UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
FACULTAD DE MEDICINA
INSTITUTO NACIONAL DE CARDIOLOGIA “ IGNACIO CHAVEZ”

EVALUACION DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL CORONARIA CON
TOMOGRAFIA MULTICORTE (MSCT) Y PERFUSION MIOCARDICA CON
TOMOGRAFIA COMPUTADA POR EMISION DE FOTON UNICO (SPECT).

TESIS DE POSGRADO PARA OBTENER EL TITULO DE
ESPECIALISTA EN CARDIOLOGIA.

Presenta:

Dra. Magali Herrera Gomar

ASESOR
Dr. Erick Alexanderson Rosas

DIRECTOR GENERAL DE ENSENANZA
DR. JOSE FERNANDO GUADALAJARA BOO

INSTITVTO-N-DE
CARDIOLOG A
HONACKY CHAYET

AGOSTO DEL 2007



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

EVALUACION DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL CORONARIA CON
TOMOGRAFIA MULTICORTE (MSCT) Y PERFUSION MIOCARDICA CON
TOMOGRAFIA COMPUTADA POR EMISION DE FOTON UNICO (SPECT).

TESIS DE POSGRADO PARA OBTENER EL TITULO DE
ESPECIALISTA EN CARDIOLOGIA.

Presenta:

Dra. Magali Herrera Gomar

ASESOR
Dr. Erick Alexanderson Rosas

DIRECTOR GENERAL DE ENSENANZA
DR. JOSE FERNANDO GUADALAJARA BOO

INSTITVTO-N-DE
CARDIOLOG A
HONACKY CHAYET

AGOSTO DEL 2007



DR. JOSE FERNANDO GUADALAJARA BOO
DIRECTOR GENERAL DE ENSENANZA

DR. ERICK ALEXANDERSON ROSAS
Médico adjunto del servicio de Medicina Nuclear
Instituto Nacional de Cardiologia



AGRADECIMIENTOS.

A mis padres a quienes les debo todo lo que he logrado y les dedico mi
esfuerzo.

A mi bebe, Marco Alcantara por haber estado conmigo apoyandome en
todo mi desarrollo tanto profesional como emocional.

A Melisa, Minerva e Ismael, por haber estado conmigo en momentos
dificiles y animarme cuando mas lo he necesitado.

A Carlos por ayudarme con mis graficas y a Gilo por mejorar mi estado
de animo, ambos me ayudaron cuando mas lo necesité.

A Carlitos por haber sido la energia que me animé para seguir
adelante con mis objetivos.

A mi maestro y guia, Dr. Octavio Gonzalez Chon por sus consejos, por
ser un ejemplo como persona y como médico; ademas por el apoyo
incondicional que me dié y me sigue dando.

A mi tia Blanquita por ser la causa de que yo decidiera escoger
cardiologia como especialidad.

A los Drs. Carlos Martinez Sanchez, Patricio Ortiz, Mauricio Lopez
Meneses, Paris Troyo, José Antonio Lorenzo Negrete, Gerardo Vieyra y
la Dra. Lomeli por la confianza que tuvieron en mi desde el inicio de
este logro, por su apoyo y por ser un ejemplo a seguir.

A mis amigos doctores, Alvaro Ramirez, Angel Orta, Charlie Aguirre,
Manuel Bafos, Juan José Flores, Tofito Arias, Rafa Bulle-Goyri y
Sandra Nagay que hicieron que mi estancia en este logro fuera mucho
mas agradable, por regalarme su amistad y carifio, por ayudarme a
resolver problemas y por hacerme el camino mas facil.

A los Drs. Alexanderson y Aloha por apoyar el proyecto y al Dr.
Fernando Flores por su ayuda en la estadistica.

A Dios por haber sido tan generoso conmigo.

A todos mis pacientes por ser la razon de mis estudios.



INDICE

ABREVIATURAS

I. INTRODUCCION ....cocvrmrsemsmssnsssssssssssssssssssssasssssssssssssssnssns
Il. ANTECEDENTES .....cicovrvevevermnanarassssssssssasnsnssassssssssnsanasasnnnns
A. Planteamiento del problema.
B. Pregunta de investigacion.
C. Marco teodrico
D. Justificacion del estudio
lll. OBJETIVOS = .iiciiicvesssnsrassssssssssasasasasasasasssssssssnssnsnsnnnnnnns
A. OBJETIVOS GENERALES.
B. OBJETIVOS SECUNDARIOS.
IV. DISENO METODOLOGICO .....cocessessunsssrssassssssssssanssssssssssnssans
A. Sede
Tipo de Investigacion
Hipotesis
Seleccion de la muestra
Tamaiio de la muestra
Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

IO TmMOoOwW

Definiciones operacionales

Variables
Descripcion del estudio

Programa de actividades

r x &«

Analisis e interpretacion de los datos

V. RECURSOS .....ccicirmmmmmmnninmamasmmnssssasarassssssssasasassnsmsnssnnssnnns
VI. RESULTADOS .....cicimimimumumaramammnssssmasasassssssasasasnssssssasasnsnsnnns
VII.LIMITACIONES DEL ESTUDIO ......cocturerammmmssarasasasnssnasasasnnnns
VIll. DISCUSION ....coevrururasmnnsnnsssarasasnsassssasasansssssasasasasnssnsanass
IX. CONCLUSIONES .......otorumammmmmmmmarararmssnssssrasnssssssasasasansssssarans
X. BIBLIOGRAFIA .....ccooiireremamminsmimarasssnsssssrassssssssssssasasnsnnsasas



EAC
SPECT
MSCT
AngioTC
INC
CASS
DA

Cx

CD

oM
AMI
HV
BRIHH
ECG
VPP

VPN

ABREVIATURAS.

Enfermedad arterial coronaria.
Tomografia computada por emision de positron Gnico.
Tomografia computada multicorte.
Angiotomografia.
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez".
Coronary Artery Surgery Study.
Arteria descendente anterior.
Arteria circunfleja
Arteria coronaria derecha
Arteria obtusa marginal
Arteria mamaria interna
Hemoducto venoso
Bloqueo de rama izquierda del haz de his.
Electrocardiograma
Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo



EVALUACION DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL CORONARIA CON
TOMOGRAFIA MULTICORTE (MSCT) Y PERFUSION MIOCARDICA CON

TOMOGRAFIA COMPUTADA POR EMISION DE FOTON UNICO (SPECT).

I. INTRODUCCION.

Tradicionalmente, la deteccion de enfermedad arterial coronaria (EAC) por
técnicas de imagen no invasivas estaba basada en la deteccion de estenosis
hemodinamicamente significativa a través de la visualizacién de isquemia
inducible. Para éste propdsito se utiliza frecuentemente la imagen de perfusion
miocardica por tomografia por emisién de fotdn Unico (SPECT) .

Recientemente la tomografia multicorte (MSCT) surgié como una modalidad de
imagen alternativa para la evaluacién de pacientes con sospecha de EAC. La
MSCT de 64 cortes tiene a diferencia de las generaciones previas de 4 y 16
cortes, alta sensibilidad y especificidad para detectar EAC significativa
(estrechez > 50%); sin embargo ésta técnica reconoce aterosclerosis pero no
isquemia. Los estudios que han comparado la informacion obtenida mediante
MSCT y SPECT han mostrado que existe una discrepancia entre la extensiéon de
las lesiones anatdmicas coronarias y su repercusion funcional en cuanto a la
isquemia que estas condicionan. De hecho muchas lesiones con estenosis
anatdmicamente significativa, no ocasionan isquemia en el lecho coronario
irrigado por esa determinada arteria, pero el beneficio de la utilidad de ambas

técnicas en pacientes con sospecha de EAC no esta bien establecida.



El Instituto Nacional de Cardiologia (INC) es un gran centro de referencia de
pacientes con enfermedad arterial coronaria. Recientemente se adquirié el
tomdgrafo de 64 cortes que permite evaluar con excelente definicion y
resolucion la anatomia coronaria. EI SPECT es un estudio no invasivo que se ha
utilizado para valorar la perfusién miocardica y establecer la presencia de tejido
isquémico.

A pesar de que en el INC se cuentan con estos dos métodos diagndsticos no
invasivos, actualmente no contamos con estudios que delimiten la utilidad de

estos dos métodos diagndsticos en la deteccidon de EAC.

Este estudio se realizd con la finalidad de establecer el abordaje diagndstico no
invasivo mas adecuado en el paciente con sospecha de EAC. De esta manera
se podra decidir de forma precisa que paciente ameritara ser llevado a estudio

angiografico invasivo.



II. ANTECEDENTES

A. Planteamiento del problema.
Aun no esta bien definido el papel de la angiotomografia coronaria multicorte
como estudio anatdmico y su relacion con un estudio funcional no invasivo
como el SPECT en la valoracidon de los pacientes con riesgo bajo a intermedio
para EAC, ya que los estudios realizados hasta el momento muestran una falta
de correlacién entre la gravedad de las lesiones coronarias y su repercusion

funcional.

Con el objetivo de conocer los beneficios de combinar los dos métodos
diagndsticos en la evaluacidon del paciente con sospecha de EAC realizamos una
correlacién directa entre la MSCT y el SPECT, dos métodos diagndsticos no
invasivos complementarios de 92 pacientes del Instituto Nacional de Cardiologia

(INC) con sospecha de EAC

B. Pregunta de investigacion.
éla combinacion de ambos métodos diagndsticos no invasivos mostrara
correlacién entre el grado de estenosis coronaria y alteracion en la perfusion de

pacientes con sospecha de enfermedad arterial coronaria?.

C. Marco teorico.

La exactitud y deteccién temprana de la EAC es fundamental y esencial debido

a que la cardiopatia isquémica continla apareciendo como una de las



principales causas de mortalidad en México. Segun el Ultimo boletin
epidemioldgico en México, la EAC es la segunda causa de mortalidad general

con 53,188 muertes al ano

En la actualidad, existen diversos métodos diagndsticos no invasivos disponibles
para diagnosticar EAC. El estandar de oro para detectar EAC significativa es un
método diagnostico invasivo, la coronariografia; ésta permite visualizar con alta
resolucion espacial y temporal las arterias coronarias, ademas, si se demuestran
anormalidades en éstas, existe la facilidad de realizar intervensionismo
coronario. Sin embargo éste método se relaciona con incomodidad para el
paciente, es costoso y aunque en un bajo porcentaje de pacientes, pueden
presentarse complicaciones con alto riesgo de mortalidad. De acuerdo a esto,
sélo pacientes con probabilidad preprueba alta para EAC son referidos
directamente para este procedimiento. En pacientes con baja probabilidad
preprueba se prefieren métodos diagndsticos no invasivos como el
ecocardiograma con dobutamina, la prueba de esfuerzo o el SPECT. Dentro de
éstos métodos, la tomografia computada por emision de foton unico (SPECT) es

uno de los mas utilizados

TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA POR EMISION DE FOTON UNICO
(SPECT) EN LA EVALUACION DEL PACIENTE CON ENFERMEDAD

ARTERIAL CORONARIA (EAC).

La técnica de imagen que mas se realiza en cardiologia nuclear es la SPECT.

