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I. Introduccién

La cardiopatia isquémica es una enfermedad cuya incidencia ha aumentado en las
Gltimas décadas. En México es la segunda causa de afios de vida saludable
perdidos, lo que la convierte en una entidad de importante interés diagnostico y
terapéutico.

Existen diversos estudios para el abordaje diagndéstico de dicha entidad, los cuales
ademas de confirmar el diagndstico, pueden darnos una idea de la gravedad y el
riesgo de eventos adversos que presenta el paciente en quien se confirma el
diagnéstico. Esta informacion es util para la toma de decisiones terapéuticas.

Las pruebas de estrés son una herramienta diagnostica util para evaluar la
presencia de isquemia en pacientes con sintomatologia sugestiva de cardiopatia
isquémica. Estas pueden ser tanto con estrés farmacologico o estrés fisico. Uno
de los estudios mas empleados para el diagnéstico de cardiopatia isquémica en el
Instituto Nacional de Cardiologia es el estudio de perfusibn miocardica con
tomografia computarizada por emision de fotén unico (SPECT), el cual hace uso
de pruebas de estrés, ya sea farmacoldgico o fisico, como parte del protocolo de
evaluacion de isquemia miocardica. En algunos pacientes los resultados entre la
prueba de estrés y la prueba de perfusién miocardica pueden ser contradictorios,

en ocasiones generando dudas sobre la conducta clinica apropiada a seguir.



Il. Marco tedrico

2.1 Generalidades de la cardiopatia isquémica

La cardiopatia isquémica estable es una patologia que causa angina relacionada
con estrés o esfuerzo fisico, secundario a lesiones coronarias significativas (=50 %
en el tronco de la coronaria izquierda o =2 70% en el resto de las arterias
coronarias principales), disfuncion microvascular o vasoespasmo coronario (). Esta
entidad abarca un amplio grupo de pacientes, incluyendo aquellos con angina
estable o algun equivalente que sugiere la presencia de dicha patologia; pacientes
con cardiopatia isquémica ya diagnosticada que requieren seguimiento periodico y
pacientes que presentan sintomatologia por primera vez en quienes se sospecha
gue la sintomatologia es secundaria a un estado crénico y estable de la

enfermedad.

2.2 Epidemiologia de la cardiopatia isquémica en México y el mundo

A nivel mundial, la incidencia de cardiopatia isquémica ha incrementado en las
Ultimas décadas; a diferencia de otros paises en los que se ha logrado un
descenso en la mortalidad por dicha patologia desde hace varias décadas, en
México se observo un aumento en la mortalidad por cardiopatia isquémica en la
segunda mitad del siglo pasado, logrando una estabilizacion y posterior descenso
desde principios del 2000 2. Aunado a esto, la cardiopatia isquémica es la
segunda causa de afnos de vida saludable perdidos, dada la mortalidad prematura

gue genera y los afos vividos con discapacidad (3).



Los estudios inductores de isquemia, son comunmente utilizados para el
diagnostico de cardiopatia isquémica y la estratificacién del riesgo, tanto para
pacientes en quienes se corrobora el diagndstico, asi como pacientes con

cardiopatia isquémica ya conocida.

2.3 Opciones diagndsticas de cardiopatia isquémica

Dentro de las opciones diagndsticas existentes, se suele optar por una prueba de
esfuerzo con monitoreo electrocardiografico, dado que en pacientes bien
seleccionados tiene una buena especificidad y sensibilidad; ademas, su precio es
mas accesible para el publico en general, que el resto de las pruebas diagndsticas
no invasivas inductoras de isquemia, esto lo convierte en el mejor estudio costo-

efectivo del mercado.

Otras opciones disponibles, son las pruebas de estrés farmacolégico o fisico, con
estudio de imagen complementario (ecocardiograma, imagenes de perfusion
miocardica con radiotrazadores o resonancia magnética). De estas modalidades
diagndsticas, en el Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”, las mas
utilizadas son el ecocardiograma y las imagenes de perfusion miocardica con
radiotrazadores mediante SPECT. En otros estudios, se ha concluido que el
SPECT tiene una sensibilidad y especificidad discretamente mas mayor en
comparacion con el ecocardiograma; sin embargo, se considera que su eficacia

diagndstica es similar ().



