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ANTECEDENTES La cuantificacion del grado de insuficiencia tricuspidea (IT) puede resultar dificil de realizar con
las imagenes de ecocardiografia convencionales y es posible que pueda evaluarse mejor con la cardiorresonancia
magnética (CRM).

OBJETIVOS En este estudio se examind, en pacientes con una IT funcional, la relacion del volumen de regurgitacion
tricuspidea (VRT) y la fraccion de regurgitacion tricuspidea (FRT) con la mortalidad por cualquier causa.

METODOS Examinamos a 547 pacientes con IT funcional mediante el empleo de CRM para cuantificar el VRT y
la FRT. La variable de valoracién principal fue la mortalidad por cualquier causa. Se establecieron umbrales para la IT
leve, moderada y grave, basados en los datos prondsticos en la evolucién natural del trastorno.

RESULTADOS Durante una mediana de seguimiento de 2,6 afios (rango intercuartilico: 1,7 a 3,3 afos), hubo

93 muertes, con una supervivencia a 5 afios estimada del 79% (intervalo de confianza [IC] del 95%]: 73% a 83%).
Tras un ajuste respecto a las variables clinicas y de las exploraciones de imagen, incluida la funcién del VI, tanto

la FRT (hazard ratio ajustada [AHR] por incremento de un 10%: 1,26; IC del 95%: 1,10 a 1,45; p = 0,001) como el VRT
(AHR por incremento de 10 ml: 1,15; IC del 95%: 1,04 a 1,26; p = 0,004) mostraron una asociacion con la mortalidad.
Los pacientes de los estratos de maximo riesgo con un VRT = 45 ml o una FRT = 50% fueron los que tuvieron un peor
pronostico (AHR: 2,26; IC del 95%: 1,36 a 3,76; p = 0,002 para el VRT y AHR: 2,60; IC del 95%: 1,45 a 4,66; p = 0,001
para la FRT).

CONCLUSIONES Este es el primer estudio en el que se utiliza la CRM para evaluar las consecuencias prondsticas
independientes que tiene la IT. Tanto la FRT como el VRT se asociaron a un aumento de la mortalidad tras un ajuste
respecto a las covariables clinicas y de exploraciones de imagen, incluida la fraccién de eyeccién ventricular derecha.
Un valor del VRT de = 45 ml o una FRT de = 50% identificaron a los pacientes de los estratos con un riesgo maximo
de mortalidad. Estos umbrales de CRM deberan usarse para la seleccién de los pacientes en futuros ensayos
destinados a determinar si las intervenciones en la valvula tricispide mejoran los resultados en este grupo de alto
riesgo. (J Am Coll Cardiol 2020;76:1291-301) © 2020 American College of Cardiology Foundation.
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a insuficiencia tricuspidea (IT) significativa
afecta a 1,6 millones de pacientes en los Estados
Unidos, y se asocia de manera independiente a la

morbilidad y mortalidad (1). Mas del 90% de estos casos

de IT significativa se deben a una etiologia funcional,
que no corresponde a una enfermedad inherente de la
valvula sino mas bien a la culminacion de diversos pro-
cesos patolégicos (valvulopatia del lado izquierdo, mio-
cardiopatia, hipertensién pulmonar o fibrilacién auricu-
lar) que conducen a una combinacion de dilatacién del
anillo tricuspideo y tensién por fijacion (tethering) de
valvas tricuspideas como consecuencia del remodelado

del ventriculo derecho (VD) (2-4).

Aunque la IT secundaria comporta un mal prondstico
(5-9), hay una incertidumbre clinica respecto al papel
que puede desempefiar una intervencion quirdrgica ais-
lada (10). El tratamiento quirtrgico de una IT aislada
puede no ser mejor que el tratamiento médico (11) y
comporta la mortalidad mas alta de entre todas las inter-
venciones valvulares (12). Esto puede deberse, en parte,
a las comorbilidades concomitantes de hipertension pul-
monar y disfuncion del VD. Se estan desarrollando nue-
vas intervenciones percutaneas (13) que pueden reducir
el grado de IT con una menor mortalidad de la interven-
cion. Por consiguiente, en la actualidad es esencial dispo-
ner de una cuantificacién exacta de la IT para la seleccién
de los pacientes y el seguimiento de la intervencidn.

La ecocardiografia ha sido el método convencional
utilizado para cuantificar la IT, pero el empleo de esta
modalidad de diagnéstico por la imagen para este fin
tiene dificultades (14) y limitaciones (15). Ademas, los
umbrales utilizados para establecer la IT grave no se han
obtenido a partir de datos sobre la evolucion natural del
trastorno, sino con el empleo de datos extrapolados a
partir de la insuficiencia mitral. Este enfoque tiene limi-
taciones, ya que la anatomia, la hemodinadmica y la geo-
metria del orificio de regurgitacion son diferentes en las
2 vélvulas (16).

Las guias actuales sugieren el empleo de la cardiorre-
sonancia magnética (CRM) para evaluar el tamano y la
funcién del corazon derecho en los pacientes con una IT
grave (17) y valorar el remodelado inverso del VD des-
pués de las intervenciones sobre la valvula tricispide
(18). Sin embargo, la CRM permite cuantificar también el
volumen de regurgitacion tricuspidea (VRT) y la fraccién
de regurgitacion tricuspidea (FRT). Se ha demostrado
que el volumen y la fraccién de regurgitaciéon mitrales y
aodrticas cuantificados mediante CRM son factores pre-
dictivos adversos potentes en sus respectivas lesiones
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valvulares izquierdas (19,20). Hasta la fecha,
no ha habido ningin estudio en el que se haya
evaluado la evolucién natural de los parame-
tros de IT cuantificados mediante CRM. Asi
pues, investigamos si la intensidad cuantitativa
de la IT funcional continuaba siendo un marca-
dor independiente para la mortalidad tras apli-
car un ajuste respecto a covariables clinicas y
de imagen, incluidas las medidas cuantitativas
de la fraccion de eyeccion VD (FEVD). Ademas,
determinamos unos umbrales de IT especificos
que podian ser utiles para identificar un estra-
to de pacientes de alto riesgo.

ABREVIATURAS

Y ACRONIMOS

AD = auricula derecha

AHR = hazard ratio ajustada
Al = auricula izquierda

AP = arteria pulmonar

BMA = promediacion de modelo
bayesiano

CRM = cardiorresonancia
magnética

FEVD = fraccion de eyeccion

ventricular derecha

FRT = fraccion de regurgitacion
tricuspidea

METODOS

SELECCION DE LOS PACIENTES. Se incluye-
ron en este registro prospectivo observacional
pacientes consecutivos a los que se practico
una CRM en el Houston Methodist Hospital
(Houston, Texas, Estados Unidos) entre 2008 y 2017 en
los que se observaron signos de IT. Llevamos a cabo un

examen detallado de las historias clinicas en el momento
de realizar la exploracién de diagndstico por la imagen.
Se excluyd a los pacientes con una valvulopatia tricus-
pidea primaria, factores de confusién causantes de un
remodelado del VD (miocardiopatia arritmogénica del
ventriculo derecho, cardiopatia congénita con cortocir-
cuito o insuficiencia pulmonar de un grado superior al
leve); un riesgo competitivo para la mortalidad no car-
diaca por un cancer activo; o factores que pudieran afec-
tar a la calidad de imagen 6ptima como la presencia de
marcapasos o desfibriladores implantados.

Se excluy6 también a los pacientes que estaban en fi-
brilacién auricular en el momento de realizar la explora-
cién de diagndstico por laimagen debido a la variabilidad
inherente entre latido y latido por lo que respecta al
grado de IT. Sin embargo, se incluyd en la cohorte final a
los pacientes con antecedentes de fibrilaciéon auricular
que estaban en ritmo sinusal en el momento de obtener
la exploracién de imagen. Tras las exclusiones, hubo un
total de 547 pacientes (figura 1). El comité de ética de in-
vestigacion del Houston Methodist Research Institute
aprobd el estudio, y los pacientes dieron su consenti-
miento informado.

