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RESUMEN

Introduccion vy Justificacién. La anormalidad de la funcion diastdlica ventricular
izquierda, es frecuentemente un indicador temprano de muchas enfermedades, incluyendo
enfermedad arterial coronaria. Actualmente no se conoce la respuesta normal de la funcion
diastdlica en respuesta al ejercicio y en pacientes con y sin isquemia miocardica medido
mediante GATED SPECT. Objetivo principal. Comparar las variables de funcion
diastdlica en sujetos sanos comparados con pacientes con cardiopatia isquemica, mediante
Gated Spect. Material y método. Se analizé la funcién ventricular diastélica en reposo y
estrés de 128 pacientes, 77 sin isquemia miocardica y 51 con isquemia miocardica. Se
calcularon los valores de los volumenes telediastolico, telesistolico y la fraccion de
expulsién, asi como los parametros de funcion diastolica PFR y TTP, mediante GATED
SPECT. Resultados. En los pacientes sin cardiopatia isquémica se observé una tendencia a
presentar con el esfuerzo un mayor incremento en la fraccion de expulsion y una mayor
disminucion en los volimenes telediastolico y telesistélico, asi como una menor
disminucion del PFR y un menor incremento en el TTPF, en comparacion a sujetos sin
cardiopatia isquémica. Conclusiones: Los pacientes con cardiopatia isquémica y funcion
sistélica normal en reposo existen alteraciones en la respuesta al esfuerzo de la funcion
sistélica y de la funcion diastélica. Ademas estas alteraciones pueden persistir por un

tiempo prolongado.

Palabras clave: Funcion diastélica, GATED SPECT, Cardiopatia isquémica



ABREVIATURAS

ECO: Ecocardiograma Transtoracico

DM: Diabetes mellitus

FF: Fraccion de llenado

HAS: Hipertension arterial sistémica

GATED SPECT: Tomografia por emision de positrén Gnico sincronizado
QGS: Cuantitative gated SPECT

PFR: indice de llenado méximo

TPFR: Tiempo de indice de Ilenado mé&ximo

SRS: Puntaje sumado en reposo.

SDS: Puntaje sumado diferencial



INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

La funciéon ventricular normal depende de una buena contracciébn miocardica
(contractilidad) y de que las cargas hemodindmicas (diast6lica y sistolica) sean normales.
La diastole se considera que estd conformada por: a) Llenado rapido b) Diastasis c)
Contraccién auricular.

Funcion diastdlica.

Es la capacidad del corazdn para recibir el retorno venoso sistemico (representa el volumen
diastolico). Esta funcion es dependiente de la relajacion isovolumétrica y de la
distensibilidad ventricular
Disfuncion diastolica.

Son las alteraciones miocardicas o0 extracardiacas que producen impedimento de grado
variable al llenado del corazdn, que pueden llegar a producir elevacion de la presion
intraventricular sin aumento del volumen diastdlico y que coinciden con una fraccién de

expulsién normal.*?

La evaluacion de la funcion diast6lica continua jugando un rol critico en mejorar nuestro
entendimiento de la diastole, el diagnostico de disfuncion diastolica, evaluando las
presiones de llenado ventricular izquierdo, y aporta informacion pronostica de los
pacientes. La ecocardiografia, la resonancia magnética nuclear, y la cardiologia nuclear
proveen de herramientas importantes para valorar el la funcion diastdlica®. La funcién
diastdlica del ventriculo izquierdo puede evaluarse mediante el cateterismo cardiaco que es
el “estdndar de oro” para evaluar la funcion diastdlica, sin embargo su uso es limitado

debido a que es un estudio invasivo, alto costo y complejidad.
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En la actualidad, el método més frecuentemente usado para estudiar la disfuncién diastélica
es la ecocardiografia, es el método no invasivo de eleccion para valorar la funcion
diastolica mediante el anélisis 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 diastdlica. 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, precarga, poscarga y el tono simpatico pueden influir en los valores obtenidos, por
lo que deben ser interpretados con precaucion®. El indice de relajacion ventricular puede
determinarse midiendo el tiempo de relajacion isovolumétrica, que abarca desde el cierre de
la vélvula adrtica hasta la apertura de la mitral. EI valor normal es de 70 a 90 mseg. Sin
embargo, conforme la complianza ventricular disminuye, el tiempo de relajacion
isovolumétrica, (TRIVI), por lo que la utilidad de este parametro tiene limitaciones, ya que
es dependiente de la precarga del ventriculo'®. Otro pardmetro ecocardiografico para
diagnosticar y estratificar la disfuncion diastolica es el analisis del patron de llenado
ventricular por medio del Doppler de onda pulsada, este se basa en la relacion que guarda la
onda de presion ocasionada por el llenado ventricular rapido, (Onda E), con respecto de la
onda de presion ocasionada por la contraccion atrial, (Onda A), cuya relacion normal es de
0.8 a 1.5, asi como el tiempo de desaceleracion, que normalmente es de 140 ms. Cuando
hay disfuncién diastélica, la relaciéon entre la onda E y A se invierte, y el tiempo de

desaceleracion aumenta'?



La Tomografia computada con emision de foton Unico (SPECT, por sus siglas en inglés
Single Photon Emission Computed Tomography), provee informacién acerca de perfusion
miocardica y funcion ventricular que previamente se obtenian con modalidades
diagndsticas separadas- Perfusion miocardica por SPECT 'y Ventriculografia
Radioisotdpica -. El “gatillado” se logra sincronizando la computadora de la cdmara gama
con el R-R del paciente™. Sin embargo, a pesar del avance que significé la incorporacion
del GATED SPECT en la valoracién de la funcién ventricular del paciente con cardiopatia
isquémica, esta se ha limitado al analisis de la fraccion de expulsion del ventriculo
izquierdo, engrosamiento y movilidad de las paredes, sin que el estudio de la funcion
diastélica forme parte aun de los protocolos habituales de perfusion miocérdica con
GATED SPECT. Es un método util ya que mediante la sincronizacion (gatillado) del
SPECT con el electrocardiograma, (GATED SPECT), permite el estudio simultaneo de la
funcion ventricular izquierda y la perfusion miocérdica. Actualmente es una técnica no
invasiva validada para evaluar la funcion diastolica mediante un software automatizado
QPS/QGS, (CedarsSinai)* , en donde se realiza de forma automatizada la medicién del
indice de llenado méaximo (PFR, “peack filling rate™), la fraccion de llenado (FF, “filling
fraction™) y el tiempo de llenado maximo (TPFR, “time peack filling rate””). ElI 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 diastolico 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 diéstole. Estas mediciones deben realizarse
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con equipos de alta resolucién temporal con el fin de evitar infraestimacion de cualquiera
de estos parametros. El estudio de la funcidn diastolica mediante SPECT y 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) (Figura 1).
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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 ecocardiografia. Se ha
demostrado que el TPFR y el PFR se correlacionan de forma independiente con la edad,
frecuencia cardiaca, funcidn sistdlica, en donde el TPFR es la variable més 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 disminucion del PFR con incremento del TPFR traducird
funcién diastolica alterada, sin embargo estos parametros estan validados solamente post

