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Resumen:

Introducciéon: La evaluacion de la funcion diastdlica ha sido estudiada por diferentes métodos. La Tomografia
computada con emision de fotén unico sincronizado (SPECT), es una técnica no invasiva que evalua la funciéon
diastdlica mediante un software automatizado QPS/QGS, (Cedars Sinai), en donde se analizan parametros de
indice de llenado maximo (PFR), fraccion de llenado (FF) y tiempo de llenado maximo (TPFR). Asi mismo, ésta
técnica estudia la geometria ventricular mediante los indices de excentricidad en sistole y diastole, sin embargo

ambos parametros no se han estudiado de manera conjunta para demostrar su relacién.

Objetivo del estudio: Determinar la relacion entre los parametros de funcion diastdlica y los indices de geometria

ventricular medidos mediante GATED SPECT.

Método: Estudio de cohorte. Se analizaron los parametros de funcion diastdlica, sistdlica, los indices de geometria

ventricular y los parametros de perfusion miocardica mediante GATED SPECT.

Resultados: Se revisaron 2,240 estudios, cumplieron criterios de inclusion 130 estudios, 30 fueron eliminados por
ser técnicamente inadecuados. Se estudiaron 100 pacientes, 50 fueron hombres (50%) y el resto mujeres. La
media de edad fue de 56.5 afios (minima de 16 y maxima de 81 afios). El indice de excentricidad tanto en sistole
como en diastole fue significativamente mayor en los hombres (IEs 0.85 vs 0.82, IEd 0.84 vs 0.82; p= 0.000). En
los pacientes portadores de Diabetes mellitus e Hipertension arterial, se demostré que tenian mayor disfuncion
diastolica calculada por PFR (PFR 1.8, p= 0.10) comparado con aquellos que solo eran portadores de una sola
enfermedad de forma aislada. La alteracion de la geometria ventricular fue significativamente mayor en mujeres,
independientemente de los factores de riesgo, con un OR de 9 (IC 2.82- 28.9), el 44% de mujeres tuvieron
anormalidad en la geometria ventricular vs 8% de los hombres, con una diferencia estadisticamente significativa
(p=0.000).

Conclusiones: Los hallazgos del presente trabajo sugieren una asociacion entre la disfuncién diastélica del
ventriculo izquierdo y la presencia de alteracion en la geometria ventricular, principalmente en diabéticos e
hipertensos. También sugiere que los parametros de geometria ventricular difieren de acuerdo al género, por lo

que resulta importante establecer valores de normalidad por género para el indice de excentricidad.



Abreviaturas:

AHA: American Heart Association
ACC: American College of Cardiology
ECO: Ecocardiograma Transtoracico
DM: Diabetes mellitus

FF: Fraccion de llenado

HAS: Hipertension arterial sistémica
|E: indice de excentricidad

GATED SPECT: Tomografia por emision de positron Unico sincronizado
QGS: Cuantitative gated SPECT
PFR: indice de llenado maximo

SRS: Puntaje sumado en reposo.

SDS: Puntaje sumado diferencial.

TPDe: Deficit total de perfusion en esfuerzo.
TPDr: Deficit total de perfusion en reposo.
TPDi: Deficit total de perfusion isquemico.

TPFR: Tiempo de indice de llenado maximo



1. Introduccién y Antecedentes

Relacion entre los parametros de funciéon diastélica y los indices de geometria ventricular
evaluados mediante tomografia por emision de positrén unico.

La funcion ventricular normal depende de una buena contraccién miocardica (contractilidad) y de que
las cargas hemodinamicas (diastélica y sistdlica) sean normales. En el corazdn intacto, la contraccion
miocardica (suma de la contraccion de todas las miofibrillas en forma sinérgica) genera presion dentro
de las cavidades cardiacas y desplaza volumen?. La relajacion permite el llenado del corazén y éste
depende fundamentalmente de que dicha relajacién se lleve a cabo completamente y que el miocardio
sea distensible. Si el volumen diastélico es normal y tanto la arquitectura miocardica como su funcion
también son normales, la presion que genera el ingreso de sangre al corazon (presion diastélica) sera
normal®. La relajacién isovolumétrica es considerada parte de la sistole principalmente debido a que es
la fase del ciclo cardiaco que mayor oxigeno consume, siendo la parte mas activa del ciclo cardiaco.
Asi mismo ésta fase del ciclo cardiaco es la que mas influye en la diastole’ . La diastole se refiere al
llenado ventricular y esta conformada por tres fases: llenado rapido, diastasis y contraccion auricular®.
La funcién diastdlica del ventriculo izquierdo puede evaluarse de forma cualitativa y cuantitativa
mediante técnicas invasivas y no invasivas®. Actualmente el cateterismo cardiaco es el método “Gold
estandar” para evaluar la funcion diastdlica, sin embargo su uso es limitado debido a su naturaleza
invasiva, costo, grado de complejidad y los riesgos para el pacientes. La ecocardiografia Doppler es el
método no invasivo de eleccidén para valorar la funcion diastdlica mediante el analisis de la velocidad
de flujo transmitral*. En condiciones normales se pueden identificar ondas de flujo, la onda E que
representa el llenado temprano ventricular y la onda A que corresponde al llenado durante la sistole
auricular. De esta forma se analizan diversos patrones de disfuncion diastélica. Sin embargo, durante
la evaluacién el volumen muestra debe ubicarse correctamente ya que una mala alineacién puede
ocasionar errores en la medicion, siendo la variabilidad operador dependiente una de las principales
desventajas de éste método®. Asi mismo diversos factores como la frecuencia cardiaca, la precarga, la
poscarga y el tono simpatico pueden influir en los valores obtenidos, por lo que deben ser

interpretados con precaucién".