EVALUACION CLINICA. Ademas de la determinacién
de los antecedentes patoldgicos iniciales, los factores de
riesgo cardiacos, los sintomas de insuficiencia cardiaca y

Los autores atestiguan que cumplen los reglamentos de los comités de estudios en el ser humano y de bienestar animal de sus
respectivos centros y las directrices de la Food and Drug Administration, incluida la obtencién del consentimiento del paciente
cuando procede. Puede consultarse una informacién mas detallada en la pagina de instrucciones para autores de JACC.

Original recibido el 11 de junio de 2020; original revisado recibido el 10 de julio de 2020, aceptado el 13 de julio de 2020.

IT = insuficiencia tricuspidea
RIC = rango intercuartilico
VD = ventriculo derecho

VI = ventriculo izquierdo

VRT = volumen de regurgitacion
tricuspidea

VS = volumen sistélico
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FIGURA 1 Diagrama de flujo para la seleccion de los pacientes

Pacientes del registro de CRM con una IT
n =902

Causas de confusion por un remodelado
del VD (IP moderada o mayor, cardiopatia
congénita compleja, cortocircuitos cardiacos)

Enfermedad primaria de la valvula
tricispide

Trastornos médicos con un riesgo competidor
(carcinoma metastasico, trasplante de corazon)

Factores clinicos y de exploraciones de imagen

que podrian afectar a la calidad de la imagen
(marcapasos/DAl)

Fibrilacién auricular en el momento de
la exploracion de imagen

547 pacientes incluidos en el andlisis final

De los 902 pacientes de nuestro registro de CRM con IT, un total de 355 fueron excluidos de nuestro analisis debido a una IT primaria, causas
de confusién en el remodelado del VD, trastornos médicos con un riesgo competidor o factores clinicos y fisioldgicos que podian afectar a

la cuantificacién de la IT. Nuestro analisis se centrd en los 547 pacientes restantes. CRM = cardiorresonancia magnética; DAI = desfibrilador
automatico implantable; IP = insuficiencia pulmonar; VD = ventriculo derecho; IT = insuficiencia tricuspidea.

el uso actual de medicacidn, se llevo a cabo un examen
detallado de las historias clinicas para establecer la pun-
tuacién del indice de comorbilidad de Charlson. Se anali-
zaron los datos hemodinamicos y ecocardiogréficos, si se
habian obtenido en un plazo de 6 meses respecto al exa-
men de la CRM y no habia habido ninguna intervencion
cardiaca en ese periodo, con objeto de determinar las
presiones pulmonares sistdlicas y las presiones de llena-
do del ventriculo izquierdo (VI) (véase el apartado de
«Determinacién de las presiones pulmonares y las pre-
siones de llenado del ventriculo izquierdo» en el apéndi-
ce suplementario). La etiologia subyacente predominante
de la IT funcional se clasificé segtin un sistema jerarqui-
zado como debida a una cardiopatia izquierda (secunda-
ria a una valvulopatia o miocardiopatia), hipertension
pulmonar o IT aislada (véase el apartado «Clasificacion
de la etiologia de la insuficiencia tricuspidea» en el Su-
plemento, apéndice).

CRM. Adquisicion de imagenes de CRM. La adquisi-
cion de las imagenes de CRM se llevd a cabo con escane-
res clinicos de 1,5 0 3,0 T (Siemens Avanto, Aera y Skyra,
Siemens Healthineers, Erlangen, Alemania) con sistemas
de bobina de haz de fase. La evaluacién anatémica y fun-

cional del VD se realiz6 en proyecciones de eje transver-
sal, tetracamerales y proyecciones de entrada y salida del
VD, con el empleo de secuencias de precesion libre en
estado de equilibrio (flip: 65° a 85°; tiempo de repeticion:
3,0 ms; tiempo de eco: 1,3 ms; resolucion espacial en el
plano: 1,7a 2,0 x 1,4 a 1,6 mm; grosor: 6 mm con una bre-
cha (gap) de 4 mm; resolucidon temporal 35 a 40 ms). El
flujo a través de la valvula pulmonar y la valvula adrtica
se determind con imagenes de contraste de fase (flip: 25°
a 30° tiempo de repeticiéon: ~5 ms; tiempo de eco:
2,4 ms; resolucion espacial en el plano: ~2,0 x 2,4 mm,
grosor: 6 mm; y resolucion temporal: ~40 a 50 ms).

Analisis de las imagenes de CRM. Los volimenes del
VD se calcularon sumando los volimenes de una pila de
cortes de eje transversal que abarcaban ambos ventricu-
los, desde la base hasta el vértice cardiaco en los puntos
temporales de telediastole y telesistole y con una locali-
zacioén conjunta en cortes de eje longitudinal (figura 2).
Este método tiene una reproducibilidad similar a la de
los voliimenes calculados con el empleo de cortes axiales
(21). El volumen sistélico (VS) del VD se determind
restando el volumen telesistélico del volumen telediasté-
lico. La FEVD se calculé dividiendo el VS por el volumen
telediastolico VD. El flujo de la arteria pulmonar (AP),
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FIGURA 2 Evaluacion de la IT mediante CRM

VTD VD =331 ml .
" 21 ; # % Flujode laAP =109 ml

Para calcular la IT con el empleo de la CRM, se calcula primero el VS del VD mediante la diferencia entre los volimenes telediastélico y telesistélico del VD (paneles
izquierdos). A continuacion se calcula el flujo anterégrado con el empleo de iméagenes de contraste de fases para generar una curva de flujo (arriba a la derecha). La IT
se calcula mediante la diferencia entre el VS del VD y el flujo anterdgrado de la AP (abajo a la derecha). En este ejemplo, la IT calculada es de 61 ml. VTD = volumen

telediastélico; VTS = volumen telesistélico; AP = arteria pulmonar; VS = volumen sistdlico; otras abreviaturas como en la figura 1.

obtenido a la altura de la AP principal, se calculé median-
te planimetria de los bordes de la AP en contraste de fase
para determinar el flujo e integrando luego estos flujos
para abarcar la totalidad del ciclo cardiaco (22). Para ase-
gurar una determinacion exacta del flujo de la AP, se rea-
liz6 una validacién cruzada de este valor con el flujo
adrtico neto calculado.

El VRT se calcul6 restando el flujo anterégrado de la
AP, medido en las imagenes de contraste de fase, del VS
del VD (figura 2). La FRT se calcul6 dividiendo el VRT por
el flujo de entrada del VD que, si no hay insuficiencia pul-
monar, es el VS del VD. Se evalud la reproducibilidad
interevaluadores e intraevaluador del VRT y de la FRT en
15 casos elegidos aleatoriamente con una amplia varie-
dad de gravedad de la IT.

Otras variables de la CRM. Se midieron los volimenes,
la masay la FE del VI segtin lo recomendado en las direc-
trices (22). La fibrosis del VI se evalué de forma semi-
cuantitativa, segiin métodos descritos con anterioridad
(23). El volumen auricular izquierdo (Al) y el volumen

auricular derecho (AD) se midieron con el empleo de los
métodos de longitud del area biplanar y de longitud del
area uniplanar, respectivamente. El didmetro del anillo
tricuspideo se midié en la proyeccién tetracameral du-
rante la fase inicial de la diastole cardiaca (24).

CRITERIOS DE VALORACION. Se llevé a cabo un segui-
miento prospectivo de los pacientes una vez al afio me-
diante entrevistas telefonicas estructuradas (pacientes
y/o sus familiares), examen de las historias clinicas elec-
trénicas y/o contacto con la consulta que habia remitido
al paciente, hasta el 6 de diciembre de 2018. La variable
de valoracién principal fue la mortalidad por cualquier
causa. Los pacientes a los que se practicé una interven-
cion sobre la valvula tricuspide o un trasplante de cora-
z6n fueron censurados para el analisis en ese momento
por lo que respecta al seguimiento posterior.

