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RESUMEN

Este estudio fue disefiado para optimizar la deteccién de viabilidad
miocardica en la cenfefleografia de perfusién, ya que es de vital importancia en
Ia toma de decisiones ferapéuticas en cardiologla. La administracion de
nitroglicerina sublingual durante el estudio de reposo, favorecié la reversibilidad
de los defectos perfusorios encontrados tras la reinyeccién de Talio-201, por la
estimulacion del flujo coronario, a través de hiperemia creada con la nitroglicerina
ya que de esta manera favarece la llegada det radiofirmaco al tejido miocardico, y
de esta forma aumenta la posibilidad de hacer manifiesta la presencia de tejido
viable.

El estudio fue de tipo : clinico, experimental y prospectivo. Se incluyeron
25 pacientes con infarto al miocardio, sometidos a una prueba de estnés

farmacolégico y/o esfuerzo con Talio- 201 SPECT con reinyeccién y aplicacién de  ¢#<

a

nitroglicerina sublingual { 0.8mg } en los Serviclos de Medicina Nuclear del
Hospital General de México y en Cardiologfa Nuclear del C. M. N. Siglo XXI; 4
pacientes fueron excluidos por presentar patrones de redistribucién inversa
sus gammagrafias. Por 10 que nuestra poblacién quedo conformada por 21
pacientes , 16 de estos ( 76.2% ) del género masculino y § { 23.8 % ) del'y
femenino.

En el estudio de reposo efectuado posterior a 1a reinyeccién de Talio- 201,
se observéd reversibilidad parcial en 12 pacientes ( 46.2% ), y 14 penmanecieron
fijos { 53.8% ). Tras la adquisiciébn realizada con nitroglicerina se encontré
reversibilidad en 4 los defectos logrando aumentar la reversibilidad en un 156.3%
para obtener una reversibilidad global del 61.5%; la administracién de
nitroglicerina sublingual aumenté el grado de la misma en otros § de los 12 que
habian mostrado mejoria con Ia reinyeccién { 41.8% ) haciendola variar de leve a
moderada.

Consideramos que la determinacién precisa de los pacientes que pueden
beneficiarse de un procedimiento de revascularizacién justifica con creces los
esfuerzos humanos y los recursos materiales utilizados en et estudio.
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ANTECEDENTES

La cardiopatia isquémica y el infarto del miocardio constituyen un
problema importante de salud piblica, por sus efectos devastadores en la
poblacién econdémicamente activa. Tras el infarto del miocardio, es importante
conocer la viabilidad celular residual para establecer decisiones terapéuticas (1 ).

La cardiologia Nuclear ofrece potencial diagnéstico en la determinacién de
viabilidad miocaArdica, a pesar de los avances recientas en ecocardiografia de
estrds. La tomografia computada por emisién de positrones es considerada el
estindar de oro para evaluar al miocardio vivo tras un episodio isquémico agudo,
pero tal tecnologia no estd disponible en muchos centros cardioldgices. Asi la
tomografia computarizada por emisién de fot6n unico { SPECT ), resulta ser la
mejor opcién para determinar Ia presencia de miocardio viable, siempre y cuando
se utilice Talio-201 como radioindicador y se reinyecte al paciente en reposo.

Tal estudio, Talio-201/reinyeccién { SPECT ), ha demostrado una excelente
cormrelaciéon con la tomografia de positrones { 1) ( 2 ). La reinyeccién es de vital
importancia porque crea un segundo reservorio sanguineo del trazador, que es
forzado a entrar a {as células que conservan viabilidad sarcolémica, y es retenido
por la existencia de un gradiente electroquimico a través de la membrana. A la
vez, es de relevancia critica que el Talio alcance el tejido vivo, para lo que se ha
utilizado la redistribucidn tardia, permitiendo al trazador tiempo suficiente para
legar al miocardio sin lasién imeversible {2) ( 3 ).

De tal forma, resulta atractivo estimular el flujo coronario, a través de
hiperemia creada con nitroglicerina sublingual para favorecer la llegada del
trazador a los tejidos, por efacto hidraulico puro. En los Estados Unidos, en 1987
se publico que con nitroglicerina sublingual aumentaba la reversibilidad del
estudio con reinyeccién hasta en un 30% . En nuestro medio no hay estudios
similares (4 ).

Desde que los investigadores T. Lauder Brunton iniciaron & uso de nitrito
de amilo para los pacientes con cuadros de angina se han realizado varios
estudios para comprender el mecanismo de la nitroglicerina. En 1986 Fam Mc
Gregor demostraron que la administracién de nitroglicerina sublingual
selectivamente relajan los vasos epicArdicos ( Conductancia )y esto facilita
el flujo a través de circulacién colateral a las zonas de isquemia miocardica (5 ).

Otros estudios experimentales indican que fa nitroglicerina aumenta el flujo
coronario colateral a la regién isquémica inducida por estrés mediante la
presarvacién del flujo colateral durante el ejercicio , aunque estos estudios adn
no han sido bien documentados {6 }{ 7).