La Tomografia computada con emisién de fotén Unico sincronizado, (SPECT, por sus siglas en inglés
Single Photon Emission Computed Tomography) es una técnica no invasiva validada para evaluar la
funcién diastdlica mediante un software automatizado QPS/QGS, (Cedars Sinai)zs, en donde se realiza
de forma automatizada la medicién del indice de llenado maximo (PFR, “peack filling rate”), la fraccion
de llenado (FF, “filling fraction”) y el tiempo de llenado maximo (TPFR, “time peack filling rate”)4. El
PFR es el parametro mas ampliamente utilizado para medir cambios rapidos en el llenado ventricular,
ésta se normaliza al final de la diastole y se expresa en volumen diastdlico final por segundo (EDV/seg,
“end diastolic volume” ), éste valor en particular puede ser influido por la edad®. EI TPFR mide el
intervalo de tiempo que existe desde el nadir de llenado ventricular hasta el indice de llenado maximo y
se expresa en milisegundos (ms). La FF determina el porcentaje de volumen latido en la diastole. Estas
mediciones deben realizarse con equipos de alta resolucién temporal con el fin de evitar
infraestimacion de cualquiera de estos parémetros4. El estudio de la funcion diastdlica mediante
SPECT vy ecocardiografia Doppler se ha comparado en diversos trabajos y se ha demostrado una
buena correlacion entre la velocidad del flujo maxima de llenado diastélico (onda E) medido por
Doppler y el tiempo de llenado maximo (TPFR) mediante SPECT, entre el descenso temprano de la
velocidad del flujo transmitral y el indice de llenado maximo (PFR). El valor agregado que tiene la
SPECT es la adquisicion automatizada de las imagenes que elimina la variabilidad operador
dependiente de la que es objeto la ecocardiografl'a4. Se ha demostrado que el TPFR y el PFR se
correlacionan de forma independiente con la edad, frecuencia cardiaca, funcion sistdlica, en donde el
TPFR es la variable mas estable y el PFR un parametro que disminuye con la edad’. Los valores
normales de PFR es > 1.70 EDV/s y los de TPFR es < 208 ms, una disminucién del PFR con
incremento del TPFR traducira funcion diastolica alterada. Para la adquisicidon y correcta medicién de
estas variables se debe realizar la adquisicién con 16 Frames y una ventana de de rechazo de latidos

del 15 al 20%>"". (Figura 1)
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Figura 1. Ejemplos de la medicion de PFR y TTPF. (Tomado de Akincioglu C., et al. Assesment of
diastolic function using 16 frame TC sestamibi gated myocadial perfusion SPECT: normal values. J

Nucl Cardiol. 2005; 46(7), 1102-1108)

El fendmeno de remodelacion ventricular es un proceso que promueve el cambio de la masa y
volumen ventricular para que el corazén pueda adaptar su funcionamiento a nuevas condiciones de
trabajoz. Cuando existe una sobrecarga de presion aparece hipertrofia, la cual permite mantener el
gasto cardiaco sin mayor costo metabolico®. Este proceso de remodelado del ventriculo izquierdo (VI)
afecta la biologia del miocito, la geometria y la arquitectura de la cavidad ventricular izquierdas. El
cambio de forma del VI desde una elipse alargada a una forma mas esférica aumenta la sobrecarga
meridional sobre la pared del VI, lo que demanda un mayor costo energe’ticoe' El aumento de la
sobrecarga de la pared lleva a una expresién sostenida de genes activados por el estiramiento
[angiotensina II (All), endotelina (ET) y factor de necrosis tumoral (TNF)] y vias de sefializacién de
hipertrofias. Ademas la sobrecarga telediastélica sobre la pared del VI condicionara disminucién de la
perfusion episédica del subendocardio con el resultante empeoramiento de la funcion ventricular, con
un aumento del estrés oxidativo y activacién resultante de familias de genes que son sensibles a la

generacion de radicales libres (TNF, IL-1B)6. Este proceso se encuentra intimamente relacionado con

el rendimiento cardiaco’.



El remodelado también puede medirse con ecocardiograma calculando la geometria del ventriculo, lo
que le da valor prondstico para desarrollo de insuficiencia cardiaca’. La SPECT es un método que ha
permitido obtener mediciones de la geometria ventricular con el indice de excentricidad ¢ esfericidad
que es un parametro morfolégico calculado a partir de los diametros de la cavidad en 3 planos con la
siguiente formula IE= vV 1- (Rx)(Rz)/ (Rzz)8 (Figura 2). El valor normal de éste indice es > 0.82, en
donde un valor inferior a éste traducira una geometria ventricular alterada, la cual se relaciona con
incremento de volumen y dilatacion del VI®. Ademas tiene valor prondstico con una sensibilidad del
68% y una especificidad del 95% para predecir insuficiencia cardiaca aguda7. En éste mismo estudio
se encontré que la fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo y el indice de geometria ventricular
son factores prondsticos independientes para predecir insuficiencia cardiaca aguda. Esta técnica
demostré una alta precision ya que midié el contorno miocardico aunque existieran areas con perfusion

miocardica anormal’.

It is calculated for all slices in a gated series.

N
A

Figura 2. Calculo del indice de excentricidad. (Tomado de Cedars Sinai Medical Center. Quantitative

perfusion SPECT. Reference Manual. Ed. 2012; pag. 83.)
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En la actualidad existen aproximadamente 5.7 millones de pacientes portadores de Insuficiencia
cardiaca en los Estados Unidos de Norteamérica (EU), de los cuales hasta el 50-60% tienen funcidn

sistolica conservada (Disfuncion diastélica)®'"*

. Las caracteristicas demograficas de los pacientes con
disfuncion diastdlica son diferentes de aquellos con disfuncion sistdlica, generalmente son mujeres,
edad avanzada, obesos, raza negra, con mayor prevalencia de hipertension, diabetes mellitus y

fibrilacion auricular'®'"?