ANALISIS ESTADISTICO. Los datos descriptivos se pre-
sentan en forma de frecuencia y proporcion para las va-
riables cualitativas y en forma de media (intervalo de
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TABLA 1 Caracteristicas iniciales y parametros univariantes asociados a la mortalidad

Todos los pacientes (N = 547)

Vivos (n = 454) Fallecidos (n = 93) HR (IC del 95%) Valor de p

Caracteristicas clinicas

Edad, afios 60 (49-69)
Hombres 292 (53)
Raza/origen étnico
Blancos 355 (65)
Afroamericanos 125 (23)
Hispanos 47 (9)
Asidticos 14 (3)
Otros 6(1)
indice de masa corporal, kg/m?2 27 (24-31)
FG, ml/min/1,73 m? 75 (57-93)
Hipertension 336 (61)
Diabetes 17 (21)
Tabaquismo 200 (37)
Fibrilacion auricular paroxistica 14 (21)
Enfermedad coronaria 120 (22)
Infarto de miocardio previo 77 (14)
Enfermedad pulmonar crénica 22 (4)
Endocarditis 3(1)

New York Heart Association
Clase funcional

Clase | 204 (37)
Clase Il 251 (46)
Clase Il 80 (15)
Clase IV 12(2)
indice de comorbilidad de Charlson 2(1-4)
Medicaciones
Inhibidor de la ECA o ARA-II 222 (41)
Betablogueante 292 (53)
Espironolactona 78 (14)
Nitrato 47 (9)
Diurético 262 (48)
Digoxina 60 (11)
Acido acetilsalicilico 224 (41)
Caracteristicas de exploraciones de imagen
indice de volumen telediastlico ventricular izquierdo, ml/m?2 87 (68-120)
indice del volumen telesistdlico ventricular izquierdo, ml/m?2 36 (22-61)
indice de masa miocardica final ventricular izquierda, g/m? 73 (57-94)
Fraccion de eyeccién ventricular izquierda, % 59 (41-70)
indice cardiaco, |/min/m?2 2,4(1,9-2,9)
Tamafio de cicatriz miocardica, % del ventriculo izquierdo 0(0-4)
indice de volumen auricular izquierdo, ml/m? 60 (45-79)
indice de volumen telediastdlico ventricular derecho, ml/m?2 94 (78-121)
indice de volumen telesistélico ventricular derecho, ml/m?2 46 (33-68)
Fraccion de eyeccion ventricular derecha, % 51 (40-59)
Didmetro del anillo tricuspideo, mm 35 (31-40)
indice de volumen auricular derecho, ml/m?2 49 (36-70)
Presion arterial pulmonar sistélica,* mm Hg 44 (35-57)
> Insuficiencia mitral moderada-grave 77 (14,1)

59 (47-68) 65 (56-73) 1,03 (1,01-1,04) 0,001
241 (53) 51 (55) 1,18 (0,79-1,79) 0,42
302 (67) 53 (57) (referencia) -
92 (20) 33 (36) 1,78 (1,15-2,76) 0,01

42(9) 5(5) 0,72 (0,29-1,79) 0,48
12(3) 2(2) 0,90 (0,22-3,69) 0,88
6 () 0 (0) n.p. n.p.

27 (24-31) 26 (22-31) 0,97 (0,93-1,00) 0,07

76 (61-93) 64 (44-86) 0,99 (0,98-1,00) 0,02
270 (60) 66 (71) 1,47 (0,94-2,30) 0,09
87 (19) 30(32) 1,84 (1,19-2,84) 0,01
157 (35) 43 (46) 1,47 (0,97-2,20) 0,07
94 (21) 20 (22) 1,04 (0,64-1,71) 0,86
87 (19) 33 (36) 1,91 (1,25-2,92) 0,003
60 (13) 17 (18) 1,28 (0,76-2,17) 0,36

9(2) 12 (13) 4,50 (2,45-8,28) < 0,001
3(1) 0(0) — -
182 (40) 22 (24) (referencia) —
202 (45) 49 (53) 1,75 (1,06-2,89) 0,03
64 (14) 16 (17) 1,92 (1,01-3,66) 0,05
6(1) 6(7) 5,41 (2,19-13,35) 0,001
2(1-3) 3(2-5) 1,35 (1,21-1,51) < 0,001
192 (42) 30 (32) 0,66 (0,43-1,02) 0,06
239 (53) 53 (57) 1,12 (0,74-1,68) 0,60
67 (15) 1(12) 0,85 (0,45-1,59) 0,60
37(8) 10 (11) 1,18 (0,61-2,28) 0,62
206 (45) 56 (60) 1,60 (1,06-2,43) 0,03
48 (11) 12 (13) 1,23 (0,67-2,25) 0,51
187 (41) 37 (40) 0,93 (0,61-1,41) 0,72
88 (68-120) 82 (63-111) 1,00 (0,99-1,00) 0,14

36 (22-59) 36 (21-67) 1,00 (0,99-1,01) 0,90

72 (56-94) 76 (64-94) 1,00 (1,00-1,01) 0,49

60 (43-70) 55 (38-68) 0,99 (0,98-1,00) 0,1

2,4(1,9-2,9) 2,2(1,7-2,7) 0,79 (0,61-1,03) 0,09
0(0-3) 2(0-8) 1,03 (1,01-1,05) 0,001

61(45-79) 59 (44-83) 1,00 (0,99-1,01) 0,97

92 (77-119) 107 (86-126) 1,01 (1,00-1,01) < 0,001

44 (32-66) 57 (42-84) 1,01 (1,01-1,01) < 0,001

52 (42-59) 45 (31-55) 0,97 (0,96-0,99) < 0,001

35 (31-40) 38 (32-42) 1,04 (1,01-1,07) 0,02

47 (35-66) 58 (42-83) 1,01 (1,00-1,01) < 0,001

43 (35-53) 51(40-66) 1,02 (1,01-1,03) < 0,001
65 (14,3) 12(12,9) 0,91 (0,50-1,57) 0,76

confianza del 95%) o mediana (rango intercuartilico
[RIC]) para las variables continuas. Se utiliz6 la prueba de
X2y la prueba exacta de Fisher para comparar la diferen-
cia en las variables cualitativas, y se emple6 la prueba de
Kruskal-Wallis para el analisis de las variables continuas.

Contintia en la pdgina siguiente

Se determinaron los umbrales 6ptimos de FRT y de VRT
para la discriminacion del riesgo de mortalidad mediante
un analisis de la curva de caracteristicas operativas del
receptor, con un indice de Youden (25). Se evaluaron mul-
tiples pares de umbrales que diferenciaban a los pacien-
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TABLA 1 Continuacion
Todos los pacientes (N = 547) Vivos (n = 454) Fallecidos (n = 93) HR (IC del 95%) Valor de p
Cuantificacién de la insuficiencia tricuspidea
VRT, ml 20 (12-33) 19 (12-30) 24 (15-44) 1,02 (1,01-1,03) 0,001
VRT, ml, por 10 ml de incremento — — — 1,17 (1,07-1,28) < 0,001
VRT, ml
<30 384 (70) 331(73) 53 (57) (referencia) =
30-44 88 (16) 70 (15) 18 (19) 1,47 (0,86-2,51) 0,16
245 75 (14) 53 (12) 22 (24) 2,27 (1,38-3,76) 0,001
FRT (%) 25 (16-38) 24 (15-35) 34 (20-48) 1,40 (1,21-1,56) < 0,001
FRT, %, por incremento del 10% = = = 1,39 (1,22-1,51) < 0,001
FRT (%)
<30 325 (59) 287 (63) 38 (41) (referencia)
30-49 166 (30) 132 (29) 34 (37) 1,76 (1,10-2,80) 0,02
>50 56 (10) 35(8) 21(23) 4,21 (2,46-7,19) < 0,001

cion de regurgitacion tricuspidea; VRT = volumen de regurgitacion tricuspidea.

Los valores corresponden a mediana (rango intercuartilico) o n (%), salvo que se indique lo contrario. * Disponible en 348 (64%) de los pacientes.