esfuerzo.
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El GATED SPECT, ofrece ventajas claras como: a) puede valorar con un solo método
diagnéstico tanto la perfusién miocardica como la funcion ventricular, tanto sistélica como
diastolica, lo cual orienta mejor la estratificacion de riesgo y estrategias terapéuticas en el
paciente que se presenta con sintomatologia anginosa, y/o deterioro de clase funcional. b)
Disminucion en la dosis de radiacion que el paciente recibe, al someterse a un solo estudio
de cardiologia nuclear. Hasta ahora, una de las principales limitantes en la valoracién de la
funcion diastdlica ha sido le capacidad de resolucion temporal en los estudios de GATED
SPECT en los que habitualmente se utilizan 8 FRAMES, (En los estudios de GATED
SPECT el ciclo cardiaco se divide en FRAMES que abarcan una fraccion del intervalo R-
R,), ya que se considera que para mejorar la precisién en las mediciones es idoneo el uso de
técnicas con 16 FRAMES o mas. Sin embargo, existen reportes en los que se considera
plausible la valoracién de la funcién diastdlica usando 8 FRAMES. Para la adquisicién y
correcta medicion de estas variables se debe realizar la adquisicion con 16 Frames y una

ventana de de rechazo de latidos del 15 al 20% >®

Se ha demostrado buena correlacion entre los volimenes ventriculares medidos en estudios
de perfusion miocéardica gatillado comparados con resonancia magnética. Existe una
estimacién mas exacta de la funcién ventricular en estudios de 16 frames vs 8 frames®.
Ademas se ha descrito una correlacion significativa positiva linear entre los parametros de

funcion sistélica y diastdlica del ventriculo izquierdo comparado con ecocardiografia *°

. Estudios previos han validado los pardmetros normales de funcion diastolica en pacientes

sanos, solamente en esfuerzo (Figura 2) °
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Poststress SFx and DFX Parameters of Study Population

Parameter Derivation group Validation group Overall P value
HR (bpm) 736~ 80 738+80 737+ 80 NS
LVEF (%) 63.0 = 54 4.6 + 5.8 63.7 + 56 NS
EDV (mLj 1042 197 1078+ 217 105.9 £ 206 NS
ESV (mL) 391 =115 389 + 121 390 +117 NS
PFR (EDV/s) 2.55 = 042 270 = 0.50 2.62 + 046 NS
TTPF (ms) 166.4 + 251 162.3 + 16.5 164.6 = 21.7 NS

HR = HR during poststress gated MPS acquisition; NS = not significant.

El estudio de la disfuncion diastélica es sumamente relevante, ya que es una de las primeras
manifestaciones de cardiopatia isquémica®®, aunado a que es el primer paso en el desarrollo
de disfuncidn sistélica en cardiopatia isquémica e hipertensiva'’, las cuales son la principal

causa actual de Insuficiencia Cardiaca.

La disfuncion diastdlica se refiere a la anormalidad en la distensibilidad diastélica, llenado
o relajacion del ventriculo izquierdo, que puede desencadenar cuadros francos de edema
pulmonar agudo, con un cuadro clinico similar a la insuficiencia cardiaca *®. La prevalencia
de esta enfermedad es especialmente alta, y predomina en pacientes mayores de 75 afos. La
mortalidad reportada entre los pacientes con disfuncion sistélica es del 5% anual,
comparado con 15% anual en pacientes con falla cardiaca y deterioro de la funcion
sistélica®®. La morbilidad de la disfuncién sistélica se acerca a la de la insuficiencia
cardiaca, y los factores que promueven la retencion de liquidos, y precipitan cuadros de
congestion pulmonar incluyen descontrol de hipertension, fibrilacion atrial, mal apego a
tratamiento médico, isquemia miocérdica, anemia, insuficiencia renal, uso de

medicamentos (AINES o tiazolidinedionas), y transgresion alimentaria.
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La anormalidad de la funcién diastélica ventricular izquierda, es frecuentemente un
indicador temprano de muchas enfermedades, incluyendo enfermedad arterial coronaria,
insuficiencia cardiaca congestiva, cardiomiopatia hipertréfica, enfermedad valvular,

diabetes mellitus "2 e hipertensién arterial sistémica®

La presencia de isquemia lleva a una disfuncién mecénica regional, que si es de cierta
extension se traduce en cambios tipicos de la funcion ventricular, como pueden ser: Nueva
anormalidad de la motilidad regional o exageracion de una preexistente, disminucion de la
fraccion de expulsién ventricular izquierda, incremento de los volumenes de fin de sistole y
diéstole, y alteracion de los tiempos diastolicos. De acuerdo con la cantidad de musculo
afectado se produciran todos, algunos o ninguno de estos cambios. La deteccion de
alteraciones regionales de la movilidad presenta una sensibilidad que varia entre el 50 y
70% dependiendo del nimero de vasos comprometidos, con una alta especificidad del

90%%,

Actualmente no se conoce la respuesta normal de la funcion diastélica en respuesta al

gjercicio y en presencia de isquemia miocardica, cuantificada por medicina nuclear.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La evaluacion de la funcion ventricular es de gran importancia en el estudio del paciente
con cardiopatia isquémica, ya que tiene una correlacion pronostica en cuanto a mortalidad y
clase funcional. El estudio de medicina nuclear es una herramienta diagnostica que
permiten la evaluacion de la funcion diastolica con GATED SPECT, sin embargo no
existen estudios en nuestro medio de correlacién la funcion diastolica en reposo y estrés de
pacientes normales asi como en pacientes con cardiopatia isquémica, ya que las

alteraciones en la funcion diastolica puedan servir como marcadores de isquemia temprana.
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JUSTIFICACION