. La mortalidad anual por cualquier causa es similar en los pacientes con
disfuncién diastdlica comparados con aquellos que tienen disfuncion sistdlica predominante (5-8% vs
10-15%), aunque algunas series han publicado que los pacientes con disfuncién diastdlica tienen

mayor sobrevida® 1011213

. En el estudio Irbersartan in Heart Failure with Preserved Ejection Fraction (I-
Preserve) fue reportada una mortalidad anual del 5.2% en pacientes con insuficiencia cardiaca con
funcién sistélica conservada (disfuncién diastélica)”. El impacto econdmico de la disfuncién diastélica
no esta bien definido, pero se calcula un costo anual de $32.7 millones de ddélares en EU
aproximadamente”. En nuestro pais no existen datos al respecto. Las guias de evaluacién y
tratamiento de la insuficiencia cardiaca, la American Heart Association y el American College of
Cardiology (AHA/ACC) recomienda el diagndstico de disfuncidn diastdlica como de diagnéstico de
exclusion®®. Recordemos que la disfuncion diastdlica es un proceso en el que las alteraciones
miocardicas o pericardicas producen un impedimento de grado variable al llenado ventricular (derecho
6 izquierdo) y puede llegar a ocasionar incremento de la presién diastolica sin aumento del volumen

291 Dentro de las causas de disfuncion

diastdlico que coincide con una fraccién de expulsidon normal
diastdlica se encuentran: Hipertensién, cardiopatia isquémica, las miocardiopatias y las pericarditisz. El
sintoma cardinal es la disnea, que en consecuencia disminuye la capacidad funcional y produce
deterioro en la calidad de vida?®. Esta puede ser ocasionada por disfuncion sistélica, diastdlica
enfermedad pulmonar concomitante o falta de condicion fisica. En los pacientes que desarrollan disnea

y tienen un ventriculo izquierdo de tamano normal con fraccién de expulsidon normal tendran un riesgo

tres veces mayor de presentar eventos cardiovasculares'’.
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La hipertension arterial sistémica es uno de los factores de riesgo mas importantes para el desarrollo
de disfuncion diastolica'®, en el estudio Systolic Hypertension Elderly Program (SHEP) se demostré
que el control antihipertensivo previene el desarrollo de insuficiencia cardiaca, con una reduccion del
riesgo relativo de aproximadamente 50%'>". Por lo que un adecuado control de la tension arterial
disminuye la prevalencia de disfuncién diastélica independientemente del tratamiento antihipertensivo
implementadow. También se ha demostrado que la edad es un factor independiente de mortalidad en
pacientes con disfuncién diastdlica. La mortalidad a 5 afos en pacientes con disfuncion diastdlica
menores de 50 afos fue de 15%, en aquellos con edades de 50 a 70 afios fue de 33% y en mayores
de 70 afios fue de 50%'*'®. La Diabetes mellitus (DM) es otra enfermedad que recientemente se
demostré que produce disfuncion diastdlica en el 27-70% de los pacientes diabéticos debido al
incremento de la masa ventricular y fibrosis, lo cual produce deterioro en la relajacion cardiaca con
disminucion de la distensibilidad ventricular'’. Sin embargo la DM solo esta presente el 37% de los
pacientes que tienen disfuncion diastdlica y en estos casos la sobrevida a 5 afios se encuentra
reducida'’. El llenado ventricular sufre un mayor deterioro en los pacientes portadores de DM tipo 2
comparados con aquellos que tienen DM tipo 1, lo cual se ha considerado secundario al fendmeno de
resistencia a la insulina predominante en la DM2 que ocasiona hipertrofia de los miocitos, considerado
el principal mecanismo por el cual se produce el engrosamiento de la pared del VI'". Asi mismo el
estado de hiperglicemia ocasiona incremento en el nivel de acidos grasos, incrementa el estrés
oxidativo y los factores de crecimiento celular, asi como alteraciones en la homeostasis del calcio,
metabolismo lipidico y microvasculatura'’. Se ha considerado que el control glucémico puede mejorar
la funcion ventricular de forma reversible en etapas tempranas, no obstante varios estudios han fallado
en demostrar que el control glucémico intensivo mejore el pronostico cardiovascular de los pacientes
portadores de DM tipo 2", Para el diagnodstico de disfuncion diastolica de acuerdo a las guias de la
AHA/ACC, se conjuntan los datos obtenidos de la historia clinica, la exploracion fisica, radiografia del
térax, estudios de laboratorio, electrocardiograma y ecocardiograma, sin embargo en la mayoria de los
pacientes solo tienen intolerancia al ejercicio en ausencia de sobrecarga de volumen y por lo tanto

muchas veces el diagndstico no se realiza adecuadamente®.

12



En este contexto, se indica la prueba de esfuerzo con el ecocardiograma de forma conjunta cuando
los resultados previos no sean concluyentes y continle la sintomatologia. Con la prueba de esfuerzo
se busca inducir elevacion de la presion de llenado ventricular, la cual produce disminucion del
volumen latido y caida del gasto cardiaco con subsecuente disminucidon del consumo maximo de
oxigeno en este tipo de pacientes. Por lo anterior, los pacientes con disfuncién diastélica tienen un

8% 8192023 A pesar de que existen lineamientos para el

consumo maximo de oxigeno reducido en 4
diagnostico emitidos por la AHA/ACC no existe un consenso especifico en cuanto a estos criterios para

el diagnéstico de disfuncion diastolica®.
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2. Planteamiento del problema

En la evaluacion de la funcion ventricular, la medicion de los indices de geometria ventricular no se
realiza de forma habitual y éstos son relevantes ya que proporcionan informacion pronéstica. Tanto la
funcién diastolica como los indices de geometria ventricular han sido medidos de forma independiente
en diversos estudios mediante GATED SPECT mostrando una buena correlacién con el
ecocardiograma teniendo la ventaja de eliminar la variabilidad interobservador de la que es objeto el
ecocardiograma ya que proceso es automatizado y se encuentra validado®. Actualmente no existen
estudios en nuestro Instituto ni en el mundo, hasta donde tenemos conocimiento, en los que se haya
contemplado la relacién existente entre los parametros de funcion diastdlica y los indices de geometria

ventricular en los pacientes que tienen una perfusidon miocardica y funcion sistélica normales.
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3. Justificacion

La disfuncion diastdlica es un proceso que continla en ascenso y sigue siendo un reto para el
diagndstico. Ademas de que en la mayoria de los centros a nivel internacional, los parametros de
funcién diastélica y geometria ventricular son evaluados en una proporcion pequefia de pacientesz1. En
aquellos pacientes que tienen alteraciones en la funcién diastolica se ha demostrado que la tasa de
rehospitalizacién es frecuente, con un reingreso hospitalario en el 51% de los casos y con mas de dos
reingresos en el 25% dependiendo el grado de disfuncion diastdlica. En los diversos estudios
publicados en la actualidad no se ha establecido la relacién de los parametros de funcion diastdlica
con los indices de geometria ventricular. Ante esto, es importante establecer parametros que nos
permitan valorar la funcién ventricular en contraste con los indices de geometria del ventriculo
izquierdo mediante GATED SPECT ya que nos permite una evaluacién mas precisa. Por lo tanto, el
desarrollo de métodos para su estudio nos beneficiara en realizar una estratificacion mas completa y
detallada en este tipo de pacientes con el objetivo de tomar acciones que contribuyan a retrasar la

presencia de insuficiencia cardiaca, disminuir la mortalidad y los costos en la atencién médica®*?*.