ECA = enzima de conversion de la angiotensina; ARA-II = antagonista de receptores de angiotensina; IC = intervalo de confianza; FG = filtracién glomerular; HR = hazard ratio; n. p. = no procede; FRT = frac-

tes de riesgo bajo respecto a los de riesgo moderado y a
los de riesgo moderado respecto a los de riesgo alto. Se
definid el par éptimo de valores de corte que maximiza-
ban el indice de Youden en todos los posibles pares,
segun lo descrito por Luo et al. (26) con la extension del
indice de Youden para evaluar la exactitud diagnostica
cuando hay 3 grupos diagndsticos ordinales. Se determi-
no la fiabilidad interevaluadores e intraevaluador con el
empleo del coeficiente de correlacion intraclase.

La supervivencia de los pacientes se describié con las
curvas de Kaplan-Meier. Las diferencias entre los grupos
se compararon con la prueba de orden logaritmico
(log-rank). Se utiliz6 una modelizacién de riesgos pro-
porcionales de Cox para determinar las caracteristicas
asociadas a la mortalidad. Se generaron cinco modelos
diferentes. En los modelos 1 a 4, las covariables incluidas
en el modelo las decidieron los clinicos en funcién de los
factores de riesgo establecidos que se describen en la li-
teratura y en funcidn de la experiencia clinica. Con objeto
de evaluar el valor afladido aportado por los diferentes
tipos de covariables para la discriminacién de los resulta-
dos, se afladieron de forma secuencial covariables como
la edad (modelo 1), el indice de comorbilidad de Charl-
son (modelo 2), el indice de comorbilidad de Charlson y
las exploraciones de imagen del corazoén izquierdo (mo-
delo 3) y el indice de comorbilidad de Charlson y las ex-
ploraciones de imagen biventriculares (modelo 4). En el
modelo 5 (modelo estadistico), con objeto de que no que-
dara sin incluir ningiin posible factor de riesgo, se tuvie-
ron en cuenta inicialmente todas las variables evaluadas
en el analisis univariante como posibles candidatos para
la inclusién en los modelos multivariantes iniciales con el
empleo del método de promediacion de modelo bayesia-
no (BMA). La capacidad de discriminacion de los mode-
los predictivos se evalué con el estadistico C. Se eligi6 el

mejor modelo basdndose en el criterio de informacion
bayesiano minimo y en el estadistico C maximo. Cuando
habia discrepancia entre el estadistico C y el criterio de
informacién bayesiano, se eligieron los modelos con un
mayor estadistico C. Todos los analisis se realizaron con
el programa Stata, version 16.1 (Stata Corp LLC, College
Station, Texas, Estados Unidos). Se considerd estadistica-
mente significativo un valor de p < 0,05. Se generaron
también modelos de splines ajustados que describian la
relacion entre VRT/FRT y mortalidad.

RESULTADOS

CARACTERISTICAS INICIALES. Los pacientes tenian
una mediana de edad de 60 afios, con una proporciéon
igual de hombres y de mujeres, y los origenes étnicos re-
flejaban en general los de la poblacion de Estados Unidos
(27) (tabla1). La indicacién mas frecuente para la CRM fue
la miocardiopatia (44%), seguida de la evaluacién de la
valvulopatia (41%), la hipertensién pulmonar (5%) y cau-
sas varias (10%). Aparte de los antecedentes de hiperten-
sion, la mayoria de los pacientes no tenian ningin otro
factor de riesgo cardiovascular. La mayoria de los pacien-
tes se encontraban en una clase funcional I o Il de la NYHA.
Aproximadamente la mitad de la cohorte indicé estar to-
mando medicamentos para la insuficiencia cardiaca.

En la mayor parte de los pacientes, el VI tenia valores
normales de volumen, funcién sistdlica, masa e indice
cardiaco. La mediana de la extension de cicatriz miocar-
dica del VI fue del 0% (RIC: 0% a 4%). La mediana del
indice de volumen de la Al estaba levemente aumentada,
con un valor de 60 ml/m? (RIC: 45 a 79 ml/m?) (28). La
mayor parte de los pacientes tenian valores normales del
volumen telediastolico y telesistélico del VD, el diametro
del anillo tricuspideo y los volimenes de la AD. Habia una
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FIGURA 3 Estimaciones de Kaplan-Meier de la mortalidad seguin el VRT y la FRT
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tricuspidea; VRT = volumen de regurgitacion tricuspidea.

Estimaciones de Kaplan-Meier de la mortalidad segtin el VRT (izquierda) y la FRT (derecha). Se muestran los umbrales para la IT leve (verde) (VRT < 30 ml o FRT =< 30%),
moderada (amarillo) (VRT de 30 a 44 ml o FRT del 30% al 49%) y grave (rojo) (VRT = 45 mly FRT = 50%). IT = insuficiencia tricuspidea; FRT = fraccién de regurgitacion

depresion de la funcién del VD, con una mediana de FEVD
del 51% (RIC: 40% a 59%) (el limite inferior segtn la
CRM es del 56%) (29). La mediana de la presién pulmo-
nar sistélica estaba elevada, con un valor de 44 mm Hg
(RIC: 35 a 57 mm Hg). Se dispuso de datos sobre la pre-
sién de la AP obtenidos mediante hemodinamica invasiva
o mediante ecocardiografia en 368 (67%) pacientes.

La mediana del VRT y la de la FRT fueron de 20 ml
(RIC: 12 a 33 ml) y del 25% (RIC: 16% a 39%), respecti-
vamente. La etiologia de la IT secundaria se atribuyé a
una valvulopatia izquierda (43%), una miocardiopatia
(33%), causas aisladas (18%) e hipertensiéon pulmonar
(6%). La reproducibilidad intraevaluador e interevalua-
dores de la IT fue buena, con valores del coeficiente de
correlacién intraclase de 0,97 y 0,83, respectivamente.
Puede consultarse una descripcién completa de las ca-
racteristicas iniciales, estratificadas segun la etiologia de
la IT (Suplemento, tabla 1) y los resultados de reproduci-
bilidad de la IT (véase el apartado «Reproducibilidad in-
traevaluador e interevaluadores del VRT y la FRT») se
presentan en el Suplemento, apéndice.

SEGUIMIENTO Y SUPERVIVENCIA. Se realizé un segui-
miento de los pacientes durante 9,3 afios (mediana:
2,6 afios; RIC: 1,7 a 3,3 afios). Durante el seguimiento fa-
llecieron 93 (17%) pacientes, en 63 (12%) se practicé una
cirugia valvular izquierda, en 13 (2,3%) una cirugia de la
vélvula tricispide y en 11 (2%) un trasplante de corazon.
De los 13 pacientes a los que se practic6 una intervencion
quirtrgica sobre la valvula tricuspide, en 2 (0,4%) se trat6
de una operacion aislada parala IT y en 6 (1,1%) de una
operacion para una IT grave cuando se practicé una inter-
vencién mitral o adrtica. En otros 5 (0,9%) pacientes se

realiz6 una intervencion en la valvula tricispide cuando
se practicd una operacion en el lado izquierdo porque
habia un anillo tricuspideo dilatado; en estos pacientes el
VRT fue de entre 12 y 48 ml y el FRT fue de entre el 27% y
el 47%. La tasa de mortalidad anualizada en el conjunto
de la cohorte fue del 5,9%, con una supervivencia global a
1,3y 5 afios del 91%, 83% y 79%, respectivamente.

El andlisis univariante (tabla 1) mostré multiples va-
riables clinicas asociadas a un aumento de la mortalidad,
a saber: edad, raza afroamericana, filtraciéon glomerular,
diabetes, enfermedad coronaria compleja, presencia de
disnea, clase funcional de la NYHA creciente, uso crecien-
te de diuréticos e Indice de comorbilidad de Charlson
mas alto. De entre las variables de las exploraciones de
imagen del corazén izquierdo, tan solo la carga de cica-
triz miocardica del VI mostr6 una asociacion con un au-
mento del riesgo de muerte. Los volimenes y la funcién
del VI no mostraron diferencias entre los pacientes que
sobrevivieron y los que fallecieron. En cambio, numero-
sos parametros del corazén derecho, como un mayor in-
dice de volumen telediastolico del VD, un mayor indice de
volumen telesistélico del VD, una FEVD mas baja, un au-
mento del diametro del anillo tricuspideo y una mayor
presion sistélica de la AP, mostraban una asociaciéon con
la mortalidad (tabla 1).