2.4 Probabilidad pre-prueba y su estratificacion

En la practica clinica, cada caso debe evaluarse de manera individualizada y se
deberan tomar en cuenta diversos factores previo a la eleccion del estudio
diagndstico en particular. Las recomendaciones sefialan como principal factor para
la eleccion de determinado estudio, la probabilidad pre-prueba, que es la
certidumbre del paciente para presentar cardiopatia isquémica. Esta, se determina
tomando en cuenta la edad, género y las caracteristicas de la sintomatologia que
presenta el paciente. Se estratifica en baja, intermedia y alta como sigue: Baja,

<15%; Intermedia, 15-85% y Alta, >85% (1.

Otros factores a tomar en cuenta son a) la capacidad del paciente de realizar
esfuerzo fisico, b) el electrocardiograma en reposo del paciente, c) el habito
corporal del paciente, d) el costo del estudio y e) la disponibilidad de las distintas
modalidades, asi como la experiencia de los distintos centros con cada prueba

diagnéstica en especifico.

Habiendo establecido el diagnéstico de cardiopatia isquémica estable, el manejo
del paciente dependerd también de distintos factores. Se tomard en cuenta la
gravedad de los sintomas y el riesgo de eventos cardiacos adversos que tiene el

paciente de acuerdo a los resultados obtenidos en la prueba diagnéstica elegida.

2.5 Tasa de mortalidad de acuerdo con la estratificacion del riesgo

Las recomendaciones actuales clasifican a los pacientes en riesgo bajo,
intermedio y alto dependiendo de la tasa de mortalidad al afio, considerandose de

bajo riesgo cuando la tasa de mortalidad es < 1%, riesgo intermedio cuando esta



es de entre 1 - 2.9% y riesgo alto cuando es =23%. La clasificacion de los pacientes

en cada uno de estos rubros dependera de la prueba diagndstica empleada.

2.6 Prueba de perfusion miocdrdica por SPECT negativa vs prueba de estrés eléctricamente positiva

Las consideraciones terapéuticas actuales indican la revascularizacion como

tratamiento para pacientes de riesgo alto.

En pacientes con sospecha de cardiopatia isquémica estable, a quienes se les
realiza la prueba de perfusion miocéardica por SPECT, ya sea con talio-201 (201
Tl) o tecnecio 99m (Tc 99m), con resultado negativo, se ha descrito una
mortalidad e incidencia de eventos cardiovasculares por afio menor al 1%, lo cual

se acerca a la de la poblacién general (s,6).

Dicha prueba se realiza con distintos protocolos, algunos de los cuales incluyen la
realizacion de una prueba de estrés, inducido con farmacos o con esfuerzo fisico.
Ambos métodos son equiparables para poder estratificar el riesgo de los
pacientes, aunque en algunos estudios se ha demostrado que los pacientes
sometidos a estrés farmacoldgico, tienen mayor riesgo de presentar eventos
cardiovasculares. Esto se explica dado que los pacientes sometidos a estrés
farmacoldgico, suelen tener mas factores de mal pronéstico; como por ejemplo,
menor capacidad funcional, lo que se ha observado en repetidos estudios como el

mayor predictor de eventos cardiacos (7).

En ocasiones, el resultado de la prueba de perfusibn miocardica difiere del
resultado de la prueba de estrés, presentandose una prueba de estrés

eléctricamente positiva para isquemia en presencia de una prueba de perfusion



negativa. Es en este nicho de pacientes, en los que se puede llegar a generar
duda sobra la conducta terapéutica mas adecuada. Cuando existe discordancia
entre ambos resultados, dependiendo del tipo de estrés empleado, el prondstico

del paciente es distinto.

