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RESUMEN

CORRELACION DEL GRADQ DE ISQUEMIA POR ESTUDIO DE PERFUSION
MIOCARDICA POR SPECT CON EL PATRON Y GRADO DE REESTENOSIS
INTRASTENT POR ANGIOGRAFIA COCRONARIA.

La reestenosis intrastent (REI) es debida a proliferacion de la neointima,
siendo el estimulo inicial la implantacion del stent. Se ha demostrado que la
hiperplasia intimal es refativamente constante e independiente del tamafio del
stent. Otros factores involucrados son ios genéticos y sobre todo la diabetes
mellitus y los episadios recurrentes de RElL La REl se clasifica en cuatro
patrones los cuales tienen importancia pronéstica en cuanto al tratamiento.

Sa revisaron los expedientes ciinicos de 150 pacientes a los cuales se
les realizo estudio de perfusién miocardica por SPECT y seguimiento posterior
con angiografla coronaria en el servicio de cardiologia del CMN 20 de
Noviembre del 1 de enero ai 31 de diciembre dei 2003, incluyéndose pacientes
de cualquier edad con antecedenie de tener un solo stent y se excluyeron
aquellos con isquemia en un territorio distinto al vaso revascularizado y
aquellos con un reporte de isquemia ligera o ausencia de {a misma,
incluyéndose finalmente en el estudio 46 pacientes con isquemia moderada o
severa. Las variables analizadas fueron: Edad, sexo, factores de riesgo
coronario como Diabetes Mellitus (DM}, Hipertensiéon Arterial Sistémica(HAT),
Hipercolesterolemia (HCL), Hipertrigliceridemia (HTG), obesidad, tabaquismo,
antecedantes de infarto (IM), coronaria afectada, sitio de implantacion det stent,
grado y patron de re-estenosis del stent y grado de isquemia miocardica por
SPECT.

En el estudio no se observo correlacion entre los factores de riesgo
coronario y |la presencia de re-estenosis del stent ni con isquemia moderada y
severa del miocardic. Solo la hipercolesterolemia presenté un riesgo relativo de
4.1 de re-estenosis del stent y de isquemia coronarnia, pero no estadisticamente
significativo. (Tabla 2) Observamos relacion significativa entre el grado de re-
estenosis del stent mayor del 70% con el patrén de estenosis llly IV (r0.92y p
<0.001).

Conclusion: no se abservo correlacion del grado de isquemia por SPECT
con el patrén y grado de reestenosis intrastent, se necesita la realizacion de

estudios prospectivos con muestras mayores para valorar esta utilidad.



ABSTRACT

CORRELATION Of THE DEGREE OF ISQUEMIA BY STUDY OF PERFUSION
MICCARDIAL BY SPECT WITH THE PATTERNS AND DEGHREE OF REESTENOSIS
INTRASTENT BY CORONARY ANGIOGHRAPHY.

The reestenosis intrastent (ISR) must to proliteration of necintima, being |
stimulata initial the implantation of stent. One has demonstrated that hipsrplasia
intimal is relatively constant and independent as large as stent. Other involved
tactors are genetic and mainly the diabstes mellitus and the recurrent episodes
of ISR. The ISR classifies itself in four patterns who have importance foretells
as far as the treatment. '

The clinical files of 150 patients were reviewed to who made study of
myoccérdial perfusidn by SPECT and later pursuit to them with coronary
angiography in the service of cardiclogy of CMN 20 de Noviembre of the 1 of
January to the 31 ot December of the 2003, including patient from any age with
antecedent having single stant and those with isquemia in a territory different
from the revascularizado glass were excluded and those with a slight report of
isquemia or absence of the same one, including finally in the study 46 patients
with isquemia you moderate or severe. The analyzed variables wera: Agae, sex,
factors of coronary risk lke Diabetes Mellitus (DM), Arterial Hypertension
Systemic(HAT), Hypercolesterolemia (HCL), Hypertrigliceridemia (HTG),
obesity, tabaquismo, antecedaents of infarct {IM), ccronary affected, site of
implantation of stent, degree and pattern of re-estenosis cf stent and myocardial
degree of isquemia by SPECT.