La evaluacion cuantitativa de la IT, tanto mediante el
volumen como mediante la fraccién, se asocié a la morta-
lidad, con una hazard ratio univariante de 1,17 (intervalo
de confianza [IC] del 95%: 1,07 a 1,27; p = 0,001) por
cada 10 ml de VRT y de 1,37 (IC del 95%: 1,21 a 1,55;
p <0,001) por cada 10% de FRT. En el anélisis de caracte-
risticas operativas del receptor para la supervivencia, el
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TABLA 2 Modelos de riesgos proporcionales de Cox multivariables sucesivos que evalian el VRT y el FRT

Clinico y exploracion Clinico y exploracion

de imagen de de imagen
Univariante Edad Clinico* ventriculo izquierdot biventricularf Modelo estadistico§
HR Valor de p AHR Valor de p AHR Valor de p AHR Valor de p AHR Valor de p AHR Valor de p

VRT, por 10 mlL 117 0,001 114 0,002 112 0,01 117 0,001 115 0,004 1,10 0,051
VRT, ml

<30 (ref) - (ref) — (ref) - (ref) - (ref) - (ref) -

30-44 1,47 0,16 1,43 0,19 1,47 0,16 1,57 0,10 1,46 0,12 1,32 0,32

245 2,27 0,001 2,34 0,001 2,08 0,004 2,39 0,001 2,26 0,002 1,70 0,04
FRT, por 10% 1,37 < 0,001 1,34 < 0,001 1,31 < 0,001 1,34 < 0,001 1,26 0,001 1,21 0,01
FRT (%)

<30 (ref) - (ref) - (ref) - (ref) - (ref) - (ref) -

30-49 1,70 0,03 1,58 0,06 1,49 0,09 1,51 0,09 1,21 0,45 112 0,66

>50 3,90 < 0,001 3,75 < 0,001 3,17 < 0,001 3,52 < 0,001 2,60 0,001 2,42 0,003

AHR = razén de riesgos ajustada; ref = referencia; otras abreviaturas como en la tabla 1.

* Ajustado para el indice de comorbilidad de Charlson. t+ Ajustado para el indice de comorbilidad de Charlson, la fraccién de eyeccién ventricular izquierda, al indice de volumen auricular izquierdo y la gravedad
de la insuficiencia mitral. $ Ajustado para el indice de comorbilidad de Charlson, la fraccién de eyeccién ventricular izquierda, al indice de volumen auricular izquierdo, la gravedad de la insuficiencia mitral y
la fraccién de eyeccién ventricular derecha. § Ajustado para el sexo, la raza, el indice de comorbilidad de Charlson, la fraccién de eyeccién ventricular derecha y el uso de inhibidores de la ECA/ARA-II.

VRT de < 30 ml, de 30 a 44 ml, y = 45 ml identificaba los
estratos de riesgo bajo, intermedio o alto, respectiva-
mente (figura 3). De igual modo, una FRT de < 30%, de
30% a 49%, y de = 50% identificaba los umbrales 6pti-
mos para los estratos de riesgo bajo, intermedio y alto,
respectivamente (figura 3). Los pacientes que se encon-
traban en los estratos mas altos de VRT (= 45 ml) y de
FRT (= 50%) presentaban una mortalidad a 1 afio del
15% y del 14%, respectivamente.

ANALISIS MULTIVARIANTE SECUENCIAL DE LA IT
FUNCIONAL Y DE LA SUPERVIVENCIA. La compara-
cién por pares de diferentes modelos de riesgos propor-
cionales de Cox multivariantes seleccionados clinicamente
puso de manifiesto que el VRT, tomado como variable
continua, se asociaba a la mortalidad (tabla 2). En estos
modelos, el VRT continuaba siendo significativo a pesar
de los ajustes progresivos secuenciales respecto a la edad,
el indice de comorbilidad de Charlson, el volumen de la
Al la FEV], la gravedad de la insuficiencia mitral y 1a FEVD.
Al tener en cuenta las variables clinicas y de exploracio-
nes de imagen biventriculares, un aumento de 10 ml del
VRT se asoci6 a una hazard ratio ajustada (AHR) de 1,15
(IC del 95%: 1,04 a 1,26) para la muerte. Con el empleo
de las variables seleccionadas a través de un método de
BMA, el VRT mostré una intensa tendencia en cuanto a
la mortalidad, con una AHR de 1,1 (IC del 95%: 1,0 a 1,2;
p = 0,051) tras el ajuste respecto al Indice de comorbili-
dad de Charlson, la FEVD, el sexo, la raza y el uso de inhi-
bidores de la enzima de conversion de la angiotensina/
antagonistas de los receptores de angiotensina. Al anali-
zar el VRT por estratos, el grupo de valores mas altos, con
un VRT = 45 ml se asoci6 a un aumento de la mortalidad
en todos los modelos clinicos y de BMA, en comparacion
con el estrato de riesgo mas bajo de un VRT < 30 ml, con
una AHR de 2,26 y de 1,7, respectivamente.

La comparacién por pares de diferentes modelos de
riesgos proporcionales de Cox multivariantes selecciona-
dos clinicamente puso de manifiesto que la FRT, tomada
como variable continua, se asociaba a la mortalidad
(tabla 2) en todos los modelos clinicos y con el método de
BMA. Al tener en cuenta las variables clinicas y de explo-
raciones de imagen biventriculares, un aumento de un
10% en la FRT se asocié a una AHR de 1,26 (IC del 95%:
1,1 a 1,45) para la muerte. Con el empleo de las variables
seleccionadas a través de un método de BMA, la FRT mos-
tré una AHR similar de 1,21 (IC del 95%: 1,05 a 1,40)
para la muerte. Al analizar la FRT por estratos, con el em-
pleo de los 3 estratos de gravedad, el grupo de riesgo
maximo con una FRT 2 50% muestra un aumento de la
mortalidad en todos los modelos clinicos y de BMA en
comparacion con el estrato de riesgo mas bajo de una
FRT < 30%, conuna AHR de 2,60y 2,42, respectivamente.
Las curvas de splines ctubicos ajustadas describen el au-
mento lineal relativo de la mortalidad con el VRT, pero
muestran un aumento en forma de J de la mortalidad con
la FRT (figura 4). Pueden consultarse los modelos com-
pletos que exploran la repercusion de las variables ajus-
tadas en el apéndice suplementario (Suplemento,
tabla 2). Dado que en el 67% de los pacientes se dispuso
de datos de la presidn sistolica de la AP, se llevo a cabo un
analisis de sensibilidad para evaluar la repercusion del
ajuste aplicado para esta variable. El anéalisis mostro
unos resultados similares a los de la cohorte completa
(Suplemento, tablas 3 y 4).

DISCUSION

En nuestro estudio de pacientes con IT funcional, explo-
ramos la asociaciéon del VRT y la FRT como posibles facto-
res predictivos de la mortalidad por cualquier causa.
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HR ajustada, mortalidad

FIGURA 4 Modelos de splines ajustados que muestran el efecto del volumen y de la fraccion de regurgitacion tricuspidea
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Las lineas a trazos indican los intervalos de confianza del 68%. Ajustado para el indice de comorbilidad de Charlson, la fraccién de eyeccién ventricular izquierda, el indice
de volumen auricular izquierdo y la fraccién de eyeccion ventricular derecha. FRT = fraccion de regurgitacion tricuspidea; VRT = volumen de regurgitacion tricuspidea.

Cuando se evaluaron como variables cualitativas, ambos
parametros se asociaron a la mortalidad en los analisis
univariante y multivariante, con las categorias de riesgo
bajo, intermedio y alto (ilustracion central). Se observa-
ron resultados similares con el analisis del VRT y el de la
FRT como variables continuas, con la excepcion de que el
VRT mostré una tendencia intensa a la relacién con la
mortalidad Gnicamente tras un ajuste respecto a las va-
riables de BMA (p = 0,051).