15



4. Pregunta de investigaciéon

¢ Cual es la relacion entre los parametros de funcién diastélica y los indices de geometria ventricular
medidos mediante GATED SPECT para demostrar disfuncién diastolica con alteracion en la geometria

ventricular en los pacientes que tienen perfusién miocardica normal?
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5. Hipotesis

Hipotesis nula: Es probable que los parametros de funcion diastélica y los indices de geometria
ventricular medidos mediante GATED SPECT no muestren ninguna relacién para demostrar disfuncion
diastdlica con alteraciones de la geometria del ventriculo izquierdo en los pacientes que tienen

perfusién miocardica normal.

Hipotesis alterna: Es probable que los parametros de funcion diastdlica y los indices de geometria
ventricular medidos mediante GATED SPECT tengan una relaciéon para demostrar disfuncién diastolica
con alteraciones de la geometria del ventriculo izquierdo en los pacientes que tienen perfusion

miocardica normal.
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6. Objetivos

Primario:

1. Determinar la relacion entre los parametros de funcion diastdlica y los indices de geometria
ventricular medidos mediante GATED SPECT para demostrar disfuncion diastdlica con
alteraciones de la geometria del ventriculo izquierdo en los pacientes que tienen perfusion

miocardica normal.
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7. Material y Métodos

Tipo de estudio y metodologia:

Se trata de un estudio de cohorte. Se analizaron los parametros de funcién diastdlica y sistélica, los

indices de geometria ventricular y los parametros de perfusién miocardica mediante GATED SPECT.

Descripcion de la poblaciéon de estudio:

Poblacion obetivo: Pacientes enviados al servicio de Cardiologia Nuclear del Instituto Nacional de

Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez” para estudio de perfusion miocardica y funcién ventricular izquierda.

Criterios de inclusion: Pacientes con estudio GATED SPECT reportado sin evidencia gamagrafica de

isquemia o infarto y funcidn sistélica ventricular conservada.

Criterios de exclusion: Pacientes con cardiopatia isquémica, miocardiopatia dilatada o hipertrofica,
trastornos del ritmo y/o conduccion que impidieran una adecuada sincronizacion (Fibrilacion atrial
permanente, Flutter de respuesta ventricular rapida, Bloqueo AV de 2° y 3er grado, Bloqueo de rama

izquierda del haz de His).

Criterios de eliminacion: Pacientes con estudio de GATED SPECT que no tuvieron la calidad

necesaria para ser interpretados de forma adecuada.
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Tamano de la muestra:

La muestra fue tomada a conveniencia. Se incluyeron 100 pacientes enviados a estudio de GATED

SPECT de Diciembre del 2012 a Junio del 2013. Muestreo no probabilistico

Variables de estudio:

Variable

Definiciéon operacional

Tipo

Fraccion de Expulsion Ventricular

Izquierda (FEVI)

Porcentaje del volumen telediastolico

expulsado durante la sistole.

Cuantitativa continua

indice de llenado maximo (PFR,

Peak Filling Rate)

Mayor indice de llenado durante la
diastole temprana. Valor normal mayor

a 1.70 EDV/s

Cuantitativa continua

Tiempo al indice de llenado maximo

(TPFR, Time to Peak Filling Rate)

Tiempo transcurrido entre el final de la
sistole y el indice de llenado maximo.

Valor normal menor de 208 ms.

Cuantitativa continua

Disfuncion Diastolica

PFR menor de 1.7 EDV/s y/6 TPFR

mayor a 208 ms.

Cualitativa nominal

indice de geometria ventricular

indice de excentricidad en sistole < 0.82

Cuantitativa continua

anormal

SSS Puntaje sumado en esfuerzo. Suma de | Cuantitativa
los valores de perfusién asignados a
cada uno de los 17 segmentos del VI en
esfuerzo. Normal 0-3

SRS Puntaje sumado en reposo. Suma de | Cuantitativa

los valores de perfusién asignados a
cada uno de los 17 segmentos del VI en

reposo.
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Variable Definiciéon operacional Tipo

SDS Puntaje sumado diferencial. Resta del | Cuantitativa
SSS- SRS. Normal 0-1

TPD en esfuerzo (TPDe) Deficit total de perfusion en esfuerzo. | Cuantitativa
Porcentaje de la masa ventricular
izquierda con defecto de perfusion en
esfuerzo.

TPD en reposo (TPDr) Deficit total de perfusion en reposo. | Cuantitativa
Porcentaje de la masa ventricular
izquierda con defecto de perfusion en
reposo.

TPD isquémico Deficit total de perfusion isquemico. | Cuantitativa

Resta del TPDe- TPDr.

Las variables de estudio se obtuvieron analizando los estudios de GATED SPECT (16 frames),

mediante el programa QPS/QGS, (Cedars Sinai)zs. Se evalud de manera integral la Funcién Ventricular

Izquierda, el PFR, el TPFR, el indice de excentricidad en sistole y en diastole. El analisis de los

parametros se realizé de manera conjunta con el personal experto del servicio de Cardiologia Nuclear.
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8. Analisis estadistico.

Se realizé el analisis estadistico de acuerdo al tipo de variables con el programa SPSS version 20.

1. Las caracteristicas sociodemograficas y clinicas cuantitativas se expresaron con medidas de
tendencia central, media, desviacion estandar y rangos; las variables cualitativas se expresaron en
frecuencias y porcentajes.

2. Para las variables cuantitativas, se realizdé contraste de normalidad con la prueba de Kolmogorov
Smirnoff.

3. Las variables cuantitativas con distribucion normal se compararon con la prueba T de student para
muestras independientes o con la prueba de ANOVA de un factor para muestras independientes.