Tras la inyeccidén del radiomarcador escogido, los miocitos viables extraen el



isétopo de la sangre y lo retienen durante cierto periodo de tiempo. El
miocardio emite fotones en proporcion a la captacion del marcador, lo que a su
vez se relaciona con la perfusion. La gamacamara captura los fotones de rayos
gamma y convierte la informacién en datos digitales que representan la
magnitud de la captacion y la localizacion de la emisién. Las emisiones de
fotones colisionan a lo largo de su trayecto con un cristal detector. Alli se
absorben los fotones gamma y se convierten en acontecimientos de luz visible.
Los rayos gamma emitidos los selecciona para su captura y cuantificacion un
colimador conectado a la porcién frontal de un sistema detector con camara. Lo
mas frecuente es utilizar colimadores con agujeros paralelos de forma que sélo
se acepten las emisiones de fotones que discurren perpendiculares al cabezal
de la camara y paralelas a los agujeros de colimacion. Esta disposicion permite
una localizacion mas adecuada de la fuente que emite los rayos gamma. Los
tubos fotomultiplicadores, el componente principal final en la gamacamara,
detectan los sucesos gamagraficos de luz y los convierten en una sefal eléctrica

para procesarlos (Figura 1).

Tomograffa computarizada por emisién
de un solo forén (SPECT)
o Cristal de Maly T1-201 Computadora

Gammacdmara SPECT

Figura 1. Captura de fotones emitidos por una
gammacamara. Las emisiones son captadas por
un colimador con agujeros paralelos, lo que
permite a los fotones interactuar con un cristal
detector, y se registran como fenémenos

gamma. El fenémeno se localiza en la base

donde el foton interactta con el cristal. Obtenido
de Seibert et al, J. Nucl Med Tech 2005:3-18.
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El resultado final de la SPECT es la creacién de multiples tomografias o cortes
del o6rgano de interés, formando una imagen digital que representa la
distribucion del radiomarcador a través del miocardio. A partir de la
reconstruccién tridimensional del corazdn, se utilizan técnicas de procesamiento
informatico para identificar el eje largo del ventriculo izquierdo y se obtienen
imagenes topograficas estandarizadas en los tres planos estandar. Las
imagenes del eje corto, que representan cortes de tipo rosquilla del corazdn
tomadas perpendiculares a su eje largo, se muestran comenzando cerca de la
punta y moviéndose hacia la base. Los cortes tomograficos paralelos al eje
largo del corazén y también paralelos al eje largo del cuerpo se denominan
tomografias en el eje largo vertical y los cortes también paralelos al eje largo
del corazon pero perpendiculares a los cortes en el eje largo vertical se conocen

como tomografias en el eje largo horizontal (Figura 2).
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Figura 2. Imagenes estandar de
SPECT. Diferentes cortes.
Departamento de Medicina Nuclear.




Las guias de ACC/AHA/ASNC Radionuclide Imaging resumen la sensibilidad y
especificidad de 33 estudios sobre 4480 pacientes a los que se les practicd un
SPECT en ejercicio. La sensibilidad para detectar EAC fue del 87% (71-97%) y
especificidad del 73% (limites del 36-100%). Sin embargo al utilizar el SPECT

sincronizado al ECG la especificidad aument6 de un 76 a 96%.

La informacion obtenida del registro CASS (Coronary Artery Surgery Study)
plantea que inclusive en el contexto de EAC trivascular, los beneficios de la
revascularizacion comparados con el tratamiento médico solo se observan
cuando existe evidencia de isquemia miocardica ya sea por prueba de esfuerzo,
SPECT o PET. Sabemos que la sobrevida después del cateterismo es funcion de
la extension anatdmica de la cardiopatia isquémica (1, 2 o 3 vasos), severidad
de la estenosis, localizacién de la estenosis, presencia de lesidn en la arteria

descendente anterior y la extension del miocardio comprometido.

La técnica de SPECT es practicamente imprescindible para la evaluacion de la
perfusion miocardica en pacientes con EAC, inclusive con superioridad
demostrada en cuanto a sensibilidad diagndstica y localizacién topografica de

las areas patoldgicas frente a las imagenes planares.

La técnica de SPECT es confiable, reproducible y ampliamente utilizada para el
diagndstico, estratificacion de riesgo y seguimiento de los pacientes con EAC.
En 1999 Shaw y cols. demostraron que la cantidad de dinero necesario para
establecer el diagndstico y evaluar el seguimiento de pacientes con EAC es 30 a

40% mayor con una estrategia diagndstica invasiva inicial (i.e. angiografia



coronaria) que con una estrategia no-invasiva. Estos resultados son
independientes del riesgo clinico para EAC. Hachamovitch y cols. demostraron
que la reduccion de los costos, con estudios de SPECT, no se limita al momento
del diagndstico sino que se proyecta a largo plazo gracias a: a) la reduccién en
el nimero de procedimientos intervencionistas innecesarios, b) la reduccién en
las complicaciones secundarias por los procedimientos intervencionistas no
justificados (reestenosis) y c) optimizacion de la terapéutica farmacoldgica.

El SPECT permite establecer la significancia funcional de las estenosis de
arterias coronarias y provee informacion para estratificar el riesgo
cardiovascular. Swartz y col. demostraron una sensibilidad el SPECT del 45% vy
especificidad del 78% para valorar la presencia de lesiones coronarias
significativas (> 50%) en pacientes asintomaticos con riesgo pre-test
moderado-alto. En pacientes con riesgo bajo o intermedio para EAC, la imagen
post-estrés del SPECT es suficiente para establecer con alto grado de certeza,
el diagndstico y el prondstico a mediano plazo. La importancia de la deteccion
oportuna de la isquemia radica en el prondstico y manejo terapéutico
subsiguiente de este grupo de pacientes. Brown y Marmur. en estadios previos
con SPECT han demostrado que la magnitud del miocardio en riesgo esta
representada por la extension y la severidad de la isquemia presente,
constituyendo el principal y Unico marcador prondstico en pacientes con

isquemia silente.



Como resultado, la presencia y extension de la isquemia ha servido como base
de referencia para realizar la angiografia coronaria. Este paradigma ha

cambiado con la introduccion de la MSCT.

TOMOGRAFIA COMPUTADA MULTICORTE EN LA EVALUACION DEL

PACIENTE CON EAC.

La MSCT de 64 cortes tiene una resolucién espacial elevada y se puede obtener
un contraste alto entre la sangre y los tejidos tras inyectar contraste
radioldgico. La MSCT tiene, por tanto la capacidad de proporcionar imagenes

morfoldgicas del corazon de una resolucion alta

(Figura 3).

Figura 3. MSCT de 64 cortes que muestra reconstrucciones multiplanares. Tomada de Marcelo
F. Di Carli and Rory Hachamovitch. New Technology for Noninvasive Evaluation of Coronary
Artery Disease. Circulation. 2007;115;1464-1480 .




A pesar de que la MSCT tiene limitaciones en cuanto a la valoracion de la
anatomia, estima de manera objetiva la aterosclerosis y la morfologia de la
placa lo cual tiene importancia clinica relevante. Aunque la aproximacién a la
patofisiologia juega un papel importante en la toma de decisiones relacionadas
con la revascularizacion, el abordaje basado en la anatomia aporta informacion

clinica que permite definir las metas en el tratamiento médico.

Un analisis retrospectivo con 25 pacientes comparé la exactitud de la MSCT con
el SPECT en la deteccién de lesiones coronarias hemodinamicamente
relevantes y concluyeron que la MSCT que resulta positiva para lesiones
obstructivas significativas (obstruccion del vaso mayor del 50%) es capaz de
detectar defectos de perfusién con sensibilidad del 100%, especificidad del
87%, valor predictivo negativo del 100% y valor predictivo positivo del 29% en

una cohorte de estudio no seleccionada

Otro analisis de 11 estudios en 663 pacientes en los que se utilizd la MSCT de
64 cortes mostrd que en promedio ésta tiene una sensibilidad del 91% vy
especificidad del 96% para la deteccion de lesiones >50% comparando el
método con coronariografia. En el estudio publicado por Joanne D. Schuijf, se
compard en 61 pacientes con enfermedad arterial coronaria significativa la
MSCT con el estandar de oro, la coronariografia obteniendo para la MSCT una
sensibilidad del 85% vy especificidad del 97% confirmando que la MSCT de 64
cortes permite una evaluacidon no invasiva, exacta de estenosis coronaria

significativa. El valor predictivo negativo es alto (99%) y la probabilidad de EAC
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es extremadamente baja en pacientes con arterias coronarias normales por lo

que la técnica parece ser extremadamente Util para descartar EAC.

LIMITACIONES POTENCIALES DE CADA ESTUDIO EN €EL
DIAGNOSTICO Y MANEJO DE LA ENFERMEDAD ARTERIAL

CORONARIA.
TOMOGRAFIA COMPUTADA MULTICORTE (MSCT).

En general, las decisiones respecto a la revascularizacion coronaria estan dadas
por la severidad de los sintomas del paciente y la magnitud de la isquemia
miocardica inducible. Este enfoque esta basado en el hecho de que los
procedimientos de revascularizacion son muy efectivos para disminuir o abolir
los sintomas y reducir el riesgo de muerte cardiaca en aquellos pacientes con
isquemia inducible extensa. Sin embargo, estos no son efectivos en reducir las
futuras complicaciones como el infarto del miocardio. Aunque en general, la
severidad anatdmica de la estenosis coronaria es un predictor del grado de
isquemia miocardica presente en el tejido en riesgo, existe gran variabilidad en
su deteccidn. Esto se basa en el hecho de que las mediciones angiograficas
aisladas de la severidad de la estenosis (diametro de la estenosis) son
indicadores relativamente modestos de la resistencia coronaria, un gran
determinante del flujo sanguineo coronario. Numerosos factores anatdmicos vy
fisioldgicos son determinantes importantes del flujo sanguineo coronario que no
son considerados para medir la severidad de la estenosis, incluidos factores
relacionados a la placa (forma y excentricidad), hemodinamica cardiaca

(contractilidad y presion diastolica final del ventriculo izquierdo), fisiologia
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arterial (funcion endotelial y tono vasomotor), caracteristicas de la estenosis
(composicidn y estenosis en serie), y el flujo sanguineo colateral. La efectividad
de las imagenes de perfusion de estrés estan basadas en el hecho de que estas
ofrecen una medicién integrada de la consecuencia anatdmica y parametros

fisioldgicos en la perfusién miocardica.

El manejo de pacientes con MSCT anormal parece estar menos definido ya que
no existe informacion relevante para conocer el beneficio de la

revascularizacion o terapia médica de estos pacientes.

Dificultades con el calcio coronario y los stents.

Los objetos de alta densidad, como una placa coronaria calcificada y las celdas
de los stents, limitan la capacidad de delinear el grado de estrechamiento
luminar coronario. La senal luminosa de objetos de alta densidad se extiende
mas alla de su volumen verdadero, por lo tanto causando una sobreestimacion
de la severidad de la estenosis. Ademas, el flujo de fotones por areas de alta
densidad ocasiona una sefal de vacio adyacente a las placas calcificadas o
dentro de los stents que puede ser interpretada como placa blanda (no
calcificada), la cual podria sobrestimar la carga de placa en algunos pacientes.
Aunque los adelantos en la resolucidon espacial podrian disminuir el impacto de
los objetos de alta densidad, con la tecnologia actual esto podria incrementar la
exposicion a la radiacion. Asi, las calcificaciones coronarias podrian limitar el
papel de la MSCT en pacientes mayores de 70 afios y en aquellos con
insuficiencia renal terminal y diabéticos en los cuales la prevalencia de

calcificacion coronaria esta incrementada.
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Resolucion temporal limitada.