El riesgo absoluto de mortalidad atribuible a la IT au-
mentaba al aumentar el VRT o la FRT. Observamos que
los pacientes que se encontraban en los estratos de maxi-
mo riesgo de la IT funcional, con un VRT = 45 ml o una
FRT = 50%, presentaban un aumento de 2,3 y 2,6 veces
en el riesgo de muerte, en comparacion con los pacientes
de los estratos de riesgo bajo. Estos resultados incluian
un ajuste respecto a la FEVD cuantitativa, que es un fac-
tor de confusidn potente para la mortalidad y para el que
no se habia aplicado un ajuste en ninguno de los estudios
previos de la IT. Ademas, introdujimos un ajuste respecto
a multiples comorbilidades en estos pacientes utilizando
el Indice de comorbilidad de Charlson. El volumen del VD
se considerd inicialmente una variable candidata para el
ajuste, pero fue colineal con el VRT y no mostr6 un menor
valor de discriminacion de la mortalidad en comparacion
con la FEVD, lo cual concuerda con lo descrito en estudios
anteriores (30).

El hecho de que se observaran asociaciones similares
con el empleo de miultiples modelos multivariantes clini-
cos y con el método de BMA estadistico indica el caracter
robusto de la asociacion de VRT/FRT con la mortalidad.
Se ha demostrado que el método de BMA es superior a
otros métodos para la seleccidn de variables en estudios

epidemiolégicos, como los de las bases de datos del
Framingham Heart Study y es probable que permita se-
leccionar predictores reales de la mortalidad y reduzca la
seleccion de variables redundantes (31-33).

El VRT y la FRT estan relacionados pero no son idénti-
cos. Aunque ambos parametros incorporan el volumen
de regurgitacion, tan solo la fracciéon de regurgitacion
tiene en cuenta el volumen total, de sangre expulsada por
el ventriculo y, por consiguiente, introduce un ajuste para
el flujo sistémico. La IT funcional, por su propia naturale-
za, se produce con frecuencia en un estado de bajo flujo,
en el que un VRT relativamente pequeiio puede producir
una FRT mayor. Por ejemplo, un mismo volumen de re-
gurgitacién de 30 ml producirad una fracciéon de regurgi-
tacion de un 30% si el ventriculo expulsa 100 ml pero
daria lugar a una fraccién de regurgitacion de un 50% si
el ventriculo expulsara tan solo 60 ml de sangre con cada
ciclo cardiaco. Esta discrepancia puede explicar por qué
los estudios ecocardiograficos que cuantifican el VRT, en
pacientes con una funcién VI deprimida y un probable
estado de bajo flujo, tienen unos volimenes de regurgita-
cién inferiores asociados a una mortalidad creciente
(5,6). Se han descrito resultados similares en pacientes
con estados de bajo flujo sistémico con una insuficiencia
mitral funcional (34). Asi pues, en una poblacién con es-
tados de flujo diversos, es posible que el VRT no sea tan
robusto como la FRT para integrar la repercusion subya-
cente de la IT en el ventriculo y, en dltima instancia, en la
mortalidad.

Tiene interés sefalar que nuestros estratos de riesgo,
basados en los resultados, para los grados de VRT fueron
similares en los pacientes con una IM secundaria, en los que
un valor de regurgitacion = 45 ml o = 50% anunciaba un
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intermedio y alto

Zhan, Y. et al. J Am Coll Cardiol. 2020;76(11):1291-301.

VRT 30-44 ml (AHR 1,46)

FRT 30-49% (AHR 1,21)

Riesgo intermedio

ILUSTRACION CENTRAL Pueden definirse 3 categorias de riesgo para la insuficiencia tricuspidea funcional: riesgo bajo,

Un volumen de regurgitacion tricuspidea (VRT) < 30 ml o una fraccién de regurgitacion tricuspidea (FRT) < 30% se asocian al riesgo mas bajo (panel izquierdo; verde).
El riesgo intermedio corresponde al de un VRT de 30 a 44 ml o una FRT del 30% al 49% (panel central; amarillo). EL grupo de riesgo maximo es el de los pacientes con
un VRT de = 45 ml o una FRT de = 50% (panel derecho; rojo). HR = hazard ratio.

exceso maximo de mortalidad (35). Esto sugiere que, fisio-
légicamente, la sobrecarga relativa de volumen y la res-
puesta clinica del VD pueden ser andlogas a las del VI con
una insuficiencia mitral secundaria. Ademas, esto refuerza
el concepto de que la insuficiencia valvular pasa a tener
consecuencias cuando el flujo retrégrado perdido hacia la
auricula supera el VS anterégrado ventricular (34,35).

Los resultados evaluados se limitaron a la mortalidad
por cualquier causa para investigar la evolucién natural
del trastorno. No se evalud la hospitalizacién por insufi-
ciencia cardiaca para evitar un posible sesgo de clasifica-
cion errénea que no se da con el empleo de la mortalidad
por cualquier causa. Por otra parte, no se contemplé una
variable de valoracién combinada de cirugia de la valvula
triciispide y muerte porque la mayor parte de las inter-
venciones quirdrgicas para la IT funcional se llevan a
cabo solamente durante operaciones valvulares del cora-
z6n izquierdo. En nuestra cohorte, tan solo 2 de las 13 in-
tervenciones quirurgicas tricuspideas se realizaron sin
una intervencién concomitante en el corazén izquierdo.
Asi pues, una variable de valoracién combinada que in-
cluya la intervencién quirurgica puede no reflejar las
operaciones realizadas por una IT grave. Ademads, no se
recogieron datos sobre las muertes cardiacas o la hospi-
talizaciéon por insuficiencia cardiaca debido al posible
sesgo de clasificacion.

Existen pocas recomendaciones de guias de practica
clinica respecto a la intervencion en el contexto de una IT
grave, debido a que los datos sobre la evolucion natural y
la experiencia quirurgica son limitados (17,36). En los
pacientes con una IT moderada o grave, tan solo un 2%
acaban siendo tratados finalmente con una intervencién
quirargica aislada sobre la valvula tricispide. A nivel na-
cional, se estima que se realizan menos de 800 reempla-
zos o reparaciones de la valvula tricispide cada afio
(12,37), con una mortalidad intrahospitalaria elevada
que se aproxima al 9% (12). Sin embargo, en nuestro
estudio, la mortalidad por IT funcional a 1 afio fue del
15% en los pacientes con un VRT 2 45 ml y del 14% en
los pacientes tratados médicamente que tenian una
FRT 2 50%. Con las técnicas de reparacién percutanea de
la valvula tricispide se ha observado una mortalidad in-
ferior, de un 3,7% (13), y estos métodos pueden ser op-
ciones prometedoras para los pacientes con una IT grave
y un riesgo quirurgico elevado (38).

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. En nuestro estudio ex-
cluimos varios grupos de pacientes, como los que estaban
en fibrilacién auricular en el momento de la realizaciéon de
las exploraciones de imagen (que fueron un 13% en nues-
tra cohorte). Esto se hizo a causa de la variabilidad inhe-
rente entre latido y latido en la magnitud de la IT. Para la




58

Zhan et al.

Evaluacién de la IT mediante CRM

cuantificacion del flujo de la AP se utiliz6 una correccién
de compensacion basada en la interpolacién, que se ha
demostrado que es igual de exacta que la correccion de
compensacion basada en una simulacién (39). Ademas,
la gravedad de la IT es dinamica, y puede verse afectada
por cambios en la precarga (como los que se producen
con la diuresis). Asi pues, nuestras mediciones del VRT y
de la FRT pueden no reflejar la gravedad habitual de la IT
del paciente tras un tratamiento efectivo de la insuficien-
cia cardiaca. En tercer lugar, la IT funcional es una enfer-
medad compleja, con muchas causas subyacentes, cada
una de las cuales tiene sus propios factores de riesgo es-
pecificos. Aunque intentamos introducir un ajuste para la
mayor parte de estos factores de riesgo, es probable que
no los contemplaramos todos. No realizamos un analisis
de la muerte cardiaca o la hospitalizacion por insuficien-
cia cardiaca en nuestra cohorte ya que, a diferencia de la
mortalidad por cualquier causa, este andlisis se ve afec-
tado por un sesgo de clasificacién. Por tultimo, no fue
posible presentar una perspectiva respecto a las conse-
cuencias que puedan tener las diferentes etiologias de la
IT en la mortalidad, ya que la mayoria de los pacientes de
nuestra cohorte tenian una IT secundaria a una cardiopa-
tia izquierda.

