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RESUMEN

Introduccion: La insuficiencia cardiaca es un sindrome causado por una anormalidad funcional y/o
estructural del corazén que resulta en un gasto cardiaco bajo y/o presiones de llenado elevadas durante
el reposo o el ejercicio. La prevalencia es aproximadamente 1-2% aumentando hasta el 10% en la gente
mayor de 70 afos.

Es habitual encontrar alteraciones de la conduccion eléctrica, como bloqueo de rama que conllevan
alteracién en la secuencia normal de despolarizaciéon y contraccion ventricular; Cabe sefalar que
también la asincronia es un fendmeno mecanico por lo que se ha intentado emplear métodos de imagen
para caracterizarla.

En el ano 2005 fue introducido el andlisis de la disincronia mecanica de Ventriculo izquierdo al emplear
el analisis de fase través de Gated-SPECT. El anadlisis de fase se refiere al tiempo de inicio de
contraccion y sus variaciones con respecto al ciclo cardiaco.

Estudios han demostrado que la terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) mejora los sintomas, la
tolerancia al ejercicio, la calidad de vida y la funcion ventricular.

Asimismo existen algunos estudios pequefos que han mostrado la posibilidad de emplear el analisis de
fase para predecir la respuesta a la terapia de resincronizacion

Objetivo: Demostrar que los parametros de sincronia mecanica del ventriculo izquierdo (evaluados por
Analisis de Fase), en pacientes con insuficiencia cardiaca, se modifican (Mejoran) posterior al implante
de dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca.

Material y Métodos: Se realizara estudio Retrospectivo, analizando el expediente fisico y electrénico de

los pacientes del CMN 20 de Noviembre que tengan el diagnostico de Insuficiencia Cardiaca y sean
portadores de dispositivo TRC. Se comparara el analisis de fase antes y después del implante de dicho
dispositivo.
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INTRODUCCION

Insuficiencia Cardiaca y Sincronia Ventricular

La insuficiencia cardiaca es un sindrome caracterizado por sintomas tipicos (disnea, edema, y fatiga)
que se puede acompafar por signos (ingurgitacion yugular, congestion pulmonar y edema periférico)
causados por una anormalidad funcional y/o estructural del corazén que resulta en un gasto cardiaco
bajo y/o presiones de llenado elevadas durante el reposo o el ejercicio(1).

La clasificacion principal de la insuficiencia cardiaca (IC) se basa en la fraccidn de expulsion del
ventriculo izquierdo (VI), comprendiendo un rango amplio de pacientes, desde aquellos con fraccion de
expulsién mayor a 50%, denominados asi IC con fraccidon de expulsion preservada, hasta aquellos con
fraccion de expulsion menor a 40%, denominados asi IC con fracciéon de expulsion reducida. Los
pacientes con fraccidon de expulsion entre 40-49% representan un “area gris”, ahora denominados IC con
fraccion de expulsion moderadamente reducida. Otro termino utilizado es insuficiencia cardiaca
avanzada haciendo referencia a pacientes con sintomas graves, descompensacion recurrente y grave
disfuncién ventricular(1).

El termino insuficiencia cardiaca es utilizado para describir el cuadro sintomatico, siendo este graduado
por la clasificacion funcional de la New York Heart Association (NYHA) para describir la gravedad de los
sintomas y la intolerancia al ejercicio. La gravedad de los sintomas correlaciona poco con el grado de
disfuncién ventricular, pero tienen una alta correlacion con el riesgo de hospitalizacion y muerte. La
etiologia de la insuficiencia cardiaca es diversa, no existiendo consenso de un solo sistema de
clasificacion para dicho sindrome(1).

La prevalencia de Insuficiencia Cardiaca depende de la definicion de la misma utilizada, pero es
aproximadamente 1-2% en los paises desarrollados aumentando hasta el 10% en la gente mayor de 70
afos. En una de cada 6 personas mayores de 65 afos que se presentan por disnea de esfuerzo,
presentan IC no diagnosticada. El riesgo de padecer Insuficiencia Cardiaca a los 55 afios es de 33% en
los hombres y de 28% en las mujeres(1).

Actualmente la cardiopatia isquémica, la cardiopatia hipertensiva y la cardiopatia dilatada de origen
isquémico y no isquémico o idiopatica son las principales causas principales de insuficiencia cardiaca.
En los paises en vias de desarrollo, la mortalidad por esta causa estd en aumento y cada vez son
mayores los gastos en salud publica que se destinan para el manejo de los pacientes con dafio
ventricular izquierdo (2).

En los ultimos treinta afios los avances en el tratamiento e la insuficiencia cardiaca a incrementado la
sobrevida y reducido la frecuencia de hospitalizaciones, pero el beneficio total aun es pobre. A pesar de
los adelantos en el tratamiento de esta enfermedad, se conoce que alrededor de la mitad de los
pacientes han fallecido a los 4 afos después de diagnosticados, pero si su situacion clinica es grave, su
mortalidad es mayor al 50 % dentro del primer afo.

La disfuncién cardiaca es la razon para 12 a 15 millones de visitas al médico, y 6,5 millones de dias de
hospitalizacion, ademas de representar de 2-3 % de los ingresos hospitalarios. Los paises
latinoamericanos se enfrentan ante una epidemia de enfermedad coronaria que ha llevado a un aumento
significativo de la incidencia de disfuncion cardiaca(3).

En los pacientes con IC la mayoria de las muertes son por causa cardiovascular, principalmente muerte
subita o descompensacion de la insuficiencia cardiaca (edema agudo pulmonar)(1)

Hoy en dia, se sabe que la disrupcién de la secuencia de activacion ventricular es el principal factor en
el desarrollo de falla cardiaca sintomatica en pacientes con cardiopatia dilatada isquémica y no
isquémica o idiopatica, de tal manera que hasta un 30% de los pacientes con IC avanzada presentaran
algun tipo de asincronia cardiaca que condiciona inevitablemente falla cardiaca crénica(1, 4).

