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INTRODUCCION

Un estudio de perfusion miocardica “balanceado” por involucro de enfermedad
aterosclerotica en mudltiples arterias coronarias es una causa potencial de resultados falsos-
negativos en el estudio de perfusion miocardica. Durante el estrés, el grado de enfermedad arterial
coronaria puede causar defectos de perfusion homogéneamente distribuidos en todo el miocardio,
lo cual lleva a una captacion uniforme del radiofarmaco y consecuentemente a un estudio falso-

negativo .

La dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo, también conocida como dilatacion
transitoria isquémica, (TID por sus siglas en inglés), se considera que esta presente cuando la
imagen de la cavidad ventricular izquierda pareciera ser significativamente mayor después del
estrés que cuando se compara con la misma imagen en reposo. La TID es una manera de conocer
la enfermedad coronaria balanceada en pacientes con un estudio de perfusién aparentemente

normal @,

La TID ha sido clasicamente descrita en estudios de perfusidon miocardica que se realizan
con protocolo Talio-201 estrés/redistribucion . Aunque Peace et al ® lo ha descrito como una
dilatacién del ventriculo izquierdo en las imagenes post-esfuerzo comparadas con las imagenes de

reposo usando tecnesio (Tc-99m), o con las imagenes de redistribucion tardia utilizando talio-201.

Algunos investigadores consideran que el término “dilatacion” es impreciso y debe
representar en la mayoria de los casos una dilatacién aparente secundaria a “isquemia

subendocardica difusa”.

Aunque la TID ha sido frecuentemente reportada en la literatura, existe poca informacion

acerca del valor real de este pardmetro para evaluar enfermedad arterial coronaria, asi como de



los valores que se deben emplear para separar a los pacientes con isquemia miocardica extensa,

de aquellos sin isquemia.

La dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo postesfuerzo (TID) en pacientes en quienes
se ha demostrado isquemia miocardica es un marcador de severidad y extension de la enfermedad
arterial coronaria, sin embargo hasta la fecha no se ha encontrado que esta sola alteracion tenga
esta connotacion en pacientes sin isquemia en el estudio de medicina nuclear (MN), si bien
constituye un marcador pronéstico independiente de eventos adversos, junto con otros

marcadores como son diabetes mellitus, angina o edad avanzada @

Esta descrito también que en un estudio SPECT acompafiado de TID, en caso de
acompafiarse de isquemia subendocardica, es mas probable que esta isquemia sea difusa y

extensa para que pueda explicar la ausencia de defectos aparentes de perfusion @

Sin embargo es probable que en muchos pacientes la presencia de TID sea un hallazgo
simplemente fisiolégico, y que ocurra como variante normal por razones que aun no se

comprenden .

El propésito del presente trabajo es tratar de confirmar la supuesta isquemia
subendocardica difusa en pacientes en quienes se demuestra esta TID, sin lesiones isquémicas en
las paredes miocardicas demostrado mediante estudio de tomografia de foton Unico (SPECT),
llevando a los pacientes a complementos diagnosticos con Resonancia magnética nuclear (RM) y
estudio de la anatomia coronaria, ya sea mediante cateterismo cardiaco (CTT) o angiotomografia
de coronarias (TACc), ya que existen otras causas de TID en ausencia de enfermedad de las
arterias epicardicas como se ha documentado en Hipertensién arterial sistémica (HAS) severa con

hipertrofia miocérdica, cardiomiopatia hipertréfica y cardiomiopatia dilatada.



ANTECEDENTES

a) Marco Tedrico.

Comenzando por Stolzenberg ©® en 1980 y después popularizado por Weiss et al ) en 1987, la
aparente dilatacion de la cavidad ventricular izquierda en las imagenes de perfusién miocéardica en
presencia de estenosis extensa de un vaso epicardico ha sido referida como dilatacion transitoria
del ventriculo izquierdo (TID), la cudl ha sido considerada como un marcador de severidad y

extension de enfermedad coronaria.

Iskandrian et al ® aport6 evidencia de que el mecanismo aparente de esta dilatacion puede
involucrar isquemia subendocérdica, al revelar un engrosamiento de las paredes en las imagenes
tardias cuando la dilatacion de la cavidad con adelgazamiento miocardico es vista con el estrés.
Durante la isquemia severa, el subendocardio en estrés parece adosarse como parte de la cavidad
ventricular izquierda con un epicardio en apariencia ligeramente mejor perfundido. El resultado de
esto, es un ventriculo izquierdo relativamente dilatado durante las imagenes de estrés. Esta
dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo es generalmente aceptada como marcador de

isquemia miocardica severa y extensa.

