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RESUMEN

El estudio de perfusion miocardica ha avanzado notablemente lo cual lo levo a
convertirse en un procedimiento diagnéstico universal en cardiologia Las imagenes tempranas
pueden representar un método deal para evaluar la viabihdad miocardica y disrinuir el tiempo
de espera para obtener informacion valiosa. En el presente estudio tratamos de determinar la
efectividad de la técnica centellografica SPECT/T1-201 / reinyeccion inmediata y  adquisicion
inmediata para identificar miocardio viable en comparacion con la técnica de reinyeccion e
imagenes a las 24 horas Se incluyeron en el estudio a 43 pacientes, 33 hombres y 10 mujeres
con edad promedio de 61 afios a quienes cumplieron criterios de Inclusidn se les aplico
0.54mgsikg de peso de dipiridamol IV lento y 4 minutos después 3 milicunies de TI-201, se
adquirieron imégenes a los 10 minutos e inmediatamente después se les aplico 1 milicurie de
Ti 201 para adquirir imagenes de reposo a los 15 minutos, 4 y 24 horas. Todas las imagenes
se adquirieron con los mismos parametros tomograficos (SPECT) y fueron evaluados por un
médico cardidlogo y un medico nuclear. La reversibilidad de los defectos observados se
exprese de acuerdo a su magnitud en una sola escala de intervalos de porcentaje (CEDARS-
SINA)) Se encontraron 58 defectos en forma global en el estudio inicial, a los 15 minutos 26
defectos revirtieron vs 41 a las 4 horas y 39 a las 24 horas, permaneciendo sin cambios 32, 17
y 19 defectos respectivamente Se determind que el mejor momento de la  adquisicion de
imagenes es a las 4 horas, ya que se agregaron 15 defectos mas a los obtenidos a los 15
minutos, sin modificarse a las 24 horas en donde dos defectos presentaron "empeocramiento”
entre las imagenes de las 4 y 24 horas. Con el presente estudio concluimos que existe una
excelente correlacion de las imagenes y resultados al momento de modificar el protocolo de

reinyeccion temprana



INTROQDUCCION

En la cardiopatia isquértca de ongen ateroescleroso, la disfuncion ventricular
izquierda secundaria a eventos coronarios agudos no representa necesanamente
un dano irreversible. Diversos fendmenos fisioldgicos y fisiopatolégicos, como la
circulacion colateral el precondicionamiento isquémico, factores hemorraologicos y
propios de la placa ateromatosa, asi como lo oportuno del tratamiento del infarto en
su fase aguda, influyen significativamente en la letalidad de la lesion por isquemia.
La recanalizacidn temprana de fa oclusion arterial, ya sea espontdnea ¢ artificial,
puede lograr la restauracion del flujo sanguineo al area comprometida vy,
eventualmente, evitar la necrosis y €l dafio isquémico irreversible

Ahora bien, al recanalizar oportunamente el vaso relacionado al infarte y reperfundir
el tejido isquémico, scobreviene una lesidén subletal por reperfusidn, que provoca
disfuncién ventricular 1zquierda potencialmente reversible pues el miocardio se
aturde (tras el infarto agudo) o hiberna (en el contexto de la enfermedad arterial
coronaria cronica) pero estd vivo  Por ello, la identificacion de tejido viable en
corazones con disfuncién ventricutar segmentaria resulta de importancia capital en
ia toma de decisiones terapéuticas, ya sea después de sufrir un infarto agudo del
miocardio, o cuando exista dafio ventricular izquierdo en cardiopatia isquémica
cronica, pues la restauracion, en la medida de los posible, de una fraccion de
expulsién ventricufar izquierda normal beneficia notablemente el curso clinico del
paciente (1). Asimismo, el creciente empleo de procedimientos de recanalizacion
arterial coronaria, hace necesario determinar con premsién'si existio rescate
miocardico y su magnitud (2} Para determinar la presencia de viabilidad
miocardica, existen diferentes métodos de imagen, como fa resonancia magneética
nuclear, la ecocardiografia y los esludios de perfusidn mediante isétopos
radioactivos (3-8), Son los (ltimos los que estudian directamente la viabilidad
miocérdica y han demostrado mayor eficacia en la identificacion del miocardio
viable, especificamente los estudios efectuados con Talio-201 (7-10). El Talio-201,
es un isétopo radiactivo que comparte las propedades farmaco-cinéticas del
potasio, y es retenido por fas células vivas gracias a la integndad sarcolémica y la
existencia de gradiente electropotencial de membrana. Existen varias técnicas para
el uso del radiofrazador, y de ellas, ia que ha demostrado mayor correlacion con la
Tomografia por Emision de Positrones (el estandar de oro para deteccion de

viabiidad miocérdica) y los resultados de la cirugia de revascularizacion es la



técnica de la reinyeccion En tal abordaje, se aplica un milicuerie mas de Talio-201
antes de adquirr el estudio de reposo, lo gue oferta una cantidad mayor del 1s6topo
y lo forza a ingresar a las células vivas por gradiente de concentracion.

