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Resumen

Introduccion:

El estudio funcional por imagen de perfusion miocardica (IPM) y la imagen anatémica por
angiotomografia computada de arterias coronarias (ATCAC) son a menudo utilizados de
forma intercambiable en la evaluacidn inicial de los pacientes con sospecha de enfermedad
arterial coronaria (EAC). En pacientes con una probabilidad intermedia de tener EAC, los
resultados de los estudios funcionales aportan informacidn diagndstica y prondstica
importante. Esta informacidon usualmente es suficiente para determinar la necesidad de
realizar estudios subsecuentes invasivos y revascularizacién. La ATCAC aporta informacién
anatdmica precisa en relacidén a la extension y severidad de la EAC. Pero esto a menudo
necesita ser complementado con la documentacion de sintomas tipicos, o la demostracién
objetiva de isquemia por estudios subsecuentes, antes de poder tomar decisiones con
respecto al manejo.

Objetivos:

Evaluar el efecto del estudio inicial con IPM de estrés o ATCAC en la necesidad de realizar
estudios subsecuentes en pacientes con sospecha de EAC. La hipdtesis primaria fue que el
uso inicial de IPM estrés-reposo resultaria en menor necesidad de realizar estudios no-
invasivos e invasivos a corto plazo, al compararse con la estrategia de ATCAC.

Meétodos:

Se disefié un estudio prospectivo, abierto, brazo paralelo, aleatorizado. Se incluyeron
pacientes mayores de 21 afios, ligeramente sintomaticos (clase Il de la Canadian
Cardiovascular Society [CCS]) con una probabilidad intermedia de tener EAC por criterios de
Framingham; o pacientes asintomdaticos con un riesgo intermedio o alto de eventos
coronarios por los mismos criterios. Se reclutaron pacientes por médicos adscritos
cardidlogos de la Consulta Externa del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”.
Se excluyeron pacientes con EAC conocida (documentada por por estudios de imagen
invasivos o no-invasivos), historia de infarto del miocardio (IM) o revascularizacién
coronaria. Se aleatorizaron a los pacientes a estrategia inicial con IPM estrés-reposo o
estrategia inicial con ATCAC y se siguieron a los pacientes a 12 meses.

Resultados:

Se reclutaron 68 pacientes, se aleatorizaron 36 a IPM (53%) y 32 a ATCAC (47%); 46
sintomaticos (68%) y 22 asintomaticos (32%). La comparacion de grupos de pacientes en la
tabla de caracteristicas generales no mostro diferencia estadisticamente significativa entre
ambos, al compararse tanto en IPM/ATCAC y sintomaticos/asintomaticos. La necesidad de
realizar un estudio adicional no-invasivo fue mayor en los pacientes con estrategia inicial de
ATCAC (47% vs. 3%, p = <0.001), la necesidad de realizar un estudio adicional invasivo fue
similar en ambas estrategias (11% vs. 18%, para IPM y ATCAC respectivamente, p = 0.46), la
necesidad de realizar estudios adicionales en general (no-invasivos e invasivos) fue mayor
en los pacientes con estrategia inicial de ATCAC (65% vs. 14%, p = <0.001), la indicacion de
revascularizacién coronaria (tanto por intervencionismo coronario como cirugia) fue similar



en ambas estrategias (8% vs. 9%, para IPM y ATCAC respectivamente, p = 0.61). Se
documentd una necesidad mayor de realizar estudios adicionales en general (no-invasivos
e invasivos) en los siguientes grupos: pacientes con estrategia inicial de ATCAC (OR 8.9, IC
95% 2.2-35.3, p = 0.002), pacientes >60 afios (OR 9.5, IC 95% 2.2-40.7, p = 0.002), pacientes
sintomaticos (OR 6.5, IC 95% 1.3-32.2, p = 0.02) y pacientes >60 afios sintomaticos (OR 15,
IC 95% 3.1-72.1, p = 0.001). Los pacientes con estrategia inicial de ATCAT no tuvieron un
mayor riesgo para revascularizacion (OR 0.86, IC 95% 0.15-5, p = 0.87). Los pacientes >60
afios sintomaticos tuvieron una tendencia a ser revascularizados, sin alcanzar significancia
estadistica (OR 3.5, IC 95% 0.6-20.6, p = 0.16).

