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RESUMEN:

La depresion del ST inducida por dipiridamol, ocurre con una incidencia del 8-40% en

o

distintas poblaciones clinicas. Esta respuesta elect diogrifica al dipi ], ha sido descrita més

fi en paci con cardi Aunque la correlacion angiogrifica con los

P

bios el diograficos inducidos por el dipiridamol ya ha sido descrita, no se ha definido

claramente si se debe a efectos intrinsecos del farmaco o bien a verdadera isquemia,

Por lo anterior ¢l objetivo del p estudio fué establ si la depresion del segmento ST
producida por el dipridamol s correlacionaba con alg; indicadores de idad de la cardiopati;
isquémica, { enfermedad trit lar y dafio miocirdico).

Asi se establecieron dos grupos: El grupo I (n=19), pacientes con depresion del segmento ST
inducido por dipiridamol y el grupo I (n=20), pacientes sin depresion del segmento ST pero con

ia en 1a centellograff di

1!

De los 542 pacientes analizados 44 (8.11%), p presion del segs ST, de los cuales

19 cumplicron los criterios de inclusién, La comparacién de ambos grupos mostré que ¢l sexo

masculino presenté mas probabilidad de p d ion del ST con un valor de p de

0,03. La presencia de angina durantc el cstudio fué mas frecieate en ¢l grupo I con un valer de p de
0,01. Por otro lado la asociacion de enfermedad trivascular fiué mayor en ¢l grupo I con un valor de

p de0,03. La asociacion de isquemia severa cn el grupo 1 también fie mayor y el valor de p fué de

0,0001.

Se concluyé que fa depresion del ST inducida por el dipiridamo! ademis de isq
en el estudio llogrifico, se correlaci con enfermedad trivascular, ademis de asociarse a
isquemia severa en la centellografia cardiaca .

Por otra parie no sc 0 lacion estadistica como predi de dafio miocirdico.
Micntras tanto Ia especificidad para d coronarias les fue buena , pero la

ausencia del fendmeno no descarta la existencia de enfermedad arterial coronaria.
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INTRODUCCION:

En Estados Unidos casi 1 500,000 de pacientes sufren de un infarto agudo del miocardio cada
afio y écrcﬂ de la cuarta parte de todas las muertes se deben a un cvento corenario agudo. En
Estados Unidos, ¢l costo econdmico anual de la enfermedad supera los 100,000 millones de dolares.

En nuestro medio representa uno de los primeros motivos de consulta de nuestro hospital y el

acceso a estudios sofisticados del tipo de la centellografia cardiaca, con radioniclidos es

relativamente limitado, de lo anterior emergié 1o ides de utilizar métodos al al de cualq
hospital general.
Las pruebas far logicas para d isquemia son poco valoradas por su baja

sensibilidad en enfermedad arterial coronaria de 1 0 2 vasos, sin embargo, en nuestro medio con

poco acceso a estudi fisticados posibl pudiera ser un auxliar diagn éstico.

Por lo anterior nosostros, mediante éste estudio pectivo, 1 la lacién de la
depresion del ST d Ia infusion de dipiridamol, con enfermedad trivascular, tronco o
su equivalente, daito miocardico ¢ i ia severaen la {lografi diaca, todos indicad de

un grupo de alto riesgo dentro de la cardiopatia isquémica.
Tomando en cuenta la seguridad del firmaco, incluso 72 horas después de un evento ceronario

agudo ( angina inestable o infarto agudo del miocardio) y Ia reversibilidad de sus efectos mediante ¢l

uso de aminofilina, lo convierten cn un método relat tractivo para su uso en el diagnostico

de un pequefio grupo de paci con cardiopatia isqué quc p sca mis severs,

(trivascular, tronco o su equivalente con daile miocérdico),



ANTECEDENTES:
El scgmento ST y la onda T son generados por la repolarizacién ordenada del milsculo

ventricular. Durante la activacion ventricular normal, Jos potenciales de accién son mas pequeiios en

r' dio que en el end 1 i 1

un gr tr con un flujo de potenciales de

"

accion hacia ¢l epicardio produciendo una

positiva del 0STylaondaT.

g

Cuando ¢xiste isquemia miocardica , la duracidn del potenciat de accion se acorta en el
endocardio, producicndo inversion del gradieute y por tanto inversion de la oda T y depresion del
segmento ST en el electrocardiograma de superficie. (1)

