JOURNAL OF THE AMERICAN COLLEGE OF CARDIOLOGY VOL. 77, NO. 6, 2021
© 2021 AMERICAN COLLEGE OF CARDIOLOGY FOUNDATION
PUBLICADO POR ELSEVIER

INVESTIGACION ORIGINAL

g

Para escuchar el audio del
resumen en inglés de este

articulo por el Editor Jefe

del JACC, Dr. Valentin Fuster,

consulte JACC.org

Progresidon de la insuficiencia tricuspidea m)
tras la cirugia para una insuficiencia mitral
isquémica

Philippe B. Bertrand, MD, PuD,>" Jessica R. Overbey, DRPH,P" Xin Zeng, MD, PHD,? Robert A. Levine, MD,?

Gorav Ailawadi, MD,¢ Michael A. Acker, MD,d Peter K. Smith, MD,® Vinod H. Thourani, MD,f Emilia Bagiella, PHD,P
Marissa A. Miller, DVM, MPH,8 Lopa Gupta, MPH,P Michael ]. Mack, MD,! A. Marc Gillinov, MD,!

Gennaro Giustino, MD,P Alan ]. Moskowitz, MD,P Annetine C. Gelijns, PHD,? Michael E. Bowdish, MD,

Patrick T. 0’Gara, MD,k James S. Gammie, MD,! Judy Hung, MD,? en nombre de la Cardiothoracic Surgical Trials
Network (CTSN)

ANTECEDENTES Por el momento continda sin estar claro si es conveniente realizar la reparacion de una
insuficiencia tricuspidea (IT) no grave durante una intervencion quirdrgica para tratar una insuficiencia mitral
isquémica (IMI).

OBJETIVOS El objetivo de este estudio fue investigar la incidencia, los factores predictivos y la trascendencia clinica
de la progresion de la IT y la presencia de una IT > moderada tras una intervencidn quirdrgica para la IMI.

METODOS Se incluyd a pacientes (n = 492) con una IT no grave no tratada de 2 ensayos prospectivos aleatorizados
de la IMI. Los criterios de valoracion clave fueron la progresion de la IT (progresion en =2 grados, intervencion
quirtrgica para la IT o IT grave a los 2 afios) y la presencia de una IT = moderada a los 2 afos.

RESULTADOS La media de edad de los pacientes fue de 66 + 10 afios (67% de varones), y la distribucién de la
gravedad de la IT fue la siguiente: 60% < minima, 31% leve y 9% moderada. De los 325 pacientes que sobrevivieron
hasta los 2 afios, en 20 (6%) se produjo una progresion de la IT. El didmetro del anillo tricuspideo (DAT) en la
situacion inicial no tuvo valor predictivo respecto a la progresion de la IT. A los 2 afios, 37 (11%) de los 323 pacientes
presentaban una IT > moderada. El grado de la IT en la situacién inicial, el DAT indexado y la ablacién quirdrgica para
una fibrilacién auricular fueron factores predictivos independientes de la IT > moderada. Sin embargo, el DAT por si
solo mostré una capacidad de discriminacion deficiente (area bajo la curva < 0,65). La presencia de una IT = moderada
a los 2 afos fue mayor en los pacientes con una recidiva de la IMitral (20% frente a 9%; p = 0,02) y en los pacientes
con un desfibrilador/marcapasos permanente (19% frente a 9%; p = 0,01). Las tasas de eventos clinicos (combinacion
de aumento de la clase funcional de la New York Heart Association en > 1, hospitalizacién por insuficiencia cardiaca,
cirugia de la valvula mitral e ictus) fueron mayores en los pacientes con una progresion de la IT (55% frente a 23%;

p = 0,003) y una IT = moderada a los 2 afios (38% frente a 22%; p = 0,04).

CONCLUSIONES Después de una intervencion quirtrgica para la IMI, la progresion de la IT no grave no reparada es
infrecuente. EL DAT en la situacién inicial no tiene valor predictivo respecto a la progresion de la IT y tiene una baja
capacidad de discriminacion de la IT = moderada a los 2 afos. La progresion de la IT y la presencia de una IT >
moderada se asocian a la aparicion de eventos clinicos. (Comparing the Effectiveness of a Mitral Valve Repair Procedure
in Combination With Coronary Artery Bypass Grafting [CABG] Versus CABG Alone in People With Moderate Ischemic
Mitral Regurgitation, NCTOO806988; Comparing the Effectiveness of Repairing Versus Replacing the Heart's Mitral
Valve in People With Severe Chronic Ischemic Mitral Regurgitation, NCTO0807040) (J Am Coll Cardiol 2021;77:713-24)
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a progresion de la insuficiencia tricuspidea (IT)

tras una intervencioén quirdrgica sobre la valvula

mitral (VM) se asocia a una morbilidad significa-
tiva, pero contintan sin estar claro cuales son las indica-
ciones Optimas para tratar la IT en el momento de llevar a
cabo la intervencion sobre la VM (1-4). Las guias actuales
recomiendan una reparacién concomitante de la valvula
tricispide en los casos de IT preoperatoria como minimo
moderada o en los casos de dilatacién preoperatoria del
anillo tricuspideo (> 40 mm o 21 mm/m?) en pacientes
que presentan tan solo una IT leve (clase [1a) (5,6). Se esta
llevando a cabo un ensayo prospectivo y aleatorizado
para investigar esta estrategia en pacientes con insufi-
ciencia mitral (IMitral) primaria (NCT02675244). Sin
embargo, en los pacientes con insuficiencia mitral isqué-
mica (IMI), los datos existentes sobre la progresién de la
IT tras una intervencién quirturgica sobre la VM son limi-
tados (7-9). La incidencia descrita de una IT significativa
(2 moderada) tras la cirugia para la IMI en una serie
retrospectiva es de hasta un 50% en un plazo de 1 a 3
afios (7). No disponemos de una confirmaciéon prospec-
tiva de esta alta incidencia. Dadas las importantes dife-
rencias fisiopatolégicas existentes, los resultados del
ensayo que se esta llevando a cabo en la IMitral primaria
no seran extrapolables a los de las intervenciones quirtr-
gicas realizadas para una [Mitral isquémica. Ademas, no
esta claro qué valor tiene la dimensién preoperatoria del
anillo tricuspideo para predecir la progresion de la IT en
una poblacién con cardiopatia isquémica.