El estudio de medicina nuclear es una herramienta importante para la evaluacion de
pacientes con sospecha de enfermedad arterial coronaria, que en adicion a los datos de
perfusién, también puede proveer una evaluacion de la funcidn sistélica y diastdlica, que
puede informacidn correspondiente con la sintomatologia de los pacientes y guiar el manejo

complementario.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

En pacientes con funcion sistélica normal ¢ Existe variacion en los parametros de
funcion diastdlica en reposo vs esfuerzo?
¢La respuesta de la funcion diastdlica al esfuerzo en presencia de cardiopatia

isquémica es diferente a la observada en sujetos normales?

17



HIPOTESIS

Existe variacion entre los pardmetros de funcion diastdlica en el estudio de perfusion
miocardica gatillado en reposo en comparacién con esfuerzo.
Existe variacion entre los parametros de funcion diastolica en el estudio de perfusion

miocardica en sujetos sanos en comparacién con pacientes con cardiopatia isquémica.

18



OBJETIVO

Objetivo principal:

Evaluar y comparar la respuesta de los parametros de funcion diastdlica al esfuerzo fisico,
mediante pardmetros obtenidos en el estudio Gated-SPECT (PFR, PFR 2, TTPF) en sujetos
con y sin cardiopatia isquémica, con funcidn sistolica del ventriculo izquierdo normal.
Objetivo secundario:

Evaluar y comparar la respuesta de los parametros de funcion sistolica al esfuerzo fisico,
mediante parametros obtenidos en el estudio Gated-SPECT (VTD, VTS, FE) en sujetos

con y sin cardiopatia isquémica, con funcion sistolica del ventriculo izquierdo normal.
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METODOLOGIA

Disefio del estudio: Estudio observacional, Transversal, Prolectivo, Retrospectivo,

Descriptivo.

Universo de trabajo:

Pacientes que fueron referidos para estudio de perfusién miocardica y GATED SPECT de
diciembre 2013 a junio 2014.

Se revisaron los expedientes de pacientes referidos a estudio de perfusion miocérdica de
diciembre 2013 a Junio 2014 al departamento de Medicina Nuclear del Instituto Nacional
de Cardiologia; de estos se seleccionaron a aquellos a los que se les hubiera realizado

prueba de esfuerzo fisico.

Anadlisis de Prueba de esfuerzo
La prueba de esfuerzo se realizd en banda sin fin con protocolo de Bruce. Se calculé el
Score de Duke de acuerdo a la siguiente formula: score de Duke= Tiempo de ejercicio — 5

(maximo desnivel del ST) — 4 (indice de angina).

Anélisis de perfusion y funcion ventricular.

Los estudios de perfusion miocardica analizados se realizaron en cdmaras SPECT General
Electric de 1 o 2 detectores utilizando protocolo de esfuerzo y reposo con Tecnecio 99
MIBI como radiotrazador. Se utilizé el programa QGS/QPS. Para el andlisis de la perfusion
se utilizaron mapas polares de 17 segmentos, en los cuales se realiz6 en forma automética

la cuantificacion de la perfusion en esfuerzo y en reposo, en una escala de 0 a 4 en la que 0

20



corresponde a miocardio normal, 1 a la presencia de un defecto de perfusion ligero, 2 un
defecto de perfusion moderado, 3 un defecto de perfusion grave y 4 a ausencia de
perfusion. De acuerdo a ello se calcularon de forma automatica los puntajes sumados de
todos los segmentos en esfuerzo (SSS), en reposo (SRS) y la diferencia de los puntajes de
esfuerzo y reposo (SDS). Posteriormente los puntajes de esfuerzo y diferencial se
calificaron en categorias de riesgo. Para el andlisis de la funcion ventricular se calcularon
de forma automatica los valores de los volumenes telediastolico, telesistolico y la fraccion

de expulsién, asi como los parametros de funcion diastélica PFRy TTP

Criterios de inclusion.
Pacientes hombres o mujeres mayores de 18 afios a los que se realizd estudio de perfusion

miocéardica para el diagnostico de cardiopatia isquémica con prueba de esfuerzo fisico.

Criterios de exclusion.

Pacientes en los que no se encontrd la prueba de esfuerzo o estudio de perfusion
miocardica.

Pacientes en los que no fue posible la sincronizacion con el electrocardiograma para
evaluar la funcion sistolica y diastolica.

Estudio con VVolumen sistolico final (ESV) < 20 ml

Estudio con FE < 50%.

Criterios de eliminacion.
Pacientes en que la prueba de esfuerzo o estudio de perfusion no fueron valorables por

problemas técnicos.
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DEFINICION VARIABLES: VARIABLE

Genero

Edad

Tabaquismo

Diabetes mellitus 2

Hipertension arterial sistémica.

DESCRIPCION

Dicotdmica

Numérica

Dicotomica

Dicotdmica

Dicotdmica

22

DEFINICION

El sexo del paciente masculino o
femenino.

La edad medida en aiios al
momento de realizar la prueba de
esfuerzo y perfusiénmiocardica.
Enfermedad crénica sistémica que
pertenece al grupo de las
adicciones. Se tomara en cuenta si
el paciente tuvo el antecedente o
actualmente la tiene.

Sindrome caracterizado por
hiperglucemia que se debe a un
deterioro en la secrecién y/o de la
efectividad de la insulina. Se
tomara como aquel diagndstico
realizado previo a realizar estudio
diagnéstico.

Elevacion de la TA sistélica y/o
diastdlica, ya sea primaria o
secundaria. Se tomard en cuenta si
se realizo el diagndstico previo a

estudio diagnéstico.



Dislipidemia

Sedentarismo

Obesidad

Duracién de ejercicio

Desnivel del segmento ST

indice de angina

Dicotdmica

Dicotomica

Dicotdmica

Numeérica

Numeérica

Nominal

23

Sindrome caracterizado por
elevacién en suero de los niveles
de colesterol y sus fracciones y/o
triglicéridos. Se tomara en cuenta
realizaciéon de estudio o
diagnostico previo.