A5 1

p a

Tomando en cuenta que el ¢ de oxigeno en ¢l mi es di 1ente p

la frecuencia cardiaca por la post-carga (tension sistolica) y [a tension parietal de Ia pared, pensanios

que alteraciones clectrocardiogrificas asociadas a un doble producto bajo (frecuencia cardiaca por

tension alica) se ra correl. d

con enfermedad arterial coronaria més scvera, que

quenclop (2)

Es conocido que el dipiridamol es un potente vasodilatador arterial y coronario capaz de

el flujo sangui iocardico, aproximad 2 a 4 veces sobre los niveles basales ,
cuando es adminisirado a una dosis acumulativa de  0.56 mg/kg/dosis en infusitn durante 10
minutos. (3}

En pacientes con enfermedad arterial coronaria se ha utilizado el dipiridamol para provocar

" .r s o £ e

vasodilatacién coronaria preferencial, sobre los lechos no , per asi,

£ odi " & fle:

& ? )

dose en deft de

gemagraficas con perfusion no p que
durante la reinyeccion se rccuperan, pudiendo ser una altemativa en pacientes con algin
impedimento fisico para la realizacién de esfuerzo.(4-8)

Los mecanismos responsables para que ¢l dipriridamol induzca isquemia estan relacionados con
In reduccion del flujo en arterias coronarias estenoticas.

Cince mecanismos han sido sugerido: colapso pasivo de los segmentos estendticos , robo
vertical, robo horizontal, robo sistémico y perfusion preferencial. Cada uno de éstos mecanismos
resulta en vasodilatacion arteriolar inducida por el dipiridamol como resultado de la acumulacion de
adenosina, ésta secundazia a la inhibicion de la captacion de adenosina por las células, asi como de

una enzima desaminasa de adenosina.(9)



En experiencias clinicas y experimentales, en 1976 Tauchert y col. propusieron al dipriridamol

como prucba de stress fz gico cn el diagnostico de enfermedad arterial coronaria.(9)

La sensibilidad del dipirid ECG ¢s obvi fectada por la ion de la enfermedad

isquémica, Tkeda y cols. obscrvaron depresion del segmento ST en 84% de pacicotes con

cardiopatia isquémica sin infarto previo y solo en 29% de pacientes con infarto previo.

La depresion del scg ST inducida por la infusion int del dipiridamol. en diferentes

grupos clinicos se presents en un 8 a 40%. Esta respucsta al stress farmacoldgico ha sido descrita

mis frecuentemente en pacientes con enfermedad coronaria, asi como en pacientes con hipertension

arterial si ind X y en la reinyeccion después de transpl diaco (11-14).
En alg casos los defe Hografi inducidos por dipiridamol pueden indicar
dad i i ltante en si [ bios electrocardiogrificos que reflejan la

heterogenicidad de 1a reserva del Slujo coronario (15-18).

rs 1

en los pacientes con ios elect diograficos de depresion del

La correlacion angiogs
segmento ST inducidos por el dipiridamo! ya ha sido descrita por Chambers y cols.; Sin embargo no
se ha definido si sc debe a enfermedad isquémica mds severa o ésta asociada a efectos

hemodindmicos instrinsecos al farmaco (13).



HIPOTESIS:

HIPOTESIS I

Hi La depresion recta o descendente del seg ST inducidos por la infusién de
dipiridamol  se asocia enfermedad arterial coronaria severa (enfermedad del tronco ylo su
cquivalente o trivascular).

Ho La depresion recta o d d del seg ST inducidos por la infusion del
dipiridamol no se asocia enfermedad arterial coronaria severa .

HIPOTESIS 1I:

H1  La depresion recta o d dente del seg; ST inducidos por dipiridamol intravenoso

se asocian a dafio miocirdico.

Ho Ladepresion recta o d d del segy ST inducidos por dipiridamol intravenoso
se asocian a dafio miocirdico,

HIPOTESIS I

H1l  Ladepresion rectao d dente del seg ST inducido por la infusion de dipiridamol

se asocia con datos del estudio Hografico indicad de isquemia miocirdica severa.
Ho La depresion recta o d 4 del seg ST inducido por la infusién de
dipiridamol no se asocia, con datos del estudio llografico indicadores de isquemia miocirdi

severa.



OBJETIVO GENERAL:

Establecer la lacion de la depresion del seg ST inducida por la infusion de dipiridamol,
con algunos indicadores de scveridad de la cardiopatia isquémica (enfermedad toi lar, ronco o
su equivalente, dafio miocirdico € isquemia scvera en s centellografia cardiaca).