En 2 ensayos clinicos prospectivos de la Cardiothoracic
Surgical Trials Network (CTSN), con el respaldo del Natio-
nal Heart, Lung, and Blood Institute en los que se investigo
el tratamiento quirdrgico de la IMI moderada o grave, se
adopt6 un enfoque selectivo respecto a la reparacién con-
comitante de la valvula tricispide que se dejo al criterio
del cirujano (10,11). Se realiz6 una intervencion sobre la
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vélvula tricispide en <8% de los pacientes que
fueron operados por la IM], y en el 92% de los
pacientes no se practicé una intervencién con-
comitante sobre la valvula tricispide. En esos
ensayos, se llevaron a cabo ecocardiografias se-
cuenciales, que incluyeron una evaluacién es-
pecifica de la valvula tricispide y del ventriculo
derecho (VD), en la situacién inicial y a los
6 meses, 1 afio y 2 afios, y se analizaron en un
laboratorio central independiente. mayores

El objetivo del presente analisis fue evaluar
la tasa de progresion de la IT respecto a la si- receptor
tuacidn inicial preoperatoria, asi como la pre-

sencia de una IT = moderada a los 2 afios de la
intervencién quirtrgica realizada para la IMI en los pa-
cientes con una IT secundaria no grave y no tratada, en
los ensayos de la CTSN en la IMI. Se evaluaron factores
predictivos clinicos, ecocardiograficos y de la interven-
cion para predecir la progresién de laIT y la IT 2 modera-
da, asi como la repercusion clinica de la progresion de la
IT y laIT =2 moderada después de la cirugia de la IMI.

METODOS

POBLACION DE PACIENTES. La poblacién de pacientes
procede de 2 ensayos aleatorizados quirtrgicos llevados a
cabo en pacientes con IMI por la CTSN, que se han descri-
to con anterioridad (10-13). De forma resumida, un total
de 301 pacientes con una IMI moderada fueron asignados
aleatoriamente a un tratamiento de cirugia de bypass ar-
terial coronario (CABG) sola o a CABG + reparacién de la
VM, y 251 pacientes con una IMI grave fueron asignados
aleatoriamente al tratamiento de reparacion de la VM *
CABG o al de reemplazo de la VM * CABG. Los ensayos se
llevaron a cabo en 26 y 22 centros, respectivamente, y se
dispuso de un centro de coordinacién, un comité de even-

ABREVIATURAS
Y ACRONIMOS

coronario

DALl = desfibrilador automatico
implantable

IMitral = insuficiencia mitral

IT = insuficiencia tricuspidea

VD = ventriculo derecho

VM = vélvula mitral
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CABG = cirugia de bypass arterial

IMI = insuficiencia mitral isquémica

MACE = eventos clinicos adversos

ROC = caracteristicas operativas del
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FIGURA 1.

Diagrama de flujo del estudio

IMI grave
n = 251

Reemplazo de VM
n=125
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n =151
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n =150

Incluidos
n =145

Incluidos
n =145

Grupo conjunto
n = 492 (89% del total)

En el estudio a los 2 afos
n =364

Analisis de ecocardiografia a los 2 afios
n=323

*Las subcategorias no son mutuamente excluyentes. CABG = cirugia de bypass arterial coronario; IMI = insuficiencia mitral isquémica; VM = vélvula mitral;
IT = insuficiencia tricuspidea; RVT = reparacion de vélvula tricispide.

tos clinicos independiente que validé (“adjudicé”) la mor-
talidad y los eventos adversos y un comité de vigilancia de
datos y seguridad que superviso la progresion del ensayo.
El protocolo fue aprobado por los comités de ética de in-
vestigacion clinica de cada centro participante, y todos los
pacientes firmaron un consentimiento informado por es-
crito. Anteriormente se han publicado ya los criterios de
inclusion y exclusiéon completos.

En el presente analisis, se incluyé a todos los pacien-
tes de los dos ensayos clinicos con una IT como maximo
moderada a los que no se practicé una intervencion con-
comitante sobre la valvula tricispide durante la opera-
cién quirtrgica realizada para la IMI. En la figura 1 se
muestra la poblacidon del estudio.

ECOCARDIOGRAFIA. Todas las exploraciones de eco-
cardiografia fueron examinadas y analizadas por un labo-

ratorio central independiente. Los pardmetros de
valoracion de la funcién ventricular izquierda y la IT se
evaluaron segun lo establecido en las recomendaciones
internacionales (14-16). La IT se clasificé en los siguien-
tes grados: inexistente/minima, leve, moderada o grave,
con el empleo de un enfoque integrador (15,16). Los pa-
rametros utilizados para establecer el grado de IT fueron
los siguientes: 1) la anchura del estrechamiento denomi-
nado vena contracta; 2) el radio de la conversion del flujo
proximal; y 3) la evaluacion cualitativa del chorro de IT
del examen de flujo en color, la densidad y la forma de la
sefial de IT de onda continua y, si se dispone de ello,
la senal de flujo de venas hepaticas.

El diametro del anillo tricuspideo se midid en la fase
final de la diastole en una proyeccion tetracameral apical

estandar, segin lo establecido en las recomendaciones
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TABLA 1. Caracteristicas de la cohorte de pacientes en la situacion inicial
Cohortetotal  Grupo de IMI grave Grupo de IMI
(N =492) (n=202) moderada (n=290) Valordep

Edad, afios 66,3+10,4 68,4 +9,8 64,8 +10,5 0,0001
Hombres 328 (66,7) 127 (62,9) 201(69,3) 0,14
ASC, m? 1,9+0,3 1,9+0,2 20+0,3 0,03
Antecedentes médicos y quirtrgicos

Diabetes 205 (41,8) 71(35,3) 134 (46,2) 0,02

Hipertension 405 (82,3) 162 (80,2) 243 (83,8) 0,30

Insuficiencia renal 103 (21,0) 54 (26,7) 49 (17,0) 0,009

Infarto de miocardio 343(69,7) 150 (74,3) 193 (66,6) 0,07

Insuficiencia cardiaca 293 (59,6) 141 (69,8) 152 (52,4) 0,0001

Fibrilacién auricular 108 (22,0) 58 (28,7) 50 (17,4) 0,003

Marcapasos permanente o DAI 60 (12,2) 36 (17,8) 24 (8,3) 0,002
Datos ecocardiograficos