Se piensa que la TID representa isquemia por las siguientes razones: 1) Es un defecto
reversible; 2) La cantidad de isquemia debe ser lo suficientemente considerable para causar una
aparente dilatacion ventricular transitoria; y 3) La isquemia debe ser grave debido a que persiste al
menos media hora después de sometido a estrés, tiempo en el que usualmente la isquemia

inducida por estrés fisico se ha resuelto.
De cualquier manera se han reportado varios estudios y reportes de casos que sugieren otras

causas de isquemia subendocardica con aparente dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo

(TID) en ausencia de estenosis en arterias epicardicas.
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Evidencia preliminar sugiere que la cardiopatia hipertensiva severa es una causa adicional de
isquemia subendocardica global que se manifiesta con TID (probablemente por disfuncién
diastdlica, disfuncién endotelial, disminucién en la densidad capilar en el miocardio hipertrofiado o

incremento en la presién telediastolica del ventriculo izquierdo) ®

Otras causas reportadas de dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo (TID) son la
cardiomiopatia hipertréfica y la cardiomiopatia dilatada ) Ademas el ventriculo izquierdo pequefio

estd mas propenso a presentar relaciones de TID elevadas por razones técnicas @

Los pacientes con isquemia mas severa y extensa, las anormalidades de perfusién por
enfermedad multivaso, asi como pacientes con anormalidades de perfusion en el territorio de la
arteria descendente anterior tienen mas posibilidad de cursar con dilatacion transitoria del

ventriculo izquierdo (TID) 8.10)

Sin embargo como se refiri6 en un inicio, es probable que en muchos pacientes la
presencia de TID sea un hallazgo simplemente fisiolégico, y que ocurra como variante normal por

razones que aun no se comprenden @.

La evaluacion de la dilatacién transitoria del ventriculo izquierdo puede ser puramente visual, 0
basado en la proporcién de dilatacién de la cavidad ventricular entre las imagenes de estrés y las
de reposo. Cuando se obtiene de imagenes no sincronizadas con el SPECT, esta relacién de TID
se obtiene con un promedio de los tamafios ventriculares, en cambio cuando las imagenes se
sincronizan con el SPECT, se toman en cuenta los volumenes telesistolico y teledistolicos @8 Los
valores de corte para una relaciéon considerada anormal varia ampliamente a través de la literatura
y puede estar en relacién con diferentes factores como la poblacion de pacientes estudiados o los
protocolos de imagen utilizados. A mayor dilatacion transitoria del ventriculo izquierdo (TID) se

sugiere mayor cantidad de miocardio en riesgo o,
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Abidov et al | reporté que una relacién anormal de TID tiene alta sensibilidad y especificidad
(71% y 87% respectivamente) para determinar enfermedad coronaria extensa (>90% de estenosis
epicardica que involucra ya sea la arteria descendente anterior en su porcién proximal o > 2
arterias coronarios). Ademas otros estudios han reportado que esta relacion anormal fue mas
especifica (P<0.05) que otros marcadores conocidos para evaluar enfermedad arterial coronaria

extensa severa, como la presencia de miltiples defectos de perfusion.

Como se comentd previamente, la evaluacion de la dilatacion transitoria del ventriculo
izquierdo (TID) puede ser solamente visual o basarse en un célculo de una relacién entre las
imagenes de estrés y las de reposo. Hay algunas medidas semiautomatizadas y algoritmos
automatizados practicos para cuantificar la relacion de TID. EI QPS (por sus siglas en inglés
Quantitative Perfusion SPECT, del Cedars Sinai Medical Center) y ECTb (por sus siglas en inglés
Emory Cardiac Toolbox) son 2 de los métodos automatizados actuales que calculan los volimenes

8,9,10,11,12)

endocardicos del ventriculo izquierdo en imagenes tridimensionales ( . Estos métodos

automatizados para evaluar la proporcién de TID pueden eliminar la subjetividad y la variabilidad

del observador 12,

La dilatacién transitoria del ventriculo izquierdo (TID) puede observarse después del estrés
fisico o del estrés farmacoldgico utilizando el protocolo con talio-201 esfuerzo/redistribucion;
isétopos duales en un dia 6 protocolo de 2 dias con SPECT trazado con Tc 99 19 pe cualquier
forma, lo importante es determinar el valor de corte para una dilatacién del ventriculo izquierdo
considerada anormal. Ya se han documentado valores de corte considerados anormales, los

cuales varian ampliamente en la literatura, y van desde 1.012 a 1.40 %

. Debido a que en
estudios previos, valores de TID por debajo de 1.012 se han correlacionado con una

coronariografia normal, o con lesiones no significativas (<50%).

Otros autores como Weiss (21) sefialan que una relacién anormal para considerar dilatacion

isquémica transitoria es definida como > 1.12 ( + 2 DE). Incluso Mazzanti M, et al ®® utilizan un
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valor > 1.22 (+ 2 DE), con una sensibilidad de 71% y una especificidad de 95% para identificar

enfermedad coronaria extensa y severa.

La frecuencia reportada de relaciones de TID anormales en estudios de perfusion se reporta

entre 8y 37% ©.

Aunque el estrés fisico y el estrés con dobutamina se consideran como los procedimientos con
mayor capacidad de provocar isquemia miocardica y aturdimiento, también se ha demostrado que
el estrés inducido por adenosina y dipiridamol provocan esta respuesta; y por razones nho

conocidas, cuando se utiliza este estrés farmacoldgico el limite para considerar TID es mayor.

Probablemente exista una diferencia normal en el rango de la relacién de la relacion de TID
entre hombres y mujeres @9 Rivero et al *» encontré gue las mujeres presentan mayor relacion de

TID en promedio en comparacién con los hombres.

Un estudio de perfusién normal no siempre implica un pronéstico excelente, la dilatacion
transitoria isquémica que ocurre en ausencia de defectos de perfusion se asocia con peor
pronoéstico que el que se atribuye a pacientes con un estudio de SPECT normal y sin TID (cursan

con mas eventos de muerte, infarto y necesidad de revascularizacion).