Datos clinicos demuestran que la resolucion temporal estandar actualmente
disponible es inadecuada para cubrir el rango normal de la frecuencia cardiaca
en reposo. Aunque la administracién de betabloqueadores antes de la prueba
se ha visto que mejora los resultados con respecto a este problema en muchos
de los pacientes, esto aun es una causa de degradacion de la imagen lo cual

podria causar falsos positivos y falsos negativos.
Ritmo cardiaco irregular.

Los pacientes con fibrilacién auricular y otras formas de ritmo irregular no son
candidatos para la realizacion de una MSCT coronaria. Esto excluye a muchos

pacientes.
TOMOGRAFIA COMPUTADA POR EMISION DE FOTON UNICO (SPECT).

Esta generalmente aceptado que la evaluaciéon de la gravedad de la perfusion
miocardica con SPECT es un estudio sensible, pero mas especifico para el
diagnostico de EAC. El SPECT solamente encuentra el territorio irrigado por al
arteria con una estenosis significativa. Esto se basa en el hecho de que en los
pacientes con EAC, la reserva vasodilatadora es frecuentemente anormal en los
territorios irrigados por arterias estendticas no criticas por métodos
angiograficos, de tal modo que se reduce la heterogeneidad del flujo coronario
entre zonas “normales” y anormales, limitando la capacidad de delinear la

presencia de enfermedad multivaso.

13



Otra limitacidon de esta técnica es que aunque las imagenes con estrés mejoran
la identificacion de la extensidon y severidad de la EAC, esta también se ha
asociado a un riesgo de eventos adversos por la falla en describir la presencia y
extension de la aterosclerosis. La incorporacion de la MSCT a este estudio
permite la evaluacidon de aterosclerosis coronaria subclinica en pacientes a los

que se les realiza SPECT.

Con la finalidad de disenar algoritmos que permitan evaluar las lesiones
coronarias observadas por MSCT se requiere realizar comparaciones entre los
hallazgos de la MSCT y otras modalidades no invasivas que valoren funcion
cardiaca. Una comparacion inicial se publicé por Hacker y colegas, quienes
evaluaron 38 pacientes (74% masculino) con ambas modalidades MSCT de 64
cortes y SPECT, ellos observaron una excelente correlacion entre MSCT
negativa y SPECT negativa con 102 de 109 (94%) de las arterias coronarias sin
obstrucciones significativas. Por otra parte, solo 23 de 43 (53%) arterias
coronarias con lesiones resultaron con consecuencias hemodinamicas
significativas reflejadas en un SPECT anormal sugiriendo gran discrepancia
entre estas técnicas. Una importante limitacion de este estudio ademas del
numero de pacientes incluido fue el hecho de que incluyeron pacientes con

historia previa de infarto y/o revascularizacion con sospecha de EAC.

Recientemente, se publicaron resultados en un estudio prospectivo con
pacientes que tenian probabilidad preprueba intermedia . Se analizaron las
coronariografias de 114 pacientes (56% hombres, promedio de edad 60 + 11

anos) sin historia previa de cardiopatia isquémica y fueron clasificados por la
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presencia de EAC no obstructiva, obstructiva o sin EAC, ademas a estos
pacientes se les realizd gated-SPECT en estrés y reposo para evaluar la
presencia de defectos reversibles o irreversibles. La mayoria de los pacientes no
tenian evidencia de EAC y mostraron un estudio de perfusion normal, 37 de 41
(90%). Sin embargo en la linea de este estudio por Hacker et al., solo se
encontrd una modesta relacién entre SPECT anormal y MSCT anormal . Soélo
45% de los pacientes con aterosclerosis mostraron perfusion anormal.
Considerando pacientes con al menos una estenosis significativa el porcentaje

fue de solo del 50%.

De acuerdo a esto una cantidad importante de lesiones detectadas por MSCT
parecen no tener consecuencias hemodinamicas lo que implica la necesidad de
una evaluacién de imagen funcional en pacientes con EAC significativa

reconocida por MSCT.

Por otra parte, estas observaciones implican que en pacientes con un SPECT
normal, la MSCT puede hacer la distincidon entre pacientes que no tienen EAC y
pacientes con aterosclerosis significativa. La diferenciacion puede permitir la
identificacion de EAC en estadio mas temprano, como placas ateroscleroticas
blancas, es decir lesiones sin consecuencias hemodinamicas. A pesar de que
estos pacientes no requieren revascularizacion inmediata pueden representar
pacientes con riesgo elevado a largo plazo y probablemente requeriran
tratamiento médico mas agresivo asi como monitoreo estrecho comparados con

aquellos individuos con arterias coronarias completamente normales.
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Otra ventaja es el hecho de que la MSCT en contraste con la imagen funcional
detecta EAC de alto riesgo como enfermedad de tronco o enfermedad
trivascular. Es importante reconocer que la MSCT vy la imagen funcional dan
informacion diferente y deben considerarse complementarias mas que
intercambiables. El uso de imagen anatdmica y funcional puede ofrecer un
método prometedor en el diagndstico oportuno y la seleccidon del tratamiento
adecuado en pacientes con sospecha de EAC. A pesar de que las técnicas de
imagen de modalidad dual se encuentran bajo investigacién con esta
propuesta, estrategias de imagen secuencial pueden ser mas practicas Yy

efectivas en cuanto a costo.

En pacientes con riesgo bajo a intermedio para EAC el primer paso podria ser
evaluar la presencia de aterosclerosis con MSCT. Si no existe aterosclerosis el
paciente puede darse de alta sin necesidad de otros estudios a futuro. Pero si
se demuestra aterosclerosis, se debera realizar un estudio funcional adicional
para evaluar la presencia y extensién de la isquemia. Basados en estas
observaciones se debe decidir entre realizar una coronariografia, un estudio
invasivo con posibilidad de intervensionismo o sélo tratamiento médico en
combinacion con modificacion agresiva del estilo de vida para modificar el

riesgo cardiovascular.

Potencialmente, la combinacion de informacidon anatémica y funcional puede
permitir la evaluacién de EAC que resulta en un mejor manejo para el paciente

Y un seguimiento mas seguro y adecuado.
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Se requieren mas estudios prospectivos, multicentricos comparativos que nos
permitan obtener algoritmos de manejo y que nos permitan determinar la
exactitud, seguridad y costo-efectividad de las estrategias de imagen

combinadas.

Por lo anterior se decidié realizar un estudio en pacientes con riesgo de EAC,
para valorar la relaciéon entre la gravedad de las lesiones coronarias
encontradas mediante angiotomografia coronaria multicorte y la isquemia

detectada mediante perfusién miocardica con SPECT.

D. Justificacion del estudio.
Hasta el momento no existe en México ningun estudio prospectivo,
aleatorizado, comparativo, que evalle la EAC mediante la combinacidon de dos
métodos diagndsticos no invasivos, uno con alta resolucidon debido a que tiene
64 cortes, la MSCT, con capacidad de estudiar la anatomia coronaria y otro que
permite cuantificar el grado de perfusién coronaria en cada uno de los

segmentos del corazdn que es el SPECT.

Recientemente la tomografia computada multicorte (MSCT) ha surgido como un
método diagndstico no invasivo alternativo para la deteccién de enfermedad
arterial coronaria (EAC).

Los estudios que comparan esta técnica con la coronariografia convencional
demostraron que la MSCT tiene gran exactitud para detectar estenosis

significativa (> 50%) en pacientes con probabilidad preprueba alta para
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cardiopatia isquémica. Sin embargo, es importante conocer la diferencia de la
MSCT con respecto a las técnicas de imagen no invasivas de primera linea
como la perfusidn miocardica, ya que se sabe que la MSCT es una técnica de
imagen anatdmica y no puede determinar las consecuencias hemodinamicas de
las estenosis coronarias, ademas el valor relativo en la deteccion de
aterosclerosis con MSCT y de isquemia con perfusidn miocardica en pacientes
con riesgo bajo a intermedio no se ha determinado. Para valorar los beneficios
de las dos técnicas, nuestro estudio consistié en comparar los dos métodos de
imagen (MSCT y SPECT) en sujetos con sospecha de EAC con la finalidad de
encontrar el abordaje diagnodstico mas adecuado y poder asi determinar el

mejor tratamiento del paciente con estas caracteristicas.
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II1. OBJETIVOS

A. OBJETIVOS GENERALES

1.

Comparar la certeza diagnostica del SPECT cardiaco con la MSCT de 64
cortes en pacientes con EAC.

Demostrar si existe correlacion en pacientes con EAC entre los hallazgos
encontrados en la perfusion miocardica (SPECT) con los hallazgos en la
MSCT de 64 cortes. Correlacionar las estenosis significativas, no
significativas y su ausencia en la MSCT con los hallazgos en el SPECT.
Describir la presencia de estenosis significativas, no significativas y su
ausencia por arteria coronaria.

Correlacionar la presencia de placa calcificada, no calcificada o ausencia de

placa con los hallazgos en el SPECT.

OBJETIVOS SECUNDARIOS.

Describir las caracteristicas demograficas de los pacientes con EAC incluidos
en el estudio.

Conocer los factores de riesgo mas importantes que pueden tener
asociados.

Describir los hallazgos en el SPECT de los pacientes de riesgo bajo e
intermedio para EAC.

Describir los hallazgos de la MSCT de 64 cortes en las arterias coronarias de

los pacientes de bajo riesgo e intermedio para EAC.
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Identificar el grado de asociacion entre la repercusion anatdmica y funcional
valorada por ambos métodos.
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IV. DISENO METODOLOGICO.

A. SEDE.
Instituto Nacional de Cardiologia “ Ignacio Chavez en la Ciudad de México.

Servicio de tomografia y servicio de Medicina Nuclear.

B. TIPO DE INVESTIGACION.

Se realizd un estudio descriptivo, longitudinal, prospectivo, protectivo, ciego vy
comparativo de todos los pacientes del INCICH con sospecha de EAC a los
cuales sus médicos tratantes les habian solicitado estudio de perfusion

miocardica (SPECT) y MSCT de 64 cortes con un maximo de diferencia entre
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ambas técnicas de 6 meses en el periodo comprendido de marzo del 2006 a
marzo del 2007.

Los datos se obtuvieron de los pacientes del INC que acudian al servicio de
angiotomografia que cumplian con los criterios de inclusion y contaban con
SPECT con al menos 6 meses de diferencia desde marzo del 2006 hasta junio

del 2007 (Figura 4).

Pacientes con riesgo bajo a

intermedio para EAC.

Perfusion miocardica con SPECT. MSCT de 64 cortes.

Interpretacion de todos los estudios de SPECT por tres médicos cardidlogos
nucleares que desconocian los resultados de la MSCT de 64 cortes e
interpretacion de la MSCT de 64 cortes por una radidloga especializada que

desconocia los resultados de la SPECT de cada uno de los pacientes.

Figura 4. Estructura de como se distribuiran los pacientes.