In the study we don't cbserved correlation between the factors of
coronary risk and the presence of re-estenosis of stant nor with isquemia
moderate and severe of the myocardium. Single hypercolasterclemia
presented/displayed a relative risk of 4,1 of re-astenosis of stent and isquemia
coronary, but not statistically significant. We have observed significant ralation
between the degree of re-estenosis of stent greater of 70% with the pattern of
astenosis il and iV {r 0,92 and p < 0,001).

Conclusion: | am nct observed corretation of the degree of isquemia by SPECT
with the pattern and reestencsis degrae intrastent, is needed the
accomplishment prospectives studies with greater samples to value this utility.



INTRODUCCION

la re-estenosis intraestent (REI) es debida a proliferacién de la
necintima, siendo sl estimulo inicial la implantacion del estent. Existen
diferentes explicaciones en ralacién a la elevada tasa de re-estenosis en vasos
pequefios- el cual se define por angiograffa cuantitativa como un diametro
vascular menor de 2.5 mm —. Se ha demostrado que la hiperplasia intimal es
relativamente constante e independiente de! tamafo del estent, por lo que un
mismo volumen de engrosamiento intimal induciria una reduccion luminal
mayor que en vasos mayores. "% ,

Ctros factores que se han involucrado en la patogénesis de la REI son
los factores genéticos (Por ej. el polimorfismo del gen que codifica la enzima
convertidora de la angiotensina correlacionada con la RE! difusa), los otros dos
factores asociados con una elevada tasa de re-estencsis Intrastent son la
diabetes mellitas (DM) y los episodios recurrentes de re-estenosis intrastent.*3

La tasa de re-estenosis reportada es de 30 a 49 % con angioplastia
convencional y de 23-26% con la implantacién de stent.®”

La REI se clasifica angiograficamente en los siguientes patrones. Clase
I) Re-estenosis intrastent focal: Son lesiones < 10 mm de longitud y astan
posicionadas en la articulacidn, el cuerpo del stent, el margen proximal o distal
(pero no ambos), o una combinacién de estos sitios (REI multifocal). Clase I}
REI “difusa intrastent”. Las lesiones son mayoraes de 10 mm de longitud y estén
confinadas al stent, sin extenderse fuera de ios margenes del stent. Clase Ill)
REI “difusa proliferativa™. Las lesiones son mayores de 10 mm de longitud y se
extienden mas alld de los margenes del stent. Clase IV) REI “oclusién total”.
Las lesiones tiener un flujo TIMI grado 0.*% Esta clasificacién tiene importancia
pronostica, ya que las clases | y Il son tratadas con angioplastia coronaria
transluminal percutanea (ACTP) mas stent, mientras que las clases Iil y 1V son
tratadas con dispositivos de ateroablacién solos ¢ en combinacion con stent,
siendo que los patrones de REI clase | se asccian a vases de mayor tamaiio, lo
cual condiciona que haya mas necesidad de revascularizar por ACTP o
quirdrgicamenta a las REI clases Il y IV.*®

Es sabido que la intervencién coronaria percutdnea (ICP) con colocacion
de stent posterior a un infarto del miccardio o cuadros de angina inestabls,
resulta en mejoria de la isquemia miccérdica y de los sintomas de angina,
incremento de la capacidad funcional y mejoria de la funcién ventricular
izquierda.>'®'" Sin embargo, la REI puede comprometer el fiujo coronario y
contribuir a incrementar la tasa de morbimortalidad posterior a la
revascularizacién.'®'? Por lo anterior, es necesario diagnosticar y estratificar a
los pacientes a los cuales sa les ha realizado ICP cen colocacion de un stent
mediante |a realizacién de un estudio inductor de isquemia como una prueba
de asfuerzo en banda (PEB), estudio de perfusién miocdrdica con tomografia
computarizada por emisién de un solo fotén (SPECT), siendo los radionuclidos
mds utilizados el talio 201 y el tecnecio 99m (sestamibi).'*'* El talio 201 es
inicialmente proporcional al flujo sanguineo miocdrdico regional y al entrar a la
célula miocdrdica tiene un continuo recambio a través de la bomba Na-K-ATP-
asa, redistribuyéndose en las horas siguientes, lo cual la redistribucion
temprana es util en si diagnostico de isquemia miocardica y las imagenes de
redistribucién tardla para el diagnéstico de miocardio hibemante.'>™® El