Conclusion:

En la evaluacion inicial de pacientes con sospecha de EAC, una estrategia de estudio con
IPM reposo-estrés comparada con ATCAC, resulta en una menor necesidad de realizar
estudios adicionales durante su abordaje diagndstico. La tasa de revascularizacion coronaria
fue similar en ambas estrategias diagndsticas.



Marco tedrico

La enfermedad arterial coronaria (EAC) es la principal causa de muerte a nivel mundial, con
alta incidencia y prevalencia sin importar el nivel de desarrollo de los paises. Se estima que
es causa de mas de 5 millones de muertes por afio en los paises desarrollados. Mucho
esfuerzo se ha hecho para reducir la incidencia de la EAC severa, evidenciado por el
pequefio descenso en la morbilidad y mortalidad en los paises desarrollados, pero esto no
se ha podido transpolar a los paises en desarrollo. Se ha hecho mucho énfasis en la
prevencion primaria de la EAC.

El concepto de “imagen para prevencion” se ha implementado, siendo el rol de las técnicas
de medicina nuclear y tomografia cardiaca de suma importancia, especialmente en
pacientes que se encuentran en riesgo intermedio de padecer EAC.

El valor diagndstico y pronéstico de la imagen de perfusiéon miocardica (IPM) esta bien
establecido. Las técnicas de medicina nuclear proveen informacién funcional y de perfusion
gue ayudan en la decisidon terapéutica. Aunque la IPM tiene muchas ventajas, también tiene
sus limitaciones en cuanto a que no es capaz de detectar en la EAC en etapas tempranas, y
puede errar en el diagndstico de enfermedad trivascular resultando en una isquemia
balanceada.

La angiotomografia computada de arterias coronarias (ATCAC) ha sido vigorosamente
promovida en la deteccién de EAC. El uso del score de calcio coronario (SCC) para la
deteccidén temprana de la enfermedad aterosclerdtica ha sido bien establecido y es capaz
de proveer poderosa informacidn prondstica, llevando a modificaciones en el manejo de la
EAC, lo cual no se hubiera podido lograr si el diagndstico temprano permaneciera
indetectado. En el presente contamos con equipos de CTA de alta resolucidon que permiten
la adecuada deteccion de las estenosis coronarias epicardicas en la mayoria de los casos
aungue el grado de obstruccion es dificil de determinar y existe una limitada correlacion
con la angiografia cuantitativa invasiva. El valor predictivo negativo de esta técnica, sin
embargo, es muy alto.

A pesar de los datos anatémicos aportados por la ATCAC, ésta no nos brinda informacion
acerca de las caracteristicas funcionales del vaso lesionado. Mas aun, esta técnica puede
fallar en diagnosticar vasos de pequefio calibre por el grado de resolucion. También existe
el problema de las calcificaciones severas capaces de ocasionar segmentos no
interpretables. La falta de informacion funcional de esta técnica es una limitacién mayor, lo
cual ha dado pie a que diversos grupos de investigadores estén buscando y desarrollando
un técnica de perfusiéon miocardica mediante ATCAC para contrarrestar esta limitacién.

Por su alto valor predictivo negativo, la ATCAC ha sido muy util para la exclusién de EAC en
pacientes con dolor toracico. Sin embargo el manejo clinico de un paciente con un resultado
anormal en la ATCAC no se encuentra aun bien definido. La IPM es un método estandar



aceptado para la deteccidon y cuantificacion de isquemia miocardica y ha mostrado ser un
fuerte indicador pronostico del riesgo de eventos adversos coronarios.

Elincremento en el uso de la ATCAC para el diagndstico de la EAC ha llevado a la realizacién
de diversos estudios comparando la severidad de la estenosis por ATCAC y la isquemia
mediante IPM. Sin embargo estos reportes son limitados por sus muestras pequefias,
heterogéneas en los que con frecuencia se incluyen a pacientes con EAC conocida. Mas aun,
estudios previos no han establecido la relaciéon entre las caracteristicas de la placa
observadas mediante ATCAC y la isquemia mediante IPM.