Por otra parte, recientemente las imagenes de perfusion miocéardica por IRM cardiaca ha sido
desarrollada y validada para cuantificar el flujo sanguineo endocardico y transmural. Cuando se
compara con la angiografia y el PET (Tomografia por emisién de positrones), las imagenes por
resonancia magnética han mostrado ser fidedignas para la deteccion de isquemia en la
enfermedad arterial coronaria y ha mostrado tener mayor resolucién que las técnicas de perfusién
convencionales, por lo que se cree que las imagenes por resonancia identifican la isquemia

subendocéardica.
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Existen datos publicados que demuestran que los pacientes con sindrome X (con estudio
SPECT normal en su mayoria) y que los que se realizo resonancia magnética revelaron
hipoperfusién subendocardica después de la administracion de adenosina, implicando otro posible

mecanismo patolégico para la aparente TID sin enfermedad aterosclerosa coronaria extensa 0

La resonancia magnética cardiaca (RMNc) se considera en la actualidad la técnica no invasiva
de referencia para el estudio de las enfermedades cardiovasculares debido a que permite realizar
una valoracién global del corazén desde un punto de vista anatomico, estructural y funcional. La
combinacion de los distintos estudios que nos ofrece la RMNc convierte a esta técnica en una
excelente herramienta diagnostica en los pacientes con cardiopatia isquémica. Un Unico examen
nos permite determinar la funcion ventricular, valorar defectos de perfusion y detectar la presencia

de infartos agudos o crénicos mediante el estudio de la viabilidad miocardica ",

Ejemplo de isqguemia subendocérdica difusa en un paciente con sindrome X (A imagenes
de reposo, B iméagenes perfusién, esfuerzo con adenosina).
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JUSTIFICACION

En nuestro pais, después de la diabetes mellitus, la cardiopatia isquémica es la principal
causa de mortalidad y en nuestro Instituto nacional de cardiologia la principal causa de

hospitalizacion en la unidad de cuidados coronarios, con un 59% del total de ingresos.

Una de las principales herramientas diagnoésticas en la cardiopatia isquémica consiste en la
realizacion de estudios de perfusion miocardica en busca de isquemia o viabilidad, que indiquen la
presencia de enfermedad isquémica cardiaca. Sin embargo al formular una estrategia terapéutica

es importante determinar la extensién, en lugar de solo la presencia o ausencia de enfermedad.

El estudio de perfusion SPECT esta limitado por la naturaleza relativa de la informacién de
perfusion; si todas la areas estan hipoperfundidas en presencia de una enfermedad arterial
coronaria de 3 vasos, el area menos perfundida parece normal y puede infravalorarse la extension
real de la enfermedad arterial coronaria. Se ha visto que la dilatacion transitoria del ventriculo
izquierdo (TID) y la captacién pulmonar del marcador de perfusion en las imagenes de SPECT tras
el esfuerzo son indicadores de enfermedad arterial coronaria en miltiples vasos. Numerosos
articulos indican que la presencia de TID plantea la posibilidad de una enfermedad arterial

coronaria de multiples vasos en cualquier extension dada la anomalia de perfusion. 9.

Desde la publicacion del primera caso de dilatacion isquémica transitoria del ventriculo
izquierdo (TID) por Stolzenberg en 1980, este ha sido considerado como un marcador de severidad

y extension de enfermedad arterial coronaria .

Existen muchos pacientes que ante el reporte de dilatacion isquémica transitoria del ventriculo

izquierdo (TID) en un estudio de SPECT son llevados a otra serie de estudios complementarios,

algunos de ellos incluso invasivos y no exentos de riesgo para el paciente.
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Frecuentemente reportada en la literatura, existe poca informacién acerca del valor real de

este parametro para evaluar enfermedad arterial coronaria de forma aislada, sin alteraciones en el

estudio de perfusién, asi como de los valores que se deben emplear para separar a los pacientes

con isquemia miocardica extensa, de aquellos sin isquemia.

a) Preguntas de Investigacion.

1. ¢Realmente existe isquemia subendocardica difusa en pacientes que presentan dilatacion
isquémica transitoria del ventriculo izquierdo (TID) en el estudio SPECT sin encontrar otras
alteraciones de perfusion en las paredes miocéardicas, demostrado esto mediante
resonancia magnética?.

2. ¢Es reproducible el fendbmeno de TID en la resonancia magnética durante la fase de
esfuerzo con adenosina?

b) Hipétesis

1. Existe isquemia subendocardica demostrada por resonancia magnética en pacientes que

presentan TID durante el esfuerzo en el estudio SPECT.
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b)

OBJETIVOS DEL ESTUDIO

Primarios
Conocer la relacién entre la presencia de dilatacién isquémica transitoria (TID) sin otras

alteraciones el estudio de perfusién y la existencia de isquemia subendocardica.

Establecer la utilidad diagnéstica de la resonancia magnética como método de escrutinio

en los pacientes que presentan TID, previo a la decisién de llevarlos a un estudio invasivo.

Secundarios
Establecer si existen lesiones coronarias en los pacientes que presentan TID, mediante
estudio de las mismas con angiotomografia de arterias coronarias (TACc) y/o cateterismo

cardiaco.

Establecer si existe correlacién con enfermedad de mudltiples vasos o de la arteria

descendente anterior en los estudios que resulten positivos para isquemia subendocardica.

