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Giris

TrikOspit yetersizligi (TY), artmis morbidite ve mortalite ile iliskili Gnemli bir kapak hastaligidir. Medikal tedavi segenekleri
sinirh olup izole trikiispit kapak cerrahisi, ylksek operatif risk nedeniyle nadiren uygulanmaktadir. Son yillarda cerrahiye
alternatif olarak gelistirilen transkateter triklispit kapak girisimleri 6zellikle transkateter ug¢ uca onarim (T-TEER), ylksek islem
basarisi ve olumlu givenlilik profiliyle éne ¢ikmaktadir. TRILUMINATE Pivotal ve Tri.Fr randomize ¢alismalarinin ilk yil
sonuglarinda T-TEER'in yasam kalitesini iyilestirdigi gésterilmekle birlikte, mortalite ve kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye
yatis Uzerinde anlamli bir yarar ortaya konulamamistir. Daha uzun dénem takip analizlerinde kalp yetersizli§gi nedeniyle
hastaneye yatislarda azalma yéniinde bulgular bildirilmis olsa da diisik klinik olay oranlari kesin ¢ikarim yapilmasini
sinirlandirmigtir. Bu nedenle, kalp yetersizligi iligkili olaylar agisindan yiksek risk tagiyan ciddi TY hastalarinda transkateter
girisimlerin klinik sonlanimlar Gzerindeki etkisi belirsizligini korumaktadir. TRIC-I-HF (Tricuspidintervention in Heart Failure)
calismasi, kalp yetersizligi iligkili olaylar agisindan yiksek risk tasiyan semptomatik ciddi TY hastalarinda transkateter
trikGspit kapak girisiminin medikal tedaviye eklenmesinin mortalite ve kalp yetersizli§i nedeniyle hastaneye yatis Gzerindeki
etkisini degerlendirmek amaciyla tasarlanmistir.

Calisma Dizayni / Metodoloji

TRIC-I-HF, arastirmacilar tarafindan baslatilan, prospektif, cok merkezli, acik etiketli, randomize kontrolll bir caligmadir.
Mart 2022—Haziran 2025 tarihleri arasinda Almanya'daki 29 deneyimli kalp kapak merkezinde toplam 360 hasta ¢alismaya
dahil edilmistir. Calismaya, en az 30 gindlr dilretikleri de iceren stabil medikal tedaviye ragmen semptomatik ve en az ciddi
derecede TY bulunan, kalp yetersizligi iliskili olaylar agisindan yiksek riskli hastalar alinmistir. Yiksek risk; son 12 ayda kalp
yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis, kardiyorenal sendrom (eGFR <60 mL/dk/1,73 m?) veya kardiyohepatik sendrom
(bilirubin, alkalenfosfataz ve gama-glutamil transferazdan en az ikisinin normal st sinirin Gzerinde olmasi) kriterlerinden en
az birinin varligi olarak tanimlanmigstir. Tim hastalara baslangigta sag kalp kateterizasyonu uygulanmis ve girisimsel
tedaviye uygunluk lokal kalp ekipleri tarafindan degerlendirilmistir. Katihmcilar 2:1 oraninda transkateter trikiispit kapak
girisimi ve medikal tedavi (n=237) veya yalnizca medikal tedavi (n=123) gruplarina randomize edilmistir. Girisimsel tedavide
CE onayli cihazlar kullaniimig ve cihaz segimi lokal kalp ekiplerine birakilmigtir. Klinik ve ekokardiyografik degerlendirmeler
30. guin, 1. yil ve sonrasinda yillik olarak planlanmistir.

Galismada iki es-birincil sonlanim noktasi belirlenmistir. Birinci es-birincil sonlanim, 12. ayda tim nedenlere bagh 61im, kalp
yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis ve Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) skorunda =15 puanlik
iyilesmeden olusan hiyerarsik kompozit sonlanimdir. Bu sonlanim, mortalite, kalp yetersizli§i nedeniyle hastaneye yatis ve
yasam kalitesindeki iyilesme siralamasi esas alinarak win ratio ydntemiyle degerlendirilmistir. ikinci es-birincil sonlanim ise
takip slresince tim nedenlere bagl 6lim veya kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatistan olusan kompozit sonlanimdir
ve birinci sonlanimin istatistiksel olarak anlamli bulunmasi kosuluyla test edilmistir. Medikal tedavi grubundan girisimsel
tedaviye gegise (crossover), yalnizca randomizasyondan en az 30 giin sonra intravendzdilretik tedavisi gerektiren bir kalp
yetersizligi hastaneye yatisinin ardindan izin verilmistir.