Los estudios de esfuerzo con IPM han aportado informacion valiosa para el diagndstico no
invasivo, la estratificacion de riesgo y el prondstico de pacientes con sospecha de EAC. Al
mismo tiempo, la IPM no se encuentra libre de limitaciones dentro de las que se incluyen
resultados falsos positivos que pueden estar relacionados con artefactos de atenuacién
particularmente en mujeres, y también falsos negativos que pueden ser atribuidos en
algunos casos a isquemia balanceada. Mientras se esta realizando un trabajo arduo para
contrarrestar estas limitaciones, el objetivo principal de la ATCAC es el proveer un medio
no invasivo de alta definicion para visualizar las arterias coronarias en pacientes con
sospecha de padecer EAC obstructiva. Es de importancia critica investigar el uso de la ATCAC
en una amplia variedad de poblaciones y caracteristicas clinicas debido a que el desempeno
diagnostico de los estudios a menudo varia de acuerdo al sexo, grupo étnico asi como en
grupos de riesgo.

Estudios previos se han realizado para determinar la exactitud diagndstica enfocada en
pacientes con alto riesgo que han sido referidos a cateterismo cardiaco. La ATCAC ha sido
comparada con la IPM en pacientes que acuden al servicio de urgencias por presentar dolor
toracico agudo. Los pocos estudios que han comparado a la ATCAC con la IPM en pacientes
con riesgo intermedio fueron compuestos de grupos étnicos homogéneos,
predominantemente cohortes de pacientes del sexo masculino de Europa del Oeste. Sin
embargo, a pesar del relativamente gran numero de pacientes estudiados, los datos
publicados tienen la limitacidon de incluir un grupo heterogéneo de pacientes con riesgo
leve, intermedio y alto, aplicando diferentes protocolos de estrés y software, sin usar un
laboratorio central que analice los datos, y sin incluir los datos de la funcion ventricular para
el analisis, que ha probado brindar informacién pronostica muy valiosa.

Hay informacidn reciente para sugerir que el desempeno diagndstico de la ATCAC sobre la
IPM incrementa el valor prondstico en la evaluacion de pacientes dentro de un espectro
amplio de riesgos. Sin embargo, el como esta informacién altera el manejo no esta bien
claro. La mayor limitacién de realizar dos estudios al mismo tiempo es que incrementa
sustancialmente los costos que pueden ser muy grandes para paises en desarrollo.



Planteamiento del problema

El estudio funcional por imagen de perfusion miocardica (IPM) y la imagen anatémica por
angiotomografia computada de arterias coronarias (ATCAC) son a menudo utilizados de
forma intercambiable en la evaluacidn inicial de los pacientes con sospecha de enfermedad
arterial coronaria (EAC). En pacientes con una probabilidad intermedia de tener EAC, los
resultados de los estudios funcionales aportan informacidn diagndstica y prondstica
importante. Esta informacidon usualmente es suficiente para determinar la necesidad de
realizar estudios subsecuentes invasivos y revascularizacién®. La ATCAC aporta informacion
anatémica precisa en relacién a la extension y severidad de la EAC*>. Pero esto a menudo
necesita ser complementado con la presencia de sintomas tipicos, o la demostracién
objetiva de isquemia por estudios subsecuentes, antes de poder tomar decisiones con
respecto al manejo. Ademas, la sola identificacion de estenosis anatomica podria llevar a
revascularizacion sin el estudio de su significancia funcional®. Por lo tanto, la estrategia de
evaluacion inicial por ATCAC podria resultar en una mayor serie de estudios y
procedimientos de revascularizacion, resultando en un incremento en costos de cuidados
de salud®’. Por otra parte, la ATCAC podria también detectar la presencia de lesiones
coronarias hemodindmicamente insignificantes las cuales podrian ser prondsticamente
importantes®, y aunque no ha sido demostrado, podria potencialmente beneficiarse de
tratamiento médico intensivo. Informacién de estudios controlados aleatorizados
comparando IPM de estrés y ATCAC como los estudios iniciales en esta poblacion de
pacientes estan recientemente en desarrollo’?, y las guias actuales de préctica clinica no se
inclinan contundentemente por una modalidad o la otra®*°.

Justificacion

Se realizd un estudio aleatorizado y controlado, con la finalidad de evaluar el efecto del
estudio inicial con IPM de estrés o ATCAC en la necesidad de realizar estudios subsecuentes
en pacientes con sospecha EAC. También se comparé la dosis de radiacion efectiva de los
pacientes.

Hipotesis
La hipdtesis primaria fue que el uso inicial de IPM estrés-reposo resultaria en menor
necesidad de realizar estudios no-invasivos e invasivos a corto plazo.