Para la realizacién del SPECT, se utilizd el tomdgrafo que tiene el INCICH con
el radiotrazador elegido por el médico nuclear que realice el estudio.
Para la realizacion de la angioTC de arterias coronarias, se utilizara el

tomdgrafo de 64 cortes del INCICH Sensation 64, Siemens, Erlangen, Germany.
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Se utilizara el protocolo de adquisicion de imagenes establecido por el servicio
de angiotomografia (angioTC) del INCICH y la cantidad de medio de contraste
administrado se estimara por el método propuesto por el European Working

Group for Guidelines on Quality Criteria in CT.

C. HIPOTESIS.

Hipotesis nula: No existe correlacion entre los hallazgos por angiotomografia
coronaria multicorte y perfusion miocardica con SPECT en pacientes con
enfermedad arterial coronaria.

Hipotesis alterna: Puede existir correlaciéon entre los hallazgos por
angiotomografia coronaria multicorte y perfusidn miocardica con SPECT en

pacientes con enfermedad arterial coronaria.

D. SELECCION DE LA MUESTRA.

Poblacion: pacientes adultos en estudio de cardiopatia isquémica y pacientes
con cardiopatia isquémica previamente detectada, que tengan expediente en el
Instituto Nacional de Cardiologia.

Muestra: Pacientes adultos de entre 18 y 65 afos de edad, con sospecha de
EAC de riesgo bajo a intermedio de padecer cardiopatia isquémica y pacientes
con cardiopatia isquémica previamente detectada a quienes se les haya
realizado tanto angiografia coronaria multicorte como perfusidn miocardica con

SPECT.
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E. TAMANO DE LA MUESTRA.

Se incluyeron 93 pacientes a los que se les realizé tanto angiotomografia como
perfusion miocardica con SPECT en el lapso de tiempo comprendido entre el 1
de marzo del 2006 y el 1 de marzo del 2007.

Tomando en cuenta el nimero de pacientes utilizado en los escasos estudios
que existen hasta el momento comparando la utilidad de la MSCT de 64 cortes
y los hallazgos de perfusién miocardica obtenidos por SPECT y considerando la
prevalencia de la EAC en la poblacién general y en el Instituto Nacional de
Cardiologia, el calculo del tamafo de la muestra se realizd con la férmula para
muestras en estudios comparativos, a dos colas de dos grupos independientes
con una potencia estadistica del 85% y un grado de significancia del 95% (alfa

0.05).

N= 2 [(Z -2Zg)a]?

M1 — M2

N= 196-0.84x6

2

N= 70 pacientes.
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F. CRITERIOS DE INCLUSION
1. Todos los pacientes con sospecha de enfermedad arterial coronaria o
pacientes con enfermedad arterial coronaria previamente conocida a
quienes se les haya realizado angiotomografia coronaria y perfusion
miocardica con SPECT atendidos en el INC en el periodo comprendido
entre el 1 de marzo 2006 y el 1 de marzo 2007.

Para clasificar a los pacientes de riesgo clinico bajo o intermedio se utilizara

el siguiente cuadro (tabla 1):

Tabla 1. Probabilidad de enfermedades coronarias antes de la prueba de esfuerzo en

funcidn de la edad.

Edad | Sexo Angina de | Angina de | Dolor Pacientes
pecho pecho toracico asintomaticos
tipica/confir | atipica/proba | no
mada ble anginoso

30- Varones | Intermedio Intermedio Bajo Muy bajo

39 Mujeres | Intermedio Muy baja Muy bajo Muy bajo

40- Varones | Alto Intermedio Intermedio | Bajo

49 Mujeres | Intermedio Bajo Muy bajo Muy bajo

50- Varones | Alto Intermedio Intermedio | Bajo

59 Mujeres | Intermedio Intermedio Bajo Muy Bajo

60- Varones | Alto Intermedio Intermedio | Bajo

69 Mujeres | Alto Intermedio Intermedio | Bajo

G. CRITERIOS DE EXCLUSION

1. Contraindicaciones para la tomografia cardiaca (arritmias, alergia al

medio de contraste, creatinina serica mayor de 1.5)

2. Estudios SPECT y CT no interpretables por cuestiones técnicas
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H. DEFINICIONES OPERACIONALES.

Se considerd como un SPECT positivo a la presencia de reversibilidad ligera,
moderada o grave presente en al menos dos segmentos anatdmicos. También
se considerd una SPECT positiva a la presencia de infarto ya sea transmural o
no transmural.

En cuanto a la localizacion de la isquemia, definimos como regiéon anteroseptal
a la que involucra la pared anterior, region anteroseptal, regién anterolateral y
apex, ésta region la asociamos al territorio anatdmico de la arteria descendente
anterior.

La isquemia que se ubica en la pared lateral es la que se encuentra irrigada por
la arteria circunfleja. La isquemia que se encuentra localizada en la pared
inferior involucra a la pared inferior, regién inferolateral e inferoseptal y

corresponde al territorio irrigado por la arteria coronaria derecha.

Se consider6 MSCT positiva a la presencia de una placa calcificada o no
calcificada en al menos un segmento anatdomico. También se considerd positiva
a la MSCT en la que se observaba obstruccién no significativa (< 50%) o
significativa (> 50%) en al menos un segmento anatdmico.

Lesiones menores del 50%: Son aquellas lesiones detectadas por MSCT de 64
cortes que sean causadas por una placa calcificada o por una placa no
calcificada que causen una obstruccion de las arterias coronarias menor del

50% de su luz.
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Lesiones mayores del 50%: Son aquellas lesiones detectadas por MSCT de 64
cortes que sean causadas por una placa calcificada o por una placa no
calcificada que causen una obstruccion de las arterias coronarias mayor del

50% de su luz.

I. VARIABLES DE ESTUDIO.
Se determinaran las siguientes variables (tabla 2):
e Datos demograficos: Registro, edad, sexo.
e Antecedentes de importancia: Hipertension arterial sistémica,

tabaquismo, Diabetes Mellitus tipo 2.

Tabla 2. Variables demograficas.

Variables Tipo Escala Subtipo Definicion

Registro Cuantitativa | Numérica | Continua El nimero de registro que se le
asigna al paciente en el
INCICH.

Edad Cuantitativa | Numérica | Discreta Numero de afios cumplidos

Sexo Cualitativa | Ordinal Dicotémica | 1. Femenino 2. Masculino

Hipertension | Cualitativa | Ordinal Dicotdmica | 1. Si 2. No

arterial

sistémica

Tabaquismo Cualitativa | Ordinal Dicotomica | 1. SI 2. No

Diabetes Cualitativa | Ordinal Dicotémica | 1. SI 2. No

Mellitus tip2

Perfusion miocardica (SPECT):
Se analizaron los 17 segmentos anatdmicos: 4 en el eje corto a nivel del tercio
apical (regiones anterior, septal, inferior y lateral), 6 en los tercios medio y

basal respectivamente (regiones anterior, septal, inferior y lateral), 6 en los
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tercios medio y basal respectivamente (regiones anterior, anteroseptal,
inferoseptal, inferior, inferolateral y anterolateral) y 1 en el eje largo vertical
correspondiente al apex. La severidad de los defectos de perfusion se evalud
mediante una escala visual de 4 puntos de acuerdo a la captacion existente del
radiotrazador: 1= perfusion normal, 2= defecto ligero, 3= defecto moderado,
4= defecto severo o ausencia de captacién. Se defini6 como necrosis, a la
presencia de un defecto de perfusién en reposo. La presencia de isquemia, fue
determinada al evaluar comparativamente el cambio en la severidad el defecto
de perfusién en las imagenes de reposo y esfuerzo. La presencia de isquemia,
fue determinada al evaluar comparativamente el cambio en la severidad del
defecto de perfusion en las imagenes de reposo y esfuerzo.

Las variables a estudiar fueron: Desviacion maxima del segmento ST en la

prueba de esfuerzo, METS alcanzados, frecuencia cardiaca, grado de certeza,

riesgo, evidencia de isquemia en cada uno de los segmentos (Tabla 3).

Tabla 3. Variables de la prueba de esfuerzo y SPECT.

SPECT
Variables Tipo Escala Subtipo Definicion
Prueba de | Cualitativa | Nominal | Dicotomica | PE: Si se realizd con esfuerzo fisico
esfuerzo es 1, si fue farmacoldgico es 2.
Desviacion Cuantitativa | Numérica | Continua Elevacion del segmento ST maxima
maxima del durante la prueba de esfuerzo
segmento ST
Frecuencia Cualitativa | Nominal | Dicotomica | Si alcanzd la FC maxima para su
cardiaca edad o no.
Grado de | Cualitativa | Nominal | Dicotdmica | Anormal o normal segin la
certeza interpretacion final del estudio.
Grado de | Cualitativa | Nominal | Ordinal 0. Sin isquemia, 1. Isquemia ligera.
isquemia 2. Moderada y 3. Severa.
NUmero de | Cuantitativa | Numérica | Discreta Nimero de paredes que tienen
paredes defectos de perfusion.
afectadas
Movimiento y | Cualitativa | Nominal | Ordinal 1. Normal. 2. Paraddjico. 3. Acinesia.
engrosamiento 4. Discinesia 5. Hipocinesia.
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e Angiotomografia multicorte: Se analizaron los 17 segmentos en funcion
de eje corto y eje largo. La primer variable a describir sera la evidencia
de placa calcificada, no calcificada o ausencia de la misma. La segunda
variable es la obstruccidn, si es mayor al 50% (significativa) , menor al

50% (no significativa) o ausencia de obstruccion (Tabla 4).

Tabla 4. Variables de la MSCT de 64 cortes.

MSCT de 64 cortes

Variables Tipo Escala Subtipo Definicion

Placa Cualitativa | Nominal | Ordinal 1. Sin evidencia de placa. 2. Placa no
calcificada 3. Placa calcificada.

Obstruccion Cualitativa | Nominal Ordinal 1. No existe obstruccion 2. Existe

obstruccion no significativa (<50%) 3.
Existe obstruccion significativa (>

50%).
NUmero de | Cualitativa | Numérica | Discreta | Se especificaran el nimero de vasos
vasos afectados afectados.

J. DESCRIPCION DEL ESTUDIO.

El estudio gammagrafico fué indicado a criterio del cardidlogo clinico
responsable del paciente con fines diagndsticos y/o de estratificacion de riesgo,
asi como prondstico. En todos los casos se practicd un SPECT de perfusion
miocardica con 99mTc-tetrofosmina reposo/esfuerzo en un solo dia (protocolo
corto) o en dos (protocolo largo) si el paciente pesaba mas de 100 Kg. La
primera dosis del radiotrazador fue administrada en reposo a razén de 10 mCi
de 99 mTc-tetrofosmina. La prueba de esfuerzo con ejercicio fisico (banda
deslizante) se realizd en 40 pacientes (43.5%) y con estrés farmacoldgico a 52

pacientes (56.5%) de acuerdo a la indicacion clinica para cada pacientes
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(principales contraindicaciones para el estrés fisico: incapacidad para la
deambulacién, enfermedad articular degenerativa, tratamiento actual con
betabloqueadores). Se realizd una prueba de esfuerzo maximo, debiendo
alcanzar al menos el 85% de la frecuencia cardiaca maxima calculada para la
edad, empleandose el protocolo de Bruce. La frecuencia cardiaca, presion
sanguinea y ECG de 12 derivaciones fue realizado en reposo, durante cada
etapa de la etapa de esfuerzo y recuperacion. La capacidad al ejercicio fue
medida en equivalentes metabdlicos estimados (METS). Los puntos terminales
estandar fueron depresion del segmento ST severa (> 3 mm), fatiga y angina.
La prueba de estrés farmacoldgico fue realizada usando el protocolo estandar
de 0.56 mg/kg/min de dipiridamol intravenoso en infusién continua durante 4
minutos y a los 7 minutos se inyectd el radiotrazador, empleando los mismos
puntos terminales que para la prueba de esfuerzo fisico. Un cardidlogo
experimentado ciego a los resultados de las imagenes de perfusion miocardica
por SPECT y a los resultados de MSCT de 64 cortes del mismo paciente
interpreto los resulados de las pruebas de electrocardiograma de esfuerzo.