En este protocolo de invstigacién se incluyeron 25 pacientes con
enfermedad coronaria y con antecedente de infarto con la realizacién de pruebas
de estrés : farmacolbgice y de esfuerzo con los siguientes protocolos :con
reinyeccién solamente y posterior con nitroglicerina sublingual .




DISENO Y DURACION

ES un estudio de tipo:

a) Cfinico
b) Experimental
¢) Prospectivo

Con una duracién de T meses, inicio del estudio en Mayo de 1998 y con
finalizacién en el mes de Noviembre del mismo afio.




MATERIAL Y METODOS

El estudio fue realizado en ei Servicio Medicina Nuclear del Hospital
General de México y en Cardiologia Nuctear C. M. N Siglo XXI1.

Fueren incluidos 25 pacientes en total con los siguientes criterios de
inclusién y de exclusion ;

Criterios de inclusién

1. Cualquier edad.

2. Cualquier género

3. Antecedente ctinico de infarto del miocardio

4. Evidencia electrocardiogrifica y gammagréfica de necrosis miocardica

5. Cifras tensionales adecuadas para tolerar la administracién de nitratos
sublinguales con Tensién Arterial no menor de 110/60,

Criterios de exclusion

1. Perfusién miocirdica normal o inconsistente con infarto del miocardio
2. Estudio técnicamente deficiente

3. Fatta de estudio de reinyeccidn en reposo

4. Cifras tensionales menores de 110/60

5. Patrones de redistribucién inversa

6. Estudios de reposo

Una vez incluido el paciente en el estudio, se le sometié a centetleografia de
perfusién miocérdica. Se efectuaron pruebas de estimulacién farmacolédgica con
dipiridamol ( 8 ) 6 de esfuerzo ( 9 ) antes de la administracién del radiofirmaco.

En ef pico maximo de vasodilatacién o esfuerzo se les administro 3m Ci de
Talio-201 { Cis Biointemnational, Paris , Francia } y el paciente fue colocado en ia
camilla de una gammacadmara { Elscint Apex SPX Cardial ) de dos detectores. La
centelleografia se obtuvo con una rotacién de 180 grados, tipe paso por paso,
iniciando en oblicua anterior derecha para finglizar en oblicua posterior izquierda.

Cada detector realizéd un recormrido de 90 grados. Utilizando colimadores de
resolucién media y energia media. Los estudios fueron procesados en una
computadora de usos médicos acoptados al equipo, y las imAgenes fueron
interpretadas en forma cuantitativa, aplicando ¢! método de Cedars Sinaf en los
mapas polares { 10 ).




Posteriormente se realizo una segunda centelleografia a las 4 hrs con
reinyeccién con 1 mCi de Talio 209 { 11 ), al término esta segunda centelleografia
se¢ administro 0.8mg de nitroglicerina sublingual previa toma de presién arterial y
10 minutos més tarde se realizo una tercera centelleografia.

Las variables fueron las siguientes :

Variables independientes
Género, edad, antecedentes ciinicos, localizacién del infarto.

Redistribucién lograda con la reinyeccién de Talio -201.

Variables dependientes

Redistribucién lograda con la administracién de nitroglicerina sublingual en
relacién al estudio inicial y con reinyeccién.




ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo como métodos estadisticos la X2 para comparar los porcentajes
de defectos de perfusién y de reversibilidad obtenidos de los dos tipos de
estudios, ¥y un valor de p menor de 0.5 para considerario significativamente

estadistico.




ASPECTOS ETICO Y DE BIOSEGURIDAD

La importancia del estudio radica para los pacientes con cardiopatia
isquémica del tipo infarto del miocardio, es necesario la realizacién de estudios
da centelicografia miocérdica para la deteccién de viabilidad mediante la
administracién de Talio-201 previa realizacién de una prueba de estrés tanto
farmacolégica como de esfuerzo medianta la supervisién calificada de un médico,
asi como un laboratorio equipado con todos los slementos para reanimacioén
cardiopulmonar.

En ol manejo del radiofAnmaco Talio- 201 siendo este un material metifico
y radioactivo debe ser manejado por personal experto con las medidas de
seguridad radiolégica para minimizar la exposicién extema del personal clinico
asi como la administraciéon exacta de estd radiofirmaco al paciente solamente
cuando fos beneficios sean mayores que el riesgo (The Dupont
Radiopharmacsutical Division USA ).

Para la administracién de nitroglicerina sublingual se preguntard al
pacients si ha presentado alguna reaccién adversa con el uso de nitratos asi
como tener una presién no menor de 110 mm Hg para la sistélica y para la
diastéllcp 60 mm Hg.




RESULTADOS

En total se realizaron estudios de perfusién miocérdica en 25 pacientes, pero fueron
excluidos 4 de eflos al encontrarse patrones de redistribucién inversa en sus gamagrafias.

De tal forma, la poblacion totat del estudio quedd conformada por 21 pacientes , de los
cuales 16 fueron del sexo masculino ( 76.2% } y § del sexo femenino ( 23.8% } Anexo (Fig 1),
la edad promedio fue de 61.2 +/- 6.9 aifos, con un rango de los 40 a los T8 afios.