En general, se considera que los pacientes con una prueba de perfusion negativa,
tienen un prondstico muy favorable durante los primeros 5 afios posteriores al
estudio, inclusive para aquellos pacientes con enfermedad coronaria ya conocida

que no muestran datos de isquemia en el estudio de perfusion ).

En pacientes con prueba de estrés farmacoldgico eléctricamente positiva y prueba
de perfusion negativa, existe un mayor riesgo de eventos cardiovasculares en un
afo; reportdndose una tasa de eventos anual de 1.3-2.3% (9. Esto ha sido
atribuido al hecho de que los pacientes seleccionados para prueba de estrés
farmacoldgico, suelen tener una probabilidad pre-prueba mayor que los pacientes

sometidos a prueba de estrés fisico y cuentan con una capacidad fisica menor.

Para las pruebas de estrés fisico en banda, la puntuacién de Duke es una
herramienta util para determinar la necesidad de realizar angiografia coronaria en
pacientes con prueba eléctricamente positiva para isquemia, clasificAndolos en

riesgo bajo, intermedio o alto.

Cuando los pacientes a quienes se realiza la prueba de estrés fisico en banda
como parte del protocolo de estudio de perfusibn miocardica, presentan una
prueba eléctricamente positiva con una prueba de perfusion negativa; el puntaje

de Duke puede ser util para determinar la conducta terapéutica apropiada.



Un puntaje de Duke de riesgo bajo, intermedio y alto, conlleva una tasa de
supervivencia cardiovascular a 4 afnos del 99%, 95% y 79% respectivamente (7).
Debido a esto, los pacientes de riesgo intermedio son los de mayor interés clinico
y en algunos estudios se ha demostrado que el puntaje de Duke de riesgo
intermedio con una prueba de perfusion negativa, tienen una supervivencia libre

de eventos cardiovasculares >99% (11).

[ll. Planteamiento del problema

Aunque poco frecuente, la presencia de una prueba de perfusion miocéardica por
SPECT negativa con una prueba de estrés eléctricamente positiva para isquemia
puede generar dudas, en cuanto cual es la conducta clinica adecuada en

pacientes que se encuentran en abordaje por sospecha de cardiopatia isquémica.

Cuando el médico se enfrenta a este escenario, puede considerar que el paciente
no tiene cardiopatia isquémica, pensando que se trata de un falso negativo o
debera realizar una angiografia coronaria para complementar el abordaje

diagnostico.

IV. Justificacion

La cardiopatia isquémica estable es un problema de salud cuya incidencia ha ido
en aumento en las Ultimas décadas y en México, representa una de las principales

causas de mortalidad y pérdida de afios de vida saludable. En el Instituto Nacional
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de Cardiologia, la prueba diagnéstica empleada con mayor frecuencia es la
prueba de perfusion miocardica con SPECT, independientemente de la

probabilidad pre-prueba de los pacientes abordados.

Aunque es una situacion poco comun, en ocasiones el resultado entre la prueba
de perfusién y la prueba de estrés realizada como parte del protocolo del estudio,

puede llegar a ser contradictorio.

Las decisiones terapéuticas en estos pacientes, en ocasiones son tomadas
considerando que la prueba de perfusion tiene una mejor sensibilidad y
especificidad y que por lo tanto, la prueba de perfusién negativa confiere un riesgo

de eventos cardiovasculares bajo (tasa de eventos menor a 1% al afio).

A pesar de esto, es importante tomar en cuenta que la prueba de estrés
electrocardiogréafica, tanto de estrés farmacolégico como fisico, también puede
darnos datos de alto riesgo que ameritarian una conducta terapéutica distinta a la

de una prueba de perfusion negativa.

V. Objetivos

Objetivo general.

@® Determinar la cantidad de eventos cardiovasculares en pacientes
con estudio de perfusion miocéardica por SPECT negativa y

prueba de estrés electrocardiografica positiva para isquemia.
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Obijetivos especificos.

e Determinar la prevalencia de pacientes con SPECT negativo y
prueba de estrés electrocardiografica positiva en pacientes del

Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”

VI. Material y métodos

1) Disefio del estudio

El enfoque del estudio es cuantitativo con alcance de tipo descriptivo. El
disefio epidemiolégico es una cohorte prospectiva, llevada a cabo

durante el periodo Enero 2017 a Junio 2019.