Se obtuvieron 32 imagenes de 30 segundos cada una para reposo y esfuerzo
respectivamente, la ventana energética fue centrada simétricamente al 20%
sobre el fotopico de emision gamma de 140 kev. Las imagenes fueron
adquiridas con una matriz de 64 x 64 y procesadas empleando un filtro
butterworth de orden 5 y frecuencia de corte de 0.4 ciclos/pixel. En la
reconstruccion y procesamiento de las imagenes, se generaron cortes en los
planos habituales: eje corto, eje largo horizontal y vertical. Las imagenes de

perfusion miocardica en reposo y esfuerzo fueron evaluadas por tres
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cardiologos nucleares que por ningin motivo conocian los resultados de la
MSCTde 64 cortes de los mismos pacientes, obteniendose una kappa

intraobservador de 0.92.

Las imagenes de tomografia de 64 cortes fueron realizadas en el servicio de
tomografia del INC por un médico experto en la interpretacion que no conocia
los resultados del SPECT de cada uno de los pacientes. Cada paciente acudia en
ayuno de al menos 6 horas, se prepard con un acceso venoso via antecubital
con solucion salina al 0.9%, se colocé en el tomografo de 64 cortes en posicion
supina. Las imagenes fueron procesadas en el Escaner Biograph True Point
(Siemens Medical, Erlangen Germany). El colimador fue de 64 x 0.5 mm;
tiempo rotatorio de 500 mseg (dependiendo de la frecuencia cardiaca), voltaje
del tubo de 120 kV y corriente del tubo de 200 mA. La ventana temporal fue
programada en el porcentaje 75% después de la onda R del ECG para realizar
la reconstruccidn prospectiva.

La frecuencia cardiaca del paciente tenia que ser menor de 65 latidos por
minuto, utilizamos en la mayoria de los casos beta-blogueadores (59-100 mg de
atenolol oral una hora antes del estudio o 5-20 mg de metoprolol intravenoso
inmediatamente antes del estudio). La adquisicion de la informacién se procesé
en tres pasos: topograma, bolo para el procesamiento y exploracion mediante
MSCT. El bolo del material de contraste se realizé con un volumen pequefio (10
a 20 ml) de contraste ionico (lopamidol 370 mg/mL) seguido de solucion salina

(30-50 mL) a velocidad de 4-6 mL/s. El campo de visidon del estudio MSCT
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cubria el corazén completo, la aorta ascendente proximal (1-2 cm por debajo
de la carina) a la pared inferoposterior del corazon.

El rastreo se adquirid con una inspiracién profunda y continud con la inyeccion
del medio de contraste ionico de alta concentracion (379 mg/mL) a una
velocidad de flujo de 4-6 ml/s, seguido de un bolo de solucién salina al 0.9%
(40-70 ml a velocidad de 4-6 ml/s). El rastreo tomografico inicié después del
tiempo calculado para la administracion del bolo. El ECG se realizd

continuamente para la reconstruccion axial de las imagenes.

Reconstruccion de imagen y fusion.

La informacidn obtenida fue reconstruida de forma automatica por el software
Syngo MMWP® (version VE23B) fabricado por Siemens. Las imagenes de
perfusion fueron adquiridas en tres ejes, corto, largo horizontal, largo vertical y

analizados en 17 segmentos segun el modelo de la AHA .

Las imagenes de la tomografia fueron analizadas una por una para eliminar
estructuras que pudieran obstruir la vista de las arterias coronarias ( por
ejemplo, la pared del térax, los vasos pulmonares y las orejuelas atriales. La
estenosis coronaria se definid como cualquier reduccion del didametro definida
como significativa igual o mayor del 50%. La estenosis se atribuyd a placas
calcificadas o no calcificadas. Las reconstrucciones tridimensionales por la MSCT
se realizaron utilizando el software Syngo MMWP® , que permite reconstruir la

anatomia coronaria y la forma del corazon.
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Interpretacion de los datos.

Las imagenes de SPECT fueron analizadas e interpretadas por tres médicos
cardidlogos nucleares expertos en perfusion miocardica, quienes no conocian
los resultados de la tomografia multicorte realizada en los mismos pacientes
(MSCT). Los resultados de la MSCT de 64 cortes fueron analizados e
interpretados por una radidloga que de ninguna manera conocia los resultados

de la SPECT de los mismos pacientes.

K. PROGRAMA DE ACTIVIDADES (Tabla 5).

2006 2007

oct |nov |dic |Ene | Feb | mar | Abr | may | jun | jul ago

Formulacion
de marco | X X X
teodrico

Revision de
antecedentes | X X

Captura V'
recoleccion X X X X X X
de datos

Redaccion
del X X
manuscrito

Revision del
manuscrito X X

Entrega final

L. ANALISIS E INTERPRETACION DE LOS DATOS.
Se utilizd estadistica descriptiva e independientemente de la prueba estadistica
utilizada, se procurd ajustar una significancia de 95% (alpha =0.05) para

conocer si existe relacién entre las variables categdricas que se analizaron.

Se utilizd el programa estadistico SPSS para ordenar los datos y describir los

hallazgos. Se utilizd estadistica descriptiva para obtener promedios, medianas,
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desviacion estandar, intervalos y porcentajes para las variables demograficas.
Se aplicdé la prueba de Chi 2 para las comparaciones entre variables
dicotédmicas, la correlacion de Spearman para variables categdricas y la prueba
exacta de Fisher cuando fuese apropiado de acuerdo a la distribucién de las
variables. La comparacién de variables continuas se realizd con la prueba de
Wilcoxon. Todas las pruebas fueron evaluadas a dos colas y se considerara

significativo un valor de p < 0.05.
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V. RECURSOS.

Materiales : hojas de recoleccién de datos, computadoras con hoja de calculo,
procesador de texto e impresora, expediente clinico, calculadora, programa
para realizar los calculos estadisticos.

Métodos diagnodsticos: Para la adquisicion de imagenes se utilizd una
gamacamara SIEMENS DIACAM, de un solo cabezal (colimador de alta
resolucion, baja energia y agujeros paralelos), con érbita circular de 180° desde
la oblicua anterior derecha a la oblicua posterior izquierda y adquisiciones en
modo discontinuo (step and shoot). Humanos : una persona para recoleccion
de datos tanto de los resultados de la SPECT y resultados de MSCT y una

persona que fue mi tutor para el estudio estadistico.
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VI. RESULTADOS.

Se estudiaron un total de 92 pacientes pacientes con EAC a los que se les
realizd MSCT de 64 cortes y SPECT, 44.6% fueron hombres y 55.4% mujeres,
con edad promedio de 57.67 + 13.6 afios. Las caracteristicas de la poblacion en
estudio se resumen en la tabla 6. Los factores de riesgo predominantes para
EAC fueron hipertension arterial sistémica (48.9%) , tabaquismo (46.8%) ,
dislipidemia (42.2%) y Diabetes Mellitus tipo 2 (30.5%). El 26.1% de los
pacientes (n= 24) tuvieron antecedente de infarto, 16.3% (15) eran de

localizacion antero-septal.
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Tabla 6. Caracteristicas clinicas de la poblacion en estudio.

Caracteristicas Valor
Sexo (Femenino/ Masculino) 41/51(44.6 %/55.4)
Edad (afos) 57.67 £ 13.6

Dislipidemia
Tabaquismo
Hipertension arterial sistémica
Diabetes Mellitus tipo 2
Infarto antiguo
Anterior / Septal
Inferior
Lateral
Probabilidad preprueba
Bajo
Intermedio
Alto
Sintomas
Asintomatico
Dolor atipico
Angina tipica
Disnea
Antecedente de angioplastia
Stent a la arteria descendente anterior
Stent a la arteria circunfleja
Stent a la arteria coronaria derecha
Stent a ramo intermedio
Antecedente de cirugia de revascularizacion
Hemoductos a la obtusa marginal
AMI a OM
HV a OM
Hemoductos a la descendente anterior.
AMI a DA
HV a DA
Hemoductos a la primera diagonal
AMI a la primera diagonal
HV a la primera diagonal
Hemoductos al ramo intermedio
HV a ramo intermedio
Hemoducto a la descendente posterior

Score de calcio

39 (42.2%)
43 (46.8%)
45 (48.9%)
28 (30.5%)
24 (26.1%)
15 (16.3%)
7 (7.6%)
2 (2.2%)

19 (20.7%)
46 (50%)
27 (29.3%)

16 (17.4%)

47 (51.1%)

26 (28.3 %)
3 (3.3 %)
6 (6.5%)
4 (4.3%)
1(1.1 %)
2 (2.2%)
1(1.1%)
6 (6.5%)

1 (1.1%)
5 (5.4%)

4 (4.3%)
1(1.1%)

1 (1.1%)
1 (1.1%)

1 (1.1%)
2 (2.2%)

241.59 £+ 610.8
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Los factores de riesgo con mayor asociacion para EAC diagnosticada por MSCT
de 64 cortes en esta poblacion fueron la evidencia de tener un infarto antiguo
OR 3.9 (p= 0.047) e hipertension arterial sistémica OR 3.5 (p= 0.05) (Tabla
7). La mayoria de la poblacién estudiada se encontraba en riesgo bajo a

intermedio para EAC (86%) y de riesgo alto (14%).

Tabla 7. Factores de riesgo cardiovascular presentes en pacientes con

enfermedad coronaria evidenciada topograficamente.

Variable OR IC 95% P
Dislipidemia 0.93 (0.620-1.42) 0.928
Tabaquismo 1.3 (0.923-2.08) 0.169
Hipertension arterial 3.5 (1.016-2.33) 0.05
sistémica 1.2 (0.848-1.853) 0.391
Diabetes Mellitus tipo 2 3.9 (1.109-2.40) 0.047
Infarto antiguo

A los 92 pacientes se les realizd SPECT. Los resultados del tipo de estrés que se

utilizd en la primera fase del SPECT se muestran en la tabla 8.
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Tabla 8. Resultados del estrés utilizado en el SPECT realizado a la

poblacion en estudio.