Es habitual encontrar alteraciones de la conduccion eléctrica en los pacientes portadores de insuficiencia
cardiaca crénica, como por ejemplo los bloqueos de rama que conllevan alteracién en la secuencia
normal de despolarizacién y contraccidon ventricular, lo cual a su vez ocasiona mayor deterioro en la
funcién mecanica contractil del miocardio ya insuficiente; se ocasionara un fenédmeno de asincronia que
comprende un llenado ventricular deficiente, disminucion en la contractilidad asi como movimiento
anormal del septum; entre los diversos estudios realizados se ha llevado a determinar un punto de corte




en la duracion del QRS como mayor de 120 milisegundos, habiéndose visto ademas como un factor
pronostico en la mortalidad (2, 5).

La duracion del complejo QRS no describe adecuadamente el grado de disncronia mecéanica en
pacientes con Insuficiencia cardiaca y con deterioro de la Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo.
Sin embargo cabe senalar que también la asincronia es un fendbmeno mecanico por lo que se ha
intentado emplear métodos de imagen para caracterizarla, entre ellas y de forma inicial la
ecocardiografia se ha intentado plantear como un método para establecer la ausencia de sincronia sin
llegar a ser completamente respaldada por los estudios, sirviendo como ejemplo el estudio PROSPECT
(6) publicado en el afio 2008 el cual empleo los parametros ecocardiograficos de asincronia ventricular
izquierda.

En el ano 2005 fue introducido el andlisis de la disincronia mecanica de Ventriculo izquierdo al emplear
el analisis de fase través de perfusion miocardica por Tomografia Computada por Emisiéon de Fotén
Unico (Gated-SPECT), lo que permite la evaluacién simultanea de la perfusion, la funcién y el
sincronismo (2, 7). Derivan del analisis de la primera arménica de Fourier sobre las variaciones de la
actividad de la pared miocardica. El analisis de fase se refiere al tiempo de inicio de contraccién y sus
variaciones con respecto al ciclo cardiaco. Aplicado al ventriculo izquierdo, este método mide la
homogeneidad de la contraccion (sincronia)(8).

Comparandolo con otras modalidades de imagen, el analisis de fase con el SPECT-gatillado ofrece
ventajas, como: simplicidad de aplicacion del software, disponibilidad, mejor reproducibilidad,
aplicabilidad a los datos retrospectivos de estudios previamente realizados, asi como la capacidad de
evaluar simultdneamente la localizacién y complejidad de la cicatriz miocardica(9).

2. Analisis de Fase mediante Gated-SPECT

La mayoria de los Gated-SPECT son desarrollados a 8 frames por ciclo cardiaco, lo que permite obtener
una adecuada calidad de imagen (resolucidén especial). Se ha reportado escasa variabilidad en los
resultados de analisis de fase obtenidos inter e intraobservador(5, 10).

El analisis de fase se basa en el efecto conocido como de volumen parcial, el que establece que los
maximos conteos regionales en el Ventriculo izquierdo en las imagenes de Gated-SPECT son
practicamente proporcionales al grosor de la pared miocardica en la misma region(11). Por lo tanto, la
variacion de los conteos maximos regionales durante el ciclo cardiaco representa el engrosamiento
sistélico de la pared miocardica de esa misma regién. Si entonces se hace el analisis de fase, las
funciones de los arménicos de Fourier permiten aproximar esta variaciéon para medir el inicio de la
contraccion  mecanica (recordar que la primocontraccion estda relacionada con la
primodespolarizacién)(10).

El anadlisis de fase de las imagenes del corazén se emplea para la mediciéon de la sincronia ventricular,
los estudios preliminares indican la posibilidad de poder distinguir entre pacientes con conduccién y
funcidn sistélica normal de aquellos con disfuncién del Ventriculo Izquierdo, bloqueos de rama o incluso
aquellos con marcapasos. Asimismo existen algunos estudios pequefos que han mostrado la posibilidad
de emplear el analisis de fase para predecir la respuesta a la terapia de resincronizacion(11).

Entre las ventajas del analisis de fase se encuentra una funciéon automatizada que emplea minimamente
al operador lo cual lleva a una excelente reproducibilidad, asimismo se puede disponer de informacién
acerca de la viabilidad o remodelado, que también son factores que influyen en la respuesta a la terapia;
asi pues al ser un método relativamente reciente queda aun mas por estudiar al respecto de su utilidad
en la seleccioén de pacientes con insuficiencia cardiaca(12).

El procedimiento es totalmente automatico y aplica la primera armoénica de Fourier a los puntos del
engrosamiento parietal para obtener una linea continua. Los programas mas usados para este fin son el
Emory Cardiac Toolbox (Emory University, Atlanta, Ga, USA) y el QGS (Cedars Sinai Medical Center,
Los Angeles, Ca,USA). La sincronia mecanica se expresa mediante un histograma que representa la
distribucién de pixeles de la imagen segun suvalor de angulo de fase; del histograma se calculan dos
parametros principales que lo caracterizan: A) el desvio estandar de la fase (DSF), que representa el
desvio estandar del ICM y B) el ancho de banda del histograma (ABH), definido como el ancho del
histograma que incluye el 95 % de los pixeles representados en el mismo; ambos valores aumentan en
proporcion al grado de disincronia mecanica del VI. Otros parametros de menor utilidad clinica son la
asimetria y la curtosis. El histograma se muestra en un sistema de coordenadas; en el eje X se
representa el ciclo cardiaco de 0° a 360°; en pacientes con frecuencia cardiaca conocida, se puede




convertir a milisegundos (ms). En el eje Y se representa la frecuencia en que aparecen los valores de
fase en cada sector del miocardio, o sea el porcentaje de pixeles que varian su conteo (se “contraen”) en
cada intervalo del ciclo cardiaco . La expresion grafica se acompafia ademas de “mapas polares” en lo
que se muestra el volumen ventricular en una forma bidimensional, de manera similar a lo utilizado para
evidenciar topograficamente los cambios de perfusién; en este caso, se asigna un color a cada intervalo
de fase

La secuencia del estudio del andlisis de fase se inicia con la adquisicion de un estudio de SPECT
gatillado (Gated-SPECT) de perfusiéon miocardica en condiciones basales (aunque puede ser usado un
estudio de estrés); los datos son reconstruidos en forma estandar mediante algoritmos de
retroproyeccion filtrada o iterativos y reorientados para generar imagenes gatilladas deleje menor.
Entonces, todas las imagenes de eje menor son identificadas y evaluadas en formato 3D para determinar
las maximas cuentas regionales; como el cambio en las cuentas maximas es proporcional al
engrosamiento regional del miocardio, es posible generar una imagen 3D a partir de todos los cortes
tomograficos de eje menor representando asi el engrosamiento parietal de la totalidad del ventriculo(2,
13).