2) Poblacion y muestra

Se revisaron 6,545 pruebas de perfusion miocardica con SPECT
realizadas a pacientes del Instituto Nacional de Cardiologia en el

periodo de enero de 2017 y junio de 2018.

3) Criterios de inclusién

Pacientes que acudieron a la consulta externa del Instituto Nacional
de Cardiologia en el periodo Junio 2017 a Junio 2018, de ambos sexos,
mayores de 18 afios, a quienes se les haya realizado prueba de
perfusién miocéardica con SPECT con resultado de perfusion negativo y

prueba de estrés eléctricamente positiva para isquemia.

12



4) Criterios de exclusion

Pacientes que cuenten con diagndstico previo de cardiopatia isquémica.

5) Métodos
De la base de datos electronica se recabaron los datos de cada uno
de los pacientes que cumplieron con los criterios de exclusion e
inclusion.
La variable dependiente es el Desenlace que podia resultar en
muerte cardiovascular, sindrome coronario agudo no fatal o

revascularizacion (por via percutdnea o quirdrgica).

VIl. Resultados

7.1 Estadistica descriptiva

De un total de 6,454 pruebas de perfusion miocéardica por SPECT, 34 fueron
reportadas con prueba de perfusibn normal y prueba de estrés positiva, lo cual
representa un 0.51 % del total de las pruebas, de las cuales 23.5% fueron con
estrés farmacologico con dipiridamol y 76.5% con estrés fisico en banda
realizandose protocolo de Bruce. El 26.7% son hombres; con una edad media de
62.54 afos £11.42; el 70.6 % tienen diagnoéstico de hipertension arterial sistémica

(HAS) y el 26.5 % Diabetes Mellitus (DM); el 26.5% padecia dislipidemia y el 26.5
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% son fumadores activos. El 73.5% fueron mujeres, con una media de edad de

64.1 afios +16.5 (Tabla 1). La prevalencia calculada para los descenlaces fue del

5.8%.

Edad (anos)

Sexo femenino

HAS

DM

Dislipidemia

Tabaquismo

Tratamiento con ASA

Probabilidad pre-prueba
Riesgo bajo
Riesgo intermedio

M (DE) p25 p75
64 £ 12.01 (44-94) 55.5 76
% (n)

45.41 + 22.5 (8-84) 24 6575
11.8 (4)
88.2 (30)

Prueba de esfuerzo
Sintomatologia durante la prueba

Asintomatico 29(1)
Angina tipica 41.2 (14)
Angina atipica 32.4 (11)
Disnea 23.5(8)
DUKE -1.059 + 3.82 (-11-6) -3 1
Riesgo bajo 29(1)
Riesgo intermedio 94.1 (32)
Riesgo alto 29(1)
Radiofarmaco
MBI 94.1(32)

Se registro la media (p), la desviacion estandar (DE) y el percentil 25y 75 (p25) (p75)

El tiempo de seguimiento promedio posterior a la realizacion de la prueba fue de
12.57 meses. Durante el seguimiento, a dos pacientes se les realizé angiografia
coronaria por decision de sus médicos tratantes. En ambos pacientes se
reportaron lesiones coronarias significativas, unicamente uno de estos pacientes
fue sometido a angioplastia coronaria. Durante el seguimiento, ninguno de los

pacientes presentd eventos cardiovasculares.
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7.2 Estadistica inferencial

Se evalud la distribucion de la muestra, mediante la prueba Kolmogorov-Smirnov,
determindndose p=0.048. Para un primer acercamiento se evalud la correlacion,
utilizando la prueba de correlacién de Pearson para el descenlace y el puntaje de
Duke, encontrando r=-0.162 y p=0.36; por lo que no se determind relacion entre
las variables. Se realizé regresion lineal para las variables independientes y el
descenlace sin mostrar asociacion o modificacion en los resultados significativa

(Tabla 2).