Variable Valor

Tipo de estrés

Estrés fisico 40 (43.5%)

Estrés farmacoldgico 52 (56.5%)
Mets alcanzados 3.25 £ 4.56
FC maxima 31 (33.7 %)
FC submaxima 61 (66.3%)
Cambios en el segmento ST

Significativos 12 (13.1%)

No significativos 80 (87%)

El andlisis de las imagenes de perfusion miocardica, evidencid la presencia de
infarto transmural en 13 pacientes (14.1 %) localizado principalmente en la
regién anteroseptal correspondiente al territorio de la arteria DA con 5
pacientes (5.4 %) e infarto no transmural en 36 pacientes (39.1 %), la mayoria
localizado en la region inferior, correspondiente a la arteria CD, con 18
pacientes (19.6 %). Se analizaron tres regiones, la antero-septal, inferior y
lateral que corresponden a la DA, CD y Cx respectivamente. La mayoria de los
pacientes no presentaron isquemia. De los 92 pacientes, 25 (27.1%)
presentaban isquemia ligera el la pared anterior, 20 (21.7%) en la region lateral

y 25 (27.1%) en la region inferior. Solo 6 (6.5%) pacientes tenian isquemia
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moderada en la region anteroseptal, 14 (15.2%) y 14 (15.2%) en la pared
lateral e inferior respectivamente. Unicamente 3 pacientes presentaron
isquemia grave un paciente en cada region (antero-septal, lateral e inferior).

(Figura 5 y Figura 6).

Figura 5. Resultados del SPECT de perfusion miocardica. Localizacion
del infarto segin el segmento anatomico afectado: DA: pared
anterior, region anteroseptal, anterolateral y apex; Cx: pared lateral;

CD: pared inferior y region inferoseptal .

sultados del SPECT de perfusion miocardica (Infarto).

100 -
80
60 -
40
20

0-

@ No infarto
O Infarto no transmural

& Infarto transmural
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Figura 6. Resultados del SPECT de perfusion miocardica. Localizacion
de los diferentes grados de isquemia segin el segmento anatomico
afectado: DA: pared anterior, region anteroseptal, anterolateral y

apex; Cx: pared lateral; CD: pared inferior y region inferoseptal .

ultados del SPECT de perfusion miocardica (Isquemia).

60 -

40-

20+

Sin Isquemia | Isquemia | Isquemia

isquemia ligera moderada grave
m DA 60 25 6 1
o Cx 57 20 14 1
®mCD 52 25 14 1

De los tres pacientes con isquemia grave, uno de ellos presentaba dicha
isquemia en la region antero-septal y tenia ademas infarto no transmural de la
misma region; otro paciente tenia isquemia grave en la region lateral, sin
evidencia de infarto y el tercer paciente con isquemia grave, ésta se localizaba
en la region inferior en el contexto de un infarto no transmural de la misma

pared (Tablas 9, 10 y 11).
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Tabla 9. Hallazgos con SPECT en relacion al infarto de la region

anteroseptal y los grados de isquemia.

Isquemia en la region anteroseptal / apex Total
Sin Isquemia Isquemia Isquemia
isquemia ligera moderada grave
Infarto Sin infarto
anterior 58 19 3 0 81
por MN
Infarto no
1 5 3 1 9
transmural
Infarto
transmural 1 1 0 0 2
Total 60 25 6 1 92
Aprox. Aprox.
Valor Error(a) T(b) Sig.
R de Pearson .296 114 2.941 .004(c)
Correlacion de
374 .101 3.826 .000(c)
Spearman
NUmero de casos 92

a Sin asumir la hipotesis nula.
b Utilizar el error estandar asumiendo la hipdtesis nula .

¢ Basado en una aproximacion normal.
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Tabla 10. Hallazgos con SPECT en relacion al infarto de la region

lateral y los grados de isquemia.

MN en regidn lateral
Isquemi
a
Sin Isquemi | moderad | Isquemi
isquemia a ligera a a grave Total
Infarto Sin infarto 53 15 13 1 82
lateral por Infarto no
4 2 0 0 6
MN transmural
Infarto
0 3 1 0 4
transmural.
Total 57 20 14 1 92
Aprox.
Valor Error(a) T(b) Aprox. Sig.
R de Pearson .126 .089 1.208 .230(c)
Correlacion de
123 .099 1.172 .244(c)
Spearman
NUmero de casos 92

a Sin asumir la hipotesis nula.
b Utilizar el error estandar asumiendo la hipdtesis nula .

¢ Basado en una aproximacion normal.
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Tabla 11. Hallazgos con SPECT en relacion al infarto de la pared

inferior y los grados de isquemia.

MN inferior
Isquemia
Sin Isquemi | moderad | Isquemi
isquemia | a ligera a a grave Total
Infarto Sin infarto 43 16 11 0 70
inferior por  Infarto no
7 8 2 1 18
MN transmural
Infarto
2 1 1 0 4
transmural.
Total 52 25 14 1 92
Aprox.
Valor Error(a) T(b) Aprox. Sig.
R de Pearson 134 .108 1.283 .203(c)
Correlacion de
.154 .104 1.475 .144(c)
Spearman
NUmero de casos 92

a Sin asumir la hipotesis nula.
b Utilizar el error estandar asumiendo la hipdtesis nula .

¢ Basado en una aproximacion normal.

Se analizaron un total de 368 arterias coronarias (DA= Arteria descendente

anterior, Cx= Arteria circunfleja, CD= Arteria coronaria derecha y tronco).
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Todas las arterias fueron valoradas por MSCT de 64 cortes, sin embargo 6 de
ellas presentaban importante calcificacion por Score de calcio alto (1539, 1800,
2000, 2006, 2500 y 3032). La distribucion del Score de calcio por categorias se

encuentra en la Figura 7.

70.0% —

60.0% —|

50.0% —

40.0% —

Porcentaje

30.0% —

20.0% —

10.0% -

0.0% —

Score <10 Score 10-100 Score de 101-400 > 400
Score de Calcio

De las 368 arterias estudiadas, 259 (70.3 %) no tenian evidencia de placa, 61
tenian placa calcificada (16.5%) y 48 (13 %) presentaban placa no calcificada.
En la figura 8, se describen los diferentes tipos de placa para cada una de las

arterias coronarias analizadas.
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Figura 8. Grafica de barras que muestra la prevalencia de placa

valorada por MSCT de 64 cortes por cada arteria coronaria.

Resultados por arteria coronaria de la presencia por MSCT de
placa aterosclerosa
100% 1" H 19 11 16
80%
60% -
Porentaje o8 0O Placa no calcificada
40% 1 49 60 m Placa calcificada
20%- @ No placa
0%-
DA Cx CcD
Arterias

De los 92 pacientes, 46 (50%) tenian algin grado de estenosis por MSCT de 64
cortes condicionada por placa calcificada o no calcificada, 23 (25%) de estos
pacientes tenian isquemia detectada por SPECT. De los 46 pacientes con
estenosis, 24 (52.1%%) presentaban estenosis no significativa y 17 (36.9 %)
presentaban estenosis significativa (> 50%). Con esto podemos observar que
de los 46 pacientes que tuvieron algun grado de isquemia, 41 (89.1%) tenian

algin grado de estenosis (Tabla 12).
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Tabla 12. Resultados de MSCTy SPECT.

Pacientes Pacientes
Resultados Condicion
N =92 (%)
Estenosis significativa
21 (%)
Estenosis de arterias (>50%)
coronarias por MSCT 46 Estenosis no significativa
25 (%)
de 64 cortes. (<50%)
Isquemia por SPECT 22 (%)
Estenosis coronaria 20
significativa (>50%) (86.9%)
Isquemia por SPECT 29
Estenosis coronaria no
9 (31%)
significativa (<50%)

En la figura 9 se muestra la relacion entre los resultados de MSCT en cuanto a
la presencia de estenosis significativa, no significativa o ausencia de estenosis y
la isquemia por grados detectada en el SPECT para cada una de las arterias
coronarias. No se observaron diferencias significativas entre las diferentes
arterias coronarias. Sin embargo estenosis significativas en la pared lateral
relacionada con la arteria circunfleja ( p= 0.05) tendieron a relacionarse mas

frecuentemente a defectos de perfusion en SPECT (Figura 10).
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Figura 9. Relacion entre los hallazgos en MSCT y SPECT para cada una
de las arterias coronarias en relacion al territorio coronario

perfundido por cada una de ellas.

‘ m Sin Isquemia m Isquemia Ligera O Isquemia Moderada m Isquemia Grave ‘
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Figura 10. Relacion entre la presencia de estenosis y perfusion

miocardica positiva en SPECT por arteria coronaria.
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Los estudios de MSCT de 64 cortes mostraron que de los 92 pacientes, 46
(50%) tenian evidencia de algun grado de estenosis, 21 (45.6%) tenian
estenosis significativa, 25 (45.6%) estenosis no significativa y 46 (50%)
pacientes tenian arterias coronarias normales. De los 21 pacientes con
estenosis significativa, 21 tenian un estudio de SPECT positivo y llama la
atencidn que soélo uno de los pacientes presentaba un estudio de SPECT norllnal
(Tabla 13). De los 20 pacientes que presentaron estenosis significativa por

MSCT de 64 cortes y algin grado de isquemia por SPECT, 6 tuvieron infarto

transmural y 7 tenian infarto no transmural, ambos sin isquemia residual

(Figura 11).
MSCT
n=92
I
I ]
Normal Estenosis
n=46 n = 46 (100%)
|
| |
Significativa No significativa
n =21 (45.6 %) n= 25 (54.3 %)
SPECT
normal Isquemia en Isquemia en
S_PECT §in n= 1(5%) qSPECT CISPECT
'Sr?u_eﬂa n= 20 (95%) n=9 (36 %)

Tabla 13. Resumen de la MSCT de 64 cortes y los hallazgos

funcionales del SPECT.
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Figura 11. Relacion entre el infarto diagnosticado por SPECT vy

estenosis por MSCT por arteria coronaria.

Relacion entre los hallazgos en MSCT y SPECT para cada una
de las arterias coronarias.
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De los 92 pacientes estudiados, los resultados por MSCT de 64 cortes fueron los
siguientes: 46 (50%) presentaron EAC y 46 (50%) no tuvieron evidencia de
EAC. En cuanto al SPECT, 31 (33.6%) pacientes tuvieron SPECT positivo y 61

(66.3%) SPECT negativo (Figura 12).
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Figura 12. Relacion entre MSCT de 64 positiva y SPECT positivo.

Isquemia detectada
Spect
W Sinisquemia
@ Con isquemia

140.0%—
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Negativa Positiva

Resultado de AngioTAC

Tabla 14. Tabla de 2 x 2 que compara la MSCT 64 y el SPECT.

MSCT 64 negativa MSCT 64 positiva
SPECT positiva 2 29
SPECT negativo 44 17

De los 92 (100%) pacientes incluidos en el estudio, 46 (50%) tuvieron EAC, 21

(22.8%) tenian EAC significativa y 25 (27.1%) EAC no significativa (Figura 13).
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Figura 13. Descripcion de la frecuencia de EAC significativa y no

significativa en los 46 pacientes con EAC

22.8%

O Sin evidencia de EAC
m EAC no significativa
50.0% O EAC significativa

27.2%

En los 21 (45.6%) pacientes con EAC significativa, 20 (43.4%) tenian SPECT
positivo, encontrando una correlaciéon de Spearman excelente de 0.98 (p=
0.001). En los pacientes con EAC no significativa 25 (27.1%), 9 (36%) tuvieron
SPECT positivo y 16 (64%) SPECT negativo, logrando obtener una buena

correlacion de Spearman de 0.56 (p < 0.001) (Figura 14).