Fraccion de eyeccion VI, % 40,4 £11,3 40,8 +11,6 40,2 £11,2 0,53

iVTSVI, ml/m2 60,3 +26,0 64,2 +26,3 57,6 +25,5 0,006

Area efectiva de orificio de regurgitacién de la IMitral, cm? 0,29 + 0,14 0,39 £ 0,15 0,23 £0,09 < 0,0001
Insuficiencia tricuspidea <0,0001

Inexistente/minima 297 (60,4) 97 (48,0) 200 (69,0)

Leve 153 (31,1) 79 39,1) 74 (25,5)

Moderada 42 (8,5) 26 (12,9) 16 (5,5)
Didmetro del anillo tricuspideo, mm 38,352 38,2+5,5 38,35, 0,88
indice del anillo tricuspideo, mm/m?2 de ASC 20,3+3 205+3 201+29 0,09
DSPAT, mm 16,8 +3,8 16,4 £3,7 17 +3,9 on
Cambio del area fraccional del VD, % 42,4 +85 422+78 426+9 0,63
Velocidad maxima de regurgitacion tricuspidea, cm/s 293,1+£54,5 305 +49 283,7 +56,8 0,0002
Datos operatorios

Tiempo de bypass cardiopulmonar, min 136,5 + 54,6 139,8 +473 134,3+59,2 0,25

Tiempo de pinzamiento adrtico, min 98,2 +40,8 101,2 £ 39,6 96,1 +416 0,17

Reparacién de VM 246 (50,0) 97 (48,0) 149 (51,4) 0,46

Reemplazo de VM 106 (21,5) 105 (52,0) 1(0,3) < 0,0001

CABG 448 (91,1) 158 (78,2) 290 (100,0) < 0,0001

Ablacidn quirdrgica de FA 42 (8,5) 22 (10,9) 20 (6,9) 0,12

Los valores corresponden a media + DE 0 a n (%).

DSPAT = desplazamiento sistélico en plano anular tricuspideo.

FA = fibrilacién auricular; ASC = drea de superficie corporal; CABG = cirugia de bypass arterial coronario; DAI = desfibrilador automatico implantable; IMI = insuficiencia mitral
isquémica; VI = ventriculo izquierdo; iVTSVI = indice del volumen telesistdlico ventricular izquierdo; IMitral = insuficiencia mitral; VM = vélvula mitral; VD = ventriculo derecho;

(17). La dilatacion del anillo tricuspideo se definié como
una dimensién del anillo = 40 mm o 21 mm/m?. Asimis-
mo, se realizaron mediciones del tamafio y la funcion del
VD en una proyeccion centrada en el VD (18).

DEFINICION DE LA PROGRESION DE LA IT. La progre-
sién de la IT se definié mediante la combinacién de los
siguientes criterios: 1) presencia de una IT grave a los
2 afios de la asignacién aleatoria; 2) reintervencién por
una IT en un plazo de 2 afios tras la aleatorizacion; o
3) progresion de la IT en 2 grados respecto a la situacion
inicial a los 2 afios de la aleatorizacion, de manera similar
a la definicién de la variable de valoracién utilizada en el
ensayo aleatorizado actualmente en marcha respecto a la
cirugia de la VM primaria (NCT02675244). Se evalu6
también la presencia de una IT = moderada a los 2 afios,
con independencia del grado de IT existente en la situa-
cién inicial.

Los pacientes que fallecieron antes de la visita de los
2 afios (n = 70) o que no acudieron a la evaluacién eco-
cardiografica a los 2 afios (n = 97) fueron excluidos de los
andlisis de los resultados (figura 1). En el Suplemento ta-
blas 1y 2 se presenta una informacién detallada sobre el
estado de la IT en la situacion inicial y en el tltimo segui-
miento, en los pacientes que fallecieron.

PARAMETROS DE VALORACION CLINICOS. Los even-
tos clinicos adversos mayores (MACE) se definieron me-
diante la combinacién de lo siguiente: 1) aumento de
> 1 clase funcional de la New York Heart Association;
2) hospitalizacion por insuficiencia cardiaca; 3) reinter-
vencion quirurgica sobre la VM; y 4) ictus (10,11). Se eva-
lué la asociacion entre la progresion de la IT o la IT
> moderada a los 2 afios de la asignacion aleatoria y la
incidencia de MACE (o de cualquiera de sus componen-
tes) en un plazo de 2 afios tras la asignacion aleatoria.
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ANALISIS ESTADISTICO. Los datos de variables conti-
nuas se expresan en forma de media * DE y se compara-
ron con el empleo de pruebas de t de Student, pruebas de
Wilcoxon o andlisis de la varianza, segun procediera. Los
datos de variables cualitativas se expresan en forma de
porcentajes y se compararon con el empleo de pruebas
de X? o pruebas exactas de Fisher, seglin procediera. Se
llevaron a cabo analisis de regresion logistica univariable
y multivariable para determinar si alguno de los parame-
tros iniciales clinicamente relevantes especificados a
priori (edad, sexo, antecedentes de fibrilacidon auricular,
antecedentes de marcapasos permanente o desfibrilador
automatico implantable [DAI], area efectiva del orificio
de regurgitacion de la IMitral, gravedad de la IT, dimen-
sion del anillo tricuspideo, desplazamiento sistélico en
plano anular tricuspideo, cambio del area fraccional del
VD, velocidad maxima de regurgitacion tricuspidea, tipo
de intervencion sobre la VM y ablacién quirtrgica conco-
mitante para la fibrilaciéon auricular) mostraba una aso-
ciacién conlaIT 2 moderada a los 2 afios de la asignacién
aleatoria. Las variables para las que se obtuvo un valor de
p < 0,15 en los analisis univariables se tuvieron en cuenta
para la inclusién en un modelo de regresién logistica
multivariable. El modelo final se seleccioné con el em-
pleo de un procedimiento de seleccion retrégrada de las
covariables a incluir. Los resultados se presentan en
forma de odds ratios con los intervalos de confianza del
95%. Se utilizé un analisis de la curva de caracteristicas
operativas del receptor (ROC) para evaluar la capacidad
de discriminacién del valor inicial de la dimensién del
anillo para predecir la progresién de laIT y la IT 2 mode-
rada alos 2 afios. Todos los andlisis se llevaron a cabo con
el programa SAS version 9.4 (SAS Institute, Inc., Cary,
North Carolina, Estados Unidos).