Conocer la reproducibilidad de la dilatacién de la cavidad ventricular izquierda con el

esfuerzo vista en el estudio SPECT, mediante resonancia magnética, sometiéndolos a

esfuerzo con adenosina..
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MATERIAL Y METODOS.,

a) Disefio del estudio.

Por el tipo de maniobra asignada. Estudio Observacional
Por el tipo de seguimiento. Transversal

Por la ausencia de un grupo de comparacién. Descriptivo.

b) Poblacién del estudio.

Se incluyeron 10 pacientes, todos mayores de edad, en quienes se demostr6 mediante
estudio de perfusién miocardica con SPECT dilatacién isquémica transitoria del ventriculo izquierdo
(TID), todos con una relaciéon > 1.12 (obtenido automaticamente por determinacién del programa
Myometrix en el departamento de medicina nuclear del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio
Chévez"), sin defectos de perfusion en las paredes miocardicas; 8 de ellos pacientes con
seguimiento en el Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez” y 2 de ellos pacientes

externos.

c) Criterios deinclusidn.

e Pacientes ambulatorios.

e Edad mayor a 18 afios.

e Dilatacion transitoria isquémica (TID con relacién >1.12) documentado en estudio
SPECT por el programa utilizado en el INCICh (Myometrix).

e Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo >50 %.

d) Criterios de exclusién.

e Pacientes con marcapasos (MCP), desfibriladores internos automatizados (DAI), clips
aneurismaticos.

e Pacientes con infarto previo.
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Pacientes que sufran de claustrofobia.

Mujeres embarazadas.

Pacientes con defectos de perfusion en las paredes miocardicas en el estudio SPECT.
Pacientes con inestabilidad hemodinamica.

Pacientes con creatinina >2.0 mg/dL.

Pacientes con alergia a medio de contraste o gadolinio.

Definiciones operativa de variables.

Dilatacion isquémica transitoria (TID) del ventriculo izquierdo: cuando en el estudio
SPECT la imagen de la cavidad ventricular izquierda pareciera ser significativamente
mayor después del estrés que cuando se compara con la misma imagen en reposo,
con una relacién entre ambas calculada por un programa de computadora >1.12.
Isquemia subendocardica: Vista por resonancia magnética nuclear, definida como un
cambio en la intensidad del subendocardio (hipointenso), cuando se somete a esfuerzo
en las imagenes de perfusiéon con adenosina y gadolinio, al compararse con el basal.
Diabetes Mellitus. Pacientes con diagnostico previo de diabetes mellitus o que
estuvieran recibiendo tratamiento hipoglucemiante y/o insulina, y pacientes con
glucemia en ayuno igual o mayor a 126 mg/dL en 2 0 mas ocasiones.

Hipertension arterial sistémica: Pacientes con diagnéstico previo o con tratamiento
antihipertensivo establecido.

Dislipidemia: Presencia de hipercolesterolemia y/o hipertrigliceridemia.
Hipercolesterolemia. Pacientes con diagnéstico previo, niveles de colesterol plasmético
total igual o mayor a 200 mg/dL, niveles de colesterol LDL plasmaticos igual o mayor a
160 mg/dL o colesterol HDL menor de 40 mg/dL. (Cuando de consigné en el
expediente).

Hipertrigliceridemia: se consideré con diagndéstico previo, tratamiento con fibratos o
triglicéridos séricos iguales o mayores de 150 mg/dL. (Cuando de consigné en el

expediente).
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e Tabaquismo. Consumo de cigarrillos en cualquier cuantia hasta una semana antes del
la realizacion del estudio de Resonancia Magnética.

¢ Insuficiencia Renal. Creatinina igual o mayor de 1.5 mg/dL (Cuando de consigné en el
expediente).

e Hipotiroidismo. Pacientes con diagnéstico previo o bajo tratamiento con hormonas
tiroideas; o pruebas de funcidn tiroideas con disminucién en la triyodotironina (T3) y
tiroxina (T4) por debajo de lo normal y/o incremento de la hormona estimulante de
tiroides (TSH) por encima de los rangos de referencia del laboratorio. (Cuando de

consigno en el expediente).

f) Descripcion del estudio

El estudio se llevo a cabo en 3 etapas:

En la primera etapa se revisaron varios expedientes clinicos de pacientes del
Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”, buscando a partir de agosto de 2007 y
encontrando estudios de perfusion miocardica negativos para isquemia pero que hayan
presentado TID con el esfuerzo (Relacion >1.12), independientemente del protocolo

utilizado en el estudio SPECT (Talio-201 o Tecnesio 99).

Se encontraron 10 pacientes con estas caracteristicas, en cinco de estos el
protocolo se realizé con esfuerzo fisico y en otros cinco con estrés farmacolégico, todos
con dipiridamol. Los radiofarmacos utilizados fueron Talio-201 en 3 pacientes y Tecnesio-
99m en 7 de ellos. La prueba eléctrica con estrés se considero positiva para isquemia en 4

de los 10 pacientes (1 con esfuerzo fisico y 3 con estrés farmacolégico).
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En la segunda etapa se realizd estudio de resonancia magnética de corazén a
todos los pacientes con protocolo de esfuerzo con adenosina en busqueda de demostrar

isquemia subendocérdica difusa en estos pacientes durante la fase de esfuerzo.