Figura 14. Correlacion entre la MSCT de 64 cortes en EAC y el SPECT.

C. Spearman 0.98 (p 0.001) C. Spearman 0.56 (p <0.001)
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20% -

0%
EAC significativa EAC no significativa
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Para los 46 (50%) pacientes que no tuvieron evidencia de EAC por MSCT de 64
cortes, 44 (95%) tuvieron SPECT negativo y sélo 2 (5%) SPECT positivo. La
correlacién de las dos técnicas fue buena, correlacion de Spearman de 0.69 (p

0.01) (Tabla 15).

Tabla 15. Tabla de 2 x 2 que compara la MSCT 64 negativa para EAC

y el SPECT .
MSCT 64 negativa MSCT 64 positiva
SPECT positiva 2 29
SPECT negativo 44 17

Aprox.
Valor Error(a) T(b) Aprox. Sig.
R de Pearson 0.69 .108 1.283 0.01(c)
Correlacién de
0.98 104 1.475 0.01(c)
Spearman
Numero de casos 92

a Sin asumir la hipotesis nula.

b Utilizar el error estandar asumiendo la hipétesis nula .

¢ Basado en una aproximacién normal.

Dentro de los 46 (100%) pacientes con EAC, 29 (63%) tuvieron SPECT positivo

y 17 (36.9%) SPECT negativo (Tabla 16).
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Tabla 16. Tabla de 2 x 2 que compara la MSCT 64 positiva para EAC

significativa y el SPECT .

MSCT 64 positiva MSCT 64 negativa
SPECT positiva 20 9
SPECT negativo 1 16

La sensibilidad de la MSCT de 64 cortes para detectar defectos de perfusion por
SPECT debido a cualquier grado de estenosis fue de 95%, especificidad del

64%, VPP 69%, VPN 94% (Tabla 17).

Tabla 17. Utilidad de la MSCT de 64 cortes para identificar estenosis

coronaria causante de defectos de perfusion en el SPECT .

Parametros MSCT de 64 cortes vs | Intervalos de confianza
SPECT (1IC)

Sensibilidad | 95 0.773 - 0.998

Especificidad | 64 0.445 - 0.798

VPP 69 0.508 - 0.827

VPN 94 0.730 - 0.997

Para calcular la capacidad del SPECT para identificar defectos de perfusion
miocardica en pacientes con estenosis significativa, realizamos la misma tabla
de 2 x 2 y obtuvimos menor sensibilidad del estudio para detectar isquemia

63%, especificidad del 95%, VPP 93%, VPN 72%. Con estos hallazgos podemos
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observar que se mantuvo buena especificidad y VPPCT para detectar isquemia,
sin embargo la sensibilidad, especificidad y VPP disminuyeron notablemente,
esto seguramente se debe al hecho de que no todas las lesiones coronarias
detectadas por MSCT de 64 cortes tienen evidencia de isquemia por SPECT. De
los 25 pacientes con estenosis no significativa, sélo 9 tuvieron isquemia por
SPECT y 16 tuvieron SPECT normal; esto pudo deberse a que las lesiones no
eran significativas, esto quiere decir que algunas eran placas no calcificadas
pequenas que no llegaban a causar isquemia. (Figura 15, 16 y 17).

Figura 15. Relacion entre los diferentes grados de isquemia
reconocidos por SPECT y la estenosis significativa o no significativa

encontrada por MSCT de 64 cortes en la arteria descendente anterior.
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Figura 16. Relacion entre

los diferentes grados de isquemia

reconocidos por SPECT y la estenosis significativa o no significativa

encontrada por MSCT de 64 cortes en la arteria circunfleja.
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Figura 17. Relacion entre los diferentes grados de isquemia
reconocidos por SPECT y la estenosis significativa o no significativa

encontrada por MSCT de 64 cortes en la arteria coronaria derecha.
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De las 368 arterias coronarias que analizamos, 259 (70.3%) no tenian evidencia
de estenosis, 73 (19.8%) tenian estenosis no significativa y 36 (9.7%)
estenosis significativa. La mayor parte de las estenosis no significativas se
encontraban en la arteria CD y la mayoria de las lesiones significativas se

encontraron tanto en la CD como en la Cx (Tabla 18).
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Tabla 18. Distribucion de lesiones coronarias detectadas por MSCT de

64 cortes en las diferentes arterias coronarias.

Arterias SIN ESTENOSIS | ESTENOSIS
ESTENOSIS | CORONARIA | SIGNIFIVATIVA
CORONARIA NO (>50%)

N = 368 SIGNIFICATIVA

(<50%)

Tronco | 82 (31.6%) 8 (10.9%) 2 (5.5%)

DA 55 (21.2%) 27 (36.9%) 10 (27.7%)

Cx 70 (27%) 10 (13.7%) 12 (33.3%)

CD 52 (20%) 28 (38.3%) 12 (33.3%)

TOTAL | 259 (100%) 73 (100%) 36 (100%)

La perfusion miocardica por SPECT se realizd en 1, 564 segmentos de acuerdo
a la clasificaciéon de los 17 segmentos de la AHA. Para correlacionar la perfusién
miocardica con su respectiva arteria coronaria las agrupamos por territorios: DA
para el segmento anterior, apical y septal; Cx para el segmento lateral y CD
para el segmento inferior. Se encontrd isquemia en el 27.1% de los pacientes.
A pesar de que el segmento lateral fue el que mas se relaciond con defectos de
perfusion 23%, los segmentos asociados con la arteria DA, anteroseptal y con
la CD, el segmento inferior se relacionaron con defectos de perfusién en el

21.9% y 21.4% respectivamente (Tabla 19).
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Se encontraron 25 (27.1%) segmentos con defectos de perfusiéon, 9.3% con
isquemia ligera, 4.8% con isquemia moderada y 1 % con isquemia severa.
Todos los grados de isquemia predominaron en el grupo de estenosis no
significativa 10.8%. Sdélo el 1% de los pacientes con estenosis significativa

tuvieron isquemia severay el 2.6% tuvieron isquemia leve y moderada (Tabla

19).
Segmentos con Severidad de la
Coronarias con estenosis
isquemia isquémica
(100%)
Presencia (100%) (100%)
y tipo de Ante
estenosis ro- Inf
Tronco DA Cx CD Lateral Leve Mod | Sev
Sept
al
Significati
va - 29% | 32 | 832% | 24% | 38% | 35| 13% | 1.3% | 1%
21(45.6%) % %
No signi-
ficativa 0.3% 7.3% | 2.7 | 7.6% | 27% | 38% | 43| 2.9% | 054 | 0%
25(54.3%) % % %
Sin
14.6 14.1 16.3 14.
estenosis 24.7% 19% 15.4% 51% | 2.9% | 0%
% % % 1%
46 (50%)
TOTAL 24.7% | 24.8 | 249 | 249 | 21.4 23% 21. | 93% |4.8% | 1%
% % % % 9%

Tabla 19. Correlacion entre la estenosis coronaria por arteria,
segmento afectado y severidad de la isquemia. Tronco, DA, Cx, CD =

anterseptal, lateral e inferior respectivamente.
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De acuerdo a los resultados, hubo 46 pacientes con cualquier tipo de estenosis,
21 con estenosis significativa y de estos pacientes, 20 tenian algun grado de
isquemia y solo 3 pacientes tuvieron isquemia severa. De los 25 pacientes que
no tuvieron estenosis significativa, 9 tuvieron algin grado de isquemia (Tabla

18).

Grado de isquémica
Pacientes con estenosis

Sin
N =46 Leve | Mod | Sev

isquemia

Significant
N= 21 1 13 4 3
Non significant
N=25 16 7 2 0
TOTAL 1 9 5 9

Table 18. Correlacion entre la estenosis coronaria y la severidad de la

isquémica.
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VII. LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

Este estudio se realizd con una cohorte de pacientes que acudieron al Instituto
Nacional de Cardiologia para estudio ante la sospecha de EAC, debido a este
hecho la poblacion en estudio ya cuenta con un sesgo de referencia ya que
todos los pacientes se encuentran en un hospital de tercer nivel con
especialidad en cardiologia, esto podria afectar el hecho de poder extrapolar
nuestros resultados a la poblacion general, pero los resultados que deseamos
conocer estan enfocados a la poblacion con riesgo para EAC que se encuentran
en su mayoria en centros de concentracion de tercer nivel.

La mayoria de estos pacientes se encontraban en riesgo bajo a intermedio para
EAC, esto podria causar un sesgo de concentracion en el que los resultados se
encuentran favorecidos ante la falta de EAC de los pacientes. En nuestro
estudio 46 (50%) pacientes presentaron estudio de perfusiébn miocardica
normal y sélo dos de ellos tenian isquemia ligera.

Otra limitacién de nuestro estudio es el tamafio de la muestra ya que debido a
que el tomodgrafo de 64 cortes se empezd a utilizar desde marzo del 2006
existen mayor numero de pacientes que cuentan con criterios de inclusién, pero
debido a falta de interpretacién de algunas tomografias tuvimos que desechar
algunos pacientes. A pesar de que el nimero de muestra (N) calculada para
este estudio en base a la prevalencia de la EAC en el Instituto y en otros
estudios reportados fue menor a nuestra N, podriamos aumentar el tamafio de
la muestra para incluir pacientes de diferentes riesgos para enfermedad arterial

coronaria.
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VIII. DISCUSION

La evaluacion del impacto funcional de la estenosis coronaria valorada por
MSCT e 64 cortes es de gran importancia debido a que se esta convirtiendo en
una herramienta indispensable para decidir la terapéutica invasiva o no

invasiva.

En nuestro estudio con 92 pacientes distribuimos los factores de riesgo mas
importantes asociados a EAC y encontramos que por regresion logistica los
factores de riesgo mas asociados a EAC fueron hipertension arterial sistémica

(p=0.05) e infarto antiguo (p=0.05).

Los resultados de este estudio demuestran que existe una buena correlacién
entre la MSCT de 64 cortes y la perfusion miocardica valorada por SPECT. Un
estudio con MSCT de 64 cortes anormal frecuentemente resulta en un estudio
de perfusién anormal; sin embargo solo en un paciente resulté en un estudio de
perfusion normal, esto pudo deberse a que el estudio fue un falso positivo. En
este estudio, de los 92 pacientes estudiados, 21 (22.8%) tenian EAC obstructiva
y 20 (95% de los 21 pacientes) tenian algun grado de isquemia. Por otro lado,
esto también implica que un estudio de perfusién miocardica normal no puede
garantizar la ausencia de aterosclerosis considerable como lo describié Joanne
D. Schuijf. En este estudio, de los 92 pacientes que analizamos, 46 pacientes
no tenian evidencia de EAC por MSCT de 64 cortes y 44 de estos tampoco

tenian algun grado de isquemia por SPECT, solo dos de ellos tuvieron isquemia
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ligera. Esto difiere de lo encontrado en el estudio que realizd Schuijf vy
obtuvimos una buena correlacion para detectar EAC y defectos de perfusion con
un coeficiente de Spearman de 0.98 (p=0.001), el valor predictivo negativo fue
del 94%, valor predictivo positivo 69%, sensibilidad 95% y especificidad del
64%. La sensibilidad para detectar EAC fue muy alta 95%, sin embargo la
especificidad fue baja 64%% y el valor predictivo positivo también 69%. La
especificidad y el valor predictivo positivo quizas fueron bajos debido a que de
los 46 pacientes con MSCT de 64 cortes positiva, 29 (63%) tuvieron algun
grado de isquemia y 17 (36.9%) no presentaron isquemia, esto se pudo deber
a que nosotros definimos MSCT de 64 cortes positiva a la presencia inclusive de
una placa no calcificada pequena y en el 100% de los casos este tipo de placa

no permite evidenciar isquemia en la SPECT.