tecnecio 99m es un agente el cual su acumulacion inicial depende del flujo
sanguineo miocérdice regional, al entrar a la célula tiene minima redistribucion
manteniéndose fija por mas tiempo a la célula.”'® Dado lo anterior, el SPECT
tiene mayor sensibilidad y valor pronéstico para detectar complicaciones
isquémicas siendo la de mayor valor predictivo la extension de los detectos de
perfusiéon mayor del 15 % en el mapa poiar, (sensibilidad 89%, especificidad
86%, valor predictivo positivo 91% y valor predictivo negativo 83%) ya que
pacientes con un estudio nommal tienen una mortalidad inferior al 1% al afio y
los pacientes con alto riesgo una mortalidad al afio del 5% comparado con
otros estudios inductores de isquemia como la prueba de esfuerzo en banda
que tiene como limitantes factores dependientes del paciente como sarian su
tolerancia al ejercicio y limitaciones fisicas,'*2°#'

Hay informacién que sugiers que en los estudios de perfusidn
miocardica con SPECT, los falsos positivos, posterior a ICP se deben a la
inmediata normalizacién del flujo de reserva caronaria, lo cual harla que los
pacientes con antecedente de ACTP mas stent el estudio SPECT no seria del
todo adecuado en valorar REl y grado de re-estenosis, aungue pudiese ser
explicados los falsos positivos por la presencia de estenosis residual.???*

De acuerdo a las gufas de manejo de la American College of Cardiology
/ American Heart Association sugieren que la prueba de esfuerzo en banda no
es recomendable y |a mejor alternativa es el estudio con SPECT, para
detectar reestencsis intrastent.*** Las tasas de re- estenosis han daclinando,
debido a la mejor ssleccién de pacientes y al avance de fa tecnologia con los
stents recubiertos con fdrmacos, sin embargo, sigue siendo aun un problema
importante. Se recomienda que el estudio SPECT se realice en los primeros
tres meses posterior a la implantacién del stent, considerando que se ha
reportado la existencia de re-estenosis en este tiempo, pero por el contrario,
este estudio no es Util para predecir que pacientas cursaran con re-estenosis,
pero an cambio identifica a aquellos en guienes la reestenosis ya ocurrid al
momento de realizarse el estudio de perfusién.?®
Se ha reportado, que pacientes con disfuncidén endotelial puedan tener
defectos de perfusidn y eventualmente desarrollar re-estenosis, por lo que un
sstudio SPECT podria ser de utilidad, pero esto no ha sido bien
documentado.®*

Biolégicamente se espera que cuando existe re-estenosis del stent el
paciente desarrolle sintomatologia de isquemia coronaria, misma que puede
ser corroborada por estudio de SPECT, sin embargo, no encontramos reportes
en la literatura médica que relacionsn a los hallazges de re-estenosis del stent
y los tipos de re-estenocsis con el SPECT.

Considarando lo anterior, si existe una correlacion entre el grado y
patrén de re- estenosis del stent con los hallazgos de la medicina nuclear, es
posible limitar el estudio de angiografia coronaria para aquellos pacientes gue
musstren datos Ge isquemia coronaria mediante SPECT, proparcionando la
oportunidad de ctasificar mejor a los pacientes y evitar realizar estudics
invasivos con mayor morbilidad.



PROBLEMA

Considerando que los pacientes con factores de riesgo goronario
tienen mayores posibilidades de desarrollar re-estencsis de los stents
implantados en sus coronarias enfermas como parte de su tratamiento y gue
estos pacientes pueden manifestar en forma atipica la sintomatologia de
isquemia coronaria, es necesario buscar formas de estudio menos invasivas de
valorar y clasificar la evolucién de los diferentes tratamientos que se les
aplican, como la implantacién de stents intracoronarics. Par esto, nos
planteamos los siguientes problemas

s Existe una relacién entre los hallazgos de isquemia coronaria por
SPECT con la existencia de re-astanosis del stent intracoronario en
pacientes con datos cifnicos de isquemia coronaria.

