valve repair with placement of Physio Flex annuloplasty ring.
(Figure courtesy of David H. Adams, MD, Icahn School of Medicine at Mount Sinai.)

Técnica de “RESPECT”:
Consiste em trabalhar ao redor do calcio para evitar o risco de disjungdo atrioventricular e
injuria da artéria circunflexa. Suturas sdo colocadas abaixo do célcio, a partir do lado atrial ou do lado

ventricular, e sdo reforcadas com teflon ou pericardio.

Intervencio transcateter:
O primeiro caso de valve-in-MAC foi realizado em 2013 usando uma SAPIEN via transapical.
Dentro de 1 ano o primeiro implante transseptal foi realizado. Os resultados sdo bastante variados

principalmente pelo risco de embolizagdo e obstrug¢do da LVOT.

NEO-LVOT:
Fatores que contribuem para neo-LVOT sao protrusdo e flaring do device, angulagdo aorto-

mitral, septal bulge. Uma area de neo-LVOT <1,8cm’ predispde a alto risco de obstrugio da LVOT.

Os registros TMVR in MAC Global Registry, STS/ACC TVT Registry ¢ TMVR Registry
apresentaram os resultados de VIMAC. A taxa de mortalidade em 30 dias variou de 21,8% a 34,5%;
embolizagdo do device de 1,6%-6,9%, cirurgia valvar mitral de 6,3%-22,4% e obstru¢do da LVOT de 10,0%-

39,7%. Demonstrou-se também alta mortalidade entre 30 dias e 1 ano, particularmente na presenca de
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obstrucdao da LVOT (85% mortalidade em 1 ano). Hemolise € uma complicacdo especifica de VIMAC com
uma prevaléncia de 3,8% em 1 ano.

O estudo MITRAL (Mitral Implantation of TRAnscatheter vaLves; NCT02370511) ¢ o
primeiro estudo prospectivo a avaliar a seguranca e eficacia de VIMAC e demostrou hemolise em 10% e
17% dos pacientes em 30 dias e 1 ano, respectivamente. O seguimento de 2 anos do MITRAL trial

demonstrou melhora dos resultados de VIMAC, com mortalidade em 2 anos de 39,3%.

TABLE 2 Outcomes of Transcatheter Valve-in-MAC Procedures in International Registries
TMVR in MAC STS/ACC
Global Registry TVT Registry TMVR Registry Tendyne
(n = 116)"® (n =100)" (n =58)" (n = 20)*® MITRAL Trial (n = 16)*°
First VIMAC enrollment 2012 2013 2015 2018 2015
Location International USA International USA and Europe USA
Number of centers 51 49 40 Up to 10 13
Transseptal 40.5 43.0 53.4 Transapical 94.0 n = 1 transapical
(transatrial n = 15 in Table 1)

Edwards Sapien 98.3 100.0 81.0 NA 100.0
30-d outcomes

All-cause death 25.0 21.8 345 5.0 12.5

Cardiovascular death 13.0 12.0 N/A 0.0 12.5

Stroke 43 6.3 39 5.0 6.7

Valve embolism 4.3 1.6 6.9 N/A N/A

MV re-intervention (including ASA) 7.7 6.3 13.8 10.0 12.5

LVOT obstruction n.2° 10.0° 39.7° 0.0 12.5

Hemolytic anemia 3.4 N/A N/A 5.0 20.0

MR grade >mild 15.5 5.7 13.2 0.0 6.7
1-y outcomes

All-cause death 53.7 N/A 62.8 40.0 313

Cardiovascular death 235 N/A N/A 20.0 18.7

Stroke 6.6 N/A N/A 5.0 6.2

Devices dedicados:

Devices dedicados ao tratamento transcateter da valva mitral usualmente tém uma saia maior
com menor forga radial quando comparados as proteses de TAVI, permitindo uma liberacdo mais previsivel
e menor deformacao do anel. De acordo com registro prévios, 36 pacientes com MAC grave foram tratados

utilizando a prétese dedicada Tendyne e apresentaram resultados favoraveis.

Decisao de manejo:
4 perguntas que sdo necessarias na decisdo entre manejo cirargico e transcateter:

1. Uma intervengdo € necessaria baseada em sintomas, qualidade de vida, comorbidades, expectativa de
vida?

2. Ha espago para otimizagdo da terapia clinica ou do status funcional?
A valva ¢ anatomicamente viavel para cirurgia convencional?

4. Se ndo, implante transcateter € viavel e com risco aceitavel?
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CENTRAL ILLUSTRATION Proposed Treatment Algorithm for Patients With Mitral Annular Calcification
Requiring Valve Intervention

Management of significant mitral valve disease
with mitral annular calcification

Referral to a high-volume specialist mitral
valve center where feasible

Mitral valve Heart Team to consider:

1. Surgical risk

2. Anatomical feasibility of conventional surgery
3. Role of medical and functional preoptimization
4. Suitability for TMVR if prohibitive surgical risk

Suitable for repair? No High/prohibitive surgical risk

Yes No

Anatomy suitable
for replacement

Favorable anatomy for TMVR
with acceptable risk of
complication?

Favorable anatomy for
surgical THV?

Chehab O, et al. J Am Coll Cardiol. 2022;80(7):722-738.

Medical management TMVR

An algorithm for patients with mitral annular calcification requiring valve intervention, putting multidisciplinary decision making at the core of clinical

decision making. The algorithm outlines 4 key considerations. 1) Assessment of surgical risk. 2) The ical distribution of mitral lar caldfication
and influence on surgical feasibility and risk. 3) Role of medical, physical, and nutritional preoptimization. 4) In cases of prohibitive anatomical/surgical risk,
surgical transcatheter valve in mitral annular calcification or transcatheter mitral valve impl ion can be considered. Co ional surgery may be

considered (dashed arrow) in high-risk and highly symptomatic patients unsuitable for transcatheter mitral valve implantation. Medical management is
reserved for cases in which procedural risk is prohibitive and a patient is unlikely to derive benefit. MV = mitral valve; MVR = mitral valve replacement;
THV = transcatheter heart valve; TMVR = transcatheter mitral valve replacement; VIMAC = transcatheter valve in mitral annular calcification.

Referéncia: Chehab O, Roberts-Thomson R, Bivona A, et al. Management of Patients With Severe
Mitral ~ Annular  Calcification.J Am  Coll  Cardiol. 2022  Aug, 80 (7) 722-
738.https://doi.org/10.1016/j.jacc.2022.06.009
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