Sin embargo, se decide realizar regresion logistica con las siguientes variables:
edad, diagnéstico de diabetes mellitus, HAS, dislipidemia; tabaquismo activo;
puntuacion de DUKE; puntuacion de la probabilidad pre-prueba; tratamiento con
acido acetilsalicilico y seguimiento; esto con la finalidad de evaluar la conducta de

seguimiento en el Instituto.
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Correlaciones

des_categoriz

prob_preprue

ado duke ha asa_previa edad has dm dislipidemia | tabhagquismo

Correlacion de Pearson  des_categorizado 1.000 =162 188 A73 188 A61 133 -150 -161
duke -.162 1.000 -138 -161 - 1496 161 027 151 023

prob_preprueha 188 -139 1.000 285 385 -.078 -.273 12 394

asa_previa A73 =161 285 1.000 249 106 -.440 130 233

edad 188 -196 385 249 1.000 .048 -.297 -134 -.030

has 161 A61 -.078 106 .048 1.000 24 .085 089

dm 83 .027 -.273 -.440 -.297 24 1.000 .0a3 -162

dislipidemia -150 151 112 130 -134 .095 083 1.000 063

tabaquismo -181 .023 394 233 -.030 .089 -.162 063 1.000

Sig. (unilateral) des_categorizado . 180 130 164 143 181 226 189 182
duke 180 . 216 181 133 181 440 187 448

prob_preprueba 130 216 : 051 010 330 059 264 o

asa_previa 164 A81 .051 : 077 .276 .005 232 092

edad 143 133 .010 077 2 .393 D44 225 433

has A8 A8 330 276 383 : 085 .207 308

dm 226 440 .059 005 044 085 : .300 181

dislipidemia 189 187 264 232 225 297 300 : 362

tabaquismo 182 448 .01 042 433 .308 RE 362 ;

N des_categorizado 34 34 34 34 34 34 34 34 34
duke 34 34 34 34 34 34 34 34 34

prob_preprueba 34 34 34 34 34 34 34 34 34

asa_previa 34 34 34 34 34 34 34 34 34

edad 34 34 34 34 34 34 34 34 34

has 34 34 34 34 34 34 34 34 34

dm 34 34 34 34 34 34 34 34 34

dislipidemia 34 34 34 34 34 34 34 34 34

tabaquismo 34 34 34 34 34 34 34 34 34

d 01apIsu0d 3s ‘se||a ap eunsuiu uod

eAnedyiusis ugneose Aey ou anb asegp ‘9Iejuadlsap |2 A sajusipuadapul sajqerien se| esed [eaul] ugisaiSay 'z ejqel
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En la llustracion 1, se muestra la importancia que tienen las variables en el
descenlace; la més importantes es la probabilidad pre-prueba con una injerencia
del 60%, le siguen Diabetes Mellitus con el 18%, la puntuacion DUKE con el 16%
y la edad con el 15.8%. En la llustracion 2, se muestra la correlacion positiva en el

grafico de la regresion.

Importancia del predictor

Objetivo: seguimiento

prob_preprugba

duke

edad

(sl 02 04 08 08 10

[edad_wansformed]
r [ [

Menor importancia

Mayor importancia

llustracion 1. Importancia del predictor en el seguimiento. Probabilidad pre-prueba (prob_preprueba); Diabetes
Mellitus (dm); puntuacién DUKE; edad en afios. En la parte inferior se muestra el porcentaje de importancia.
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Pronoéstico por observado

Objetivo: seguimiento
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]
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e o
o
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e®e
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10!00 15‘00 20‘00 25!00 30!00

sequimiento

llustracion 3. Grafico de prondstico observado (regresion lineal), correlacion positiva.