« Existe relacién entre los hallazgos de isquemia coronaria por SPECT
con el patrén de re-estencsis del stent.

¢ Los factorss de riesgo para isquemia coronaria tienen relacion con el
grado y patron de re-estenosis del stent, asi come con el grado de
isquemia determinado por SPECT.



JUSTIFICACION

La literatura médica reporta que los factores de riesge para isguemia
coronaria, tienen una relacién estrecha con el grado de estencsis de la
coronaria nativa y con la re-estenosis de los stents intracoronarios, estos
factores tambidn sa relacionan fuertemente con ta morbilidad de los diferentes
procedimientos de estudio para detectar isquemia coronaria, por esto, es
importanta clasificar a los estudios en base a su utilidad y grado de invasividad,
realizando preferantemente aquellos estudios con alta sensibilidad y menor
invasividad.

Los estudios de perfusién miocdrdica mediante medicina nuclear,
resultan ser menos invasivos y con menor riesgo de complicaciones, en
comparacion con la angiograffa coronaria, que presenta morbilidad local en el
sitio de invasién vascular y en el abordaje coronario, ademds de requerir
hospitalizacién entre 1y 2 dias.

Por esto, es preferible realizar estudios de perfusion mibcérdica para
realizar el seguimiento de pacientes a quienes se les implantaron stents
intracoronarios, aunque no encontramos reportes sn la literatura médica
estudios en donds se relacione el grado de isquemia miocérdica con el grado y
patrén da re-estenosis del stant



DISENO

OBSERVACIONAL, DESCRIPTIVO, TRASVERSAL

MATERIAL Y METODOS

Ravisamos 150 expedientes clinicos de los pacientes con cardiopatia
isquémica atendidos en el servicio de Cardiologfa del Centro Médico nacional
20 de Noviembre dal |SSSTE. Incluimos a los pacientes en quienes el
seguimiento se realizé con SPECT y angiografia coronaria. Se excluyeron 104
pacientes (60 pacientes por tener reporte de isquemia ligera en el SPECT, 35
por tener isquemia en ofro territorio y 9 por temer mas de un stent),
incluyéndose finalmente en el estudio 46 pacientes. Evaluamos las siguientes
variables: Edad, sexo, factores de riesgo coronario como Diabetes Mellitus
(DM), Hipertensién Arteriai Sistémica(HAT), Hipercolesterclemia (HCL),
Hipertrigliceridemia (HTG), obesidad, tabaquismo, antecedentes de infarto
(IM), coronaria afectada, sitio de implantacién del stent, grado y patrén de re-
estenosis del stent y grado de isquemia miocérdica per SPECT.

Utilizamos SPSS 12.0 para Windows, el analisis descriptive 1o
realizamos mediante medidas de tendencia central y de dispersion, reportamos
los resultados mediante tablas y grédficas. El andlisis de correlacién lo
realizamos mediante Indice de correlacién de Pearson y Spearman.
Consideramos significancia estadistica con p< 0.05.
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RESULTADOS

La edad promedio fue de 58+9.9 (Rango 40-81) y la mayor parte del
sexo masculino. La proporcidn de pacientes con factores de riesgo coronario
estuvieron por arriba del 50% fueron los hipertensos, hipercolesterolémicos,
hipertrigliceridémicos y con tabaquismo. Porcentajes bajos se mostraron con
Diabetes Mellitus y obesidad. El 77% present6 antecedentes de infartos del
miocardio, afectando principalmente la cara anterior, territorio de la arteria
coronaria descendente antarior, coincidiendo con la presencia de isquemia
moderada y severa en la misma zona. Solo 34% presentaron re-estenosis
mayores del 50%, predominando los patrones IB, I, lil y IV. (Tabla i, Grafica 1)