Para este protocolo se obtuvieron inicialmente imagenes de reposo; posteriormente
imagenes de perfusién con adenosina + gadolinio; posteriormente imagenes de esfuerzo
solo con adenosina, y posteriormente nuevas imagenes de perfusion solo con gadolinio
para comparar entre las primeras. Ninguno de nuestros pacientes present6 dolor con la

infusiéon de adenosina.

El tiempo promedio desde el estudio de perfusién miocardica hasta la realizacion
de la resonancia magnética nuclear, fue de 1 mes y 4 dias para 8 de los 10 pacientes, sin

embargo en 2 de ellos el promedio fue de 19 meses y 9 dias.

Las imagenes de resonancia magnética fueron interpretadas por un mismo médico
experto del departamento de imagen cardiovascular del Instituto Nacional de Cardiologia

“Ignacio Chavez”.

Posteriormente se realizé un estudio para conocer la anatomia coronaria (con
angiotomografia de coronarias TCc) a los pacientes que no tuvieran estudio de cateterismo
reportado en el expediente. Estas imagenes fueron interpretadas igualmente por personal
experto del departamento de imagen cardiovascular del Instituto Nacional de Cardiologia
“Ignacio Chavez”. En un paciente (paciente 2) no se conocio la antomia coronaria ya que
no se realizé estudio de TCc por mutuo propio. En esta etapa ademas se recolectaron los

datos necesarios complementarios para el estudio.
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En la tercera etapa se analizaron los resultados. Se aplicaron las medidas estadisticas
correspondientes de acuerdo al tipo de variable, se realizo el andlisis y se concluy6 el

proyecto.

g) Aspectos éticos.

Ya que los participantes fueron sometidos a estudios de gabinete adicionales a su estudio
habitual, implicando riesgo al uso de contraste, gadolinio o reacciones adversas al uso de
adenosina, se les informé sobre las caracteristicas y objetivos del estudio para lo que

firmaron una carta de consentimiento informado (Anexol).

22



h) Cronograma de actividades

ACTIVIDADES

Recoleccion  de

Pacientes

Estudios

Complementarios

Analisis

Estadistico

Escritura de la

tésis

TIEMPO (Meses)
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PACIENTE No 1. Estudio positivo paraisquemia
(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO - ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.50

Vol Telediastélico. 64.7 mi 97.6 ml

TIDmn 1.14

CORONARIOGRAFIA (C. lIzquierda) (C. Derecha)
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PACIENTE No. 2 Estudio Negativo para Isquemia
(Iméagenes de resonancia magnética en telediastole)

ESFUERZO (ADENOSINA)

REPOSO

TIDrm 0.97

Vol Telediastélico. 73.6 mi 71.7 ml

TIDmn 1.35
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PACIENTE No. 3 Estudio Negativo para | squemia
(Iméagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 0.9

Vol Telediastélico. 66 ml 65 ml

TIDmn 1.31

ANGIOTAC (C. Izquierda) (C. Derecha)
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PACIENTE No. 4 Estudio Negativo para | squemia
(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

;EPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.2

Vol Telediastélico. 68.2 ml 82.1 mil

TIDmn 1.8

CORONARIOGRAFIA (C. Izquierda)

PACIENTE No. 5 Estudio Negativo para I squemia
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(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.08

.

y

Vol Telediastélico. 77.4 ml 84.2ml

TIDmn 1.24

ANGIOTAC (C. Izquierda) (C. Derecha)

PACIENTE No.6 Estudio Negativo para |l squemia
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(Imégenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.1

Vol Telediastélico. 89.9 ml 99.2 ml

TIDmn 1.12

CORONARIOGRAFIA (C. Izquierda)

PACIENTE No. 7 Estudio Positivo para | squemia
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(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.42

Vol Telediastélico. 50.6 mi 72.1ml

TIDmn 1.12

ANGIOTAC (C. Izquierda) (C. Derecha)

PACIENTE No. 8 Estudio Negativo para | squemia
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(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)
TIDrm 1.02
- -
Vol Telediastélico. 91.9 ml 93.8 ml
TIDmn 1.12
ANGIOTAC (C. Izquierda) (C. Derecha)

PACIENTE No. 9 Estudio Negativo para I squemia

31



(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO (ADENOSINA)

TIDrm 1.05

Vol Telediastélico. 63.9 ml 73 ml

TIDmn 1.23

ANGIOTAC (C. Izquierda) (C. Derecha)

PACIENTE No. 10 Estudio Positivo para | squemia



(Imagenes de resonancia magnética en telediastole)

REPOSO ESFUERZO ADENOSINA

TIDrm 1.48

Vol Telediastélico. 75.9 ml 112.4 ml

TIDmn 2.06

CORONARIOGRAFIA (C. Izquierda) (C. Derechd)
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utiliz6 el programa estadistico Statistical Package for the Social Sciences (SPSS

version 16.0).

Dado el tamafio de la muestra:

e Las variables continuas se expresaron como mediana y rangos.

e Las variables dicotomicas en porcentajes.

e La correlacion entre la dilatacion transitoria isquémica por medicina nuclear (TIDmn) y
la TID por resonancia magnética nuclear (TIDrm) por coeficiente de correlacion
Spearman.

e La diferencia en las medias de los volumenes y fraccion de expulsion (FEVI) de los
pacientes con y sin isquemia se evalu6 con U de Mann-Withney.

e Se consider6 una diferencia estadisticamente significativa cuando el valor de P fue

menor de 0.05.