Es el antecedente de referido por
el paciente de ausencia de
entrenamiento fisico.

indice de masa corporal mayor a
30 kg/m2

Minutos y segundos registrados
durante la prueba de esfuerzo.
Depresién en milimetros de la
lineaisoeléctrica en el segmento
ST.

Sindrome ocasionado por isquemia
miocardica y ocasionado por
episodios de dolor o sensacién de
opresion precordial,
desencadenado principalmente
por el esfuerzo. Se catalogara
como sin angina, angina no

limitante y angina limitante.



Resultado de la prueba

Tension arterial sistélica basal

Tension arterial sistdlica maxima

Tension arterial sistélica

recuperacion 3 minutos

Frecuencia cardiaca basal

Frecuencia cardiaca maxima

alcanzada

Frecuencia cardiada recuperacion

1 minuto

Score de Duke

Nominal

Numeérica

Numérica

Numérica

Numeérica

Numeérica

Numérica

Numeérica
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Conclusion del estudio se
clasificara como negativa, positiva
y no concluyente.

Medida de tensidn arterial sistdlica
en reposo.

Medida de tensidn arterial sistélica
mayor alcanzada durante el
esfuerzo.

Medida de tensidn arterial sistdlica
en los primeros tres minutos en
fase de recuperacion.
Cuantificacion de latidos por
minuto en reposo.

Cuantificacion de latidos por
minuto mayor durante el esfuerzo.
Cuantificacién de latidos por
minuto en el primer minuto de
recuperacion.

Estratificacion prondstica derivada
de la prueba de esfuerzo (ID:
Tiempo de ejercicio- (5x desnivel
del segmento ST)- (4x angina

durante el ejercicio).



Riesgo Score de Duke

Porcentaje de frecuencia cardiaca

calculada

Respuesta cronotrdpica

Respuesta presora

Recuperacion de la frecuencia

cardiaca

Recuperacion de la TA

Fraccion de expulsion

Nominal

Numeérica

Numérica

Numeérica

Numeérica

Numérica

Numeérica
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Riesgo bajo: 15 a 5, intermedio: 5 a
-10y alto: mayor a -11.

Es el porcentaje al que se pretende
llevar al paciente en la prueba de
esfuerzo, se calcula por la siguiente
formula (220-edad en afios).

Es la capacidad para alcanzar el 70
a 85% de la frecuencia maxima
prevista para su edad.

Es la capacidad para alcanzar la
tension arterial de acuerdo a su
edad y género.

Disminucidn de la frecuencia
cardiaca en el primer minuto de
recuperacion.

Disminucidn de la tensién arterial
al tercer minuto de la
recuperacion.

Es la fraccidn de expulsion del
ventriculo izquierdo medicina

nuclear.



Volumen telediastélico

Summed score stress (SSS)

Riesgo SSS

Summed score diferencial (SDS)

Riesgo SDS

Porcentaje de miocardio anormal
en estrés

Riesgo de acuerdo al SS%

Porcentaje de miocardio anormal

en reposo (SR%)

Numeérica

Numérica

Numérica

Numeérica

Numeérica

Numérica

Numérica

Numeérica
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Es el volumen total de sangre que
entra en los ventriculos por la
didstole medida por medicina
nuclear.

Promedio de la severidad de
pixeles por cada segmento, en
estrés.

Normal: 0 — 3, defecto leve: 4-8,
moderado: 9-13, grave: mas de 13
Diferencia de promedio en
imagenes en estrés menos en
reposo

Sin isquemia:0 -1, isquemia leve: 2-
5, isquemia moderada 6-7,
isquemia grave: 8 0 mas.
Porcentaje de miocardio anormal
de acuerdo a los pixeles en estrés.
Normal:0-4, defecto leve: 5-9,
defecto moderado: 10 -14, defecto
grave: 15 o mas.

Porcentaje de miocardio anormal

de acuerdo a los pixeles en reposo.



Diferencia de porcentajes de Numeérica Diferencia de porcentaje de

miocardio anormal en estrés y miocardio anormal en estrés
reposo. (SD%) Mmenos reposo.
Riesgo de acuerdo al SD%. Numérica Sin isquemia:0-2, ligera: 3-5,

moderada: 6-9, grave: 10 o mas.

Volumen telesistdlico Numérica Es la cantidad de sangre residual
gue queda en los ventriculos al
finalizar la sistole ventricular,
medida por medicina nuclear.

Peakfillingrate (PFR) Numeérica Medida de funcidn diastélica por
medicina nuclear, velocidad de
llenado ventricular.

Time to peak filling rate (TTPF) Numérica Medida de funcién diastélica por
medicina nuclear, tiempo de
llenado ventricular.

Summed score rest (SRS) Numérica Promedio de la severidad de

pixeles por cada segmento, en

reposo.

Fraccion de Expulsidon Ventricular Cuantitativa continua Porcentaje del volumen

Izquierda (FEVI) telediastdlico expulsado durante la
sistole

Disfuncioén Sistdlica Cualitativa nominal FEVI menor a 50%

Mayor indice de llenado durante la
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indice de llenado pico, Cuantitativa continua diastole temprana. Valor normal

(PeakFillingRate, PFR) mayor a 1.7 EDV/s
Tiempo al indice de llenado pico, Cuantitativa Continua Tiempo transcurrido entre el final
(Time to PeakFillingRate, TPFR) de la sistole y el indice de llenado

pico. Valor normal Menor de 208
ms

Disfuncién Diastodlica Cualitativa nominal PFR menor de 1.7 EDV/s, TPFR
mayor a 208 ms. Obtenidos por

VRIE y GATED SPECT
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ANALISIS ESTADISTICO.

Se realiz6 un analisis estadistico individualizado de acuerdo al tipo de variables:

1- Las caracteristicas clinicas y socio-demogréaficas cuantitativas se expresaron con
medidas de tendencia central, media y desviacion estandar, las variables cualitativas se
expresaron mediante proporciones

2- En las variables cuantitativas se realizd contraste de normalidad con la prueba de
Kolmogorov-Smirnov.