Bulgular

Gahismaya dahil edilen 360 hastanin ortalama yasi 80,3 yil olup %56,4'0 kadindi. Hastalarin %75'i NYHA sinif 1ll-IV'te yer
alirken %55'inde son bir yil igerisinde kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis 6ykisi mevcuttu. Kardiyorenal ve
kardiyohepatik sendrom prevalanslari sirasiyla %81,7 ve %46,2 idi. Ortalama sol ventrikilejeksiyon fraksiyonu %54,3 olarak
saptanmis olup tiim hastalarda en az ciddi derecede TY bulunmaktaydi. Girisim grubuna randomize edilen 237 hastanin
231'ine (%97,5) transkateter islem uygulanmis ve islemlerin %98,3'Unu T-TEER olusturmustur. T-TEER iglemlerinde agirhikh
olarak PASCAL (%65,6; n=149) ve TriClip (%33,0; n=75) sistemleri kullanilmistir. ilk 30 glinde majér advers olay orani %5,9
olarak bildirilmistir.

Primer ve sekondersonlanimlar



Birinci eg-birincil sonlanim olan 12 aylik hiyerarsik kompozit analizde transkateter girisim, medikal tedaviye kiyasla anlamli
Ustiinlik saglamistir (win ratio: 2,42; %95 given araligi [GA]: 1,76-3,33; p<0,001). Bu sonuca en biiyik katki, kalp
yetersizli§i nedeniyle hastaneye yatislarin azalmasindan kaynaklanmstir. ikinci es-birincil sonlanim olan tim nedenlere
bagh 6lim veya kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatistan olusan kompozit sonlanimda, transkateter girisim ile %60
oraninda géreceli risk azalmasi saptanmistir (HR: 0,40; %95 GA: 0,29-0,55; p<0,001). Olaydan bagimsiz sagkalim birinci
yilda girisim grubunda %73,9, medikal tedavi grubunda %48,4 olarak hesaplanmis ve G¢lnci yil Kaplan—Meier
tahminlerinde de girisimsel tedavi lehine fark korunmustur. Bir yillik dénemde bir kompozit olay1 énlemek igin tedavi edilmesi
gereken hasta sayisi (NNT) 4 olarak bulunmustur. Sekonder analizlerde kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis ve tim
nedenlere bagdl mortalite agisindan da girisimsel tedavi lehine sonugclar elde edilmistir. Bu klinik bulgulara, ekokardiyografik
olarak TY siddetinde belirgin azalma ve hasta tarafindan bildirilen yasam kalitesi 6lgimlerinde iyilesme eslik etmigtir.

Alt grup analizleri

Alt grup analizlerinde, énceki kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis dyklsu ile kardiyorenal ve kardiyohepatik sendrom
varligindan bagimsiz olarak girisimsel tedavi lehine genel olarak tutarli sonuglar elde edilmistir. Bu bulgular, transkateter
girisimin klinik yararinin yalnizca énceden hastaneye yatmis veya eslik eden organ disfonksiyonu bulunan hastalarla sinirli
olmadigini, farkl klinik risk profillerinde de korunabilecegini disundurmektedir. Baglangi¢c TY siddetine gbre yapilan
degerlendirmede, ciddi ve masif TY bulunan hastalarda girisimsel tedaviyle anlamh klinik yarar gésterilirken torrential TY
grubunda istatistiksel olarak anlaml bir Gstunlik saptanmamigstir. Bununla birlikte, bu alt gruptaki sinirli hasta sayisi ve genis
glven aral§i, tedavi etkinligine iliskin kesin ¢ikarim yapilmasini engellemektedir.