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

1.- Definir si los paci con depresion recta o d d det ST inducido por

dipiridamol intravenoso se correlaciona con enfermedad arterial coronaria mis severa (trivascular,

tronco o su equi ), que ag

quenolop

2.-Establecer st los pacientes con depresion recta o di dente del segs STi

- dipiridamol intravenoso se correlacionan con dafio miocirdico, comparado con aquelles que no lo
presentan.
3.- Definir si los pacientes con depresion recta del segmento ST inducido por dipiridsmol

intravenoso, presentan isquemia scvera desde el punto de vista centellogrifico comparado ¢con

aquellos que no lo presentan.



MATERIAL Y METODOS:
1.- TIPO DE ESTUDIO:

* Retrospectivo.

* Descriptivo.

* Analitico.

2.- GRUPO DE ESTUDIO:

4

* Se revisaron los expedi de los paci que fueron referidos al Departamento de

Medicina Nuclear de CMN. siglo XXI, Hospital de Cardiologia, a partir de Enero de 1987 a Julio de

1992, con diagndstico de cardiopatia isquémica para realizar prueba de Talio 201-dipiridamol.

P 1

3.- CRITERIOS DE INCLUSION:

Se incluyeron en el estudio a los pacientes de ambos sexos, mayores de 20 afios con evento
coronario agudo o sin €l, que durante la infusién de dipiridamol presentaron depresién recta o
descendente del segmente ST igual o mayer de 0.1 mV con duracion mayor de 80 mseg.

4.- CRITERIOS DE NO INCLUSION:

a) Pacientes que por algiin motivo no fueron estudiados desde ¢l punte de vista coronariogrifico.

b) Auscocia de expediente clinico.

¢) Trazo electrocardiogrifico no diagnostico: BCRTHH, BCRDHH, efecto digitalico, crecimiento
ventricular izquierdo por sobrecarga sistolica y ritmo de marcapaso.

&) Paci con d de hip ibilidad al dipiridamol.

e} Enfermedad broncoespastica subyacente.
f) Uso de aminofilina o sus derivados en las itimas 72 horas previas al estudio.

g) Angina en las iltimas 72 horas.

i) Enfermos con vahulopatia dtica y/o cardiomiop

i} Arritmias ventriculares severas.



5.- DISENO EXPERIMENTAL:
Se revisaron los trazos electrocardiograficos por 2 observadores ajenos al estudio conformandose
2 grupos;

GRUPO 1: Pacicntes con cambios electrocasdiogrificos de depresion recta o d d del

segmento ST igual o mayor de 0.1 mV y con duracién mayor de 80 mseg. durante la infusion de

dipiridamol a dosis de 0.56 mp/kg. dosis, ademés de isquemia en la llografia cardi

GRUPQ 2: Paci sin depresién del seg ST, pero con isquemia desde el punto de vista
centellogrifico.

Se buscaron los registros clinicos de los 2 grupos de paci y revi los di
cineangiograficos por 2 observadores ajenos al cstudio, yenlap ia de divergencia con resp

a la clasificacién de los pacientes, {un vaso, dos vasos, tres vasos, enfermedad del tronco o su
cquivalente), se pidiod a un tercer observador definir su clasificacién.

Se definid enfermedad arterial coronaria significativa a aquella que tuviera una estenosis igual o

iderados como les los vasos

mayor de 50%. Fueron si no hubo evidencia de

estenosis coronaria o fué menor de 50% en cualquiera de las arterias coronarias mayores.

Sc midi6 la fraccién de expulsién por metodologis biplanar en el estudio cineangiogrifico,

iderandose dailo miocardico a una fraccion de expulsion igusl o menor de 40%.

Se clasificé o la isquemia miocardica como: leve, moderada o severs, de acuerdo al grado de
perfusion en ¢l estudio centellografico en forma cualitativa.

El nimero de pacientes del grupo control (grupo 1), fué mayor en némero de 1 paciente para
adquirir significancia estadistica.

6.- ANALISIS ESTADISTICO:

Se realizo a todas las variables Media y Desviacion Estindar. Para variables nominales, se utilizo
1a cli cuadrada y prueba exacta de Fisher. Para las variables cuantitativas continuas se utilizé la
prueba de t . Se considero significancia estadistica a una p menor de 0.05.

Para determinar la utilidad del dipiridamel en pacientes isquémicos, como prucba diagndstica sc

definio la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo y valor predictivo positivo.