3. Las diferencias en las proporciones entre grupos para las variables cualitativas se
analizaron en tablas de contingencia y con la prueba de Ji cuadrada.

4. Las diferencias entre las medias de 2 grupos para variables cuantitativas con distribucion
normal se analizaron con la prueba t de Student para grupos independientes.

5. Las diferencias en las mediciones repetidas para variables con distribucion normal se
analizaron con la prueba t de Student para grupos relacionados.

6. Se consideraron estadisticamente significativas las diferencias si el valor de p fue menor
a 0.05.

7. El anélisis se realizé con el programa estadistico SPSS version 20.
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RESULTADOS

Se revisaron 1657 estudios realizados en el departamento de Medicina Nuclear del Instituto
Nacional de cardiologia “Ignacio Chavez”, de los cuales 349 tenian una fraccion de
expulsion mayor del 50%. Se excluyeron 221 por deficiencias técnicas y falta de
sincronizacién de estudio. Se incluyeron 77 estudios de pacientes sin isquemia (normales) y

51 estudios de pacientes con cardiopatia isquémica.

1. Estadistica descriptiva

Sujetos con perfusion miocardica y funcion sistolica normales:

Se analizaron 77 estudios de pacientes sin alteraciones en la perfusion miocardica, de los
cuales por distribucién de género fueron 52 hombres (67.5%) y 25 mujeres (32.5%) (Tabla
1). La media de edad fue de 59.53 afios (edad minima de 37 afios y méaxima de 80 afios).
Los factores de riesgo coronario de estos pacientes fueron tabaquismo en 23 pacientes
(29.9%), diabetes en 23 pacientes (29.9%), hipertension en 41 pacientes (53.3%),
dislipidemia en 37 pacientes (48.1%), sedentarismo en 8 pacientes (10.4%) y obesidad en

10 pacientes (13%).

En la prueba de esfuerzo la media del consumo maximo de oxigeno fue de 9.05+ 2.35
METS. El score de Duke medio fue de 6.3+4.1. La frecuencia cardiaca basal media fue de
77+16.25 latidos por minutos. La media de frecuencia cardiaca maxima alcanzada fue de

156+17.5 latidos por minuto. La media de presion arterial sistdlica basal fue de
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122.98+13.6 mmHg. La media de presion arterial sistolica méxima fue de 155.13+16.79

mmHg (tabla 2).

En cuanto a la funcidn sistélica presentaron una media de volumen telediastélico en reposo
de 69.19+22.32ml, volumen telesistolicoen reposo 23.47+13.3ml, fraccion de expulsion en
reposo 68.29+9.6%. La media de fraccion de expusion post esfuerzo fue de 70.42+ 9.5%,
con una media de volumen telediastélico post esfuerzo 64.06+21.3ml, y volumen

telesistolico post esfuerzo 20.47+12.12ml (Tabla 3).

En el andlisis de la funcion diastdlica se encontrd una media de velocidad maxima de
llenado (PFR) en reposo de 2.81+0.48 EDV/s, velocidad maxima de llenado 2 (PFR2) en
reposo de 1.28 +1.28EDV/s, el tiempo en alcanzar la méxima velocidad de llenado (TTPF)
en reposo fue 225.49 +103.84ms. Las medias de parametros post esfuerzo fueron PFR de
2.04+0.57 EDV/s, PFR2 1.12 +0.97EDV/s, TTPF 279.95+97.02ms (Tabla 4).

Variables demograficasen sujetos sin cardiopatia isquémica (Tabla 1)

Género
Forcentaje Forcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos Hombre 52 G7.5 G7.5 G7.5
Mujer 25 324 3245 100.0
Total v 100.0 100.0
Estadisticos descriptivos
M Minimo Maximo Media Desy. tip.
Edad v ar a0 59.563 9.826
Mwalido (segdn lista) I .
Variables de

la prueba de esfuerzoen sujetos sin cardiopatia isquémica (Tabla 2)
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Estadisticos descriptivos

M Minimo Maximao Media Desv. tip.
Consumo maximo de i 5 15 9.05 2,356
oxigena
Score de Duke v -8.00 13.00 63117 410875
Frecuencia cardiaca v a0 121 7753 16.258
hasal
Frecuencia cardiaca 77 120 23 1656.21 17.657
maxima alcanzada
Frecuencia cardiaca al 77 94 173 131.60 17.562
minuto de la
recuperacion
Presidn arterial sistdlica 77 100 160 122.99 13.603
hasal
Presidn arterial sistalica 77 110 200 15513 16.799
maxima
Presidn arterial a los 3 77 93 200 140.82 19.214
minutos de recuperacidn
M valido (segun lista) 77

Estadisticos descriptivos

Variables de funcién sistélica por Gated-SPECTen sujetos sin cardiopatia isquémica (Tabla 3)

M Minirmo Maximo Media Desv. tip.
Yolumen telediastdlico en 77 34 148 G919 2231
reposo
Yolumen telesistdlico en v 4 67 2347 13.309
reposo
Fraccidn de expulsidn en i 48 aa f8.29 9.626
reposo
Yolumen telediastdlico 77 30 180 G4.06 21.304
post esfuerzo
Yolumen telesistdlico 77 3 66 20.47 12124
post esfuerzo
Fraccidn de expulsion 77 45 a1 70.42 9478
post esfuerzo
M valido (segun lista) 77
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Variables de funcién diastdlica por Gated-SPECTen sujetos sin cardiopatia isquémica (Tabla 4)

Estadisticos descriptivos

M Minimo Maximo Media Desy. tip.

YWelocidad maxima de 77 112 357 21874 48708
[lenado (FFR) en reposo

Velocidad maxima de T .00 2.98 1.2878 G9558
llenado 2 (PFR 2)

Tiempo en alcanzar la 77 102 523 22549 103.8449
maximavelocidad de

llenado (TTPF) en reposo

Velocidad maxima de 77 A8 347 2.0479 AT1T
llenado (PFR) post
esfuerzo

Welocidad maxima de 77 0o 3.59 11232 478345
llenado 2 (PFR 2) post
esfuerzo

Tiempo en alcanzar la 77 141 494 279.495 97.0248
maximavelocidad de

[lenado (TTPF) post
esfuerzo

M valido (segdn lista) 7T

Pacientes con perfusion miocardica anormal y funcion sistélica normal:

Se estudiaron 51 estudios de pacientes con cardiopatia isquémica, de los cuales por
distribucion de genero fueron 46 hombres (90.2%) y 5 mujeres (9.8%) (Tabla 5). La media
de edad fue de 61.02 afios (edad minima de 41 afios y méxima de 80 afios). Los factores de
riesgo coronario de estos pacientes fueron tabaquismo en 26 pacientes (51%), diabetes en
15 pacientes (29.4%), hipertension en 32 pacientes (62.7%), dislipidemia en 29 pacientes

(56.9%), sedentarismo en 12 pacientes (23.5%) y obesidad en 15 pacientes (29.4%).