RESULTADOS

De los 10 pacientes estudiados, 7 de ellos fueron mujeres y 3 hombres (Tabla 1), con una

edad promedio de 63.8 afios (con un minimo de 52 afios y un maximo de 79 afios).

Tabla 1. Género

Frecuencia | Porcentaje
Hombre 3 30%
Mujer 7 70%
Total 10 100%

El antecedente de padecer Diabetes Mellitus se encontré en solo uno de estos sujetos. En
cambio el antecedente de padecer Hipertension Arterial Sistémica se encontré en 8 de estos
mismos sujetos y dislipidemia en 7 sujetos. Cuatro de los pacientes estudiados, se encontraron

con antecedente de uso de tabaco en el ultimo mes (Ver tabla 2).

Tabla 2. F. Riesgo

Diabetes | Hipertension | Dislipidemia | Tabaquismo
No 9 2 3 6
Sl 1 8 7 4
Total 10 10 10 10

Interesante el hecho que 2 de estos 10 pacientes, se encontraron con hipotiroidismo,

adecuadamente sustituido al momento del estudio (Tabla 3).

Tabla 3. Hipotiroidismo

Frecuencia | Porcentaje
No 8 80%
Sl 2 20%
Total 10 100%




Durante el estudio SPECT, los pacientes se sometieron a diferentes protocolos, tanto con

tecnesio 99 (Tc-99), como con talio (TI-201), considerando la prueba positiva para isquemia en el

40% de los pacientes (Tablas 4 y 5), la mayor parte las veces manifestado con alteraciones del

segmento ST-T en el electrocardiograma.

Tabla 4. Protocolo de SPECT

Frecuencia | Porcentaje
MIBI Fisico 5 50%
MIBI Farmaco 2 20%
Talio Farmaco 3 30%
Total 10 100%

Tabla 5. Prueba eléctrica con el estrés en MN

Frecuencia | Porcentaje
Negativa 6 60%
Positiva 4 40%
Total 10 100%

El estudio de Resonancia Magnética fue positivo para isquemia en 3 pacientes (Tabla 6),

sin embargo los estudios de imagen de arterias coronarias (TCc y cateterismo), encontraron 4

pacientes con enfermedad coronaria (3 de ellos con enfermedad epicardica y 1 con enfermedad de

la microcirculacion).

De acuerdo a esto, encontramos a una paciente con enfermedad epicardica (demostrada

por TCc), que sin embargo no presentd isquemia subendocérdica por Resonancia Magnética, con

relacién de TID 1.24 por SPECT y 1.08 por resonancia magnética.

Tabal 6. Isquemia demostrada por IRM

Frecuencia | Porcentaje
No 7 70%
Si 3 30%
Total 10 100%
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Quisimos obtener una relacion de “TID por resonancia magnética”, mediante la
obtencién del producto resultante de dividir el volumen telediastélico de la cavidad ventricular
izquierda en esfuerzo (con adenosina), entre el volumen telediastélico de la misma cavidad en
reposo (de manera similar a como se realiza en el SPECT), obteniendo los valores que se
muestran en las tablas 7 (TID por SPECT) y tabla 8 (TID por Resonancia magnética nuclear), los

cuales, no muestran una adecuada correlacién entre ambos procedimientos (Gréfica 2).

Tabla 7. TID por SPECT Tabla 8. TID por IRM
TID | Frecuencia | Porcentaje TID | Frecuencia | Porcentaje
1.12 3 30% 0.97 1 10%
1.14 1 10% 0.98 1 10%
1.23 1 10% 1.02 1 10%
1.24 1 10% 1.05 1 10%
1.31 1 10% 1.08 1 10%
1.35 1 10% 1.1 1 10%
1.8 1 10% 1.2 1 10%
2.06 1 10% 1.42 1 10%
Total 10 100% 1.48 1 10%
15 1 10%
Total 10 100%

No se encontré diferencia en los valores de TID evaluada por SPECT entre los pacientes
con y sin coronariopatia (P= 0.517). Por otra parte, si bien no hubo diferencia estadisticamente
significativa en los valores de TID evaluados por Resonancia Magnética, si se encontré una

tendencia (P=0.117), lo cual pudiera estar en relacién con el tamafio de la muestra (Tabla 9).

Tabla 9. Pruebas Estadisticas

TIDmMn TIDiIrm
Mann-Whitney U 7.000 3.000
Wilcoxon W 35.000 31.000
4 -.808 -1.709
Asymp. Sig. (2-tailed) 419 .087
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] .517 117
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Los pacientes catalogados como positivos para isquemia mediante resonancia magnética,

mostraron incremento el volumen telediastélico de la cavidad ventricular izquierda con una media

de 30.3 ml mayor en la cavidad durante el esfuerzo comparado con el reposo; en cambio en los

pacientes no isquémicos este incremento en el volumen ventricular izquierdo fue de solo 4.6 ml en

promedio, para un valor de P de 0.117. (Tablas 10y 11).