Chen et al. determinaron los limites normales para los diferentes parametros del histograma en 45
varones y 45 mujeres normales, asintomaticos desde el punto de vista cardiovascular y con una
probabilidad <5% de padecer EC(8).

3. Terapia de Resincronizacién Cardiaca (TRC)

A pesar del tratamiento farmacologico optimo, muchos pacientes con insuficiencia cardiaca tienen
sintomas graves y persistentes y su pronostico es peor. Algunos pacientes tienen regiones de activacion
y contraccién tardia en el corazén provocando asincronia ventricular.
Estudios han demostrado que la terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) mejora los sintomas, la
tolerancia al ejercicio, la calidad de vida y la funcion ventricular(4).
Diversas observaciones han llevado al desarrollo de dispositivos de estimulaciéon que buscan actuar
sobre ambos ventriculos con resultados positivos sobre la calidad y prondstico de vida de los pacientes,
todos respaldados por diversos estudios aleatorizados con grandes numeros de pacientes siendo los
mas importantes los estudios MIRACLE, MUSTIC Y CARE HF los cuales arrojaron datos favorables
sobre este tipo de terapia(4).
El estudio PROSPECT publicado en el afo 2008 el cual empleo los parametros ecocardiograficos de
asincronia para mejorar la seleccion de los pacientes para la terapia de resincronizacién en un estudio
multicéntrico y prospectivo en 53 centros a lo largo del mundo, sin poder concluir que alguna medicién
pueda ser Util o recomendable para mejorar la seleccion mas alla de los criterios ya definidos por las
guias internacionales(6).
Sin embargo se ha visto que la presencia de desincronizacién mecanica es mejor predictor de respuesta
efectiva al tratamiento con TRC. Para lo cual se han utilizado los estudios de medicina nuclear(12).
Las mas recientes guias sobre diagnostico y tratamiento de la insuficiencia cardiaca de la Sociedad
Europea de Cardiologia consideran este tipo de terapia como con indicacion:
¢ Clase I-A: pacientes sintomaticos a pesar de tratamiento medico optimo y que estén en ritmo
sinusal con QRS mayor a 150 mseg y bloqueo de rama izquierda del haz de his y FEVI menor a
35%(1).
Clase I-B: pacientes sintomaticos a pesar de tratamiento medico optimo y que estén en ritmo
sinusal con QRS de 130-140 mseg y bloqueo de rama izquierda del haz de his y FEVI menor a
35%(1).
Clase I-A: se recomienda TRC en lugar de estimulacion de ventriculo derecho en pacientes con
IC con fraccion de expulsion reducida independientemente de la clase funcional (NYHA) en
pacientes con indicacion para marcapasos ventricular (esto incluye pacientes con fibrilacion
auricular)(1)
La actualizacion del 2017 de la guia de tratamiento para insuficiencia cardiaca de ACC/AHA/HFSA:
* Clase I: pacientes con insuficiencia cardiaca en clase funcional NYHA II-1V, FEVI menor a 35%,
ritmo sinusal con QRS mayor a 150 mseg con bloqueo de rama izquierda del haz de his(14).




Asimismo existen algunos estudios pequefos que han mostrado la posibilidad de emplear el analisis de
fase para predecir la respuesta a la terapia de resincronizacion(11).

ANTECEDENTES

La insuficiencia cardiaca es un sindrome caracterizado por sintomas tipicos (disnea, edema, y fatiga)
que se puede acompafar por signos (ingurgitacion yugular, congestion pulmonar y edema periférico)
causados por una anormalidad funcional y/o estructural del corazén, que resulta en un gasto cardiaco
bajo y/o presiones de llenado elevadas durante el reposo o el ejercicio.

La clasificacion principal de la insuficiencia cardiaca (IC) se basa en la fraccidon de expulsion del
ventriculo izquierdo (VI), comprendiendo un rango amplio de pacientes, desde aquellos con fraccion de
expulsién mayor a 50%, denominados asi IC con fraccion de expulsion preservada, hasta aquellos con
fraccion de expulsion menor a 40%, denominados asi IC con fracciéon de expulsion reducida. Los
pacientes con fraccidon de expulsion entre 40-49% representan un “area gris”, ahora denominados IC con
fraccion de expulsion moderadamente reducida. Otro termino utilizado es insuficiencia cardiaca
avanzada haciendo referencia a pacientes con sintomas graves, descompensacion recurrente y grave
disfuncién ventricular.

El termino insuficiencia cardiaca es utilizado para describir el cuadro sintomatico, siendo este graduado
por la clasificacion funcional de la New York Heart Association (NYHA) para describir la gravedad de los
sintomas y la intolerancia al ejercicio. La gravedad de los sintomas correlaciona poco con el grado de
disfuncién ventricular, pero tienen una alta correlacion con el riesgo de hospitalizacion y muerte. La
etiologia de la insuficiencia cardiaca es diversa, no existiendo consenso de un solo sistema de
clasificacion para dicho sindrome(1).

En un estudio previamente realizado en el CMN 20 de Noviembre en 2015 como tesis de posgrado, se
analizaron 100 pacientes, con estudio de GATED SPECT.