RESULTADOS Y CONCLUSIONES:
ANALISIS BIVARIADO.
a) VARIABLES CLINICAS.

De los 542 pacientes analizados con el disgnodstico de cardiopatia isquémica, 44 (8.11%)

P 1

prsentaron depresion negativa del scgmento ST, y solo 19 cumplieron los criterios de inclusién.

Asi se establecicron dos grupos: E) grupo 1 (19) pacientes que presentaron depresion del

segmento ST, ademis de isquemia en la llografi diaca; y ¢l grupo [l (20) pacientes que no

ja en la lografia cardi

4 =of

presentaron depresion del segmento ST pero tuvieron i

La distribucion por sexo fué como sigue: 21 dei sexo masculino y 18 del sexo femenino .Dentro
de las variables clinicas medidas, solo ci sexo masculino tuvo una diferencia estadisticamente
significativa entre los dos grupos, con una p de 0,03. Las demds variables clinicas ( edad, diabetes
mellitus, hipertension arterial sistémica, tabaquismo ,infarto previo, pucntes sorto-coronarios y
manejo con betablogueadores no presento diferencia estadisticamente significativa. ( ver tabla 1)

Por otra parte ¢l riesgo absoluto de presentar cambios electrocardiograficos fué mayor en el
grupo de pacientes con infarto previo y pacientes con puentes aortocoronarios con una OR de 3,07 y
3,56 respectivamente.(ver tabla 1)

b) COMPORTAMIENTO HEMODINAMICO DURANTE LA PRUEBA:

Con respecto al doble producto (frecuencia cardiaca por presion arterial sistélica) no existio
alguna diferencia estadisticamente significativa entre el grupo Iy I1. Sin embargo, comparando ¢l
doble producto en reposo y durante el stress, si existié una diferencia estadisticamente significativa
en los dos grupos, con un valor de p de 0,0001 para el grupo 1 y un valor de p de 0,004 para el
grupo I1. El manejo con beta bloqueadores en ambos grupos, no mostrd diferencia estadisticamente
significativa (p=0,87), ver tabla 2.

La presencia de angina durante la prucba se observé mas frecuentemente en ¢l grupo 1, con una p

de 0,02,



c) CORRELACION ANGIOGRAFICA

No se encontré diferencia  estadisticamente significativa entre ¢l grupo 1 y el grupo [I, con

respecto a los pacientes con datos angiografi gestivos de sind: X, ectasia coronaria y/o

ateroesclerosis no significativa (subgrupo OA), con un valor de p de 8,33, (ver tabla 3).

Llamb la atencién, que en el grupo I, ningin paci p J ias anatd

normales (subgrupo OB), comparado con el grupo I en donde 4 paci (20%) p

coronarias anatémicamente normales, sin embargo la p, no fue significativa (p=0.18).

Por otro lado, no diferenct disti significativa entre el grupo 'y el grupo
11, con respecto a la presencia de 1, 2 vasos y enfermedad del tronco, sin embargo en el grupo de
enfermedad trivascular si existi6, diferencia estadisticamente significativa, con un valor de p de 0.03
(ver tabla 3).

Por otra parte se definid Ia sensibilidad y especificidad asi como, el valor predictive positivo del
dipiridamo! -ECG, como prueba diagndstica, en relacion al estudio de las coronarias, mostrando una
sensibilidad del 54% y especificidad del 83%, con un valor predictive positive del 77% y valor
predictivo ncgativo del 4%.

d) DANG MIOCARDICO.

De los pacientes del grupo I, 9 tuvieron fraccion de expulsion igual o menor del 40%, comparade
con 3 del grupo 11, sin embargo, no existio diferencia estadisticamente significativa con un valor dep

de 0.06, (ver tabla 4).

Considerando al dipiridamol-ECG como prucba diagnéstica para detectar dafio miocardi
mostré una sensibilidad del 25% y una especificidad del 62%, con un valor predictivo positivo det
52% y un valor prediticivo negativo del 15%.

¢) SEVERIDAD DE LA ISQUEMIA EN LA CENTELLOGRAFIA CARDIACA.

Con respecto a la isquemia leve, existio diferencia estadisticamente significativa entre ¢l grupo I'y

II, asi como en la isquentia severa, ambos con un valor de p de 0,001, (ver tabla 5).

m o .

leve, mostré una

El ECG-Dipiridamol como prueba para

sensibilided del 29% con una especificidad del 8%, y un valor predictive positivo del 57% y valor

predictivo negativo del 5%.
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En el grupo de isquemia severa la sensibilidad fue det 91% y 1a especificidad del 70%, con un

valor predictivo positivo del 42% y valor predictivo negativo del 45%.