En la prueba de esfuerzo la media del consumo méximo de oxigeno fue de 7.47 METS (DE
1.93 METS). El score de Duke medio fue de 2.77 (DE 7.2). La frecuencia cardiaca basal
media fue de 76.96+14.71 latidos por minuto. La media de frecuencia cardiaca maxima

alcanzada fue de 146.76 +14.9 latidos por minuto. La media de presion arterial sistélica
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basal fue de 129.6 +14.3mmHg. La media de presion arterial sistélica méaxima fue de

159.12+ 16.08 (tabla 6).

En cuanto a la funcidn sistélica presentaron una media de volumen telediast6lico en reposo
de 84.24ml+24.3ml, volumen telesistolico en reposo 36.26+14.4ml, Fraccion de expulsion
en reposo 57.49+8.6%. La media de fraccion de expusion post esfuerzo fue de 58.27+
7.1%, con una media de volumen telediastolico post esfuerzo 81.41+25.4ml, y volumen

telesistolico post esfuerzo 35.96+15.99ml (Tabla 7).

En el andlisis de la funcidon diastolica se encontré una media de PFR en reposo de
1.83+0.54 EDV/s, PFR2 en reposo de 0.97 +0.6EDV/s, TTPF en reposo fue
224.9+108.59ms). Las medias de parametros post esfuerzo fueron PFR de 1.6 + 0.6EDV/s,

PFR27.87+34.2 EDV/s, TTPF 285.67+110.12ms (Tabla 8).

Las alteraciones de la perfusién se localizaron anteroseptal en 13 pacientes (25.5%),
inferior 37 pacientes (72.5%), anterolateral en 1 paciente (2%). La cuantificacion por
puntaje sumado de esfuerzo (SSS) presentdé una media de 13.14+5.5, puntaje diferencial
(SDS) de 3.22+4.0, porcentaje de miocardio anormal en estrés (SSS%) fue de

19.35+8.17%, porcentaje diferencial de miocardio anormal (SDS%) 4.76+5.88% (Tabla 9)
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Variables demogréficas en sujetos con cardiopatia isquémica (Tabla 5).

Género
Porcentaje Porcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
YWalidos  Hombre 46 890.2 890.2 890.2
Mujer 4 9.8 9.8 100.0
Total a1 100.0 100.0
Estadisticos descriptivos
M Minima Maximo Media Desv. tip.
Edad a1 i1 a0 61.02 8.3496
M valido (segun lista) |

Estadisticos descriptivos

Variables de la prueba de esfuerzoen sujetos con cardiopatia isquémica (Tabla 6)

M Minirno Maximo Media Desy. tip.
Duracion de la prueba de 51 4 12 7.47 1.936
esfuerzo
Score de Duke a1 -149 12 277 7.22
Frecuencia cardiaca a1 46 124 TE.56 14.716
hasal
Frecuencia cardiaca a1 107 181 146.76 14.988
maxima alcanzada
Frecuencia cardiaca al a1 a0 1566 123.71 16.684
minuto de la
recuperacidn
Presidn arterial sistdlica g1 95 160 129.61 14382
hasal
Presidn arterial sistdlica g1 130 200 15812 16.084
maxima
Presidan arterial a los 3 a1 114 180 147.82 165.216
minutos de recuperacidn
Mwalido (seguln lista) 51
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Variables de funcidn sistélica con Gated-SPECTen sujetos con cardiopatia isquémica (Tabla 7)

Estadisticos descriptivos

M Minirmo Maximao Media Desy. tip.
Yolumen telediastdlico en 51 36 144 84.24 24 387
reposo
YVaolumen telesistélico en 51 g 73 36.27 14 457
reposo
Fraccidn de expulsidn en 51 34 77 57.49 8.629
reposo
Yolumen telediastdlico g1 33 182 81.41 26487
post esfuerzo
Yolumen telesistdlico g1 9 73 35.86 15.995
post esfuerzo
Fraccidn de expulsidn a1 41 i h8.27 770
post esfuerzo
M valido (segun lista) 51

Variables de funcién diastélica con Gated-SPECTen sujetos con cardiopatia isquémica (Tabla 8)

Estadisticos descriptivos

M Minirmo Maximo Media Desv. tip.
Velocidad maxima de g1 A4 363 1.8318 b4566
llenado (PFR) en reposo
Velocidad maxima de 51 .00 2.42 A77E GOG18
llenado 2 (FFR 2)
Tiempo en alcanzar la a1 113 516 22490 108.5490

maxima velocidad de
llenado (TTPF) enreposo

Velocidad maxima de g1 .08 3.01 1.6078 60330
llenado (PFR) post

esfuerzo

Velocidad maxima de a1 .00 187.00 7.8735 | 34.28857
llenado 2 (FFR 2) post

esfuerzo

Tiempo en alcanzar la a1 129 525 28567 110.128

maxima velocidad de
llenado (TTPF) post
esfuerzo

Mwvalido (segdn lista) 51
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Alteraciones de la perfusién (localizacidn y cuantificacién) (Tabla 8)

Localizacion

Parcentaje Parcentaje
Frecuencia | Porcentaje valido acumulado
Validos  Anteroseptal 13 285 285 285
Inferior ar 724 724 58.0
Anterolateral 1 2.0 2.0 100.0
Total a1 100.0 100.0
Estadisticos descriptivos
M Minirno Maximao Media Desy. tip.
FPuntaje sumado de a1 ] 258 13.14 58749
esfuerzo (353)
Puntaje diferencial (SDS) 51 17 22 4.007
Forcentaje de miocardio 51 ar 18.35 8178
anormal en estrés (35%)
Forcentaje diferencial de 51 1] 258 476 5,888
miocardio anormal
(50%)
Mvalido (seqdn lista) 51
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2. Estadistica inferencial
a) Comparacion de frecuencias de genero y factores de riesgo en los grupos con y

sin cardiopatia isquémica (Prueba Ji cuadrada):