Sin embargo, hasta el momento no existe uniformidad en la aplicacion de la técnica
de reinyeccion Algunos laboratorios de Medicina Nuclear aplican el sétopo
inmediatamente después de la adguisicion de las imagenes de stress, y otros lo
hacen hasta 30 minutos antes de obtener las imagenes de reposo. Aln més. no se
ha establecido el momento adecuado para adquinr las imagenes tardias de reposo,
y existen tres vanantes: adquisicién inmediata a los 15 6 30 minutos, adquisicion de
4 horas y de 24 horas Durante algin tiempo se considerd que la variante de
reinyeccién con adquisicion tardia de 24 horas resultaba ser la técnica ideal para la
deteccidn de viabilidad miocardica, pero algunas series clinicas demostraron que el
grado de reversibilidad de fos defectos de perfusidn obtenida con fa reinyecion de 4
horas era equivalente a la de 24 horas, con la ventaja de evitar la demora en la
obtencion de informacidn valiosa para la toma de decisiones, Mas recientemente,
una nvestigacion demostré que la reinyeccidn y adguisicion inmediatas identifican
viabilidad miocardica confiablemente (11-14), reduciende el tiempo de adquisicién

del estudio a una hora (15-16}.



MATERIAL ¥ METODOS

Se realizé un estudio clinico, proléctivo, transversal, en el perioda comprendido del
1 de agosto al 31 de octubre de 1999, en el Departamento de Cardiologia Nuclear
de! Hospital de Cardiologia. CMN S XX, que Incluyé  pacientes enviados con
indicacién de realizarles estudio de perfusion miocardica con talio-201 y quenes
cumplieron con los siguientes criterios de Iinclusion @ edad de 30 a 75 afos,
hombres y mueres, con antecedente de infarto previo, reciente o antiguo,
sustentado clinica, eléctrica, enzimatica o gamagraficamente, que tuvieran
alteraciones en la movilidad segmentaria del ventricufo izquierdo, documentado por
ecocardiografia, angiografia o ventriculografia isotopica y que tuvieran una fraccion
de expulsion del ventricufo 1zquierdo menor al 50 por ciento. Se excluyeron del
estudio a todos aquellos pacientes a quienes no se completd el  estudio
centellografico y quienes tuvieran imagenes de perfusion técnicamente
inadecuadas. Una vez incluido al paciente en el estudio, se le canalizd con solucién
glucosada al 5% para obtener una via venosa permeable, para realizar
electrocardiograma de reposo, con registro de los signos vitales y bajo monitoreo
cardiaco continuo, se aplicé dipiridamol, en dosis de 0.54 mg/kg. de peso corporal,
en dosis total para 4 minutos Al momento méximo de vasodilatacién inducida por
dipridamo! (aproximadamente 7 minutos) se aplicaron tres milicuries de talic-201,y
se efectud centellografia antes de 10 minutos. Al terminar la adquisicion de
imagenes iniciales se reinyecté un milicurie de tallo-201 y se retiré fa linea venosa
Se adquirieron imagenes en reposo a los 15 minutos, 4 y 24 horas, para completar
ia serie de estudios requeridos para el protocolo. .

Todas las adquisiciones se efectuaron en una gammacamara Elscint Apex-Cardial
de dos detectores en angulo fijo de 90 grados, bajo los mismos parametros:
Técnica tomografica, orbita circular de 180 grados, 90 para cada uno de los
deteciores de la gammacamara, iniciando en menos 45 grados en oblicua derecha
anterior para finalizar en mas 135 grados en oblicua izquierda posterior, en
adquisicion paso por paso, con 30 segundos de conteo cada tres grados de orbita.
En ning0n caso se empled el zoom de aumento, y se utilizé colimacion todo

propésito y filtro Butterworth. Los datos adquiridos se almacenaron en memotia



word, con matriz 64 x 64. Los datos obtenidos se procesaron con el metodo
cuantitativo CEDARS-SINAI, reconstruyendo imagenes en tres eles. La
interpretacion de los resultados se efectud por un médico cardiélogo y un medico
nuclear, sin conocimiento reciproco de los datos clinices o paraclinicos del
paciente. El estudio inicial se compard con los abtenidos a los 16 minutos, 4 y 24
horas y se expresé un indice de reversibllidad de los defectos en porcentajes de
afeccidn en ires territorios arteriales De acuerdo al porcentaje de reversibilidad
oblenido en las imagenes en el mapa polar se designé la presencia de isquemia
miocardica residual en los siguientes rangos™ de 12% a 23% como isquemia leve,
de 24% a 35% como isquemia moderada y mayor a 36% isquemia severa