18



VIIl. Discusion

La prueba de perfusion miocardica, con sus distintos protocolos, es uno de los
estudios mas comunmente indicados en el abordaje de pacientes con sospecha
de cardiopatia isquémica, en ocasiones sin tomar en cuenta la probabilidad
preprueba. En pacientes con probabilidad preprueba intermedia (15-65%) esta
indicado la realizacién de un estudio de imagen no invasivo en el que se induzca
isquemia, cuando el estudio esté disponible y se cuente con suficiente experiencia
realizando el estudio (1), como es el caso de las pruebas de perfusién miocéardica

en el Instituto Nacional de Cardiologia.

El uso de pruebas de estrés es necesario como parte del protocolo de estudio en
las pruebas de perfusion miocardica y en ocasiones, los resultados entre la prueba
de perfusion y la prueba de estrés son contradictorios. De acuerdo a este estudio,
en el Instituto Nacional de Cardiologia, la prevalencia de esta situacion en estudio
de perfusion por SPECT es menor al 1%. Esta estadistica coincide con la
reportada en otros centros (12-14). En algunos estudios se reportan una prevalencia
mayor (hasta de 16%), aunque consideran una prueba de esfuerzo positiva
Gnicamente con la presencia de angina, sin cambios electrocardiograficos (14).
Cuando los resultados de las pruebas son discordantes, dependiendo del tipo de
estrés utilizado para el estudio (fisico o farmacoldgico) el riesgo de padecer
eventos cardiovasculares a un afio puede variar, siendo menor en pacientes con
prueba de estrés fisico positiva que en pacientes con estrés farmacolégico (7,11.15).
En los pacientes analizados, ninguno tuvo un evento cardiovascular, aunque dos

de los pacientes fueron sometidos a coronariografia por decisién de sus médicos y
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se encontrd que contaban con lesiones coronarias significativas. Unicamente uno
de ellos fue revascularizado mediante angioplastia coronaria percutanea. Aunque
no hubo eventos cardiovasculares, en este seguimiento los Unicos dos pacientes
en quienes se demostro la presencia de enfermedad coronaria fueron pacientes a
quienes se les realiz6 prueba de estrés fisico pero dado que no a todos los
pacientes se les realiz6 coronariografia para evaluar presencia de enfermedad
coronaria por lo que no se puede descartar que los pacientes a quienes se les
realiz6 prueba de estrés farmacolégico, tengan enfermedad coronaria significativa.
La mayor parte de los pacientes con prueba de estrés positiva para isquemia,
tienen un riesgo intermedio por calificacion de Duke. El Unico paciente con riesgo

alto, no present6 eventos cardiovasculares durante el seguimiento.

El tiempo promedio de seguimiento de los pacientes fue de un afo e incluso en
pacientes con seguimiento de hasta dos afios, no se presentaron eventos
cardiovasculares. Una gran limitante es el no contar con estudio para valorar
anatomia coronaria y poder determinar si existen diferencias entre los pacientes
con estrés farmacolégico o fisico, ya que a los Unicos pacientes que se les realizo,
fue por decision del médico tratante. Un seguimiento mas extenso o la valoracion
sistematica de la anatomia coronaria, de preferencia con coronariografia, podria
arrojar resultados mas concluyentes para poder determinar si existe alguna
diferencia en la tasa de eventos cardiovasculares o muerte, entre pacientes
sometidos a estrés fisico o farmacolégico. Durante el seguimiento realizado en
este estudio, se observé un prondstico favorable para pacientes con prueba de

perfusibn miocéardica por SPECT negativa y prueba de estrés positiva para
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isquémica, independientemente del si el estrés fue farmacolégico o fisico, lo cual

concuerda con lo reportado en la literatura hasta el momento.

IX. Conclusiones

La prevalencia de pruebas de perfusion miocardica por SPECT
negativa con prueba de estrés positiva para isquemia en pacientes
del Instituto Nacional de Cardiologia, es similar a la reportada en
otros centros.

Los pacientes con esta combinacion de resultados, tuvieron un
pronéstico  favorable durante el tiempo del estudio,
independientemente del riesgo conferido por la prueba de estrés
positiva.

No se descarta la presencia de enfermedad coronaria en estos

pacientes, ya que a la mayoria no se les estudié anatomia coronaria.
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