El grupo con cardiopatia isquémica tuvo un porcentaje significativamente mayor de
hombres que mujeres (90.2 vs 67.5% con p = 0.005), de fumadores (51.0 vs 29.9% con p =
0.013), de sedentarios (23.5 vs 10.4% con p = 0.041) y de obesos (29.4 vs 13.0% con p =
0.020). No hubo diferencias significativas en los porcentajes de diabéticos, hipertensos y

portadores de dislipidemia.

b) Contraste de normalidad (Prueba de KolmogorovSmirnov):

Demostro que las variables cuantitativas en estudio presentaban una distribucion normal.

c) Comparacion de edad, VO2 méaximo en la prueba de esfuerzo y score de Duke
entre sujetos con y sin cardiopatia isquémica (Prueba t de Student para grupos

independientes):

Comparacién de la edad media en los grupos con y sin cardiopatia isquémica:

No hubo diferencias significativas (61.02 vs 59.53 afios, p = 0.377).

Comparacién del VO2 medio en los grupos con y sin cardiopatia isquémica:

No hubo diferencias (9.05 vs 9.05 METS).

Comparacion del score de Duke en los grupos con y sin cardiopatia isquémica:

El grupo con cardiopatia isquémica tuvo un score de Duke significativamente mas bajo

(2.77 vs 6.31 con p = 0.001).
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d) Respuesta de la funcion ventricular izquierda al esfuerzo fisico en sujetos sanos
y en sujetos con cardiopatia isquémica (Prueba t de Student para grupos

relacionados):

Comparacién entre la funcion diastdlica en reposo y post esfuerzo en sujetos sin

cardiopatia isquémica:

El PFR disminuy0 en el post esfuerzo 0.14 + 0.59 VTD/s (IC de 95%: 0.00484 a 0.27438),
lo cual fue significativo con p = 0.043. EI TTPF se incrementd en el post esfuerzo 54.46 +
105.21 ms (IC de 95%: 30.575 a 78.334 ms), que fue significativo con p = 0.000. EI PFR 2

no tuvo cambio significativo, con p = 0.175 (Grafica 1).

Grafica 1. Respuesta de la funcion diastdlica al esfuerzo en sujetos sin cardiopatia
isquémica. Diferencias estadisticamente significativas.

1000
225.49 ms 279.95 ms
100
m PFR
m TTPF
10
21875 VTD/ 2.0479 VTD/
1 ) T

Reposo Post esfuerzo
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Comparaciéon entre la funcion sistélica en reposo y post esfuerzo en sujetos sin

cardiopatia isquémica:

El VTD disminuy6 en el post esfuerzo 5.130 + 8.976 ml (IC de 95%: 3.093 a 7.067 ml), lo
cual fue significativo con p = 0.000. EI VTS disminuy6 en el post esfuerzo 3.0 £ 6.052 ml
(IC de 95%: 1.626 a 4.374 ml), que fue significativo con p = 0.000. La FE se incremento
2.130 + 6.233 % (IC de 95%: 0.715 a 3.545 %) y también fue significativo con p = 0.004.
(Gréfica 2).

Grafica 2.Respuesta de la funcion sistolica al esfuerzo en sujetos sin cardiopatia
isquémica. Diferencias estadisticamente significativas.

80
69.19 ml 68.29 % 70.42 %
70 64.06 ml
N - -
50 -
30 -
23.47 ml W FE
20.47 ml
20 -
10 -
0 _
Reposo Post esfuerzo
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Comparacion entre la funcion diastdlica en reposo y post esfuerzo en sujetos con

cardiopatia isquémica:

El PFR disminuy6 en el post esfuerzo 0.22 + 0.59 VTD/s (IC 95%: 0.05906 a 0.38879
VTDI/s), lo cual fue significativo con p = 0.009. EI TTPF se incrementd en el post esfuerzo
60.77 £ 118.51 ms (IC de 95%: 27.434 a 94.095 ms), que fue significativo con p = 0.001.

El PFR 2 no tuvo cambio significativo, con p = 0.157.

Grafica 3. Respuesta de la funcidn diastélica al esfuerzo en sujetos con cardiopatia
isquémica. Diferencias estadisticamente significativas.

1000
285.67 ms
2249 ms
100
m PFR

BETTPF

10

1.8318 VTD/! 1.6078 VTD/
1 _ T

Reposo Post esfuerzo
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Comparaciéon entre la funcién sistélica en reposo y post esfuerzo en sujetos con

cardiopatia isquémica:

El VTD disminuy0 en el post esfuerzo 2.824 + 13.168 ml, pero no fue significativo con p =
0.132. El VTS disminuyé en el post esfuerzo 0.314 + 10.3 ml, que no fue significativo con

p =0.829. La FE se increment6 0.784 + 5.679% y tampoco fue significativo con p = 0.329.

Grafica 4. Respuesta de la funcion sistdlica al esfuerzo en sujetos con cardiopatia
isquémica. Diferencias estadisticamente no significativas.

90 84.24 ml

81.41 ml

80

70

60

50 mVTD

40 m VTS

30 W FE
20

10

Reposo Post esfuerzo

e) Comparacion en la respuesta de la funcion sistolica post esfuerzo entre
pacientes sin cardiopatia isquémica y con cardiopatia isquémica (Prueba t de

Student para muestras independientes):

En lo referente a la respuesta post esfuerzo de la funcion diastdlica, los sujetos sin
cardiopatia isquémica tuvieron una menor disminucion en PFR (0.14 vs 0.22 VTD/s) y

menor incremento en TTPF (54.45 vs 60.76 ms). Para el PFR 2 la respuesta fue en diferente
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sentido, con disminucion de 0.16 en sujetos sin cardiopatia isquémica e incremento de 6.90
en pacientes con cardiopatia isquémica. Sin embargo las diferencias no fueron
estadisticamente significativas.