La evaluacion de la disincronia a través del analisis de fase utiliza diferentes variables para cuantificar la
heterogeneidad del momento de la contraccién mecanica. Una de estas variables es el Ancho de Banda
del Histograma que incluye al 95% de esa distribucién medida en grados. Otra forma de medir la
dispersion de la contraccion es calculando el Desvio Estandar (DS) de la media y la Entropia.

La sincronia mecanica se expresa mediante un histograma que representa la distribucion de pixeles de
la imagen segun su valor de angulo de fase este histograma es relativamente estrecho, simétrico y alto,
con un unico pico maximo(15).

El analisis de fase por Gated-SPECT es una técnica para valorar la disincronia mecanica del ventriculo
izquierdo. Su mayor aplicacién clinica es para optimizar la terapia de resincronizacién cardiaca en
pacientes con insuficiencia cardiaca. El analisis de fase brinda informaciéon de los parametros de
sincronia ventricular con alto grado de reproducibilidad(7).

tanto el histograma como la desviacion estandar pueden ser usados para predecir la respuesta a la
terapia de resincronizacion cardiaca, con una sesibilidad del 70% y una especificidad de 74%(11, 13).

Atchley et. al. sugirieron que los pcientes con disfuncion ventricular izquierda leve a moderada tenian
grados significativos de disincronia mecanica. Para lo cual comparaton pacintes con FEVI 35-50% con
pacientes con FEVI menor a 35% y con un grupo control (FEVI mayor a 55%). Encontrando que los
pacientes con disfuncion moderada tenian mayor grado de disincronia que los controles; y los pacientes
con disfuncion ventricular grave, tenian mayor grado de asincronia que los pacientes con disfunciéon
moderada. Hubo 73 pacientes con FEVI de 35-50% y QRS menor de 120 mseg de duracion, de los
cuales 21 (28.8%) tuvieron asincronia mecanica(16, 17).

actualmente el anadlisis de sincronia del ventriculo izquierd es evaluada principalmente por
ecocardiografia y doppler tisular. La informacion sobre sincronia puede ser obtenida mediante analisis de
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fase por SPECT.

El ancho de banda y la desviacién estandar del analisis de fase, correlacionan bien con los parametros
de sincronia evaluado por doppler tisular (r 0.89, p 0.0001 and r 0.80, p 0.0001, respectively), por lo que
Henneman et. al. Concluyen que: la asincronia del ventriculo izquierdo Evaluada por SPECT y analisis
de fase, correlaciona bien con los datos obtenidos por doppler tisular(18, 19).

El uso Medicina Nuclear para evaluar pacientes con TRC tiene ciertos beneficios potenciales , incluido su
automaticidad , reproducibilidad y disponibilidad. Tanto los métodos de VRIE como IMP por SPECT
gatillado pueden ser utilizado como una herramienta para analizar el comportamiento dinamico de los
ventriculos; como un método de seguimiento, control y estratificacidon del prondstico de los sujetos que
se encuentren bajo una TRC; y como una herramienta que permita aumentar la sensibilidad en la
deteccion de sujetos que seran beneficiados de un tratamiento que intente compensar los efectos de la
insuficiencia cardiaca.

La aplicacion directa de los resultados generados por éstos dos métodos de Medicina Nuclear permitira
plantear nuevos esquemas u optimizar las terapias de resincronizacién cardiaca sea farmacolégica o
mediante dispositivos implantados quirdrgicamente (12).

El siguiente estudio establecié como parametros de normalidad de la sincronia del ventriculo izquierdo
mediante analisis de fase los siguientes parametros:

pico maximo (134.5° +/- 14.3° para hombres y 140.2° +/- 14.9° para mujeres), desviacién estandar (14.2°
+/- 5.1° para hombres y 11.8° +/- 5.2° para mujeres), ancho de banda (38.7° +/- 11.9° para hombres y
30.6° +/- 9.6° para mujeres)(8).

El analisis de fase de los estudios de Gated SPECT de perfusién miocardica en reposo es un método
que puede predecir la respuesta a la TRC y sus resultados son comparables con la ecocardiografia 2D-
EDT y ECO-3D. Debe tenerse en cuenta que las mediciones Ecocardiograficas requieren de una gran
experiencia del observador para generar resultados reproducibles, mientras que el analisis de fase del
Gated SPECT es automatico y de gran reproducibilidad intra e interobservador, pudiendo incluso ser
aplicado a datos retrospectivos. Sin embargo, aun se requieren estudios adicionales que involucren
poblaciones mayores para que el método sea incluido en la rutina clinica de evaluacién de pacientes con
IC candidatos a TRC(20).

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La prevalencia de IC depende de la definiciéon de la misma utilizada, pero es aproximadamente 1-2% en
los paises desarrollados aumentando hasta el 10% en la gente mayor de 70 afios. En una de cada 6
personas mayores de 65 afios que se presentan por disnea de esfuerzo, presentan Insuficiencia
Cardiaca no diagnosticada. El riesgo de padecer IC a los 55 afos es de 33% en los hombres y de 28%
en las mujeres.

En los ultimos treinta afios los avances en el tratamiento e la insuficiencia cardiaca a incrementado la
sobrevida y reducido la frecuencia de hospitalizaciones, pero el beneficio total aun es pobre.

El estudio ESC-HF pilot study demostré que la mortalidad por cualquier causa en pacientes con
insuficiencia cardiaca descompensada fue de 17% y en IC estable fue de 7% a 12 meses. Asi como la
tasa de hospitalizaciéon a 12 meses en pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada fue 44% y
compensada fue de 32%.

En los pacientes con Insuficiencia Cardiaca la mayoria de las muertes son por causa cardiovascular,
principalmente muerte subita o descompensacion de la insuficiencia cardiaca (edema agudo pulmonar)

(1)

Actualmente la cardiopatia isquémica, la cardiopatia hipertensiva y la cardiopatia dilatada de origen
isquémico y no isquémico o idiopatica son las principales causas principales de insuficiencia cardiaca.
En los paises en vias de desarrollo, la mortalidad por esta causa estd en aumento y cada vez son




mayores los gastos en salud publica que se destinan para el manejo de los pacientes con dafio
ventricular izquierdo(2)

A pesar de los adelantos en el tratamiento de esta enfermedad, se conoce que alrededor de la mitad de
los pacientes han fallecido a los 4 afios después de diagnosticados, pero si su situacion clinica es grave,
su mortalidad es mayor al 50 % dentro del primer afio.