4. Las variables cuantitiativas con distribucion normal se correlacionaron con prueba de Pearson.

5. Se analiz6 la asociacion de las variables cualitativas con la prueba de Chi cuadrada y la prueba

exacta de Fisher.
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9. Resultados.

Se revisaron 2,240 estudios, de los cuales cumplieron los criterios de inclusion 130 estudios, de ellos
30 fueron eliminados por ser técnicamente inadecuados. Finalmente se estudiaron 100 pacientes de
los cuales 50 fueron hombres (50%) y el resto mujeres. La media de edad fue de 56.5 afios (minima de
16 y maxima de 81 afios). De éstos el 53% tuvieron tabaquismo positivo, 80% sedentarios, 51%
obesos, 31% Diabetes Mellitus tipo 2, 68% hipertension arterial y 49% hipercolesterolemia. Al
realizarse el analisis de factores de riesgo por género, el tabaquismo (60%), el sedentarismo (51%) vy la
hipercolesterolemia (53%) fueron mas frecuente en los hombres, la obesidad (60%) y la hipertension
arterial sistémica (54%) fueron mas frecuentes en mujeres; la Diabetes Mellitus tipo 2 se encontré igual
en ambos géneros. También se analizaron los parametros obtenidos de la prueba de esfuerzo de la
cual se encontré que la media del consumo maximo de oxigeno fue de 8.9 METS, de la frecuencia
cardiaca maxima alcanzada fue de 154.3 Ipm, la tension arterial sistélica maxima de 156.6 mmhg y un
score de Duke de 5.2. Las medias obtenidas de los parametros de perfusidon miocardica se obtuvo un
SSS de 1.94, SRS de 0.61, SDS 1.32, un TPDe 2.73, TPDr 3.8. Los promedios de funcion sistélica se
encontraron VTD 64.4 ml, VTS 19.2 ml, Velocidad maxima de vaciado de -2.98 y una FEVI de 72.2%
(Tabla 1). Los parametros de funcion diastdlica se encontraron medias PFR 1 de 2.08, PFR 2 de 1.17,
TTPF de 271.5. En los indices de excentricidad se observaron los siguientes promedios 0.83 tanto en

sistole como en diastole (Tabla 2).

TABLA 1. Parametros de funcion ventricular.

Estadisticos descriptivos

N Minimo | Maximo Media Desv. tip.
Volumen telediastolico 100 33 123 64,04 20,178
Volumen telesistolico 100 2 53 19,21 11,676
Velocidad maxima de 100 -4,86 -1,59 | -2,9899 ,56485
vaciado
Fraccion de expulsion 100 46 95 72,21 10,506
N vélido (segun lista) 100
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TABLA 2. Parametros de funcion diastdlica e indices de excentricidad.

Estadisticos descriptivos

N Minimo Maximo Media Desv. tip.
PFR 1 100 21 3,60 2,0898 , 74059
PFR 2 100 .00 3,25 1,1712 1,01133
TTPF 100 137 514 | 271,25 91,180
Indice de excentricidad 100 75 90 8397 ,03807
en sistole
Indice de excentricidad 100 74 .90 8349 03506
en didstole
N vélido (segun lista) 100

Una vez realizadas las estadisticas descriptivas, se procedio a realizar el analisis de normalidad con la
prueba de Kolmogorov Smirnoff para variables cuantitativas, de las cuales tuvieron una distribucién
normal con excepcion del PFR 2 (Tabla 3). Comprobada la distribucién normal de las variables, se
procedié a realizar el analisis de las variables cuantitativas mediante el coeficiente de correlacion de
Pearson, cuya significancia estadistica se establecié con una p < 0.05 y una “r” cercana a la unidad,
con esto se observaron correlaciones bajas entre los volumenes tanto telediastolico como telesistélico
con el indice de excentricidad en sistole (VTD: r= 0.340, p=0.001; VTS r=0.313, p= 0.002). También se

observo una correlacion baja de la FEVI con el PFR 1 (r= 0.357, p= 0.000), el resto de las variables se

mostraron sin correlacion. (Tabla 4)

Tabla 3. Prueba de Kolmogorov Smirnoff para variables cuantitativas.

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra

Velocidad indice de indice de
Volumen Volumen Fraccion de maxima de excentricidad | excentricidad

Edad telediastolico | telesistolico expulsion vaciado PFR 1 PFR 2 TTPF en sistole en diastole
N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100
Parametros normales™®  Media 56,65 64,04 19,21 72,21 -2,9899 | 2,0898 1,1712 | 271,25 8397 ,8349
Desviacion tipica 9,808 20,178 11,676 10,506 ,56485 ,74059 | 1,01133 91,180 ,03807 ,03506
Diferencias mas Absoluta 077 ,098 ,102 073 ,091 133 227 ,124 117 ,108
extremas Positiva 077 098 1102 073 050 071 227 124 057 057
Negativa -,065 -,080 -,073 -,056 -,091 -,133 -,123 -,073 -,117 -,108
Z de Kolmogorov-Smirnov 773 977 1,023 727 ,906 1,333 2,266 1,241 1,169 1,078
Sig. asintot. (bilateral) ,589 ,296 ,246 ,665 384 057 ,000 ,092 130 195
Sig. exacta (bilateral) ,562 278 230 638 362 ,052 ,000 ,084 ,120 ,182
Probabilidad en el punto ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000 ,000

a. La distribucion de contraste es la Normal.

b. Se han calculado a partir de los datos.
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Tabla 4. Coeficiente de correlacion de Pearson.