Objetivo

El objetivo primario fue conocer la proporcion de pacientes que requirieron estudios
adicionales no-invasivos con otra modalidad (IPM estrés-reposo, prueba de esfuerzo,



resonancia magnética cardiaca o ecocardiograma de estrés) o angiografia coronaria invasiva
(cateterismo coronario) a 12 meses del estudio inicial.

Los objetivos secundarios fueron los siguientes:
1) Conocer la proporcion de pacientes que tuvieron un angiografia coronaria invasiva
(ACI) planeada a los 12 meses de seguimiento
2) Conocer la proporcién de pacientes que tuvieron intervencionismo coronario o
cirugia de revascularizacion coronaria planeada a los 12 meses de seguimiento
3) Conocer la dosis de radiacion efectiva de los pacientes a los 12 meses de
seguimiento

Para minimizar el sesgo, los investigadores fueron explicitamente informados de la
intenciéon de no realizar estudios adicionales con otra modalidad en ausencia de una
indicacion precisa, por preferencia personal o por seguir practicas locales. Las siguientes
fueron consideradas indicaciones aceptables para realizar otra modalidad de estudios
adicionales no-invasivos:

1) Estudio inicial negativo pero alta sospecha clinica de EAC

2) Estudio inicial no concluyente

3) Estudio inicial positivo pero baja sospecha clinica (sospecha de falso positivo)

Como la preferencia de estudio del cardidlogo tratante para cualquiera de las estrategias
diagnosticas podria ser una determinante importante para realizar estudios subsecuentes,
se ajusto esta variable en el analisis primario. La ACI podia ser solicitada en los siguientes
escenarios:

1) Estudio inicial positivo, con la intencién de conocer y/o definir mejor la anatomia

coronaria y planear la revascularizacion

2) Estudio inicial negativo pero alta sospecha clinica

3) Estudio inicial no concluyente

4) Estudio inicial positivo pero baja sospecha clinica (sospecha de falso positivo)

Material y métodos
Disefio del estudio

Se disefid un estudio abierto, brazo paralelo, aleatorizado. La aleatorizacién fue
estratificada por el status sintomatico de los participantes (asintomatico y sintomatico). El
protocolo de estudio fue aprobado por el comités de ética y todos los pacientes firmaron
un documento de consentimiento informado. El estudio fue patrocinado por la
International Atomic Energy Agency (IAEA) a través de un Proyecto de Investigacidon
coordinado (IAEA-CRP E.1.30.38). La agencia patrocinadora aportd apoyo logistico durante
el diseno y conduccién del estudio por no estuvo involucrada en el andlisis de informacion
o interpretacion.
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Participantes

Se incluyeron pacientes mayores de 21 ainos, ligeramente sintomaticos (clase Il de la
Canadian Cardiovascular Society [CCS]) con una probabilidad intermedia de tener EAC por
criterios de Framinghamll; 0 pacientes asintomaticos con un riesgo intermedio o alto de
eventos coronarios por los mismo criterios. Se reclutaron pacientes por médicos adscritos
cardidlogos de la Consulta Externa del Instituto. Se excluyeron pacientes con EAC conocida
(documentada por por estudios de imagen invasivos o no-invasivos), historia de infarto del
miocardio (IM) o revascularizacion coronaria. También fueron excluidos los pacientes con
sintomatologia importante (clase Ill o IV de la CCS), enfermedad renal crénica que
contraindicara el uso de medio de contraste, expectativa de vida limitada por algun
condicion médica importante, contraindicacion conocida o alergia a los agentes de estrés
farmacoldgico o al medio de contraste, ritmo cardiaco anormal (incluyendo fibrilacion
auricular persistente o permanente) que impidiera la sincronizacion con el
electrocardiograma. Los pacientes obesos fueron excluidos por limitaciones de peso
impuestas por el disefio de la gamma-camara o el tomografo. No se incluyeron mujeres
embarazadas o en etapa de lactancia.