La disfuncién cardiaca es la razon para 12 a 15 millones de visitas al médico, y 6,5 millones de dias de
hospitalizacion, ademas de representar de 2-3 % de los ingresos hospitalarios. Los paises
latinoamericanos se enfrentan ante una epidemia de enfermedad coronaria que ha llevado a un aumento
significativo de la incidencia de disfuncion cardiaca(3).

En México hay 750,000 pacientes que viven con insuficiencia cardiaca y el problema va en aumento. Se
calcula que 75,000 pacientes adicionales tendran insuficiencia cardiaca cada afno.

Desde ya hace una década, la terapia de resincronizacién cardiaca se encuentra aprobada e indicada
para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca cronica en pacientes sintomaticos en clase funcional Ill o
IV, fraccién de eyeccion menor de 35% o una duraciéon del QRS mayor a 150 milisegundos; esto debido
a que los estudios han demostrado mejoria en los puntos primarios de la calidad de vida, clase funcional
de acuerdo a la clasificacion de la New York Heart Association, capacidad de ejercicio incluyendo la
distancia en la caminata de 6 minutos, fraccidon de eyeccion y mortalidad para pacientes que reciben la
terapia de resincronizacion ademas de la terapia medica optima con escaso numero de complicaciones
graves(4)

Los estudios también han demostrado que la medicién de la asincronia mecanica ventricular izquierda
puede ser un mejor predictor de la respuesta al tratamiento a la terapia de resincronizacion mientras que
la duracion del QRS puede no reflejar adecuadamente el grado de asincronia mecanica presente a pesar
de que en la mayoria de los estudios se ha empleado este como criterio de seleccion, incluyendo
preferentemente la presencia de bloqueo de rama izquierda o inclusive el bloqueo de rama derecha, si
bien se considera que mientras mas prolongado se encuentra el QRS podria indicar mejor respuesta a la
terapia(2, 4, 8)

JUSTIFICACION

En la Clinica de Insuficiencia Cardiaca del Centro Medico Nacional 20 de Noviembre existe un porcentaje
de pacientes que a pesar de tratamiento medico optimo, plan adecuado de nutricion, terapia psicoldgica,
protocolo de rehabilitacién cardiaca y Terapia de resincronizacion cardiaca contintian en clase funcional
llI-IV de NYHA. Esto puede ser debido a que ha pesar de presentar sincronia eléctrica pueden continuar
con asincronia mecanica.

Con el analisis de fase por método de Fourier mediante Gated-SPECT se puede identificar si estos
pacientes con sincronia eléctrica y que contindan con clase funcional deteriorada, actualmente presentan
asincronia mecanica.

Debido a que la terapia de resincronizacién supone un gasto institucional mas elevado que el tratamiento
medico tradicional, asi como al no ser un procedimiento exento de riesgos ha sido necesario tratar de
seleccionar que pacientes seran los que mas se beneficien de la terapia de resincronizacién, En el centro
hospitalario (CMN 20 de Noviembre ISSSTE) se ha utilizado la ecocardiografia Doppler, ecocardiografia
con doppler tisular, asi como la ecocardiografia 3D con la finalidad de mejorar la deteccion de asincronia
mecanica del ventriculo izquierdo, esto previo al implante del dispositivo (TRC), asi como tiempo
después para optimizacion de la terapia de resincronizaciéon en los pacientes que presentaban pobre
respuesta, nula respuesta o incluso deterioro posterior al implante del dispositivo (TRC).

Es importante sefalar que a pesar de que las indicaciones clasicas para resincronizacion se dirigen
fundamentalmente a pacientes con fraccion de expulsién menor a 35% y bloqueo completo de rama
izquierda del haz de his con duracidon de QRS mayor a 120 mseg, se requiera mayor informacién para la
implantacion del dispositivo (sitio de implantacién). En trabajos previos (tesis para obtener el grado de
subespecialista en Cardiologia) se establecieron los valores de normalidad(15) del analisis de fase por
Gated-SPECT en el CMN 20 de Noviembre. Hasta estos momentos no se cuenta con una completa
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descripcién de la sincronia mecanica empleando el analisis de fase en nuestra poblacion de pacientes
con insuficiencia cardiaca con tratamiento medico optimo y portadores de TRC con el dispositivo Gated-
SPECT Symbia disponible en el Centro Médico Nacional 20 de Noviembre.

HIPOTESIS

Los parametros de sincronia mecanica del ventriculo izquierdo, en pacientes con insuficiencia cardiaca,
se modifican (Mejoran) posterior al implante de dispositivo de Terapia de Resincronizaciéon Cardiaca.

OBJETIVO GENERAL

Evaluacion de los parametros de sincronia mecanica del ventriculo izquierdo mediante analisis de fase
en pacientes con terapia de resincronizacién cardiaca: Estudio retrospectivo.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Identificar si existe modificacion en los parametros de sincronia mecanica del ventriculo izquierdo,
evaluados por andlisis de fase mediante Gated-SPECT, posterior al implante del dispositivo de
resincronizacién Cardiaca (TRC).

2.- Identificar si existe modificacién hacia la normalidad en los parametros de sincronia mecanica del
ventriculo izquierdo, evaluados por analisis de fase mediante Gated-SPECT, posterior al implante del
dispositivo de resincronizacion Cardiaca (TRC).

3.- Evaluar si existe modificacién en el histograma del analisis de fase mediante Gated-SPECT,
posterior al implante del dispositivo de resincronizacion Cardiaca (TRC).