Para el andlisis estadistico se utilzaron medidas de tendencia central sobre las
variables demograficas y el grado de reversibilidad perfusoria obtenido por cada
esludio se expresé en fracciones porcenluales de acuerdo al método CEDARS-

SINAL



RESULTADOS

Se estudiaron un tolal de 43 pacientes, cuyas edades estuvieron en un rango de 41
y 82 afios, con una edad promedio de 61 afios. Predomino el sexo masculino con
una relacidn 3.3 1 (33 hombres versus 10 mujeres). Cuarenta y dos pacientes
{97%) tenian &l antecedente de algdn factor de riesgo; once de ellos (26.1 %) solo
refirieron un factor y los restantes treinta y uno ( 73 9 %) reportaron dos o mas
factores de riesgo. En orden decreciente de frecuencia se distribuyeron de la
siguiente manera. hipertension artenal sistémica en 29 pacientes (87%),
hipercolesterolemia en 20 pacientes (46%), tabaquismo 20 pacientes (46%) vy
diabetes meliitus 2, nueve pacientes (20%). Seis pacientes tenian antecedentes de
revascularizacion, tres (6.9%) por angioplastia y tres (6.9%) por implante de
puentes aorto-coronarios. Todos los pacientes tenian antecedentes de infarto de
miacardio reciente o antiguo de los cuales el 74.42% (32) o presentaron en una
ocasion y el restante 25.58% (11), en dos ocasiones.

Resultado del anélisis de las imdgenes de reversibilidad.- De acuerdoe con el
método CEDARS-SINAI (cuantitativo en porcentajes}), se determinaron fos datos de
manera convencional segin el grade de reversibifidad, con un umbral de +12%
Dado lo anterior se cuantifico el nimero de defectos encontrados en imagenes
iniciales y los de las imagenes a los 15 minutos, 4 y 24 horas. Se encontraron 58
defectos en forma global en el estudio inicial; en las imagenes obtenidas a los 15
minutos se cbservd que 26 defectos revirtieron, de los cuales 15 mostraron
isquemia leve, 9 isquemia moderada y 2 isquemia severa los restantes 32
permanecieron sin cambios, en las imagenes obtenidas a las 4 horas se observo
que 41 defectos revirtieron, 15 més que en fas imagenes a los 15 minutos; de los
26 defectos iniciales, de los cuales 15 se habian reportado como isquemia leve,
tres pasaron a isquemia moderada y uno a isquemia severa; de los 9 reportados
como isquemia moderada 2 pasaron a isquemia severa, y los 2 reportados como
isquemia severa continuaron sin cambios; de los nuevos 15 defectos que revirtieron
8 pasaron a isquemia leve y 7 a isquemia moderada, 17 defectos de perfusion no
modificaron con respecto al estudio inicial. En el analisis realizado a las imagenes
obtenidas a las 24 horas, de los 58 defectos se encontraron 39 con reversibilidad,
es decir se notd un comportamiento paraddjico de las imagenes a las 4 horas
(n=41) versus 24 horas (n=39), y en 19 defectos a las 24 horas no se presento



reversiblidad, considerandose que dos iméagenes presentaron “empeoramiento’,
ademés de que en estas adquisiciones las imagenes fueron técnicamente
deficientes. No se presento ningln evento adverso durante la realzacion del

protocelo, en e! grupo de pacientes sometidos al estudio.
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DISCUSION

En cardiologia, Ya capacidad diagnostica de los estudios de medicina nuclear para
determinar isguemia miocardica se basa en la deteccion de perfusidn coronaria
alterada, ademas de la deteccién de disfuncién ventricular 1zquierda manifiesta por
los trastornos de fa movilidad segmentaria del corazén y disminucidn de la fraccién
de expulsion ventricular 1zquierda. Definitivamente el reconocimiento de isquemta
miocardica a través de estudios de perfusién es superior a la evaluacion obtenida
con otros métodos de imagen, con una sensiblidad mayor def 80% con el
advenimiento de la técnica tomografica, aungue con una especificidad algo menor,
que va del 70 al 80%.