Aleatorizacion

Se utilizd un sistema de sobres cerrado marcado numéricamente de forma secuencial cuyo
contenido fue previamente aleatorizado por wun generador de secuencias
(www.randomization.com) en el Indian Institute of Public Health-Delhi, India. Los sobres
contenian un documento en el que se indicaba el estudio de imagen a realizar, asi como
informacién general del paciente y datos demograficos, criterios de inclusion, criterios de
exclusion, antecedentes médicos y el status sintomatico. Con la intencidn de reducir los
sesgos de seleccion del estudio, el documento a llenar dentro de los sobres contenia un
espacio en donde el cardidlogo tratante anotaba su preferencia de estudio de imagen inicial
en cada caso de forma individual. Una vez que se conocia el estudio de imagen en cuestion,
se informaba al paciente y a su cardidlogo tratante y se solicitaba el estudio al cardiélogo
nuclear o al radidlogo.

Imagen diagndstica

La IPM estrés-reposo y la ATCAC fueron realizadas e interpretadas por cardiélogos nucleares
y radidlogos expertos. El protocolo de esfuerzo fisico o el agente de estrés farmacologico
fueron elegidos a discrecion del cardidlogo nuclear. Las imagenes fueron procesadas
usando un software comercial standard. Los resultados de los estudios de IPM fueron
categorizados como: normal, anormal o no concluyente, por la interpretacion del
cardidlogo nuclear. La presencia de cualquier defecto de perfusién (tanto en reposo como
en estrés) o alteraciones en la movilidad parietal (no explicables por blogueo de rama
izquierda del haz de His) fueron considerados como anormal. Ademas, la informacion de
perfusion fue organizada por un modelo de 17 segmentos y las anormalidades en la
perfusion fueron cuantificadas usando scores sumatorios. Los cardidlogos nucleares de
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apegaron a los procedimientos estandares y a las recomendaciones de las guias al realizar
la prueba de esfuerzo, la adquisicion de las imagenes, la interpretacién y el reporte de
resultados**™*.

Los estudios de ATCAC fueron realizados usando un tomégrafo multidetector de 256 cortes,
y el resultado fuer reportado de acuerdo a las guias de practica’™®. El score de calcio
coronario fue realizado previo a la inyeccién del medio de contraste. El estudio fue
reportado como normal (si no se observaba estenosis coronaria o si la estrechez luminal era
<30% del diametro de referencia del vaso), y anormal con estenosis leve (30-49%),
moderada (50-69%) o severa (>70%).

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresan en términos de media y desviacién estandar o
medianay rangos de acuerdo a la distribucion. Las cualitativas se expresan en proporciones.
Para el andlisis estadistico se utilizé el programa SPSS V. 17. La relacién entre variables
cualitativas se evalud con la Chi cuadrada o prueba exacta de Fisher. Se considerd un
resultado estadisticamente significativo con un valor de p < 0.05.

Resultados
Poblacion de estudio

Entre junio 2011 vy junio 2014, se reclutaron y aleatorizaron 68 pacientes (46, 67.6%
sintomaticos) en el Departamento de Consulta Externa del Instituto Nacional de Cardiologia
“Ignacio Chavez”. Las caracteristicas basales de los pacientes incluidos fueron similares en
ambos brazos (tabla 1). En promedio, los pacientes tuvieron 60 anos de edad, eran
predominantemente de género masculino, con sobrepeso y con alta carga de factores de
riesgo para EAC. Notablemente, casi 30% de los pacientes eran diabéticos, una proporcién
similar tenian historia familiar de EAC prematura, casi 2/3 eran hipertensos, y mas de la
mitad tenian dislipidemia. De los pacientes sintomaticos, el dolor precordial (tipico, atipico
o no-angina) fue el sintoma mas comun. (41, 60.2%). La mayoria de los cardidlogos no tenian
una preferencia fuerte hacia un estudio inicial o el otro (tabla 1).

Estudio inicial

Treinta y seis pacientes fueron aleatorizados al brazo de IPM vy 32 al brazo de ATCAC. Diez
(27.7%) pacientes tuvieron un estudio de IPM de estrés anormal y uno (2.7%) tuvo un
resultado no concluyente. De aquellos con resultado anormal en IPM, solo uno (2.7%) tuvo
defectos de perfusion reversibles con involucro de >10% del miocardio del ventriculo
izquierdo, y el resto con defectos de menor severidad. Se reportd un estudio de ATCAC
anormal en 18 de 32 (54.5%) pacientes. De estos, 3 (16.6%) tuvieron al menos una lesion
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con estenosis de 270%, y 3 (16.6%) tuvieron lesiones intermedias (estenosis de 50-69%). La
mediana de score de calcio coronario (SCC) fue 6.7 unidades Hounsfield (UH), con 75% de
los pacientes teniendo un SCC <97 UH.