RESULTADOS

CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES. Se incluy6 en
el estudio a un total de 492 pacientes; 202 pacientes co-
rrespondieron al ensayo clinico en la IMI grave y 290 al
ensayo clinico en la IMI moderada. En la tabla 1 se resu-
men las caracteristicas de la poblacion del estudio en la
situacion inicial. La IT en la situacién inicial fue inexis-
tente o minima en un 60,4% de los pacientes, leve en un
31,1% y moderada en un 8,5%, y hubo una mayor pro-
porcién de casos de IT moderada en el grupo de IMI
grave (26 de 202 [12,9%] frente a 16 de 290 [5,5%]).

De los pacientes que fueron excluidos de este andlisis
(figura 1), un total de 50 tenian una IT inicial grave y/o
habian sido tratados con una intervencién quirdrgica
concomitante sobre la valvula tricispide a criterio del ci-
rujano durante la operacion indice para la IMI. Estos pa-
cientes tenian una edad de 68,1 + 8,8 afios, incluian un
46% de mujeres y presentaban una dimensién del anillo
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tricuspideo en la situacioén inicial de 43,2 + 6,4 mm (valor
indexado de 23,1 + 3,9 mm/m?). El grado de la IT en la
situacién inicial fue grave en 20 pacientes (48%), mode-
rado en 11 (26%), leve en 8 (19%), minima en 2 (5%) y
no se indic6 en 1 (2%) de los pacientes que fueron trata-
dos con una intervencién quirtrgica concomitante sobre
la valvula tricuspide.

PROGRESION DE LA IT TRAS LA CIRUGIA PARA LA IMI.
En la figura 2A se presenta la IT postoperatoria en cada
visita del estudio. A los 2 afos de la operacion, se obser-
varon signos de progresion de la IT en un 6,2% de los
pacientes evaluados (20 de 325). De estos pacientes, 8 te-
nian una IT grave (el grado de la IT inicial fue inexisten-
te/minimo en 2 pacientes, leve en 4 pacientes y modera-
do en 2 pacientes, respectivamente), en 2 pacientes se
habia realizado una intervencién quirturgica sobre la val-
vula tricuspide durante el seguimiento (grado de la IT
inicial inexistente/minimo en 1 paciente y leve en 1 pa-
ciente) y 10 pacientes habian presentado una progresion
de una IT inexistente/minima a una IT moderada.

Se observé una IT moderada o grave a los 2 afios en un
11,5% (37 de 323) de los pacientes, 8 de los cuales pre-
sentaron una IT grave y 29 una IT moderada. En la figu-
ra 2B se muestra la diferencia entre el grado de IT en la
situacién inicial y el grado de IT a los 2 afios en los pa-
cientes para los que se dispuso de datos de seguimiento a
los 2 afios. Los 2 pacientes a los que se practic6 una inter-
vencion quirurgica sobre la valvula trictispide durante el
seguimiento fueron excluidos de este analisis a los 2 afios.
De los 42 pacientes con una IT moderada en la situacién
inicial, 15 (36%) fallecieron durante el seguimiento de
2 afios y en 3 pacientes no se dispuso de ecocardiografia
alos 2 afios. De los 24 pacientes con una IT moderada en
la situacidn inicial para los que se dispuso de datos de
seguimiento de 2 afios, 5 presentaron una IT leve y 10 tan
solo una IT inexistente/minima en la visita de seguimien-
to realizada a los 2 afios. En el Suplemento figura 1 se
presenta la IT postoperatoria en el subgrupo de pacien-
tes con un seguimiento ecocardiografico completo en
cada punto temporal de evaluacion del estudio.

FACTORES INICIALES PREDICTIVOS DE LA IT POSTO-
PERATORIA. No hubo diferencias significativas entre los
pacientes con una progresion de la IT y los pacientes sin
progresion por lo que respecta al grado de IT en la situa-
cion inicial, la dimension del anillo tricuspideo o las carac-
teristicas de la intervencion; sin embargo, el nimero de
pacientes con progresion de la IT fue bajo. En la tabla 2 se
resumen las caracteristicas iniciales y de la intervencion
de mayor interés en los pacientes con y sin una IT = mode-
rada a los 2 afios. En el andlisis univariable, el grado de la
IT en la situacion inicial, la dimensién del anillo tricuspi-
deo, la fibrilacién auricular, la ablacién quirurgica para la
fibrilacion auricular y el sexo masculino mostraron dife-
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FIGURA 2. IT en la situacion inicial y en diferentes fases del seguimiento
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(A) Grado de insuficiencia tricuspidea (IT) en la cohorte de estudio en la situacién inicial y a los 6 meses, 1 afio y 2 afios de la intervencién quirdrgica

indice. (B) Grado de IT en la situacién inicial y a los 2 afios de la intervencién quirtrgica indice en los pacientes en los que se dispuso de un seguimiento de 2 afios
(n =323, con la exclusion de 1 paciente con un seguimiento de ecocardiografia de 2 afios al que se practicé una intervencion quirdrgica sobre la vélvula tricdspide
en ese periodo). Se presenta el cambio de la IT hasta los 2 afios respecto a la situacién inicial (nimero absoluto de pacientes).
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TABLA 2. Caracteristicas iniciales y operatorias de los pacientes con y sin una IT 2 moderada a los 2 afios de seguimiento
Todos los pacientes IT 2 moderada a IT < moderada a
(N =323) los 2 aiios (n = 37) los 2 afios (n=286)  Valor de p

Edad, afos 65,6 +10,1 68,5+10,7 65,3+10,0 0,07
Hombres 220 (68,1) 20 (54,1) 200 (69,9) 0,05
ASC, m? 1,9+0,3 1,9+0,3 1,9+0,3 0,27
Antecedentes médicos y quirdrgicos