CONCLUSIONES

Este es el primer estudio en el que se utiliza la CRM para
estudiar la evolucion natural de la IT. La gravedad cuanti-
ficada de la IT funcional mostr6 una asociacién indepen-
diente con el exceso de mortalidad, incluso tras un ajuste
respecto a los factores de confusién clinicos y de imagen,
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incluida la FEVD. Un VRT de = 45 ml o una FRT de = 50%
fueron los que mostraron un mayor riesgo de exceso de
mortalidad en tratamiento médico, con una AHR de 2,3 y
2,6 en comparacion con un VRT < 30 ml o una FRT < 30%,
respectivamente. En futuros ensayos aleatorizados con el
empleo de estos umbrales se determinara si la interven-
cion sobre la valvula tricispide puede aportar un benefi-
cio en este grupo de alto riesgo.

DIRECCION PARA LA CORRESPONDENCIA: Dr. Dipan
J. Shah, Houston Methodist DeBakey Heart & Vascular
Center, 6550 Fannin, Suite 1801, Houston, Texas 77030,
Estados Unidos. correo electrénico: djshah@houston
methodist.org. Twitter: @dipanjshah.

PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA ASISTENCIA DE

LOS PACIENTES Y LAS CAPACIDADES DE
APLICACION DE TECNICAS: La IT funcional
evaluada mediante exploraciones de imagen de CRM
es un importante predictor de la mortalidad, incluso
tras un ajuste para variables clinicas y ventriculares,
incluida la FEVD.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Serdn necesarios
nuevos estudios para comparar la utilidad clinica de
cuantificar la IT mediante ecocardiografia o mediante
CRM como predictor de los resultados clinicos, asi
como el efecto de las intervenciones terapéuticas.

BIBLIOGRAFIA

1. Prihadi EA, van der Bijl P, Gursoy E, et al. Devel-
opment of significant tricuspid regurgitation over
time and prognostic implications: new insights
into natural history. Eur Heart J 2018;39: 3574-81.

2. Mutlak D, Lessick J, Reisner SA, Aronson D,
Dabbah S, Agmon Y. Echocardiography-based
spectrum of severe tricuspid regurgitation: the
frequency of apparently idiopathic tricuspid regur-
gitation. J Am Soc Echocardiogr 2007;20:405-8.

3. Zoghbi WA, Adams D, Bonow RO, et al. Recom-
mendations for noninvasive evaluation of native
valvular regurgitation: a report from the American
Society of Echocardiography developed in collab-
oration with the Society for Cardiovascular
Magnetic Resonance. J Am Soc Echocardiogr
2017;30:303-71.

4. Fender EA, Zack CJ, Nishimura RA. Isolated tri-
cuspid regurgitation: outcomes and therapeutic
interventions. Heart 2018;104:798-806.

5. Benfari G, Antoine C, Miller WL, et al. Excess
mortality associated with functional tricuspid
regurgitation complicating heart failure with
reduced ejection fraction. Circulation 2019;140:
196-206.

6. Bartko PE, Arfsten H, Frey MK, et al. Natural
history of functional tricuspid regurgitation: impli-
cations of quantitative doppler assessment. J Am
Coll Cardiol Img 2019;12:389-97.

7. Nath J, Foster E, Heidenreich PA. Impact of tri-
cuspid regurgitation on long-term survival. J Am
Coll Cardiol 2004;43:405-9.

8. Topilsky Y, Nkomo VT, Vatury O, et al. Clinical
outcome of isolated tricuspid regurgitation. J Am
Coll Cardiol Img 2014;7:1185-94.

9. Wang N, Fulcher J, Abeysuriya N, et al. Tricuspid
regurgitation is associated with increased mortal-
ity independent of pulmonary pressures and right
heart failure: a systematic review and meta-analy-
sis. Eur Heart J 2019;40:476-84.

10. Nishimura RA, Otto CM, Bonow RO, et al. 2017
AHA/ACC focused update of the 2014 AHA/ACC
guideline for the management of patients with
valvular heart disease: a report of the American
College of Cardiology/American Heart Association
Task Force on Clinical Practice Guidelines. J Am
Coll Cardiol 2017;70:252-89.

11. Axtell AL, Bhambhani V, Moonsamy P, et al.
Surgery does not improve survival in patients with

isolated severe tricuspid regurgitation. J Am Coll
Cardiol 2019;74:715-25.

12. Zack CJ, Fender EA, Chandrashekar P, et al.
National trends and outcomes in isolated tricuspid
valve surgery. J Am Coll Cardiol 2017;70:2953-60.

13. Taramasso M, Alessandrini H, Latib A, et al.
Outcomes after current transcatheter tricuspid
valve intervention: mid-term results from the
International TriValve Registry. J Am Coll Cardiol
Intv 2019;12:155-65.

14. Asmarats L, Puri R, Latib A, Navia JL,
Rodes-Cabau J. Transcatheter tricuspid valve
interventions: landscape, challenges, and future
directions. J Am Coll Cardiol 2018;71:2935-56.

15. Badano LP, Hahn R, Rodriguez-Zanella H,
Araiza Garaygordobil D, Ochoa-Jimenez RC,
Muraru D. Morphological assessment of the tricus-
pid apparatus and grading regurgitation severity in
patients with functional tricuspid regurgitation:
thinking outside the box. J Am Coll Cardiol Img
2019;12:652-64.

16. Grayburn PA, Chandrashekhar Y. Imaging chal-
lenges in tricuspid regurgitation and right



JACC vOL. 76, NO. 11, 2020
15 DE SEPTIEMBRE, 2020:1291-301

ventricular failure. J Am Coll Cardiol Img 2019;12:
768-70.

17. Nishimura RA, Otto CM, Bonow RO, et al. 2014
AHA/ACC guideline for the management of
patients with valvular heart disease: a report of
the American College of Cardiology/American
Heart Association Task Force on Practice Guide-
lines. Circulation 2014;129:e521-643.

18. Kim HK, Kim YJ, Park EA, et al. Assessment of
haemodynamic effects of surgical correction for
severe functional tricuspid regurgitation: cardiac
magnetic resonance imaging study. Eur Heart J
2010;31:1520-8.

19. Myerson SG, d'Arcy J, Mohiaddin R, et al. Aortic
regurgitation quantification using cardiovascular
magnetic resonance: association with clinical out-
come. Circulation 2012;126:1452-60.

20. Myerson SG, d'Arcy J, Christiansen JP, et al.
Determination of clinical outcome in mitral regur-
gitation with cardiovascular magnetic resonance
quantification. Circulation 2016;133:2287-96.

21. D'Errico L, Lamacie MM, Jimenez Juan L, et al.
Effects of slice orientation on reproducibility of
sequential assessment of right ventricular vol-
umes and ejection fraction: short-axis vs
transverse SSFP cine cardiovascular magnetic res-
onance. J Cardiovasc Magn Reson 2016;18:60.

22. Schulz-Menger J, Bluemke DA, Bremerich J, et
al. Standardized image interpretation and post-
processing in cardiovascular magnetic resonance:
Society for Cardiovascular Magnetic Resonance
(SCMR) Board of Trustees Task Force on Standard-
ized Post-processing. J Cardiovasc Magn Reson
2013;15:35.

23. Fine NM, Tandon S, Kim HW, et al. Validation of
sub-segmental visual scoring for the quantifica-
tion of ischemic and nonischemic myocardial
fibrosis using late gadolinium enhancement MRI. J
Magn Reson Imaging 2013;38:1369-76.