Andlisis de resultados

De los 68 pacientes, se aleatorizaron 36 a IPM (53%) y 32 a ATCAC (47%); 46 sintomaticos
(68%) y 22 asintomaticos (32%). La comparacién de grupos de pacientes en la tabla de
caracteristicas generales no mostré diferencia estadisticamente significativa entre ambos,
al compararse tanto en IPM/ATCAC y sintomaticos/asintomaticos. La necesidad de realizar
un estudio adicional no-invasivo fue mayor en los pacientes con estrategia inicial de ATCAC
(47% vs. 3%, p = <0.001), la necesidad de realizar un estudio adicional invasivo fue similar
en ambas estrategias (11% vs. 18%, para IPM y ATCAC respectivamente, p = 0.46), la
necesidad de realizar estudios adicionales en general (no-invasivos e invasivos) fue mayor
en los pacientes con estrategia inicial de ATCAC (65% vs. 14%, p = <0.001), la indicacion de
revascularizacién coronaria (tanto por intervencionismo coronario como cirugia) fue similar
en ambas estrategias (8% vs. 9%, para IPM y ATCAC respectivamente, p = 0.61) (figura 1).
Se documentd una necesidad mayor de realizar estudios adicionales en general (no-
invasivos e invasivos) en los siguientes grupos: pacientes con estrategia inicial de ATCAC
(OR 8.9,1C95% 2.2-35.3, p = 0.002), pacientes >60 afios (OR 9.5, IC 95% 2.2-40.7, p = 0.002),
pacientes sintomaticos (OR 6.5, 1C 95% 1.3-32.2, p = 0.02) y pacientes >60 afios sintomaticos
(OR 15, 1C 95% 3.1-72.1, p = 0.001) (tabla 1). Los pacientes con estrategia inicial de ATCAT
no tuvieron un mayor riesgo para revascularizacion (OR 0.86, IC 95% 0.15-5, p = 0.87) (tabla
2). Los pacientes >60 afios sintomaticos tuvieron una tendencia a ser revascularizados, sin
alcanzar significancia estadistica (OR 3.5, IC 95% 0.6-20.6, p = 0.16).

Los resultados fueron consistentes a través de subgrupos definidos por status sintomatico
(p = 0.6), angina como sintoma cardinal (p = 0.71) y presencia de diabetes (p = 0.18). La
diferencia en el desenlace primario radicd en el realizar estudios adicionales para
determinar la significancia de lesiones detectadas por ATCAC. De los 15 pacientes
sometidos a un estudio adicional en el brazo de ATCAC, 13 (86%) fueron a IPM. Un paciente
fue solicitado un (6.6%) ecocardiograma y otro (6.6%) resonancia magnética. En el brazo de
IPM, ningun paciente se sometié a ATCAC subsecuente, y solo uno (3%) requirié una
segunda IPM con estrés farmacoldgico. El requerimiento final de ACI no fue diferente entre
ambos brazos. La mayoria de las ACI fueron realizadas en pacientes con un estudio inicial
positivo con la intencion de conocer/definir la anatomia coronaria y planear la
revascularizacién, 4 (11%) pacientes en el brazo de IPM y 6 (18%) en el brazo de ATCAC).
No se encontraron diferencias significativas en la proporcién de pacientes que requirieron
ACI o cualquier procedimiento de revascularizacion a los 12 meses (figura 1).

La mediana de dosis de radiacion efectiva fue significativamente mayor en los pacientes con
estrategia inicial de IPM que con ATCAC (diferencia >4 mSv). Pero esta diferencia se redujo
sustancialmente a los 12 meses porque el mayor requerimiento de estudios adicionales en
el brazo de ATCAC (tabla 3).
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Discusion

Los resultados de este estudio diagnostico aleatorizado sugieren que en los pacientes con
probabilidad intermedia de tener EAC, y en aquellos con un riesgo intermedio o alto de
eventos coronarios, la evaluacion inicial con IPM de estrés resulta en una menor
necesidad de realizar estudios adicionales no-invasivos e invasivos antes de poder tomar
decisiones en cuanto al manejo definitivo.