FA 66 (20,6) 17 (45,9) 49 (17,3) < 0,0001

Marcapasos permanente o DAI (en la situacidn inicial) 31(9,6) 6(16,2) 25(8,7) 0,15
Ensayo clinico de la IMI grave 129 (39,9) 19 (51,4) 110 (38,5) 013
Datos ecocardiograficos

iVTSVI, ml/m? 60,2 + 24,6 53,0221 61,1+24,8 0,06

Area efectiva de orificio de regurgitacién de la IMitral, cm? 0,29 + 0,15 0,30 £0,12 0,29 + 0,15 0,81
IT < 0,0001

Inexistente/minima 200 (61,9) 12 (32,4) 188 (65,7)

Leve 99 (30,7) 16 (43,2) 83(29,0)

Moderada 24 (74) 9(24,3) 15 (5,2)
Didmetro del anillo tricuspideo, mm 38+5,2 39,6 £5,1 378 +5,1 0,04
indice del anillo tricuspideo, mm/m2 de ASC 20,1+2,9 21,6 +2,8 199 +29 0,0008
DSPAT, mm 16,8 +4 16,7+3,8 169 +4 0,85
Cambio del drea fraccional del VD, % 425+84 431+6,9 42,4+85 0,67
Velocidad maxima de IT, cm/s 290 +51,4 301,8 £51,6 288 + 51,2 0,15
Datos operatorios
Tiempo de bypass cardiopulmonar, min 136,5+53 136,3 + 46,7 136,5+53,8 0,98

Tiempo de pinzamiento aértico, min 99,7 +37,9 101,5+39,6 99,5 +37,8 0,76

Reparacion de VM 170 (52,6) 21(56,8) 149 (52,1) 0,59

Reemplazo de VM 66 (20,4) 7(18,9) 59 (20,6) 0,81

CABG 300(92,9) 34(91,9) 266 (93,0) 0,74

Ablacién quirtrgica de FA 23 (70 7(18,9) 16 (5,6) 0,01
Los valores corresponden a media + DE 0 a n (%).

IT = insuficiencia tricuspidea; otras abreviaturas como en la tabla 1.

rencias entre los 2 grupos de pacientes. En el analisis mul-
tivariable, el grado de IT en la situacion inicial, la ablaciéon
quirurgica concomitante para la fibrilacién auricular y la
dimension del anillo tricuspideo indexada fueron factores
predictivos independientes para la aparicion postopera-
toria de una IT 2 moderada (tabla 3).

RECIDIVA DE LA IMITRAL E IMPLANTE DE MARCAPA-
SOS/DAL. En los pacientes que sobrevivieron hasta los
2 afios en los que se dispuso de informacién sobre la pro-
gresion o no de la IT, se observd una recidiva postope-
ratoria de una IMitral = moderada en 60 (19,3%) de
311 pacientes al cabo de 1 aflo y en 65 (20,1%) de 323 pa-
cientes a los 2 aflos. La tasa de progresion de la IT y la de
una IT = moderada a los 2 afios fueron del 13,3% (8 de 60)
y del 20,7% (12 de 58), respectivamente, en los pacientes
que presentaron una recidiva de la IMitral al cabo de 1 afio.
Estos valores fueron inferiores en los pacientes sin recidi-
va de la IMitral, en los que la progresién de la IT y la IT
>moderada alos 2 afios se observaron tan solo en un 4,4%
(11 de 251) y un 8,8% (22 de 251) de los casos (tabla 4).
En el conjunto de los 492 pacientes incluidos en este
estudio, durante el periodo de seguimiento de 2 afios, a
un total de 69 pacientes se les implanté un marcapasos
permanente o un DAI, aparte de los 60 pacientes que te-

nian ya antecedentes de implante de un marcapasos o un
DAI en la situacion inicial. La proporcién de pacientes
con una IT 2 moderada a los 2 afios fue mayor en los pa-
cientes portadores de un marcapasos permanente o un
DAl a los 2 afios de la asignacién aleatoria (tabla 4).

DILATACION DEL ANILLO TRICUSPIDEO. En la situa-
cion inicial, la medida del anillo tricuspideo en la pobla-
cién del estudio fue de 38,3 + 5,2 mm (o0 20,3 + 3 mm/m?
para el valor indexado respecto al area de superficie cor-
poral). Se observd una asociacién entre un grado de IT
superior en la situacion inicial y un mayor tamafno del
anillo (37,6 + 5,0 mm en los pacientes con una IT inexis-

TABLA 3. Factores predictivos iniciales independientes para la
IT 2 moderada a los 2 afios
OR (ICdel 95%)  Valordep

IT en la situacién inicial 0,002

Leve frente a inexistente/minima 2,51 (1,11-5,66)

Moderada frente a inexistente/ 6,66 (2,31-19,23)

minima

indice del anillo tricuspideo, mm/m? 117 (1,03-1,34) 0,02

de ASC
Ablacién quirtirgica de FA 3,44 (1,20-9,84) 0,02
IC = intervalo de confianza; OR = odds ratio; otras abreviaturas como en las tablas 1y 2.
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afos de seguimiento

IMitral 2 moderada a 1 afio

TABLA 4. Progresion de laIT e IT 2 moderada a los 2 afios segtin la recidiva de la IMitral y la presencia de un marcapasos/DAl tras 1afio y 2

IMitral 2 moderada a 2 afos*

Si No Valor de p Si No Valor de p
Progresién de la IT 8/60 (13,3) 11/251 (4,4) 0,02 6/65 (9,2)* 12/258 (4,7) 0,22
IT 2 moderada 12/58 (20,7) 22/251(8,8) 0,009 13/65 (20) 24/258 (9,3) 0,02
Marcapasos o DAI al llegar a1 afio Marcapasos o DAl al llegar a 2 afios
Si No Valor de p Si No Valorde p
Progresion de la IT 6/79 (7,6) 14/246 (5,7) 0,59 7/87 (8,0) 13/238 (5,5) 0,39
IT = moderada 15/78 (19,2) 22/245 (9,0) 0,01 16/85 (18,8) 21/238 (8,8) 0,01

denominador.

Abreviaturas como en las tablas 1y 2.