La sensibilidad del SPECT para detectar EAC fue baja, 63%, la especificidad fue
del 95%, el VPP de 93% y el VPN de 72%. El estudio puede ser normal ante la
presencia de EAC detectada por MSCT de 64 cortes. Con esto comprobamos
que la MSCT de 64 cortes es capaz de detectar EAC antes de que se
manifiesten defectos de perfusidn o sea detecta placas no calcificadas muy

pequeias inclusive antes de que aparezcan anormalidades de perfusion.

La discrepancia entre la MSCT de 64 cortes y el SPECT habia sido expuesta
previamente en el estudio preliminar entre Hacker y colaboradores *°. En una
poblacion pequefia, heterogénea, los autores observaron consecuencias

hemodindmicas en la perfusion miocardica por SPECT en solo 23 de 43
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pacientes (53%) con estenosis significativas por MSCT. Observaciones similares
se han obtenido al comparar imagen funcional con angiografia coronaria
convencional. En particular, lesiones con estenosis de grado intermedio (40-
70% de estrechez luminar) son problematicas y pueden mostrar una gran
variabilidad de relevancia hemodinamica. Heller y colegas evaluaron la
prevalencia de perfusion miocardica anormal en lesiones intermedias con
promedio de 59% =+ 12% de estrechez luminal en la coronariografia
convencional. Ellos encontraron isquemia en 48% de las lesiones estudiadas.
Es importante recalcar que una MSCT de 64 cortes anormal no necesariamente
implica la presencia de perfusion anormal. Por ejemplo en nuestro estudio, de
los 21 pacientes que tenian obstruccion significativa por MSCT de 64 cortes, 20
(95%) tenian algun grado de isquemia y 1 no tuvo isquemia, esto se explica
por que analizando el resultado del SPECT quizas podra ser un falso positivo
por error de interpretacion. También cabe mencionar que en nuestro estudio la
defincion de SPECT positiva incluyd a los pacientes que tenian infarto a pesar
de que no existiera isquemia residual; de los pacientes con estenosis
significativa por MSCT de 64 cortes, 6 tuvieron infarto transmural y 7 tenian

infarto no transmural, ambos sin isquemia residual.

Frecuentemente, las lesiones detectadas pueden ser no limitadas en flujo y el

estudio funcional resulta esencial para determinar las consecuencias

hemodinamicas de las anormalidades detectadas por MSCT.
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La observacidon de que la MSCT detecta aterosclerosis antes de que la perfusion
se vea comprometida también tiene implicaciones, ya que la MSCT de 64 cortes
permite la deteccion de EAC en estadios mas tempranos comparada con el
SPECT. A pesar de que MSCT de 64 normal se asocia a un estudio de perfusion
miocardica por SPECT normal, se ha visto que un SPECT normal se asocia
Unicamente en el 48% de los sujetos a una MSCT normal. Ademas EAC
significativa se detectd en 26% de los sujetos, indicando que la prueba
funcional no puede excluir la presencia de EAC. Sin embargo en nuestros
resultados logramos observar un excelente VPN para la MSCT de 64 cortes en
relacion a que la deteccidn de EAC obstructiva y SPECT anormal, ya que en el
95.6% de los pacientes sin evidencia de EAC por MSCT de 64 cortes no se
detectd algin grado de defecto en la perfusion por SPECT. Nosotros
encontramos una buena correlacion de los dos estudios en pacientes sin
evidencia de EAC. Correlacion de Spearman de 0.69 con p = 0.01. Estudios
previos que correlacionaron la perfusion miocardica con el Score de calcio como
marcador de aterosclerosis demostraron falta de correlacion entre estos dos
estudios incluso cuando uno de ellos era negativo; quizas esto se debié a que
en nuestra poblacidon de estudio predominaron los pacientes con EAC de riesgo
bajo a intermedio en los que la mayoria tuvieron MSCT de 64 cortes negativa y
SPECT negativa. Berman y colegas estudiaron 1195 pacientes sin EAC conocida
y encontraron calcificaciones coronarias extensas en una considerable

proporcion de pacientes con perfusidén miocardica normal *® .
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Estas observaciones indican un importante cambio en el paradigma de la
definicidn y diagndstico de EAC. Con la reciente disponibilidad de una técnica de
imagen no invasiva como la MSCT de 64 cortes, la visualizacion de
aterosclerosis es posible, ademas con otra técnica no invasiva que evalla
funcion, como el SPECT es posible conocer la isquemia inducible por la
aterosclerosis en etapas tempranas de la EAC. Como resultado, los algoritmos
de diagndstico en la clinica de pacientes con sospecha de EAC probablemente
cambiaran. La MSCT de 64 cortes puede ser utilizada como estudio de primera
linea cuando se requiere un estudio de imagen que valore anatomia coronaria.
Debido a que detectar arterias coronarias normales por MSCT de 64 cortes
excluye con alta certeza EAC, los pacientes con SPECT normal pueden ser
valorados posteriormente en la consulta externa, con la seguridad de que no
existe riesgo de eventos cardiovasculares mayores, ademas este tipo de
pacientes no requieren la realizacion de otros estudios para determinar el
manejo. En el contexto de una perfusion miocardica normal como el SPECT, el
paciente puede tener EAC pero sin compromiso funcional. En estos pacientes la
prevencidon secundaria exige tratamiento médico agresivo y modificacion de los
factores de riesgo en combinacidon con un monitoreo estrecho. Si se determina
la presencia de isquemia por SPECT, el paciente puede referirse para la
realizacion de una coronariografia diagndstica y probable revascularizacion. Sin
embargo los beneficios y costo-efectividad de esta estrategia no se han
determinado. Con este estudio logramos demostrar que en pacientes de riesgo
bajo a intermedio que fue la mayoria de los pacientes que estudiamos vale la

pena realizar al menos dos métodos diagndsticos no invasivos debido a que los
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dos son complementarios, uno evalla anatomia coronaria y otro funcién
cardiaca con el objetivo de determinar el manejo subsiguiente del paciente en
riesgo de EAC. Estos estudios guardan una muy buena correlacién y nos
podran ayudan a establecer el algoritmo de manejo del paciente en riesgo.
Ademas si el estudio de SPECT y MSCT de 64 son negativos, el valor predictivo
negativo de ambos estudios es del 94% con especificidad del 95% para

descartar EAC.

Una observacion secundaria es el hecho de que en los pacientes con
probabilidad preprueba para EAC baja e intermedia, la MSCT de 64 cortes es
una técnica exacta para detectar la presencia de EAC significativa. Esto lo
podemos concluir ya que en nuestro estudio la mayoria de la poblacion
estudiada se encontraba en riesgo bajo a intermedio. Esta es una importante
observacion ya que solo existen limitados estudios para esta poblacion. En
contraste, la mayoria de los datos se obtienen de poblaciones con probabilidad
preprueba para EAC alta, ya que estos estudios se realizan en pacientes que se

trasladaron para realizacion de coronariografia convencional.

64



VIII. CONCLUSIONES.

De los 92 pacientes que estudiamos, la mayoria se encontraban dentro de la
categoria de riesgo bajo a intermedio para EAC (86%); los factores de riesgo
mas importantes asociados a EAC fueron la hipertension arterial sistémica (p=

0.05) y la evidencia de infarto antiguo (p=0.047).

La MSCT de 64 cortes tuvo alta sensibilidad (95%) para reconocer lesiones
coronarias obstructivas (>50%) causantes de defectos de perfusidon por SPECT,
ya que solo un paciente tuvo discrepancia en el resultado de los dos estudios,
con MSCT de 64 cortes anormal y estudio de perfusion normal; esto pudo

deberse a un error de interpretacion en el SPECT.

La observacion de que la MSCT de 64 cortes detecta aterosclerosis antes de
que la perfusion se vea comprometida implica que la MSCT permite diagnosticar
EAC en estadios mas tempranos comparada con el SPECT. Esto ayudara al
clinico a iniciar en excelente tiempo la prevencion primaria, debido a que ésta
tiene el mejor impacto en la sobrevida libre de eventos cardiovasculares de los

pacientes.

De los 46 (50%) pacientes a los que la MSCT de 64 cortes no les encontrd EAC,
44 (95.6%) tuvieron un SPECT negativo y 2 (4.4%) un SPECT positivo, esto
implica que encontrar una MSCT de 64 cortes negativa, se asocia a un SPECT

negativo en el 95.6% de los pacientes, lo que excluye con alta certeza la

65



posibilidad de EAC en estos pacientes (valor predictivo negativo de VPN=94%).
El VPN puede hacer que la MSCT de 64 cortes tenga aplicacidon clinica atil en
pacientes que son considerados como candidatos para coronariografia debido a
que se encuentran sintomaticos, pero tienen riesgo intermedio para EAC, ya
que si la MSCT muestra arterias coronarias normales, la coronariografia no sera

necesaria.

El SPECT como Unico estudio mostré menor correlacion con la MSCT de 64
cortes para encontrar defectos de perfusion causados por EAC obstructiva,
debido a que en los 46 (50%) pacientes con EAC obstructiva, el SPECT resultd
positivo en 29 (63%) y negativo en 17 (36.9%); esto implica que un solo
estudio de perfusion miocardica normal, no puede garantizar la ausencia de

aterosclerosis coronaria.

El punto que mostré mayor discrepancia entre los dos métodos fueron las
lesiones que la MSCT de 64 cortes reporta con estenosis no significativa (<
50%), ya que estas lesiones pueden tener gran variablidad en cuanto a la
presencia en el SPECT de defectos de perfusion. En nuestro estudio
observamos que de los 25 pacientes con lesiones coronarias no significativas, 9
(36%) tuvieron isquemia por SPECT y 16 (64%) tuvieron un estudio de SPECT
normal, esto se debe a que las lesiones que no tuvieron isquemia por SPECT
son tan pequeias o se trata de placas no calcificadas que todavia no llegan a

causar isquemia.

66



Una MSCT de 64 cortes anormal no necesariamente implica la presencia de
perfusion anormal, pero en caso de que la MSCT de 64 cortes sea positiva para
EAC obstructiva y el SPECT sea positivo también, el paciente debera referirse
para la realizacion de un estudio invasivo como la coronariografia para precisar

si dichas lesiones pueden ser susceptibles de revascularizacion.

Con este estudio proponemos un cambio en el paradigma del diagnodstico y
tratamiento de la EAC en pacientes con riesgo bajo a intermedio. Sugerimos
que ambos métodos diagndsticos no invasivos son Utiles como estudios
complementarios en la valoracién del paciente con sospecha de EAC y que la
evidencia de isquemia por SPECT dara la pauta para reconocer a los pacientes

que deberan ser llevados a coronariografia.
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