CONCLUSIONES

l. La depresion del scgmento ST, inducida por dipiridamol asociado a isquemia ecn la

Sentellografia cardiaca es un buen predictor de enfermedad trivascular, pero no de enfermedad de un

vaso o dos.

2. La depresion del seg ST inducida por dipiridamo! mas isquemia en la lografi
cardiaca no tiene una correlacion significativa con e} daio miocardico en paci con cardiog
isquémica.

3. La depresion del segmento ST inducida por dipiridamol asociado a isquemia en la
centellografia cadiaca tienc una alta sensibilidad y especificidad para detectar pacientes con defectos

de perfusion reversibles de caracter severo.

4. La depresion del ST inducida por dipiridamol mas isquemia en la centellografia
cardiaca, tiene una especificidad relativamente buena para descariar coronarias totalmente normales

perola i del fo no excluye la lerosis coronaria,

5. La depresion del ST inducido por dipiridamol mis i ia en la llografia

cardiaca, tiene una baja sensibilidad y especificidad como prucba diagnostica para detectar dafio

miocirdico.
6. Dentro de los i productores de isquemia miocardica , ¢l flujo preferencial y ¢l
lapso pasivo pudieran ser los principal i ind de isquemia, en los paci con

enfermedad trivascular.



1"

DISCUSION:

El principal hallazgo del presente estudio, fuc que la depresion del STen al

B P

dipiridamol estuvo fuertemente relacionado, con lIa severidad de la isquemia miocardica en fa
centellografia cardiaca con una sensibilidad del 91% y especificidad del 70%, para el grupo de

pacientes con isquemia severa. Por otra parte existio una correlacis disti e

para el grupo de pacientes con enfermedad de tres vasos, mas no para el grupo de uno, dos vasosy

tronco, lo que pudicra hablar que los i de isquemia estan funci do en dos sub:
diferentes , pareciera ser, que en base a que el doble prod se i o significati en
relacion al reposo en ambos grupos pudiera decirse que el i de robo sistémico juega un

papel importante tanto en el grupo I como en el grupo L

Sin embargo es dificil pensar que el i del de ox se debe a éste solo

mecanistio en relacibn al pobre incremento de la frecuencia cardiaca (20%), 1o que apoya que los

principal 3 ind de i ia que prod i

P P 4

en el grupo 1, pudieran ser el

colapso pasivo y el flujo preferencial. No inferimos que el robo horizontsl pudicra intervenir, en

a que el mi de paci conp ios, fué similar en ambos griposy no

mostrd diferencia estadisticamente significativa.

Definiti e p que el i de robo vertical , sc¢ encuentra involacrado en
ambos grupos. Por otra parte pedemos definir que fa presencia de cambios electrocardiograficos, do
depresion de? segmento ST inducidos por dipiridamol pucde estratificar un grupo de alto desgo
dentro de la cardiopatia isquémica, ya que son pacicates con isquemia miocirdica severa, ademas de
enfermedad trivascular,

Obviamente la scasibilidad de el dipiridamol-ECG es mala para uno y dos vasos, pero la ausencia

dc la depresién del segmento ST pudicra descartar que la cardiopatia isquémica es severa y

raramente los paci con depresion del scg) ST mas isquemia cn la llografi di
van & presemtar coronarias anatomicamentc normales con una sensibilidad del 54% y uma
especificidad del 83%.

Por lo anterior podemos definir que en nuestro medio con poco accesos a estudio del tipo de la
centellografia cardiaca, el dipiidamol-ECG pudieta ser un auxiliar diagnostico en un pequciio grupo

Wbl

de pacientes con cardiopatia isquémica que pr te sea severa y por tanto de alto riesgo.
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CORRELACION GRUPO i

~ ANGIOGRAFICA - (n=20) VALORDEp.
0A. 1 0,33
o 0,18
0,12

4
7
3

OA= DATOS SUGESTIVOS DE SINDROME X,ECTASIA CORONARIA Y/O ATEROESCLEROSIS CORONARIA NO SIGNIFICATIVA.

OB= CORONARIAS ANATOMICAMENTE NORMALES. -
w
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_SEVERA

0,001 -

0,0001

TABLA 5
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