Los valores corresponden a n/N observados (%).* 2 pacientes a los que se practicd una intervencion quirtrgica sobre la VM entre el afio 1y el afio 2 fueron excluidos del

tente/minima, 39,0 £ 5,6 mm en los pacientes con una IT
leve y 40 = 5,2 mm en los pacientes con una IT moderada,
respectivamente; p = 0,003) (Suplemento figura 2).

Se observa la presencia de una dilataciéon del anillo tri-
cuspideo segun lo definido en las guias (= 40 mm o
21 mm/m?) en 269 (54,8%) de 491 pacientes. Por lo que
respecta a la relacion de este parametro con el grado de
IT en la situacion inicial, 145 de 296 pacientes con una IT
inexistente/minima (49,0%), 91 de 153 pacientes con
una IT leve (59,5%) y 33 de 42 pacientes con una IT mo-
derada (78,6%) presentaron una dilatacion del anillo. En
la figura 3 se muestra visualmente el valor de la dilatacion
del anillo tricuspideo en la situacioén inicial para predecir
la progresion de la IT o la IT = moderada a los 2 afios
(puede consultarse informacién adicional al respecto en
el Suplemento tabla 3). El anélisis de la curva ROC para
investigar el valor de la dimensidn del anillo sin indexar e
indexado para predecir la progresion de la IT a los 2 afios
(area bajo la curva, 0,58 y 0,56, respectivamente), o para
predecir la presencia de una IT 2 moderada a los 2 afios
(4rea bajo la curva, 0,60 y 0,65), no identific6 valores de
corte de la dimension del anillo que tuvieran una sensibi-
lidad y especificidad > 60%.

INFLUENCIA DEL ENSAYO Y EL GRUPO DE ALEATORI-
ZACION EN LA PROGRESION DE LA IT. En el ensayo
clinico de la IMI grave, se observé una progresiéon de la IT
en 6 de 129 pacientes que sobrevivieron hasta los 2 afios
(4,7%), y hubo una IT = moderada en 19 (14,7%) de 129.
En el ensayo clinico de la IMI moderada, se produjo una
progresion de la IT en 14 de 196 pacientes que sobrevi-
vieron hasta los 2 afios (7,1 %), y hubo una IT = modera-
da en 18 (9,3%) de 194. Las diferencias entre los ensayos
no fueron significativas (p = 0,36 para la progresion de la
IT; p = 0,13 para la diferencia en la IT = moderada). Ade-
mas, la gravedad de la IMitral de la situacion inicial (area
efectiva del orificio de regurgitaciéon) no tuvo valor pre-
dictivo para la progresion de la IT ni para la IT 2 modera-
da alos 2 afios (tabla 2).

En el Suplemento tabla 4 se resumen las diferencias
existentes entre los diversos grupos de aleatorizacion. De

forma resumida, en el ensayo clinico de la IMI grave hubo
una tendencia a una mayor frecuencia de la IT = modera-
da a los 2 afios tras la reparacién de la VM en compara-
cion con lo observado tras el reemplazo de la VM (13 de
68 [19%] frente a 6 de 61 [9,8%]; p = 0,14). En el ensayo
clinico de la IMI moderada, la progresiéon de la IT tendié a
ser mayor tras una intervencién de CABG sola en compa-
racion con lo observado tras una intervencion de CABG +
reparacion (progresion de la IT en 9 de 94 [9,6%] pacien-
tes frente a 5 de 102 [4,9%]; p = 0,20).

INFLUENCIA DE LA INTERVENCION DE BYPASS EN LA
ARTERIA CORONARIA DERECHA. Se revascularizé la
arteria coronaria derecha en un total de 73 pacientes
(14,9%), de los cuales 53 formaban parte de los 290 pa-
cientes incluidos en el ensayo clinico de la IMI moderada y
20 formaban parte de los 201 pacientes incluidos en el en-
sayo clinico de la IMI grave. Se habia realizado un bypass en
la arteria coronaria derecha en 3 de los 20 pacientes con
una progresion de la IT alos 2 afios (15%), en comparacion
con 47 de los 304 pacientes sin progresion de la IT (15,5%;
p >0,99). El bypass de la arteria coronaria derecha tendi6 a
ser mas frecuente en los pacientes con una IT inferior a la
moderada a los 2 afios (47 de 285 pacientes [16,5%]) en
comparacion con los pacientes con una IT = moderada a los
2 afios (3 de 37 pacientes [8,1%]), si bien este resultado no
alcanzo significacién estadistica (p = 0,19).

RESULTADOS CLINICOS. La progresiéndelalTyla pre-
sencia de una IT = moderada a los 2 afios se asociaron a
la aparicion de MACE durante el periodo de seguimiento
de 2 afios (tabla 5). Concretamente, hubo un mayor por-
centaje de pacientes con IT posoperatoria que presenta-
ron un aumento de 2 1 clase funcional de la New York
Heart Association durante el seguimiento y/o una mayor
tasa de hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca.

DISCUSION

En este analisis se investigé la evolucién de la IT no grave
que no se corrigié durante una intervencién quirdrgica
para la IMI en 2 ensayos prospectivos y aleatorizados.
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IT 2 moderada después de la cirugia

<40 mm o 21 mm/m?

FIGURA 3. Capacidad de discriminacion de la dilatacion del anillo tricuspideo en la situacion basal para la progresion de laIT y la
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Insuficiencia tricuspidea (IT) a los 2 afios segun la dilatacion del anillo tricuspideo (DAT) existente en la situacion inicial, aplicando el valor de corte
para la dilatacién sin indexar, indexada y combinada, respectivamente. Los pacientes sin dilatacién del anillo aplicando el valor de corte se indican
en color azul y los pacientes con dilatacion del anillo se indican en color naranja. EL nimero de pacientes que presentaron una progresion de la IT

IT < moderada se indican en colores claros.

(n =20) o bien una IT = moderada (n = 37) se resalta en colores oscuros, mientras que los pacientes sin progresion de la IT o con una

Los resultados clave del estudio son los siguientes: 1) la
incidencia de progresion de la IT (6%) y la incidencia de
aparicion de una IT = moderada (11%) a los 2 afios de la
cirugia de la IMI es inferior a la esperada en funcion de lo
indicado por los datos retrospectivos; 2) la dilatacion del
anillo tricuspideo en la situacién inicial (40 mm o
21 mm/m?) no tiene valor predictivo para la progresién
de la IT y tiene una capacidad de discriminacién baja
para la presencia de una IT = moderada en un plazo de

2 afios; y 3) tanto la progresion de la IT como la IT = mo-
derada a los 2 afios se asocian a la recidiva postoperato-
ria de la IMitral y a la presencia de un marcapasos
permanente, asi como a una mayor tasa de eventos clini-
cos durante el seguimiento (ilustracion central).