En la era de la trombolisis, se limita el dafio ventricular permanente al lograr la
recanalizacion arterial temprana, lo que aunado a factores intrinsecos del paciente
como lo son ia existencia de circulacién colateral que permite tolerar mejor ! dafio
isquemico, no obstante que el sustrato fisiopatolégico que provoca el evento no es
modificado y de manera proporcional al rescate miocardico se crea miocardio en
riesgo, que es susceptible de ser dafiado nuevamente, lo mismo sucede con los
casos de reperfusion espontanea, angioplastia falida o reestenosis temprana; de
demostrarse viabilidad miocardica sustancial, el tratamiento intervensionista esta
indicado

Los estudios de perfusién miocardica mediante isétopos radicactives ha
demostrado una precisién mayor a ofros estudios de imagen para reconocer
viabilidad miocardica. El estandar de oro para realizar determinacion de viabilidad
es la tomografia por emisidn de positrones (PET) ya que permite un estudio
simuitanee de ia perfusion y del metabolismo celular, este estudio
desafortunadamente requiere de tecnologia avanzada con un alto costo y una
disponibliidad limitada. De lo anteriormente descrito, surge la tomografia
computada por emisidn de fotén Gnico (SPECT) con talio 201con reinyeccion tardia,
técnica que demostrd una excelente correlacion de sus resultades con el PET. Si
bien la gamagrafia con Ti-201 y reinyeccién tardia de 24 horas es el estudio
convencional mas empleado en Estados Unidos de Norteamérica y en nugstro pais,
la técnica tiene limitaciones ya que demora el tiempo de adquisicion, retarda la
obtencion de infarmacion y es incomoda para el paciente, ademas de que requiere
mayores recursos materiales y humanos. Por ello se han buscado alternativas que



permitan optimizar el tiempo de adquisicidn y la obtencion de informacién. Se
propuso, inicialmente, un abordaje basado en el uso simultaneo de dos isotopos
radioactivos, la centellografia dual con TI-201/tecnesio-99m, pero demostré
inconvenientes en su realizacion ya que demanda el mismo tiempo de adquisicién y
ademas problemas con el manejo del defecto compton, provocado por el tecnesio-
99m El talp-201 como radistrazador y como un homologe de la farmacocinética
del potasio, implica que su acumulacién micial en el tejido miocardico dependa del
flujo sanguineo regional y en una segunda fase de retencion de que la celula este
viva, para que ocurra un intercambio continuo  {wash-in, wash-on} . evento que se
presenta segundos después de su aplicacion y que persiste durante setenta y dos
horas, por lo que se considera el mejor entre los agentes indicadores de perfusion
migcardica debido a la informacién que aporta en las imagenes obtenidas
inmediatamente después de su aplicacién y las obtenidas en forma tardia en un
lapso de 2 a 24 horas después. Hacia 1993 Berthe y colaboradores sugieren que
la aplicacién de una reinyeccién inmediata, después de adquinr el estudio inicial,
era equivalente a reinyectar al paciente cuatro horas después, en cuanfo a la
reversibilidad observada de los defectos iniciales, situacién que hemos corrobaorado
en nuestro estudio.

Antonopoulas encontré a su vez, en sus series un desempefio excelente de la
técnica con reinyeccidn inmediata y adquisicién de imagenes 24 horas después,
situacion que también correlaciona en nuestro estudio, pero sin superar |as
imagenes obtenidas a las 4 horas, aunque si a los resultados obtenidos. Lo anterior
confirma la hipdtesis general planteada en nuestro estudio, es decir: La técnica de
reinyeccion inmediata y adguisicion temprana de imagenes, logra en los defectos
de perfusion una reversibilidad semejante a la obtenida con reinyeccion y
adquisicion a fas 24 horas. Queda ablerta la posibilidad de plantear una correlacion
entre los resultados obtenidos de zonas de miocardio viable y los resultades

obtenidos en angiografia coronaria diagnostica.



CONCLUSIONES

Si bien, la gamagrafia con talio-201, ha probado ser un excelente método de
imagen para determinar viabilidad miocardica y que la técnica realizada con un
protocolo de reinyeccion tardia a las 24 horas consfituye el estudio mas empleado
en nuestro pais, el presente estudio demuestra que existe una adecuada relacidn
de las imagenes y resultados al modificar el protocolo con reinyeccion temprana a
los 15 minutos y adquisicién de imagenes a las cuatro horas, momento en que en
nuestro estudio se obtuvieron ta mayoria de imagenes de reversibilidad, sumando
un total de 41 defectos gue revirtieron, 15 mas con respecto a lo observado alos 15
minutos. identificandose un incremento en 7 defectos del grado de rsquemia,
siluacién de suma importancia para el paciente, ya que de este incremento en el
grado de isquemia, se modifica la conducta medica en cuanto a opciones de
estudio y tratamiento. Por ofra parte las imagenes obtenidas a las 24 horas no
modifican en forma importante con respecto a las obtenidas a las 4 horas, ademas
de que técnicamente tienden a ser deficientes.

Lo anterior redunda en beneficio de ahorro de tiempo para la obtencién de
informacion valiosa para el paciente, por lo tanto en una decision terapéutica mas
acertada. Ademas logramos determinar con precisién el momento ideal para
efectuar la adquisicion de imagenes de reposo una vez efectuada la reinyeccion.
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