Tabla 10. Estadistica por grupos

Isquemia N Media Valor de P

Diferencia Volumen [Negativo 7 4.6714

Telediastolico Positivo 3 30.3000 0.117

Diferencia Volumen [Negativo 7 -3.6571

Telesistolico Positivo 3 13.5667 0.383

Diferencia Volumen [Negativo 7 7.9429

Latido Positivo 3 16.7333 0.383

Diferencia Negativo 7 5.7000

FEVI Positivo 3 -4.4000 0.383
Tabla 11. Pruebas Estadisticas

Diferencia Diferencia Diferencia
Volumen TD Volumen TS | Volumen Latido | Diferencia FEVI

Mann-Whitney U 3.000 6.000 6.000 6.000
Wilcoxon W 31.000 34.000 34.000 12.000
z -1.709 -1.026 -1.026 -1.026
Asymp. Sig. (2-tailed) .087 .305 .305 .305
Exact Sig. [2*(1-tailed Sig.)] 1172 3832 .383% 3832
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Interesantemente los valores de la fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo (FEVI)
disminuyeron en promedio de 4.4% durante el esfuerzo en los pacientes positivos para isquemia, e
incrementd en 5.7%, en los pacientes que fueron negativos para isquemia en el estudio de

resonancia magnética (Ver tabla 10 y grafica 1).

GRAFICA 1. Cambio en la FEVI después del estrés con adenosina en la Resonancia
magnética en los grupo de I squémicosy No isgquémicos.

P=0.38
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La siguiente es una grafica comparativa entre la relacion de TID por medicina nuclear con
estudio SPECT, vy la relacién de TID por resonancia magnética, resaltamos como a partir de un
punto de cohorte empirico de 1.3 de TID en la resonancia puede sugerir la presencia de isquemia,

asociada a enfermedad coronaria.

GRAFICA 2. Relacién entre el TID obtenido por €l estudio SPECT (TIDmn) y €
calculado por Resonancia magnética (T1Dirm).
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DISCUSION

La literatura refiere que la presencia de dilatacion isquémica transitoria del ventriculo
izquierdo post esfuerzo (TID) demostrado mediante el estudio de perfusion miocardica SPECT
es una manera de conocer la presencia de enfermedad coronaria “balanceada” en pacientes

con un estudio de perfusién miocardiaca aparentemente normal .

Ademas la presencia de TID es considerada un marcador de gravedad y extension de
enfermedad coronaria . También esta publicado que en presencia de este marcador el
pronostico del paciente empeora @ y al ser la cardiopatia isquémica una enfermedad
prevalente en nuestro medio y con altas tasas de morbi-mortalidad, es importante conocer las
propiedades y limitaciones de todos los métodos diagnosticos, tanto en sus aspectos

cualitativos como cuantitativos.

Durante el desarrollo del presente trabajo se incluyeron pacientes con estudio de
SPECT sin evidencia de isquemia, solo dilatacion isquémica transitoria (TID), algo que no se
habia realizado con anterioridad, o que de haberse realizado no fue en bisqueda de isquemia

COomo en este caso.

En este grupo de 10 pacientes, la mayoria fue del sexo femenino con una relacion de
2.3 mujeres / hombre (7/3), tal como se describe en la literatura la prevalencia ocurre en el

(9,10)

grupo de mujeres . El factor de riesgo que mas se presentd fue la hipertension arterial

sistémica en el 80% de los pacientes, seguido de Dislipidemia en el 70%.

La TID ha sido clasicamente descrita en estudios de perfusién miocardica que se
realizan con protocolo Talio-201 esfuerzo fisico/redistribucion . Aunque Peace et al ® lo ha
descrito como una dilatacion del ventriculo izquierdo en las imagenes post-esfuerzo
comparadas con las imagenes de reposo usando tecnesio (Tc-99m), o con las imagenes de

redistribucion tardia utilizando talio-201.
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En este estudio, el protocolo mas utilizado fue el de Tc-99m farmaco con 50% de los
pacientes, seguido de Talio Farmaco (30%) y después Tc-99m esfuerzo fisico (20%). El
resultado final después del esfuerzo (independientemente del protocolo utilizado) fue de 40%
de la pruebas positivas para isquemia (20% manifestado por infradesnivel del segmento ST;
10% con pseudonormalizacion de la onda T, 10% clinicamente con angor sin cambios

electrocardiograficos).

Al ser llevados a resonancia magnética nuclear se encontraron 3 pacientes positivos
para la presencia de isquemia subendocardica (30%), de los cuales 2 de ellos manifestaron
enfermedad de arterias epicardicas importante (el paciente 1 TCI 0%, arteria descendente
anterior —-DA- 40%, arteria circunfleja —Cx- 100%, arteria coronaria derecha —CD- 100%; y el
paciente 10 TCl 0%, DA 38%, Cx 0%, CD 80%). Otro paciente considerado positivo para
isquemia por la resonancia magnética mostré enfermedad de la microcirculacion (Paciente 7),
a juzgar por la normalidad angiografica de las arterias coronarias, sin embargo en este caso no

se corroboro el diagndstico mediante ultrasonido intracoronario.

Al someter los datos de este estudio a analisis estadistico, concluimos que el valor de P
para la relacién de TID por SPECT no es estadisticamente significativa para la basqueda de
isquemia, sin embargo, se encontrd6 un fendmeno similar al TID demostrada mediante
resonancia magnética, que decidimos cuantificar de la misma forma (es decir dividiendo los
voliumenes en diastole en esfuerzo entre los volimenes en diastole en reposo) obteniendo un
“TID por resonancia magnética (TIDrm)”, el cual parece ser méas sensible en la busqueda de
pacientes con isquemia, que si bien aun no es estadisticamente significativo, probablemente
sea en relacion al tamafio de la muestra de este estudio. En estos casos sugerimos un punto
de corte que podria situarse en TIDrm de >1.3 para demostrar isquemia, y probablemente al
igual que en el estudio SPECT mientras mayor sea esta relacion mayor grado de isquemia ©.