INCIDENCIA DE LA PROGRESION DE LA IT DESPUES
DE LA CIRUGIA PARA LA IMI. A diferencia de la multitud
de estudios y del debate continuado existente respecto a la

TABLA 5. Eventos clinicos en pacientes con o sin progresion de la IT e IT 2 moderada

Ausencia de progresion  Progresion de la IT

IT <moderadaalos2afios  IT =2 moderada a los 2 afios

(n=305) (n=20) Valor de p (n=286) (n=37) Valor de p
MACE 69/305 (22,6) 11/20 (55,0) 0,003 64/286 (22,4) 14/37 (37,8) 0,04
Aumento de 21 clase funcional de 23/299 (7,7) 4/19 (21,1) 0,07 20/280 (7,1) 7/37 (18,9) 0,03
la NYHA
Rehospitalizacion por insuficiencia 44/305 (14,4) 9/20 (45,0) 0,002 41/286 (14,3) 10/37 (27,0) 0,05
cardiaca
Cirugia de la VM después de la 4/305 (1,3) 2/20 (10,0) 0,05 3/286 (1,0) 1/37.(2,7) 0,39
intervencion quirdrgica indice
Ictus 7/305 (2,3) 0/20 (0,0) >0,99 7/286 (2,4) 0/37(0,0) >0,99

Los valores corresponden a n/N observados (%).

MACE = eventos adversos clinicos mayores; NYHA = New York Heart Association; otras abreviaturas como en las tablas 1y 2.
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ILUSTRACION CENTRAL Progresion de la insuficiencia tricuspidea después de la cirugia cardiaca para una insuficiencia
mitral isquémica

Postoperatorio

Marcapasos/DAI

Progresion de IT tras

la cirugia para IMitral
isquémica (IMI)

Dimension
anular
Gravedad de IT‘.""'

=
Reemplazo valvular (G*)
Reparacion valvular (G/M*)
CABG aislada (M*) !

=

FA que requiere ablacion quirdrgica

A los 2 afios Inicial Posoperatorio
Progresion de IT 6,2% « Recidiva de IMI
IT 2 moderada 1,5% « Grado de IT inicial * Recidiva de IMI

« Dimension anular tricuspidea (indexada) | * Marcapasos permanente/DAI
« Ablacion quirtirgica de FA

Bertrand, P.B. et al. J Am Coll Cardiol. 2021;77(6):713-24.

A los 2 afios de una intervencién quirtirgica para una insuficiencia mitral isquémica (IMI), la progresién de la insuficiencia tricuspidea (IT) no es tan frecuente como en general
se prevé. La IT postoperatoria depende no solo de los factores de riesgo preoperatorios (IT en la situacion inicial, tamafio del anillo tricuspideo o presencia de fibrilacion
auricular) sino que se asocia también a factores postoperatorios como la recidiva de la insuficiencia mitral y la presencia de un marcapasos permanente/desfibrilador.

*M = ensayo clinico en la IMI moderada; *G = ensayo clinico en la IMI grave ; FA = fibrilacién auricular; CABG = cirugia de bypass arterial coronario; DAI = desfibrilador

automatico implantable; Al = auricula izquierda; VI = ventriculo izquierdo; AD = auricula derecha; VD = ventriculo derecho.

progresion de la IT tras una intervencion quirtrgica para
una valvulopatia primaria de la VM, los datos sobre la pro-
gresion de la IT después de una operacion para la IMI son
escasos y se limitan a observaciones retrospectivas. En los
pacientes con IMI, dada la presencia de una insuficiencia
cardiaca clinica y una cardiopatia isquémica (que puede
comportar incluso una isquemia del VD), es de prever que
la prevalencia y la trascendencia de la IT secundaria sean
altas, y podria ser necesario utilizar un umbral para la in-
tervencion sobre la valvula trictispide durante la cirugia de
la IMitral mas bajo que el aplicado en el caso de la IMitral
primaria (19). Matsunaga y Duran (7) observaron una IT
> moderada en > 50% de los pacientes en un plazo de 1 a
3 afios tras la reparacién de la VM por una IMI. Otros gru-
pos de investigacion han descrito una IT = moderada a los
5 afios de la cirugia para la IMI en un 31% de los pacientes
con una IT inicial minima o leve (8), o una progresion de la
IT de como minimo 2 grados de IT en un 25% de los pacien-
tes ~ 7 afos después de una intervencién quirdrgica para
una IMitral secundaria (66% de etiologia isquémica) (9).
Sin embargo, la gravedad de la IT puede ser dindmica y
depender de la carga (20), y los andlisis de bases de datos

retrospectivos predisponen a la inclusiéon de pacientes
mas graves en una situaciéon de descompensacion, cuando
solicitan atencién médica o ingresan en el hospital. En el
presente estudio, los datos de ecocardiografia se obtuvie-
ron de manera prospectiva en puntos temporales de valo-
racién predefinidos, en pacientes tratados con medicacién
para la insuficiencia cardiaca a criterio de los investigado-
res. Este estudio aporta nuevos datos importantes para la
percepcion actual de esta cuestiéon por cuanto muestra
una tasa de progresion de la IT y de apariciéon de una IT
> moderada tras la cirugia para la IMI que es varias veces
inferior a la anteriormente descrita.