Correlaciones

Velocidad indice de indice de

Volumen Volumen Fraccion de maxima de excentricidad | excentricidad

Edad telediastolico | telesistolico expulsion vaciado PFR 1 PFR 2 TTPF en sistole en diastole

Edad Correlacion de Pearson 1 -,085 -,089 ,091 -,044 -,103 ,184 ,181 -,087 -,124

Sig. (bilateral) 398 378 365 665 307 067 072 390 220

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Volumen telediastolico Correlacion de Pearson -,085 1 893 -,666 /434 -,122 -,122 -,393 340 143

Sig. (bilateral) 398 ,000 ,000 ,000 228 226 ,000 ,001 155

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Volumen telesistolico Correlacion de Pearson -,089 893 1 -,902 625 -,261 -213 -,278 313 133

Sig. (bilateral) 378 ,000 ,000 ,000 ,009 033 ,005 .002 187

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Fraccion de expulsion Correlacion de Pearson ,091 -,666 -,902 1 -,726 357 184 ,169 -,269 -,119

Sig. (bilateral) 365 ,000 ,000 ,000 .000 067 ,093 .007 239

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Velocidad maxima de Correlacion de Pearson -,044 434 625 -,726 1| -366 -,202 035 173 132

vaciado Sig. (bilateral) 665 ,000 ,000 ,000 ,000 ,044 730 085 1190

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

PFR 1 Correlacion de Pearson -,103 =122 -,261 357 -,366 1 -,541 -,337 ,134 112

Sig. (bilateral) 307 228 ,009 ,000 ,000 .000 ,001 ,182 268

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

PFR 2 Correlacion de Pearson ,184 -,122 =213 184 -,202 -,541 1 185 -,234 -,176

Sig. (bilateral) 067 226 033 067 044 .000 065 ,019 079

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

TTPF Correlacion de Pearson 181 -,393 -,278 ,169 035 -337 185 1 -,061 ,108

Sig. (bilateral) 072 ,000 005 093 730 .001 065 547 285

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Indice de excentricidad Correlacion de Pearson -,087 340 313 -,269 173 134 -,234 -,061 1 858

en sistole Sig. (bilateral) 1390 001 ,002 007 085 1182 019 547 000

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

Indice de excentricidad Correlacion de Pearson -,124 143 133 -119 132 112 -,176 ,108 858 1
en didstole Sig. (bilateral) 220 155 187 239 ,190 1268 ,079 1285 ,000

N 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100

** La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).
*. La correlacion es significante al nivel 0,05 (bilateral).

Se analizaron las muestras independientes con prueba “T de student’, en donde el indice de

excentricidad tanto en sistole como en diastole fue significativamente mayor en hombres (IEs 0.85 vs

0.82, IEd 0.84 vs 0.82; p= 0.000) (Tabla 5), el valor publicado como normal para el indice de

excentricidad en sistole es de 0.82 o mayor. Los hipertensos tuvieron un TTPF significativamente

mayor (286.4 vs 238.8; p= 0.014) (Tabla 6), el valor considerado normal para el TTPF es menor de

208ms. En fumadores tuvieron un TTPF menor (253.9 vs 290.7; p= 0.44) (Tabla 7). No hubo

diferencias significativas en los parametros de funcion diastolica e indices de excentricidad entre los

diabéticos, obesos, sedentarios y con hipercolesterolemia.
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Tabla 5. Diferencias del indice de excentricidad entre hombres y mujeres.

Estadisticos de grupo

Desviacion Error tip. de
Género N Media tip. la media
PFR 1 Hombre 50 | 2,0110 ,65202 09221
Mujer 50 [ 2,1686 81873 11579
PFR 2 Hombre 50 | 1,1372 ,89990 12727
Mujer 50 [ 1,2052 1,11994 . 15838
TTPF Hombre 50 | 269,92 91,130 12,888
Mujer 50 | 272,58 92,135 13,030
Indice de excentricidad Hombre 50 8582 ,03015 ,00426
en sistole Mujer 50 | 8212 ,03635 ,00514
Indice de excentricidad Hombre 50 ,8498 ,03100 ,00438
en diastole Mujer 50 | .8200 03270 00462
Prueba de muestras independientes
Prueba de Levene para la
igualdad de varianzas Prueba T para la igualdad de medias
95% Intervalo de confianza
Sig. Diferencia de | Error tip. de para la diferencia
F Sig. t gl (bilateral) medias la diferencia Inferior Superior
PFR 1 Se han asumido 1,797 ,183 -1,065 98 ,290 -,15760 ,14802 -,45134 ,13614
varianzas iguales
No se han asumido -1,065 [ 93,325 290 -,15760 ,14802 -,45152 ,13632
varianzas iguales
PFR 2 Se han asumido 5,359 ,023 -.335 98 739 -,06800 ,20318 -,47120 ,33520
varianzas iguales
No se han asumido -,335 | 93,658 739 -,06800 ,20318 -,47144 ,33544
varianzas iguales
TTPF Se han asumido ,000 994 -,145 98 ,885 -2,660 18,327 -39,029 33,709
varianzas iguales
No se han asumido -, 145 | 97,988 ,885 -2,660 18,327 -39,029 33,709
varianzas iguales
Indice de excentricidad Se han asumido 1,866 175 5,540 98 ,000 ,03700 ,00668 ,02375 ,05025
en sistole varianzas iguales
No se han asumido 5,540 | 94,764 ,000 ,03700 ,00668 ,02374 ,05026
varianzas iguales
Indice de excentricidad Se han asumido ,198 657 4,676 98 ,000 ,02980 ,00637 ,01715 ,04245
en diastole varianzas iguales
No se han asumido 4,676 | 97,723 ,000 ,02980 ,00637 ,01715 ,04245
varianzas iguales

Tabla 6. Valores del TTPF en Hipertensos.