No se observa correlacién entre los factores de riesgo coronario y la
presencia de re-estencsis del stent ni con isquemia moderada y severa det
miocardio. Solo la hipercolesterclemia presents un riesgo relativo de 4.1 de re-
estenosis del stent y de isquemia coronaria, pero no estadisticamente
significativo. (Tabla 2) Observamos relacién significativa entre el grado de re-
estenosis del stent mayar del 70% con el patrén de estenosis Iy IV (r0.92yp
<0.001)



DISCUSION

Los factores de riesgo coronario reportados frecuantemente en la
literatura médica con implicacionss importantes en la estencsis de la coronaria
nativa, posiblemente intervenga con menor intensidad en el desarrollo de re-
astenosis de stents intracoronarios, predominando el la hiperplasia de la intima
endotelial como cnnsacuencia de un proceso inflamatorio que inicia desde el
momento en que se implanta el stent en la coronaria, perpstuéndose y
expandiéndose hacia e! tejido muscular adyacents al stent. Nuestros datos no
mostraron una relacidn entre estos factores de riesgo coronario con el grado ni
con el patrén de la re-estenosis del stent, posiblemente porque se requiera un
tamafo de muestra mayaor.

La sensibilidad y especificidad de la medicina nuclear (SPECT) s muy
alta para detectar isquemia coronaria, pero pocos estudios han reportado su
relacién con el grado de estenosis por lesiones coronarias. En relacién a su
utilidad para detectar el grado de estenosis del stent, nuestros datos indican
que no existe relacién entre ellos y por lo tanto, no representaria el estudio
ideal para realizar seguimiento de pacientes a quienes se les han implantado
stents intracoronarios como tratamiento de su cardiopatla isquémica. Este
fenémeno, posiblemente sa deba a que los pacientes con implantacion de
stents cursan con isquemia crénica y han desarrollado circulacion colateral que
disminuye la isquemia miocdrdica, evidenciando poca isquemia a pesar de
tenar estencsis > de 50% del stent.

La visualizacién del flujo coronario en el sitioc del stent, es una
herramienta util para el cardidlogo intervencionista y cardiocirujano,
determinando el patrén de estenosis del stent y asi tomar decisiones sobre el
tratamiento que més conviene al pacients. Nuestros datos indican una refacion
significativa entre el grado de estenosis de! stent y el patrén de estenosis Ill y
IV, considerados como poco accesibles para realizar procedimientos de
angioplastia, siendc candidatos a rotoablacién o cirugia de revascularizacién
miocérdica.

Considerando lo anterior, es recomendable que el seguimiento de
pacientss con stents intracoronarios se realice mediante angiograflas
coronarias a intervalos de tiempo regularas (3-6 meses), ya que los pacientes
se bensficiaran de las decisiones del cardidiogo intervencionista y
cardiocirujano. Tomando como base que las lesiones mayores det 75% se
relacionan mas con patrones dificiles de resolver con angioplastia,
recomendindose consacusntemente la rotoablacién o cirugia. De acuerdo a
nuestros datos, es posible que el estudio SPECT se limite en pacientes con
stents intracoronarios, cuando presenten datos clinicos de isquemia coronaria y
no para seguimiento de los procedimientos de angioplastia con implantacion de
stents
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CONCLUSIONES

El grado de isquemia por SPECT no se correlaciona con el patron ni con
el grado de reestenosis intrastent, posiblemente debido al desarrollo de
girculacidén colateral o posiblementse a gque el tamafio de la muestra es
insuficiente.

La angiografla coronaria en pacientes con stent intracoronarios y
cardiopatla isquémica crénica, posiblemente sea el estudio de eleccidon para
realizar el seguimiento en contraste con la medicina nuclear mediante SPECT.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Las conclusiones de este documento, deben tomarse con cautela, pues
se trata de un estudio trasversal, con las limitaciones de este tipo de estudios,
sin embargo, proporciona informacién suficiente que justifica la realizacién de
estudios prospectivos con muestras mayores, para determinar la utilidad del
SPECT y angiografia coronaria como estudios complementarios en el
seguimiento de pacientes con stents intracoronarios.



TABLA 1. Valores de referencia iniciales.