MATERIAL Y METODOS

Después de la autorizacion por los comités de investigacién, ética y bioseguridad, se desarrolld un
estudio Transversal, Retrospectivo, Observacional, Descriptivo que incluyé pacientes atendidos por la
clinica de insuficiencia cardiaca y clinica de marcapasos del CMN 20 de Noviembre entre 2016 y 2018,
que sean portadores de Terapia de Resincronizacion Cardiaca y que cuenten con estudio de perfusion
miocardica antes y después del implante de dispositivo de resincronizaciéon cardiaca en el expediente
clinico fisico y/o electrénico (SIAH) del hospital.

Criterios de Seleccion
Criterios de inclusion:

Expediente clinico de pacientes adultos hombres y mujeres, pertenecientes a la clinica de
insuficiencia cardiaca del CMN 20 de Noviembre y que sean portadores de Terapia de
resincronizacion cardiaca.

Expediente clinico de pacientes que cuenten con estudio de Gated-SPECT previo al implante de
dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca.

Expediente clinico de pacientes que cuenten con estudio de Gated-SPECT posterior al implante
de dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca.

Criterios de Exclusion:

Expediente clinico de pacientes que no cuenten con estudio de Gated-SPECT previo al implante
de TRC.

Expediente clinico de pacientes que no cuenten con estudio de Gated-SPECT posterior al
implante de TRC.

Gated-SPECT previo o posterior al implante de dispositivo de Terapia de Resincronizacion
Cardiaca con control de calidad inadecuado para ser evaluado por Analisis de Fase.

Criterios de eliminacion:

4. Expediente clinico que NO cuente con la informacion necesaria:
a. Previo al implante de dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca
i. Etiologia de la insuficiencia cardiaca.
ii. Clase funcional NYHA.
iii. Electrocardiograma.
iv. Ecocardiograma.
v. Estudio de perfusién miocardica Gated-SPECT.
vi. Prueba de caminata de 6 minutos.
b. Valoracion por clinica de insuficiencia y/o clinica de marcapasos posterior al implante de
dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca.
i. Clase funcional NYHA.
ii. Electrocardiograma.
iii. Ecocardiograma.
iv. Estudio de perfusion miocardica Gated-SPECT.
v. Prueba de caminata de 6 minutos.




ANALISIS ESTADISTICO:

Para la captura de datos y elaboracién de base de datos se utilizo el programa Microsoft Excel para Mac
version 2011.

Se emplearon técnicas basicas de estadistica descriptiva como media y desviacion estandar, Utilizamos
el programa estadistico SPSS version 21.0 para Mac. Las variables continuas se realizaron utilizando
prueba de la t de Student y las variables categéricas se compararon usando Chi-cuadrado o la prueba
exacta de Fisher con pruebas de ANOVA de 1y 3 vias. Consideramos significancia estadistica con una
p< 0.05.

Tipo de muestreo:

No probabilistico, Muestreo por Conveniencia:

1. El numero de dispositivos TRC implantados en el CMN 20 de Noviembre es aproximadamente
de 15 dispositivos por afio, de los cuales no todos los pacientes fueron estratificados con estudio
de perfusion miocardica (Gated-SPECT) para descartar isquemia miocardica previo al implante
del dispositivo, ya que nuestra institucion cuenta con una gama amplia de estudios que pueden
ser empleados para este fin (con similar sensibilidad y especificidad), un alto porcentaje son
estratificados mediante prueba de esfuerzo en banda sin fin, angiotomografia de arterias
coronarias, ecocardiograma estrés con dobutamina, o cateterismo de arterias coronarias
epicardicas.

De los dispositivos de Terapia de Resincronizacion Cardiaca que se implantan en el CMN 20 de
Noviembre y que fueron estratificados mediante Gated-SPECT previo al implante del TRC, no a
todos se les da seguimiento y evaluacién de la fraccion de expulsion en el tiempo mediante
Gated-SPECT, ya que nuestra institucion cuenta con una gama amplia de estudios que pueden
ser empleados para este fin (con similar sensibilidad y especificidad), se eligen segun el criterio
del medico tratante Ecocardiograma, angiotomografia de corazén o Resonancia Magnética
Nuclear de Corazén.

De los pacientes que cuentan con estudio de perfusién miocardica antes y después del implante
de TRC, no todos cumplieron el control de calidad para realizar un post-proceso de los datos y
someterlos a analisis de fase.

Tomando en cuenta que no todos los expedientes clinicos cuentan con toda la informacion
requerida.

Tamaino de Muestra

El calculo del tamafio de la muestra se realiza a conveniencia del investigador, tomando en cuenta el
numero de dispositivos TRC implantados en el CMN 20 de noviembre, cuantos de ellos cuentan con la
informacion necesaria en el expediente clinico fisico y/o electrénico (SIAH).

Se incluiran todos los pacientes que presenten las caracteristicas de los criterios de inclusion.




RESULTADOS

Se procedid a la revision de base de datos del servicio de electrofisiologia del CMN 20 de
Noviembre, iniciando el filtro de busqueda para dispositivos de Terapia de Resincronizacion Cardiaca
implantados entre 2016 y 2018, arrojando un primer resultado de 35 dispositivos.

Posteriormente se revisaron los 35 expedientes antes mencionados, tanto el expediente
electronico (SIAH) como el expediente clinico en fisico, en busqueda de que tuvieran la informacién
necesaria para nuestro estudio siendo esta: sexo, Edad, Origen de la Cardiopatia dilatada,
Electrocardiograma previo al implante del TRC, Clase funcional NYHA previa y posterior al implante del
dispositivo, Ecocardiograma transtoracico completo antes y después del implante del dispositivo, y el
objetivo de nuestra investigacion, que tuviera registrado un estudio de perfusion miocardica antes y
después del implante del TRC. Una vez que se revisaron los expedientes se identifico solo 15
expedientes que cumplian con los requisitos para ser incluidos en nuestro estudio.