Incremento en la necesidad de estudios adicionales con la estrategia de ATCAC inicial

Los resultados del estudio son consistentes con aquellos estudios previos, de caracter
observacional y aleatorizados. En una revision sistemdtica, Nielsen et al.? identificaron 6
estudios observacionales y un estudio aleatorizado pequefio’ los cuales compararon la
evaluacion inicial funcional y anatdomica y reportaron la utilizacion de estudios
subsecuentes. Combinando los resultados en un meta-analisis, estos autores mostraron
gue la estrategia inicial con ATCAC resultd en un mayor uso de estudios adicionales y de
angiografia coronaria invasiva comparado con la estrategia inicial con IPM (24.4% vs. 18.5%,
OR1.38,1C95% 1.33-1.43, p=0.0001). La tendencia de los pacientes evaluados inicialmente
con ATCAC a incrementar la probabilidad de requerir un ACI (y revascularizacién) también
ha sido observada en el contexto de pacientes de bajo riesgo con dolor toracico agudo.™®*
De cualquier forma, un estudio aleatorizado mas reciente comparando la prueba de
esfuerzo con ATCAC en pacientes con dolor toracico estable mostréd un mayor uso de
estudios adicionales no invasivos en el brazo de la prueba de esfuerzo.?* Esto se atribuy? a
un gran numero de pruebas de esfuerzo no concluyentes (27%). El desempefio diagndstico
de la prueba de esfuerzo es inferior a la IPM de estrés®® y en general no es el estudio de
eleccion en una evaluacién comparativa entre estudios anatdomicos y funcionales.

Estudios adicionales y revascularizacion coronaria

Gran parte del incremento de estudios adicionales en el brazo de ATCAC se debe a la
incertidumbre del médico en la relacién entre las lesiones anatdmicas documentadas en
ATCAC vy los sintomas del paciente. La diferencia en las tasas de requerimiento de estudios
subsecuentes se basa principalmente en el desempeno de los estudios adicionales no-
invasivos, no se encontro diferencia en las tasas de ACl a diferencia de estudios previos.3’8'23
Esto puede reflejar practicas locales como la preferencia de obtener informacion de otros
estudios no-invasivos en lugar de la medicién de la reserva de flujo fraccional durante la
ACI.

El aumento en las tasas de ACI también, predeciblemente incrementd las tasas de
revascularizaciéon en el brazo de ATCAC en estudio previos. El OR para revascularizacion con
ATCAC fue de 2.6 (2.5-2.77) en el meta-anilisis de Nielsen®. Igualmente en el estudio
PROMIISE, la tasa de revascularizacion con ATACAC fue casi el doble que al utilizar estudios
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funcionales (6.2% vs. 3.2%)%. No fue posible mostrar ninguna diferencia en las tasas de
revascularizacién entre los 2 brazos probablemente por la preferencia de que estudios
funcionales decidan la significancia de las lesiones, y también en parte por la limitacién de
recursos en la Institucion y su poblacion de pacientes. De cualquier forma, el impacto que
tiene la eleccion del estudio inicial en los desenlaces clinicos no esta claro. Mientras algunos
estudios*** han sugerido una reduccién en la frecuencia de infarto del miocardio con la
estrategia inicial de ATCAC, el estudio PROMISE y un meta-analisis reciente de estudios
observacionales de ATCAC y IPM no mostraron diferencia en los desenlaces clinicos.®?

Efecto en exposicion a radiacion

Los avances en el disefio de los tomdgrafos y le mejoria de los protocolos de adquisicion y
analisis de imagenes han reducido la exposicidon a radiacion de los pacientes. La mediana de
dosis de radiacidn efectiva en el brazo de ATCAC fue sustancialmente menor que en el brazo
de IPM. De cualquier forma, esta diferencia fue atenuada por la mayor necesidad de
estudios adicionales en el brazo de ATCAC a los 12 meses. Pero como solo una minoria de
pacientes en este estudio tienen probabilidad de someterse a estudios adicionales o
revascularizacién por intervencionismo coronario percutaneo, la distribucion de la
exposicidn a radiacion es compleja, y la mediana de dosis de exposicidn a radiacion podria
no ser una medida representativa.