VARIABLE PORCENTAJE
EDAD 58+9.9 (Rango 40-81)
SEXO

Masculino 68%

Femenino 32%

DM 36.2%

TABAQUISMO 59.6%

HTAS 61.7%

HIPERCOLESTEROLEMIA 55.3%

HIPERTRIGLICERIDEMIA 6.4%

OBESIDAD 4.3%

IM 77%
Anterior 45%
[nferior 23%
Posterior 9%

CORONARIA AFECTADA
DA 34%

CD 24%

CX 22%
TIEMPO para solicitar MN 16.9£ 0.7
TIEMPO para solicitar CTT 21 Mediana
TIEMPO dif. entre CTT y MN 24£0.5
1SQ. MODERADA 72%

Anterior 8%

Inferior 34%
1SQ. SEVERA 28%
Anterior 19%
[nferior 9%
ESTENOSIS STENT >50% 34%
PATRON DE REI
1A 0%
IB 8.5%
IC 2.1%
ID 2.1%
II 10.6%
[II 6.4%
v 6.4%

DM: diabetes mellitus. HTAS: hipertensién arterial sistémica. IM: infarto del
miocardio. DA: descendente anterior. CD: coronaria derecha. CX: circunfleja. MN:
medicina nuclear. CTT: cateterismo. REI: reestenosis intrastent. [A: articulacién. [B:
marginal. [C: focal. ID: multifocal. II: difusa intrastent. [IL: difusa proliferativa. 1V:
oclusion total.



TABLA 2. Variables.
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IC
Edad 0.06 0.66
Sexo 0.15 0.30 0.56 0.1-1.4 0.15
DM 0.08 0.60 1.03 0.29-3.6 0.95
TAB. 0.20 0.17 0.33 0.09-1.17 0.08
HTAS 0.02 0.89 1.45 0.42-5 0.56
HCOL 0.14 0.34 4.1 0.3449 0.24
HTRIG
OBESIDAD
M
REGION 0.23 0.11 2.5 0.47-13 0.27

DM: diabetes mellius. TAB: tabaquismo, HTAS: hipertensién arterial sistémica.

HCOL: hipercolesterolemia. HTRIG: hipertrigliceridemia. IM: infarto del miocardio.
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GRAFICA 1. Frecuencia de presentacién de los diversos patrones de reestenosis
intrastent.
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HOMB MUJ

GRAFICA 2. Porcentaje de hombres y mujeres en el estudio.



Factores de rlasgo|

GRAFICA 3. Frecuencia de presencia de los factores de riesgo coronario incluidos en el
estudio.

[E Coronaria afect@

GRAFICA 4. Frecuencia de afectacién de las coronarias: descendente anterior,
circunfleja y coronaria derecha.



ANEXQO.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

NOMBRE:

EDAD: .
SEXO: .
EXPEDIENTE:
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FACTORES DE RIESGO CORONARIO:

DM: . TABAQUISMO: . HIPERCOLESTEROLEMIA:
HTAS: . HIPERTRIGLICERIDEMIA: . OBESIDAD: .
VASO CON STENT: FECHA DE COLOCACION DE STENT:
TCI: . ' CX: . DP:

DA: . CD:

RESULTADO DE ESTUDIO DE PERFUSION MIOCARDICA:
PROTOCOLOQ MIBI: MIBI:

SIN [SQUEMIA: ___.

[SQUEMIA LIGERA: _.Ap__A_AS__AL_S_IS_1_IL_L__
ISQ. MODERADA: . Ap _A_AS_AL_S_IS_I_IL_L__
ISQ. SEVERA: __. Ap_A_AS_AL_S_IS_1_IL_L_
DEFECTO FIJO: . Ap_A_AS_AL_S_IS_1_IL_L
TERCIO: APICAL: . MEDIO: __. BASAL: _.

A: anterior. AS: anteroseptal. AL: anterolateral. Ap: dpex. S: septal. [S: inferoseptal.
I: inferior. IL: inferolateral. L: lateral.

RESULTADO DE CORONARIOGRAFIA DE CONTROL:
FECHA: .

PORCENTAIE DE TIPO DE REESTENOSIS INTRASTENT:

REESTENOCSIS INTRASTENT:
. IA: . IB:_ _.IC:__ . 1ID:

Im_ . Ik IV
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