En 168 de los pacientes ( 76.2% ), mostraron defecto perfusorio inico estimado en el
mapa polar Cedars-Sinai mientras que 8§ { 23.8% ) mostraron dos defectos en la perfusién
del miocardio. De los 26 defectos globales, 11 se localizaron en la pared inferior del
ventriculo izquierdo ( 42.3% ); 9 de eflos involucraron la regién anteroseptal { 34.6% ); 3
afectaron la pared anterior extensa ( anteroseptal y lateral alta, 11.5% ); 2 se ubicaron en
fa regién anterolateral ( 7.7% ) y uno se confind a ta pared lateral baja ( 3.8%). Dichos
defectos se hicieron patentes en el estudio inicial, post-estrésfarmacolégico Anexo{ Fig 2)

En el estudio de reposo, siempre efectuado después de la reinyeccién de Talio -201,
se observé reversibilidad parcial en 12 de ellos ( 46.2% ), y 14 permanecieron fijos ( 53.8 % ).
Tras la adquigsicién reafizada con nitroglicerina, se encontré reversibilidad en 4 de los
defectos que se mantenian fijos a pesar de la reinyeccidn del radioindicador, logrando
aumentar la reversibilidad observada en un 15.3 %, para obtener un porcentaje de
raversibilidad global del §1.5%. Ademds de la reversibilidad adicional mencionada, la
administracién de nitroglicerina sublingual zumenté el grado de la misma en otros 5 de los
12 que habian mostrado mejoria con la reinyeccién { 41,6 % ), haciendola variar de leve a
moderada . Anexo ( Fig 3).

" Considerando e total de sujetos que experimentaron algin cambio en la perfusién
miocardica con la aplicacién de la nitroglicerina sublingual en relacién a la reinyeccién,
hubo un 34. 6 % de modificacién en el reporte , aumentando la identificacién de viabilidad,

Finalmente, queda seflalar que la administracién de la nitroglicerina sublingual
solamente generd cefalea en 4 pacientes (15.3 %), no asocidindose a otros efectos
adversos,




DISCUSION

Respecto a las wvariables demogrificas, nuestra muestra se comespondid
plenamente con la estadistica de la poblacidn susceptible a enfarmedad arterial coronaria,
con franco predominio del género masculino y edad promedio en 60 ailos.

La mayor proporcién de defectos se ubicéd en los territorios perfundidos por las
arterias coronaria derecha e izquierda ( descendente anterior). Solamente en 3 sujetos el
11.5% hubo afecci6n predominante en e territorio de la arteria coronaria circunfieja.

Dicha proporcién puede estar subestimada, toda vez que la centelleografia SPECT, al igual
que [a planar, pierde notablemente su sensibifidad en la regién perfundida por la
circunfleja, a pesar del empleo de los mapas polares.

La reinyeccién de Talio 201, por si sola, logré el mayor indice de reversibilidad el
46.2%. Con la nitroglicerina, se incrementt la reversibilidad de los defectos Rjos en un
15%, pero hay que hacer notar que sofamente uno logré una mejoria de grado moderado,
siendo leve en los 3 defectos restantes,

En la toma de decisiones terapéuticas en Cardiologia, la presencia de viabilidad
miocirdica queda siempre superditada a su magnitud y al grado de dafio miocdrdico
existente. No serfa un criterio para realizar un procedimiento intervencionista é cirugia la
presencia de un infarto con isquemia residual leve, y menos a(n si ¢l dafio en ta funcién
ventricular izquierda es iguaimente ligero.

Por ello, resulta significativo el hatlazgo de un mayor indice de reversibilidad en
otros 5§ pacientes ( 19.2 % de ia muestra total ), cuya camacteristica de ser leve con
reinyeccién, pasé a moderada con nitroglicerina, constituyendo entonces una indicacién
para realizar cateterismo cardiaco y efectuar alguna intervencién de acuerde a la anatomia
coronaria encontrada. Elle dependiendo, por supuesto, del contexto clinico del paciente y

Asi, la modificacién total de an rsibilidad de los defectos
de 1a perfusion miocérdica, ain después de la reinyeccién de talio, sugiere que la
aplicacién de nitroglicerina sublingual optimiza ta identificacién de viabilidad miocardica,
adem4s su uso es seguro.

in embargo, el nimero reducido de pacientes en la presente serie resufta una
{imitante para Indicar su uso ampliamente, y s¢ requiers incrementar la experiencia para
emitir recomendaciones concluyentes. AGn asi , dos estudios previos, efectuados con
nitroglicerina sublingual e isorbide intravenoso cbtuvieron resultados similares a los de la
presente serie, por lo que la perspectiva para ¢! empleo de nitratos para identificar
viabilidad miocardica en asociacion a centelleografia de perfusién miocirdica es realmente
alentadora.
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CONCLUSION

La nifroglicerina sublingual aumenta la reversibilidad en defectos fijos y
logra identificar un mayor grado de isquemia residual por lo gue podria ser un
buen coadyuvante a la reinyeccién de Talio-201 en la biisqueda de viabilidad
miocérdica.
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