Estadisticos de grupo

Desviacion Error tip. de
Hipertension N Media tip. la media
PFR 1 Si 68 | 2,0146 77893 ,09446
No 32 2,2497 63357 ,11200
PFR 2 Si 68 1,2397 1,04544 ,12678
No 32 1,0256 ,93381 ,16508
TTPF Si 68 | 286,49 93,173 11,299
No 32 238,88 78,720 13,916
Indice de excentricidad Si 68 8360 .03790 ,00460
en sistole No 32 | 8475 ,03785 ,00669
Indice de excentricidad Si 68 8331 ,03351 ,00406
en didstole No 32 | 8388 03842 ,00679
Prueba de muestras independientes
Prueba de Levene para la
igualdad de varianzas Prueba T para la igualdad de medias
95% Intervalo de confianza
Sig. Diferencia de | Error tip. de para la diferencia
F Sig. t gl (bilateral) medias la diferencia Inferior Superior
PFR 1 Se han asumido 1,748 ,189 -1,490 98 139 -,23513 15779 -,54826 ,07801
varianzas iguales
No se han asumido -1,605 73,564 113 -,23513 , 14652 -,52710 ,05684
varianzas iguales
PFR 2 Se han asumido 772 382 987 98 326 ,21408 ,21683 -,21621 ,64437
varianzas |guales
No se han asumido 1,029 67,490 307 ,21408 ,20814 -,20131 ,62948
varianzas iguales
TTPF Se han asumido 3,426 067 2,499 98 ,014 47,610 19,048 9,810 85,411
varianzas iguales
No se han asumido 2,656 71,057 010 47,610 17,925 11,869 83,352
varianzas iguales
Indice de excentricidad Se han asumido ,026 873 -1,413 98 161 -,01147 ,00812 -,02759 ,00464
en sistole varianzas iguales
No se han asumido -1,413 60,887 163 -,01147 ,00812 -,02770 ,00476
varianzas |guales
Indice de excentricidad Se han asumido 027 869 -,752 98 454 -,00566 ,00753 -,02061 ,00929
en didstole varianzas iguales
No se han asumido -715 53,977 477 -,00566 ,00791 -,02153 ,01021
varianzas iguales




Tabla 7. Valores de TTPF en fumadores.

Estadisticos de grupo

Desviacion Error tip. de

Tabaguismo N Media tip. la media
PFR 1 Si 53 2,1292 66743 ,09168
No 47 2,0453 82037 ,11966
PFR 2 Si 53 1,0566 ,88295 ,12128
No 47 1,3004 1,13479 ,16553
TTPF Si 53 253,98 75,928 10,430
No 47 290,72 103,172 15,049
Indice de excentricidad Si 53 8432 03872 ,00532
bl No 47 | 8357 03734 ,00545
Indice de excentricidad Si 53 8357 03708 ,00509
en diastole No 47 | 8340 ,03301 ,00482

Prueba de muestras independientes

Prueba de Levene para la
igualdad de varianzas Prueba T para la igualdad de medias
95% Intervalo de confianza
Sig. Diferencia de | Error tip. de para la diferencia
F Sig. t gl (bilateral) medias la diferencia Inferior Superior
PFR 1 Se han asumido 1,154 285 564 98 574 ,08393 ,14890 -,21156 37941
varianzas iguales
No se han asumido ,557 | 88,789 579 ,08393 15075 -,21561 38347
varianzas iguales
PFR 2 Se han asumido 6,498 012 -1,206 98 231 -,24382 20217 -,64502 ,15737
varianzas iguales
No se han asumido -1,188 | 86,576 238 -,24382 20520 -,65171 .16407
varianzas |guales
TTPF Se han asumido 7,873 ,006 -2,043 98 ,044 -36,742 17,983 -72,429 -1,056
varianzas iguales
No se han asumido -2,007 | 83,715 ,048 -36,742 18,310 -73,155 -.329
varianzas iguales
Indice de excentricidad Se han asumido 269 605 978 98 330 ,00746 ,00763 -,00768 02260
en sistole varianzas iguales
No se han asumido ,980 | 97,292 329 ,00746 ,00761 -,00765 ,02257
varianzas iguales
Indice de excentricidad Se han asumido 1,265 263 229 98 819 ,00162 ,00706 -,01239 ,01563
en didstole varianzas iguales
No se han asumido 231 97,997 818 ,00162 ,00701 -,01229 ,01553
varianzas iguales

En los pacientes que tuvieron disfuncién
excentricidad significativamente menor (0.82 vs 0.84; p= 0.01), que fue el 48% de los pacientes, lo cual

fue estadisticamente significativo (Tabla 8). No hubo diferencias entre los indices de excentricidad en

diastélica de acuerdo al PFR, tuvieron un indice de

los pacientes con funcion diastdélica normal y aquellos con disfuncion diastdlica de acuerdo al TTPF.

Tabla 8. indice de excentricidad en pacientes con disfuncién diastélica de acuerdo al PFR.

Funcion diastolica de acuerdo al PFR * Geomtria del VI de acuerdo al indice de
excentricidad Crosstabulation

Count
Geomtria del VI de acuerdo al
indice de excentricidad
Anormal
Normal (0.82 (Menor a
0 mayor) 0.82) Total
Funcion diastolica de Normal (Mayor o igual a 63 16 79
acuerdo al PFR 1.70 VTD/s)
Anormal (Menor a 1.70 11 10 21
VTD/s)
Total 74 26 100
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Chi-Square Tests

Asymp. Sig. Exact Sig. (2- | Exact Sig. (1- Point

Value df (2-sided) sided) sided) Probability
Pearson Chi-Square 6.457° 1 011 .015 014
Continuity Correction” 5.113 1 .024
Likelihood Ratio 5.932 1 .015 .022 .014
Fisher's Exact Test .022 .014
Linear-by-Linear 6.393¢ 1 .011 .015 .014 .011
Association
N of Valid Cases 100

a. 0 cells (.0%) have expected count less than 5. The minimum expected count is 5.46.

b. Computed only for a 2x2 table

c. The standardized statistic is 2.528.

En los pacientes portadores de Diabetes mellitus e Hipertension arterial, se demostré que tenian mayor
disfuncion diastdlica calculada por PFR (PFR 1.8, p= 0.10) comparados con aquellos que solo eran
portadores de una sola enfermedad de forma aislada (Tabla 9). Asi mismo el TTPF en presencia de

éstas dos enfermedades también se encontré alterado (TTPF 291ml, p=0.80), aunque en ambos no

hubo una diferencia estadisticamente significativa, solo se observé una tendencia.

Tabla 9. Disfuncion diastolica en Hipertensos y Diabéticos de acuerdo al PFR.