Sin embargo pensamos que este hecho debera de ser corroborado por estudios posteriores

con una muestra significativa de pacientes.
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Al analizar el resto de los parametros y valores llama la atencion que los pacientes
catalogados como isquémicos tienen como se menciond incremento del volumen telediastolico
con esfuerzo en una media de 30.3 ml, mientras que los no isquémicos este incremento es de
4.67 ml con una tendencia a la significancia estadistica (valor de P 0.117) que podria estar en

relacién al tamafio de la muestra.

Por otra parte la Fraccién de expulsion del Ventriculo Izquierdo (FEVI), particularmente
en estos 3 pacientes isquémicos disminuye en promedio 4.4% con el esfuerzo (como habria de
esperarse en un paciente isquémico), mientras que en los no isquémicos esta fraccion

incrementa 5.7% (como igualmente era de esperarse).

En nuestro estudio llama la atencion que los pacientes que obtuvieron una relacion de
TID por resonancia magnética elevados (establecemos un punto de corte de TIDrm >1.3) son
los que resultaron positivos para isquemia, lo cual sugiere que este estudio tiene mejor

sensibilidad para reconocer a los enfermos con verdadera isquemia.

Existen otras causas reportadas de TID como son la cardiopatia hipertensiva ©,
miocardiopatia hipertréfica o dilatada , ademas de un ventriculo izquierdo pequefio®. En
nuestro estudio, el 80% de los pacientes eran hipertensos la mayor parte de ellos mal
controlados, lo cual pudiera ser una causa de que presentaran TID sin evidencia de isquemia

por resonancia magnética.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO.

Este estudio se encuentra limitado por la muestra de pacientes y por el hecho de que
no se realizé complemento del estudio mediante ultrasonido intracoronario para corroborar con

certeza la normalidad intravascular de las arterias coronarias.



CONCLUSIONES

Se debe tener precaucion al interpretar un estudio de perfusion miocardica, que
presenta TID asociado con una perfusién uniforme, porque existe una alta incidencia
de causas no coronarias y artificios técnicos, que pueden condicionar estudios falsos

positivos.

Debido a que las diversas causas que pueden ocasionar TID son en su mayoria
patolégicas (isquemia subendocardica, hipertrofia ventricular izquierda, aumento de la
presion telediastolica del ventriculo izquierdo, etc); estas, por si mismas indican peor

prondéstico comparado con los pacientes con estudio SPECT “normal”.

La relacion de TID por resonancia magnética parece ser un marcador de enfermedad
coronaria mas sensible que el mostrado en el estudio SPECT, por lo que no se debe
despreciar en aumento del volumen telediastélico con el esfuerzo comparado con el

reposo en este estudio. Sugerimos un valor de corte para el TIDrm de >1.3.

En presencia de TID, continuamos sugiriendo el realizar complementos diagnésticos
para valorar la anatomia coronaria ya que es frecuente que estos pacientes tengan

isquemia en algun territorio miocardico.

Aunque algunos autores @ sugieren que la presencia de TID sea un hallazgo
fisiolégico, parece que un hallazgo tan anormal pudiera ser una variante fisiol6gica por

razones aun no comprendidas.

Como se describe en la literatura, en este estudio, la relacion de TID es mas

prevalente en mujeres que en hombres.



(Anexo 1) HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo

Declaro libre y voluntariamente que acepto participar en el estudio:

VALORACION DE ISQUEMIA’SUBENDOCARDICA DIFUSA EN PACIENTES CON DILATAC,ION
TRANSITORIA DEL VENTRICULO IZQUIERDO POST-ESFUERZO SIN OTRA ALTERACION
EN EL ESTUDIO SPECT, MEDIANTE RESONANCIA MAGNETICA NUCLEAR Y ESTUDIO DE

ARTERIAS CORONARIAS

El estudio consiste en realizar una resonancia magnética de mi corazén en 3 fases (reposo,
esfuerzo con adenosina en infusidn intravenosa y redistribucion). Posteriormente si no cuento con
algun estudio de anatomia coronaria previo, acepto la realizacién de una angiotomografia de
arterias coronarias, que consiste en administrar metoprolol si la frecuencia cardiaca es mayor a 65
latidos por minuto, administrar medio de contraste e ingresar a un tomografo para la adquisicion de
imagenes.

Los propésitos del estudio son investigar la presencia de isquemia subendocardica mediante
resonancia magnética en los pacientes que presentan dilatacién transitoria isquémica del ventriculo
izquierdo (TID), en un estudio previo de perfusibn miocardica. Este estudio podria en un futuro,
beneficiar a estos pacientes con nuevos métodos diagnésticos y de tratamiento.

Puedo solicitar informacién adicional acerca de los riesgos y beneficios de mi participacién en
el estudio.

Es de mi conocimiento que seré libre de retirarme del presente estudio en el momento en que
asi lo desee. En caso de que decidiera no participar, la atenciéon que como paciente recibo en esta

institucidon no se vera afectada.

FIRMA
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