Al contar con el numero de Expediente de los pacientes, se realizo una busqueda en la base de
datos del Symbian de Medicina Nuclear, para encontrar los estudios antes mencionados y realizar el
pos-procesamiento de datos mediante la herramienta de ANALISIS DE FASE. Uno de los pacientes no
se encontré el estudio basal (probable mal grabado en el disco duro) y dos de los restantes fueron
clasificados como de “mala Calidad” por el Medico Nuclear del servicio para poder ser procesados,
motivo por el cual se tuvieron que excluir estos 3 pacientes, continuando el estudio con un numero de 12
expedientes los cuales contenian la informacion minima necesaria.

Encontrando como caracteristicas basales (Tabla 1) de nuestra poblacion que el 66% fueron
hombres, con una media de edad de 67.5 afios, y distribuciéon de 50% para MCPD isquemia y 50%
MCPD idiopatica, en el electrocardiograma basal (previo a TRC) se documento que todos presentaban
trastorno de conduccion intraventricular de tipo bloqueo de rama lzquierda del haz de His con duracién
de QRS de 157.5 milisegundos. El 58% presentaban clase funcional NYHA Ill y el 42% NYHA Il. La
Fraccion de expulsién por Ecocardiograma transtoracico fue de 28.25% y por SPECT de 34.33% (Grafica

1).

Tabla 1.- Caracteristicas Clinicas Basales.
n=12 Parametros Basales.
Hombres 8 (66%)
Edad (afios) 67.5 (+/-8.56)
MCPD Idiopatica 6 (50%)
MCPD Isquémica 6 (50%)
QRS ms 157.5 (+/-34.67)
Clase Funcional

NYHA Il 7 (58%)

NYHA I 5(42%)
FEVI-Ecocardiograma
(%)

FEVI-SPECT(%) 34.33 (+/-19.75)

NYHA: New York Heart Association.
FEVI: Fraccion de expulsion del Ventriculo Izquierdo.
SPECT: Tomografia por Emisién de Fotén Unico.

28.25 (+/-7.67)




Se procedid a realizar el pos-procesamiento de los estudios de perfusion miocardica basales
(previo al implante de TRC) mediante la herramienta de “Fase” del Symbian, y se expreso el resultado en
grados (Tabla2), en donde el ancho de banda basal fue de 107° con Entropia de 64.9. siendo estos
resultaos claramente mayores a los reportados como parametros de normalidad para la poblacién de
CMN 20 de Noviembre.

Tabla 2.- Analisis de Fase Basal.
Anidlisis de Fase.
Ancho de Banda 107 (+/-49)
Desviacion Estandar 31.9 (+/-18.05)
Promedio 140.5 (+/-15.25)
Entropia 64.9 (+/-10.11)

Se inicio por analizar las caracteristicas clinicas asi como la Fraccion de Expulsion del ventriculo
izquierdo antes y después del implante del dispositivo de Terapia de Resincronizacion Cardiaca, para
documentar en primera instancia si clinicamente haba sido o no efectiva dicha terapia (Tabla 3),
encontrando que previo al implante de TRC el 100% de los pacientes presentaban clase funcional por
NYHA entre 1l y lll, lo cual presento un cambio estadisticamente significativo tras el implante del
dispositivo encontrdndose que el 66% de los paciente presentaban clase funcional NYHA | (p<0.05), y
0% presentaban clase funcional Il con lo cual se pudo concluir mejoria clinica.

De igual manera se evalué la fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo y e comparo basal
contra posterior al implante del TRC, documentandose por ecocardiograma transtoracico un incremento
en la FEVI de 11.17% y siendo este incremento estadisticamente significativo, sin embargo el analisis de
la Fraccion de expulsion mediante SPECT presento un incremento Unicamente de 0.67% (p=0.65) con
una media de FEVI post-TRC de 35%.

Tabla 3.- Parametros clinicos antes y después de TRC.
Parametros Basales. Posterior a TRC Significancia

Clase Funcional
NYHA Il 7 (58%) 0 (0%) <0.05
NYHA Il 5 (42%) 4 (34%) 0.43
NYHA 1 0 (0%) 8 (66%) <0.05
FEVI-Ecocardiograma  28.25 (+/-7.67) 39.42 (+/- <0.05
(%) 13.32)
FEVI-SPECT(%) 34.33 (+/-19.75) 35.0 (+/-18.98) 0.65

NYHA: New York Heart Association.
FEVI: Fraccion de expulsion del Ventriculo Izquierdo.
SPECT: Tomografia por Emisién de Fotén Unico.




Tabla 4.- Analisis de Fase, antes y después de TRC.
Previo a TRC Posterior a TRC  Significancia
Ancho de Banda 107 (+/-49) 112.50 (+/-55.30) 0.200
Desviacion Estandar 31.9 (+/-18.05) 27.0 (+/-16.98) 0.062
Promedio 140.5 (+/-15.25) 158.7 (+/-55.0) 0.120
Entropia 64.9 (+/-10.11) 61.75 (+/-10.93) 0.087

Una vez que se documento que clinicamente habia sido efectiva la Terapia de Resincronizaciéon
Cardiaca, se procedidé a evaluar los parametros del Analisis de Fase comparandolos previos con los
parametros posterior al implante de TRC (Tabla 4). En donde se documento que en cuanto a los
parametros de Ancho de Banda y de Promedio no hubo un cambio significativo permaneciendo
relativamente estables antes y después.

Se encontré un cambio favorable en cuanto a dos parametros evaluados. El parametro de
desviacion estandar presento una reduccion de 4.9 puntos posterior al implante del TRC, esto con
tendencia a la significancia estadistica presentando una p=0.062. el segundo parametro que presento un
cambio favorable fue el de entropia el cual igualmente presento una disminucién, siendo esta de 64.9
previo al implante hasta alcanzar 61.75 posterior al implante de TRC siendo este cambio de 3.15 puntos,
y esto igualmente con tendencia a la significancia estadistica con p=0.087.