Tartisma

TRIC-I-HF calismasi, semptomatik ciddi TY bulunan yiksek riskli hastalarda transkateter triklispit kapak girisiminin yasam
kalitesindeki iyilesmenin étesinde, 6lUm ve kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatigtan olusan kompozit klinik sonlanim
Uzerinde anlaml yarar sagladigini gostermistir. TRILUMINATE Pivotal ve Tri.Fr ¢alismalarinin ilk dénem sonuglarindan farkli
olarak Klinik olaylarda belirgin azalma saptanmasi, ¢alismalar arasindaki hasta sec¢imi ve baglangi¢ risk profili farkliliklarinin
6nemini disindirmektedir. TRIC-I-HF'de dnceki kalp yetersizligi yatisi veya eslik eden organ disfonksiyonu gibi yiksek risk
kriterlerinin kullaniimasiyla klinik olay sikhgi daha yiksek bir populasyonun secilmis olmasi, tedavi etkisinin daha belirgin
bicimde ortaya konulmasinda rol oynamis olabilir. Bunun yani sira girisimlerin deneyimli merkezlerde gergeklestiriimesinin
islem basarisi ve klinik sonuclar Gzerindeki olasi katkisi da g6z énlinde bulundurulmalidir. Alt grup analizlerinde énceki kalp
yetersizligi yatisi ile kardiyorenal veya kardiyohepatik sendrom varligindan bagimsiz olarak tedavi lehine sonuglarin
gbzlenmesi, klinik yararin farkh risk profillerinde korunabilecegdini disindirmektedir. Bununla birlikte, bu bulgular organ
disfonksiyonu gelismeden gerceklestirilen girisimlerin daha Ustlin oldujunu kanitlamamaktadir. TY siddetine gére yapilan
degerlendirmede ciddi ve masif TY gruplarinda anlaml yarar gésterilirken torrential TY grubunda benzer bir Gstlinlik ortaya
konulamamistir. Ancak séz konusu alt grubun kiicik érneklem blyUklGgi ve genis glven aralidi, girisimsel tedavinin bu
hastalarda etkisiz oldugu yéniinde bir ¢cikarim yapilmasina izin vermemektedir. Dolayisiyla mevcut veriler, TY siddetine bagli
kesin bir tedavi etkisi farklili§i ortaya koymaktan ziyade, hasta segimi ve girisim zamanlamasinin 6nemine iligkin ileri
arastirma gereksinimine isaret etmektedir. Calismanin agik etiketli tasarimi, dzellikle hasta tarafindan bildirilen yasam
kalitesi sonuglarinda yanhlik olasili§i tagsimaktadir. Girisimlerin deneyimli merkezlerde gergeklestiriimesi, bulgularin farkli
klinik ortamlara genellenebilirli§ini sinirlandirirken kontrol grubundaki crossover uygulamalari uzun dénem tedavi etkisinin
degerlendirilmesini glglestirebilir. Ayrica G¢incl yil sonuglarinin sinirh takip verilerine dayanan Kaplan—Meier tahminleri
olmasi ve sekonder sonlanimlarda ¢oklu karsilastirma dizeltmesi yapiimamasi, 6zellikle mortaliteye iligkin bulgularin
temkinli yorumlanmasini gerektirmektedir. Bu sinirliliklara karsin, dnceden tanimlanmis iki es-birincil sonlanimda elde edilen
tutarli sonuglar, yiksek riskli ciddi TY hastalarinda transkateter girisimin klinik yararini destekleyen énemli randomize kanit
sunmaktadir.

Sonuc¢

TRIC-I-HF ¢alismasi, semptomatik ciddi TY ve yilksek kalp yetersizligi riski bulunan hastalarda transkateter trikispit kapak
girisiminin medikal tedaviye eklenmesinin yagam kalitesini iyilestirmenin yani sira 6l1im ve kalp yetersizligi nedeniyle
hastaneye yatistan olusan kompozit sonlanimi anlamh él¢tide azalttigini géstermistir. Alt grup analizleri, klinik yararin farkli
risk profillerinde genel olarak korundugunu desteklerken torrential TY bulunan hastalarda tedavi etkinliginin netlestiriimesi
icin daha genis hasta gruplarina ve uzun dénem verilere ihtiyag bulunmaktadir.

Klinik Yorum

TRIC-I-HF calismasinin klinik pratije en dnemli yansimasi, transkatetertriklispit kapak girisimlerinde uygun hasta segiminin
belirleyici rolint vurgulamasidir. Yiksek riskli ve se¢ilmis bir hasta popilasyonunda elde edilen olumlu sonuglar, girisim
kararinin yalnizca TY siddeti ve semptom yUkine dayandiriimamasi gerektigini ortaya koymaktadir. Sagd ventrikdil
fonksiyonu, pulmoner hemodinami, sistemik konjesyon, hedef organ etkilenimi ve anatomik uygunluk, multidisipliner kalp
ekibi tarafindan batlncil olarak degerlendiriimelidir. TRIC-I-HF'nin glindeme getirdigi temel klinik soru, transkateter
girisimin etkin olup olmadigindan ziyade, hangi hastada ve hastaligin hangi evresinde en yiiksek klinik yararin elde
edilebilecegidir.
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