Conclusiones
En la evaluacion inicial de pacientes con sospecha de EAC, una estrategia de estudio con
IPM reposo-estrés comparada con ATCAC, resulta en una menor necesidad de realizar

estudios adicionales durante su abordaje diagndstico. La tasa de revascularizacion coronaria
fue similar en ambas estrategias diagndsticas.
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Anexos

Caracteristicas Brazo de IPM | Brazo de ATCAC p
(n=36)(53%) | (n=32)(47%)
Edad (afios) 59.5(11.5) 60 (12.8) 0.86
Hombres (%) 21 (58) 19 (59) 0.78
IMC (kg/m?) 29 (9.8) 27.6 (4.4) 0.11
Diabetes 10 (27.2) 9(28.1) 0.97
Hipertension 23 (63.8) 20 (62.5) 0.94
Tabaquismo 6 (16.6) 7 (21.8) 0.12
Historia familiar de EAC 11 (30.5) 10 (31.2) 0.74
Dislipidemia 20 (55.5) 19 (59.3) 0.53
Aspirina 18 (50) 15 (46.8) 0.61
Estatinas 18 (50) 15 (46.8) 0.61
Beta-bloqueadores 15 (41.6) 15 (46.8) 0.45
IECA / ARA 19 (52.7) 19 (59.3) 0.28
Nitratos 6 (16.6) 3(9.3) 0.2
Diuréticos 9 (25) 8 (25) 0.97
Clopidogrel 1(2.7) 1(3.1) 0.79
BCC 6 (16.6) 5(15.6) 0.51
Antiarritmicos 4(11.1) 3(9.3) 0.83
Sintomaticos 23 (63.8) 23 (71.8) 0.48
Angina 21 20
Disnea y otros 2 3
Estudio inicial preferido por el médico
IPM de estrés 8(22.2) 6 (18.7)
ATCAC 4(11.1) 3(9.3)
Sin preferencia 24 (66.6) 23 (71.8) 0.5

Todas las variables continuas son reportadas como media (desviacién estandar) y las
variables categdricas como frecuencia (%)

Abreviaturas: ATCAC angiotomografia computada de arterias coronarias, ARA
antagonistas del receptor de angiotensina, BCC bloqueadores de canales de calcio, EAC
enfermedad arterial coronaria, /ECA inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina, IMC indice de masa corporal, IPM imagen de perfusidon miocardica

Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion.
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Pacientes reclutados
n = 68 (100%)

IPM L Pacientes sintomaticos | p=048 Pacientes sintomaticos ATCAC
n =36 (53%) n=23(63.8%) n=23(71.8%) | n=32(47%)
Estudios adicionales no invasivos | p = <0.001 Estudios adicionales no invasivos

n=1(3%)

n =15 (47%)

Estudios adicionales invasivos

n=4(11%)

R Estudios adicionales invasivos

n=6(18%)

Estudios adicionales totales

n =5 (14%)

Estudios adicionales invasivos

n =21 (65%)

Revascularizacién

n=3(8%)

Revascularizacién

n=3(9%)

Figura 1. Diseio de estudio y comparacion de desenlaces primarios.

Variable OR IC 95% P
ATCAC como 8.9 2.2,35.3 0.002
estudio inicial
Edad >60 afios 9.5 2.2,40.7 0.002

Sintomatico 6.5 1.3,32.2 0.02
Edad >60 afios + 15 3.1,72.1 0.001
sintomatico

Tabla 1. Riesgos ajustados para estudios adicionales (invasivos y no invasivos).

Variable OR IC 95% P
ATCAC como 0.86 0.15,5 0.87
estudio inicial

Edad >60 afios + 3.5 0.6, 20.6 0.16
sintomatico

Tabla 2. Riesgos ajustados para revascularizacion.
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DRE Brazo de IPM Brazo de ATCAC p

(n=36) (n=32)

Procedimiento diagndstico inicial 9.3(8.5,9.7) 5(3.8, 10) <0.001

Todos los procedimientos diagndsticos 9.6 (8.9, 12.5) 8.8(4,13.2) 0.04

a los 12 meses

Todos los procedimientos diagndsticos y 9.6 (8.9, 12.5) 8.8(4,13.2) 0.041

terapéuticos a los 12 meses

La DRE se reporta como mediana. El valor de p reportado representa la diferencia de
medianas de los valores de DRE con la prueba de Wilcoxon.

Tabla 3. Dosis de radiacién efectiva (DRE) a los pacientes.
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