24. Zhan Y, Debs D, Khan MA, Nguyen DT, Graviss
EA, Shah DJ. Normal reference values and repro-
ducibility of tricuspid annulus dimensions using
cardiovascular magnetic resonance. Am J Cardiol
2019;124:594-8.

25. Youden WJ. Index for rating diagnostic tests.
Cancer 1950;3:32-5.

26. Luo J, Xiong C. Youden index and associated
cut-points for three ordinal diagnostic groups.
Commun Stat Simul Comput 2013;42:1213-34.

27. US Census Bureau. QuickFacts. Available at:
https://www.census.gov/quickfacts/fact/table/
US/ PST045218. Accessed March 1, 2020.

28. Khan MA, Yang EY, Zhan Y, et al. Association of
left atrial volume index and all-cause mortality in
patients referred for routine cardiovascular mag-
netic resonance: a multicenter study. J Cardiovasc
Magn Reson 2019;21:4.

29. Maceira AM, Prasad SK, Khan M, Pennell DJ.
Reference right ventricular systolic and diastolic
function normalized to age, gender and body sur-
face area from steady-state free precession
cardiovascular magnetic resonance. Eur Heart J
2006;27:2879-88.

30. Dietz MF, Prihadi EA, van der Bijl P, et al. Prog-
nostic implications of right ventricular remodeling
and function in patients with significant secondary
tricuspid regurgitation. Circulation 2019;140:836-
45.

31. Genell A, Nemes S, Steineck G, Dickman PW.
Model selection in medical research: a simulation
study comparing Bayesian model averaging and
stepwise regression. BMC Med Res Methodol
2010;10:108.

32. Wang D, Zhang W, Bakhai A. Comparison of
Bayesian model averaging and stepwise methods
for model selection in logistic regression. Stat Med
2004;23:3451-67.

Zhan et al.

Evaluacidn de la IT mediante CRM

33. Stephenson N, Beckmann L, Chang-Claude J.
Carcinogen metabolism, cigarette smoking, and
breast cancer risk: a Bayes model averaging
approach. Epidemiol Perspect Innov 2010;7:10.

34. Grigioni F, Enriquez-Sarano M, Zehr KJ, Bailey
KR, Tajik AJ. Ischemic mitral regurgitation: long-
term outcome and prognostic implications with
quantitative Doppler assessment. Circulation
2001;103:1759-64.

35. Bartko PE, Arfsten H, Heitzinger G, et al. A uni-
fying concept for the quantitative assessment of
secondary mitral regurgitation. J Am Coll Cardiol
2019;73:2506-17.

36. Baumgartner H, Falk V, Bax JJ, et al. 2017 ESC/
EACTS guidelines for the management of valvular
heart disease. Eur Heart J 2017;38:2739-91.

37. Topilsky Y, Maltais S, Medina Inojosa J, et al.
Burden of tricuspid regurgitation in patients diag-
nosed in the community setting. J Am Coll Cardiol
Img 2019;12:433-42.

38. Taramasso M, Benfari G, van der Bijl P, et al.
Transcatheter versus medical treatment of symp-
tomatic severe tricuspid regurgitation. J Am Coll
Cardiol 2019;74:2998-3008.

39. Hofman MBM, Rodenburg MJA, Markenroth
Bloch K, et al. In-vivo validation of interpolation-
based phase offset correction in cardiovascular
magnetic resonance flow quantification: a mul-
tivendor, multi-center study. J Cardiovasc Magn
Reson 2019;21:30.

PALABRAS CLAVE cardiorr ia ética,

evolucion natural, pronéstico, insuficiencia
tricuspidea, valvula trictspide

APENDICE Consiiltese en el apartado de Métodos
ampliado y en las tablas del suplemento en
la version online de este articulo.

59



Ferndndez Gasso et al.
Comentario editorial

COMENTARIO EDITORIAL

Avances en la valoracion
de la insuficiencia tricuspidea:

Ana Ayest

la importancia de la imagen

multimodalidad

Lucia Fernandez Gasso, MD, PHD,? Ana Ayesta, MD, PHDP Esther Pérez David, MD, PuD¢

ainsuficiencia tricuspidea (IT) es una valvulopatia

muy comun en los pacientes con cardiopatia

estructural, siendo en mas de un 90% de los casos
secundaria o funcional, principalmente derivada de pato-
logia valvular o miocardica del lado izquierdo del corazén
(1-4). La IT leve se considera un hallazgo benigno (3). En
la IT funcional significativa, la sobrecarga de volumen
puede provocar una mayor dilatacién de las cavidades
derechas, que a su vez agrava el déficit de coaptacidn val-
vular (5,6). Sin embargo, su impacto pronostico es dificil
de evaluar por la presencia frecuente de factores de con-
fusién como la funcién sistélica del ventriculo derecho
(VD) y la presién sistélica pulmonar. Aunque en los estu-
dios de historia natural de la enfermedad la IT significa-
tiva se asocia a un aumento de mortalidad, esta asociacién
es menos relevante una vez realizado un ajuste por pre-
sion de arteria pulmonar y funcién de VD (7,8).

Las guias europeas actuales de practica clinica consi-
deran claramente indicada la intervencién sobre la val-
vula tricispide en aquellos pacientes que van a ser
sometidos a cirugia valvular izquierda y que presentan
una IT severa (indicacién IC) o una IT leve/moderada con
dilatacion del anillo (indicacién I1aC), por su efecto bene-
ficioso sobre el remodelado del VD y recuperacion fun-
cional de estos pacientes(9).

El posicionamiento de las guias es menos especifico
sobre la intervencion quirurgica aislada sobre la valvula
tricispide. Se recomienda en pacientes con IT severa se-
cundaria que persiste tras la cirugia valvular izquierda,
sintomatica o que produce dilatacién y disfuncién pro-
gresivas de VD (indicacién I1aC)(9). Esto se debe a que
existe poca diferencia en cuanto a prondstico entre aque-
llos pacientes que se tratan médica o quirdrgicamente
(10). En estos pacientes complejos, la IT no es siempre el
factor prondstico principal, por lo que no esta claro que

su correccidon suponga un beneficio clinico relevante, y la
mortalidad perioperatoria es alta (11). No obstante, el
desarrollo de técnicas percutaneas para el tratamiento
de la IT, con menor mortalidad, ha renovado el interés
por este tema (12-15).

Para demostrar el beneficio de una intervencién en
una determinada patologia, es fundamental su adecuada
caracterizacion, y las técnicas de imagen cardiaca estan
llamadas a desempefiar un papel fundamental en la
misma. Histéricamente, los criterios ecocardiograficos
de severidad de la IT se han definido por extrapolacién
de los de la insuficiencia mitral, a pesar de las diferencias
anatémicas y de condiciones de carga entre las valvulas
mitral y trictispide(16,17). Esto puede haber limitado la
validez de los estudios clasicos de historia natural de la
IT. La ecocardiografia 3D es probablemente la técnica
que ha proporcionado un mayor avance en la compren-
sion de la fisiopatologia de la IT, por su capacidad para
estudiar la geometria del anillo tricuspideo y los meca-
nismos implicados en la regurgitacion (3).

En los dltimos afios se ha demostrado la utilidad de la
resonancia magnética cardiaca (RMC) para evaluar la se-
veridad de valvulopatias como la insuficiencia mitral y
adrtica (18,19). En los pacientes con IT, la principal apli-
cacion clinica de la RMC es la valoracién preoperatoria de
los volimenes y funcioén sistdlica del VD, que es un pre-
dictor prondstico, pero se desconocia si la cuantificacién
de la severidad de la IT por RM aportaba informacién
clinicamente relevante (20).

El estudio presentado por Zhan et al es el primero en
utilizar la RMC para estudiar la historia natural de la IT y
determinar umbrales de severidad especificos de RMC
(21,22).

Se trata de un estudio observacional de un solo centro
que recoge los datos del seguimiento prospectivo de una
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