Grafica 5. Diferencias en la respuesta de la funcidn diastolica al esfuerzo fisico en sujetos

sin y con cardiopatia isquémica. Disminucidon del PFR. Diferencias estadisticamente no
significativas.

-0.05 -

-0.1 A
M Sin cardiopatia isquémica

B Con cardiopatia isquémica

-0.15
-0.14 VTD/s

-0.22 VTD/s

-0.25
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Grafica 6.Diferencias en la respuesta de la funcion diastodlica al esfuerzo fisico en sujetos
sin y con cardiopatia isquémica. Incremento del TTPF. Diferencias estadisticamente no
significativas.

62

61 60.76 ms

60

59

58
57

o M Sin cardiopatia isquémica

B Con cardiopatia isquémica

55
54 -
53 4
52 4

51 4

Cambio en el TTPF post esfuerzo

En cuanto a la respuesta post esfuerzo de la funcion sistdlica, los sujetos sin cardiopatia
isquémica tuvieron una mayor disminucién en VTD (5.13 vs 2.82) y VTS (3.00 vs 0.31),
asi como un mayor incremento en la FE (2.13 vs 0.78). Sin embargo las diferencias no

fueron estadisticamente significativas.
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Grafica 7.Diferencias en la respuesta de la funcidon sistélica al esfuerzo fisico en sujetos
sin y con cardiopatia isquémica. Disminucion de los volimenes ventriculares e
incremento en la fraccion de expulsion. Diferencias estadisticamente no significativas.

2.13%

en el VTS Cambio en la FE post
esfuerzo B Sin cardiopatia isquémica

B Con cardiopatia isquémica

-5.13 ml
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DISCUSION

Se ha descrito que la respuesta de la funcién sistélica del ventriculo izquierdo en el
esfuerzo fisico corresponde a un incremento en la fraccion de expulsion del ventriculo
izquierdo de al menos 5%. En cuanto a la respuesta de la funcién diastdlica al esfuerzo
fisico existe muy poca informacion. Mediante el estudio de perfusién miocéardica Gated-
SPECT es posible evaluar la funcién sistdlica y diastolica del ventriculo izquierdo en
reposo y post esfuerzo, es decir, aproximadamente de 45 a 60 minutos después del
esfuerzo. No obstante, Akincioglu, et al no encontraron diferencias significativas en la
evaluacion de la funcidn ventricular izquierda (sistélica y diastélica) con Gated-SPECT en
sujetos sanos cuando ésta se realizo entre los 0 y los 30 minutos después del esfuerzo fisico,
entre los 30 y los 45 minutos y, por Gltimo, cuando se efectud después de 45 minutos°. Esto
sugiere que los cambios de la funcion ventricular izquierda inducidos por el esfuerzo fisico
se mantienen por un tiempo prolongado y pueden evaluarse mediante el estudio Gated-
SPECT. De igual forma, en sujetos con cardiopatia isquémica es probable que las
alteraciones de las funciones sistolica y diastélica causadas por el esfuerzo fisico se
mantengan por un tiempo prolongado y puedan ponerse en evidencia en la evaluacion de la

funcién post esfuerzo. Esto podria estar en relacion a aturdimiento miocardico prolongado.

En el presente trabajo se observo una diferencia pequefia pero estadisticamente significativa
de la funcidn ventricular izquierda en reposo y en esfuerzo, tanto en sujetos normales como
en aquellos con cardiopatia isquémica. La respuesta observada ante el esfuerzo consistid, en

el caso de la funcion diastélica, en disminucion del PFR e incremento del TTPF. En lo que
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respecta a la funcion sistélica, se documentd disminucion de los volimenes ventriculares e

incremento en la fraccion de expulsion.

Al comparar a los sujetos con y sin cardiopatia isquémica, parece haber una respuesta al
esfuerzo atenuada en aquellos con cardiopatia isquémica, aunque en este caso las

diferencias no alcanzaron significacién estadistica.

Hasta donde tenemos conocimiento, solo se han publicado los valores normales de los
parametros de funcién diastdlica post esfuerzo, pero no en el reposo. Por lo tanto no se
tiene informacion para definir la respuesta al esfuerzo. En el presente trabajo no se evalud
la normalidad de la funcién diastolica, sino su respuesta al esfuerzo en sujetos con y sin
cardiopatia isquémica en presencia de funcion sistolica normal. Se pudo identificar un
patron de respuesta normal al esfuerzo y su probable atenuacion en la cardiopatia
isquemica. No se consider0 establecer limites de normalidad para la funcién diastolica en
reposo y esfuerzo debido a que, por el tamafio de la muestra, se obtuvieron valores de
desviacion estandar relativamente amplios. ES necesario contar con un mayor numero de

sujetos para tal fin.

Una limitante del estudio es que por el tamafio de la muestra de sujetos con cardiopatia
isquémica no fue posible analizar diferentes grupos en base a la presencia de infarto o de
isquemia y a su gravedad. Es probable que la alteracion de la funcién diastélica (al igual
gue de la sistolica) esté en relacion directa con la presencia y gravedad de la isquemia
miocardica. De igual modo, por el tamafio de la muestra de sujetos sin cardiopatia
isquémica, no fue posible analizar subgrupos de acuerdo a los factores de riesgo coronario,

gue podrian alterar por otros mecanismos la funcién diastélica.
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Es necesario reunir un mayor nimero de sujetos con y sin cardiopatia isquémica con

funcién sistélica normal para confirmar los hallazgos y las tendencias observadas.
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CONCLUSIONES

En sujetos sin cardiopatia isquémica y funcion sistélica del ventriculo izquierdo normal, la
respuesta de la funcion diastolica al esfuerzo fisico parece corresponder a una disminucion
del PFR y a un incremento del TTPF. En presencia de cardiopatia isquémica aun se observa
esta respuesta, pero al parecer esta atenuada. ES necesario establecer en una muestra de
mayor tamafio los valores normales de los parametros de funcién diastdlica en reposo y
post esfuerzo, para asi definir también la variacién normal inducida por el esfuerzo fisico.
Del mismo modo una muestra de mayor tamafio de sujetos con cardiopatia isquémica para
definir la relacion de la presencia y grado de isquemia con la alteracion en la funcion
diastdlica post esfuerzo, asi como poder determinar otros factores que puedan contribuir a

una respuesta alterada.
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