DILATACION DEL ANILLO TRICUSPIDEO. En este estu-
dio, la dimensién del anillo tricuspideo en la situacion
inicial mostré una correlacién con la gravedad inicial de
la IT, lo cual confirma el valor de la dimension del anillo
tricuspideo como marcador indirecto de la gravedad de
la IT (1). No obstante, el rendimiento de este parametro
para la prediccion de la progresion de la IT o de la IT
= moderada fue bajo, a pesar de haber buscado otros va-
lores de corte alternativos (superiores) en el analisis de
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la curva ROC. La medicién del anillo tricuspideo en la
ecocardiografia bidimensional tiene limitaciones bien
conocidas, dada la forma tridimensional no circular del
anillo (21,22). Aunque se ha recomendado la determina-
cién del tamafio tridimensional del anillo, una estrategia
basada en una medicién tridimensional del anillo no per-
mitié mejorar el valor predictivo para la progresiéon de la
IT tras la cirugia para una IMitral primaria (23). El remo-
delado inverso del VD después de un tratamiento de
CABG en pacientes con isquemia preoperatoria del VD y
una dilatacion anular podria desempeifiar un papel en es-
pecial en una poblaciéon con IMI (un 35% de los pacientes
con una IT moderada en la situacién inicial mostraron
una mejora de la IT tras la intervencion quirdrgica). Ade-
mas, la asociacion entre la IT postoperatoria y la recidiva
postoperatoria de la IMitral dependiente del tiempo y el
implante de un marcapasos, caracteristicas ambas de una
prevalencia elevada en la poblaciéon con IM], interfiere
probablemente en el valor predictivo del tamafio del ani-
llo tricuspideo en la situacion inicial.

CONSECUENCIA CLINICAS. A pesar de la incidencia in-
ferior ala esperada de la progresiéon de laIT y el grado de
IT = moderado a los 2 afos, en el presente estudio se ha
confirmado la repercusion clinica de la progresién de la
IT después de una intervencién quirdrgica para la IMI.
Cada vez hay més evidencias epidemioldgicas que sugie-
ren que tanto la IT como la progresion de la IT se asocian
a eventos clinicos y a un deterioro de los resultados clini-
cos alargo plazo (24-27). Contintian estando justificadas
las medidas destinadas a reducir y/o evitar la IT posope-
ratoria en los pacientes con IMI. Sin embargo, el bajo
valor discriminativo de la dimensién del anillo tricuspi-
deo en este andlisis no respalda la aplicacién sistematica
de la reparacién concomitante de la valvula tricuspide
basandose tan solo en la dimension del anillo tricuspi-
deo. Otros factores predictivos de la IT = moderada fue-
ron la IT en la situacion inicial y la ablacién quirdrgica
concomitante para la fibrilacién auricular. La fibrilacion
auricular es un factor predictivo conocido de la progre-
sion de la IT en los pacientes con disfuncion ventricular
izquierda (27) y tras la reparacién de la VM (28), por
cuanto el remodelado y la dilatacién biauriculares conti-
nuados causan una IT progresiva. Los pacientes a los que
se practicé una ablacidon quirdrgica para la fibrilacion au-
ricular en los ensayos constituian probablemente un sub-
grupo de pacientes con fibrilacién auricular persistente o
resistente al tratamiento, en los que hay un mayor riesgo
de presentar un remodelado auricular continuado y una
IT. Queda por determinar si la IT no grave debe tratarse o
no durante la cirugia para la IMI en este subgrupo.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. Este estudio fue un anali-
sis secundario post hoc realizado con el empleo de los
datos de 2 ensayos prospectivos, controlados y aleatori-
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zados. La duracion del seguimiento se limité a 2 afios.
Serd importante realizar un seguimiento mas prolongado
de esta poblacién de pacientes para determinar la ulte-
rior progresién de la IT, los factores predictivos de la pro-
gresién y su trascendencia clinica. En este andlisis
transversal a los 2 afios hay un posible sesgo de supervi-
vencia, asi como un posible sesgo de determinacion debi-
do alos pacientes en los que se perdié el seguimiento. Sin
embargo, al incluir los datos de ecocardiografia disponi-
bles de la ultima visita de los pacientes que fallecieron o
en los que se perdié el seguimiento, la tasa global de pro-
gresion de la IT se mantiene en un valor similar (Suple-
mento tablas 1 y 2). En este estudio se ha incluido a
pacientes con una IMI moderada y con una IMI grave que
fueron tratados con un reemplazo de la VM, una repara-
cién de la VM o solamente un CABG. No obstante, ese en-
foque no interfirié en los resultados del estudio, como
indica la comparacidn de los dos ensayos y de los grupos
de aleatorizacion (Suplemento tabla 4). Por dltimo, no se
supervisaron los tratamientos médicos utilizados duran-
te el seguimiento, y el andlisis no tiene en cuenta tampo-
co la influencia de la existencia postoperatoria de
fibrilacién auricular, hipertensién pulmonar o un infarto
de miocardio en el periodo sobre la progresion postope-
ratoria de la IT.

CONCLUSIONES

Después de una intervencién quirtrgica para la IM], la
progresién de la IT no grave no reparada es infrecuente.
La dilatacién del anillo tricuspideo en la situacidn inicial
no tiene valor predictivo para la progresion de la IT, y
aunque muestra una asociacidn, tan solo tiene una capa-
cidad predictiva baja para la IT 2 moderada a los 2 afios.
Tanto la progresion de la IT como la presencia de una IT
> moderada a los 2 afios de la intervencién quirdrgica
para la IMI se asocian a unas tasas elevadas de eventos
clinicos.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA ASISTENCIA DE LOS
PACIENTES Y LAS CAPACIDADES DE
APLICACION DE TECNICAS: Después de una
intervencion quirdrgica para la IMitral isquémica, la
progresion de la IT postoperatoria depende no solo de
factores de riesgo preoperatorios como el tamafio del
anillo o la fibrilacién auricular, sino también de factores
postoperatorios, como la IMitral residual o recidivante y

que declarar en relacién con el contenido de este articulo.

DIRECCION PARA LA CORRESPONDENCIA: Dr.
Annetine C. Gelijns, Department of Population Health
Science and Policy, Icahn School of Medicine at Mount
Sinai, One Gustave L. Levy Place, Box 1077, New York,
New York 10029, Estados Unidos. Correo electrdnico:
Annetine.gelijns@mssm.edu. Twitter: @CTSN16.

el uso de un marcapasos permanente o un desfibrilador.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Seran necesarios
nuevos estudios para examinar la evolucién natural
de la IT después de la cirugia para la IMitral isquémica
y para identificar a los pacientes en los que puede
aportar un beneficio la intervencion concomitante
sobre la valvula trictspide.
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