Grafica 1.- Fraccién de Expulsion del Ventriculo Izquierdo
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Grafica 2.-Parametros de Analisis de Fase.
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Grafica 3.-Clase funcional NYHA.
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ANALISIS Y DISCUSION

Como se documento en la introduccion, existe un porcentaje grande de pacientes diagnosticados
con insuficiencia cardiaca, ya sea por miocardiopatia dilatada idiopatica o isquémica, de los cuales a
pesar de contar con tratamiento medico optimo, continlan con una clase funcional deteriorada. Los
estudios han documentado que estos pacientes se podrian beneficiar e terapia de resincronizacion
cardiaca, para lo cual se han tratado de establecer criterios para poder identificar quienes son los
pacientes que realmente se benefician de dicha terapia, debido al alto costo que esto implica.

El 100% de los estudios que evaluan las ventajas de la terapia de resincronizacion cardiaca,
exigen como primer criterio de inclusidon que el paciente presente algun trastorno de la conduccién
intraventricular de preferencia bloqueo avanzado de rama izquierda del haz de His, caracterizados por
una duracién de QRS en electrocardiograma de 12 derivaciones de 120 ms o mayor.

En la actualidad los criterios para implante de TRC incluyen Unicamente parametros clinicos o
electrocardiograficos, dejando fuera los parametros de evaluacién de la mecanica ventricular, en los que
se incluiria el analisis de sincronia mediante ecocardiografia tanto por doppler tisular como por analisis
3D. De igual forma se excluye como parametro para toma de decisiones la evaluacion de la sincronia
mecanica del ventriculo izquierdo mediante tomografia por emisién de foton Unico y el analisis de fase de
la misma. En la actualidad son pocos los estudios que utilizan esta herramienta para dicho objetivo,
motivo por el cual en el presente estudio se trato de evaluar estos parametros.

Gracias a un estudio llevado a cabo con anterioridad en el servicio de Cardiologia Nuclear del
Centro Medico Nacional 20 de Noviembre (lbarias C. Et al) se logro conocer los parametros de
normalidad en cuanto a andlisis de fase en pacientes sin presencia de cardiopatia. Comparandolos con
los parametros basales encontrados en nuestros pacientes se documenta que existe una diferencia
significativa (no es el objetivo del estudio), y partiendo de esta diferencia (anormalidad) se decidié
comparar en el tiempo a los pacientes con insuficiencia cardiaca a los que se les instauro TRC.

Los pacientes con Insuficiencia cardiaca previo al implante de TRC contaban con tratamiento
medico optimo y una clase funcional NYHA deteriorada, el 100% en clase funcional II-III.

Al realizar el analisis primeramente se documento que los pacientes clinicamente presentaron
mejoria posterior al implante de TRC al referirse el 66% de los pacientes en clase funcional NYHA |y el
34% en clase funcional NYHA Il, y ningun paciente en clase funcional Ill o IV NYHA; con lo cual se
considero que los pacientes incluidos en el estudio habian sido pacientes respondedores a TRC.
Posteriormente se analizo el comportamiento de la Fraccion de expulsién del ventriculo izquierdo, en
donde se documento un incremento de 11.17% con una p<0.05, sin embargo al evaluar la FEVI
mediante SPECT la mejoria fue unicamente de 0.67% y sin presentar significancia estadistica.

En cuanto a los parametros de Andlisis de Fase, no se documenté significancia estadistica en
ninguno de los cuatro parametros evaluados ha pesar de que el paciente clinicamente habia demostrado
mejoria significativa. Los Unicos parametros que demostraron tendencia hacia la significancia (mejora)
posterior al implante del dispositivo de TRC fueron la Desviacion Estandar, la cual presento una
reduccion de 4.9 puntos posterior al implante de TRC, esto con una p=0.062. El segundo parametro que
presento un cambio favorable fue el de entropia el cual igualmente presento una disminucién, siendo
esta de 64.9 previo al implante hasta alcanzar 61.75 posterior al implante de TRC siendo este cambio de
3.15 puntos, y esto igualmente con tendencia a la significancia estadistica con p=0.0




CONCLUSION

En los pacientes con insuficiencia cardiaca y clase funcional deteriorara ha pesar de tratamiento
medico optimo, la terapia de resincronizacién cardiaca ha demostrado mejoria en la clase funcional, lo
cual se comprobd en nuestro estudio, al presentarse el 100% de los pacientes en clase funcional |-
NYHA posterior al implante de TRC.

De igual manera la mejoria clinica se corroboro al documentar una mejoria de la Fraccion de
Expulsion del ventriculo izquierdo evaluado por Ecocardiografia, que es el método de mayor estudio para
evaluar la FEVI. Esta mejoria en la FEVI no se documento mediante SPECT, pero debemos considerar
que este no es el método ideal o de eleccién para evaluacion de la FEVI.

Los parametros de sincronia mecanica del ventriculo izquierdo evaluados mediante analisis de
fase por SPECT, no presentaron mejoria estadisticamente significativa en nuestro estudio, pero si se
documentaron francamente diferentes en comparacioén con los parametros establecidos como normales
en la poblacién sin cardiopatia del Centro Medico Nacional 20 de Noviembre, ISSSTE.

Es probable que el numero de pacientes incluidos en nuestro estudio (12 pacientes) sea el
responsable de no haber encontrado significancia estadistica en la evaluacion de los parametros de
sincronia, por lo que hace falta realizar un estudio prospectivo en el cual se incluya un mayor numero de
pacientes.

La principal ventaja que ofrece este método (analisis de fase mediante SPECT) sobre el reto de
métodos para evaluar sincronia mecanica del ventriculo izquierdo es que es un método automatizado y
se eliminaria la variabilidad interobservador siendo este un método mas objetivo comparado con los
demas (Ecocardiograma, Tomografia Computada, Resonancia Magnética).




CEDULA DE RECOLECCION DE DATOS

Folio Apellidos Nombres Registro Sexo Edad  Origen-cardiopatia QRS-nativo = CF-inicial | FEVI-ECOTT-Inicial = FEVI-SPECT-Inicial K Ancho-de-Banda-1 DE-1 promedio-1 = Entropia-1
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CF-Final FEVI-ECOTT-Final | FEVI-SPECT-Final ' Ancho-de-Banda-2 DE-2 promedio-2 = Entropia-2
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