Report
Velocidad maxima de llenado (PFR)
Std.
Diabetes Hipertension | Mean N Deviation
Si Si 1.8436 25 .86234
No 2.1729 7 46180
Total 1.9156 32 79757
No Si 2.1140 43 71795
No 2.2712 25 .68042
Total 2.1718 68 70342
Total Si 2.0146 68 77893
No 2.2497 32 63357
Total 2.0898 100 .74059
ANOVA Table
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Velocidad maxima de Between Groups  (Combined) 1.428 1 1.428 2.646 107
llenado (PFR) * Diabetes g Eronns 52.871 98 539
Total 54.298 99

Asi mismo en los pacientes que tuvieron Hipertension arterial y Diabetes mellitus tuvieron un indice de

excentricidad menor en sistole y diastole (IC <0.82, p= 0.28) que tampoco mostré una diferencia

estadisticamente significativa solo observandose una tendencia (Tabla 10).
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Tabla 10. indices de geometria ventricular en Hipertensos y Diabéticos.

Report
Indice de excentricidad en sistole
Std.
Diabetes  Hipertension | Mean N Deviation
Si Si .8284 25 .04130
No .8529 7 .02430
Total .8337 32 .03925
No Si .8405 43 .03552
No .8460 25 .04113
Total .8425 68 .03747
Total Si .8360 68 .03790
No .8475 32 .03785
Total .8397 100 .03807
ANOVA Table
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Indice de gxc_entricidad Between Groups (Combined) .002 1 .002 1.151 .286
en sistole * Diabetes Within Groups 142 98 001
Total 143 99

En los pacientes diabéticos encontramos una funcién diastélica anormal calculada por PFR en el
31.2%, con una razén de momios de 2.35 (IC 0.87-6.3) que no fue significativo. En estos mismos
pacientes la funcién diastdlica calculada por TTPF se encontré en el 59.4%, con una OR de 0.69 (IC
0.29-1.6) que tampoco fue significativo. Asi mismo el indice de geometria ventricular fue anormal en el
28.1% de los pacientes con un OR de 1.1 (IC 0.45-3.0) que tampoco fue significativo. En los
hipertensos se observd una funcién diastdlica anormal calculada por PFR en el 25%, con OR de 2.3
(IC 0.71- 7.6); la funcién diastdlica de acuerdo al TTPF fue anormal en el 70.6%, con un OR de 2.1 (IC
0.8-5.04) y los indices de geometria ventricular fue anormal en 29.4%, con un OR de 1.8 (0.65-5.0). En
estos pacientes tanto la funcion diastdlica calculada por ambos parametros y el indice de geometria
ventricular mostraron algun grado de alteracién, sin tener diferencia estadistica significativa. La
disfuncidn diastdlica de acuerdo al PFR fue mayor en los hombres que en las mujeres (24% vs 18%)
con un OR de 1.4 (IC 0.5-3.7) que no fue no significativo. Asi mismo por TTPF fue mayor en mujeres

que en hombres (68% vs 62%) con un OR de 0.78 (IC 0.33 -1.75) que tampoco fue significativo.
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La alteracién de la geometria ventricular fue significativamente mayor en mujeres, independientemente
de los factores de riesgo, con un OR de 9 (IC 2.82- 28.9), el 44% de mujeres tuvieron anormalidad en
la geometria ventricular vs 8% de los hombres, con una diferencia estadisticamente significativa (p=

0.000) (Tabla 11).

Tabla 11. indices de geometria ventricular en mujeres.

Tabla de contingencia Género * Geometria de segun indice de excentricidad en

sistole

Geometria de segun indice

de excentricidad en sistole

Anormal (<0. | Normal (= o

82) > a0.82) Total

Género Hombre Recuento 4 46 50
% dentro de Género 8,0% 92,0% 100,0%
Mujer Recuento 22 28 50
% dentro de Género 44,0% 56,0% 100,0%
Total Recuento 26 74 100
% dentro de Género 26,0% 74,0% | 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintdtica Sig. exacta Sig. exacta Probabilidad
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral) en el punto
Chi-cuadrado de 16,840° 1 ,000 ,000 ,000
Pearson
Correccion por 15,021 1 ,000
continuidad
Razon de 18,141 1 ,000 ,000 ,000
verosimilitudes
Estadistico exacto de ,000 ,000
Fisher
Asociacion lineal por 16,672¢ 1 ,000 ,000 ,000 ,000
lineal
N de casos validos 100

a. 0 casillas (.0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada es 13.00.
b. Calculado sélo para una tabla de 2x2.
c. El estadistico tipificado es -4.083.
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10. Discusioén y conclusiones.

En este trabajo encontramos mayor frecuencia de alteracion en la geometria ventricular en mujeres
que en hombres, tomando como punto de corte el valor publicado para el indice de excentricidad en
sistole de 0.82, independientemente de la presencia de factores de riesgo coronario. Ademas los
valores del indice de excentricidad en mujeres fueron menores que en hombres. Esto podria explicarse
por que se tomé un valor de corte sin distinciéon de género. Probablemente éste valor es menor para
las mujeres, en cuyo caso se habria sobreestimado la alteracion de la geometria ventricular. Por lo que
seria necesario establecer valores de normalidad por género para confirmar éste hallazgo de mayor

frecuencia de alteracion de la geometria ventricular en mujeres.

Al analizar los casos con disfuncion diastdlica de acuerdo al PFR, se encontré que presentaban valores
del indice de excentricidad significativamente menores, lo que no se demostré basandose en el TTPF,
aunque los valores de excentricidad se mantuvieron dentro de rangos normales. Esto sugiere que en

presencia de disfuncion diastdlica ya puede observarse una tendencia a la remodelacion ventricular.

Por otra parte, se encontré una tendencia en los pacientes diabéticos e hipertensos a presentar mayor
frecuencia de disfuncion diastélica y alteracion en la geometria ventricular que no fue estadisticamente
significativo. Probablemente en una muestra de mayor tamafio puedan confirmarse estos hallazgos

como significativos.

Los hallazgos del presente trabajo sugieren una asociacion entre la disfuncion diastélica del ventriculo
izquierdo y la presencia de alteracion en la geometria ventricular, principalmente en diabéticos e
hipertensos. También sugiere que los parametros de geometria ventricular difieren de acuerdo al
género, por lo que resulta importante establecer valores de normalidad por género para el indice de

excentricidad.
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Sera necesario analizar una muestra de mayor tamafo para confirmar las tendencias que no tuvieron
significancia estadistica pero que apoyan la asociacién entre disfuncién diastélica y remodelacion

ventricular.
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