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COMENTARIO EDITORIAL

Consideraciones sobre el valor prondéstico de los estudios

de perfusion miocardica

Considerations regarding prognostic value of myocardial perfusion

studies

Los estudios de perfusion miocardica se usan desde hace
treinta anos, cuentan con profusa literatura y amplia docu-
mentacion de Medicina basada en la evidencia y constituyen
una valiosa herramienta diagnostica y prondstica en quienes
se sospecha enfermedad coronaria.

Diferentes publicaciones avalan su utilidad en la estratifi-
cacion del riesgo y como estrategia diagnostica costo-efec-
tiva. Estas caracteristicas han facilitado la identificacion de
pacientes de bajo riesgo con perfusion miocardica normal,
quienes pueden recibir tratamiento médico, con miras a
evitar procedimientos e intervenciones adicionales y habi-
tualmente costosas en comparacion con aquellos pacien-
tes con estudios anormales, que si precisan esquemas de
manejo intervencionista' (angiografia coronaria para con-
firmar diagnostico y definir necesidad de angioplastia con
implante de stents o revascularizacion mediante puentes
aorto-coronarios).

Se considera que un estudio de perfusion miocardica nor-
mal es indicativo de bajo riesgo. De acuerdo con las guias
publicadas por American College of Cardiology / American
Heart Asociation (ACC/AHA) para pacientes con angor esta-
ble, se define “bajo riesgo” una tasa de mortalidad menor
al 1% por afo?.

Aquellos con estudios catalogados como normales (punta-
je de severidad en el estrés o SSS menor o igual 4 y fraccion
de eyeccion ventricular izquierda mayor o igual al 50%) se
asocian con buen prondstico, libre de eventos “duros”, du-
rante un periodo de tiempo variable, conocido como “perio-
do de garantia”, el cual fue definido por Hachamovitch en
un original articulo publicado en 2003 y ha servido de base
para investigaciones posteriores sobre el tema3.

En su trabajo, Hachamovitch y colaboradores, en una po-
blacion de 7.376 pacientes con estudios de perfusion mio-
cardica normal (realizada con estrés fisico o farmacologico)
y un seguimiento de 665+200 dias, encontraron que el riesgo
para muerte cardiaca e infarto no fatal, era relativamente

bajo en los pacientes sin enfermedad coronaria previa que
tenian un estudio normal con ejercicio fisico, y se acrecenta-
ba en presencia de diabetes, disnea, mayor edad, asi como
en quienes se hacia el estudio bajo estrés farmacologico.
En los pacientes con enfermedad coronaria conocida y es-
tudio de perfusion miocardica normal, también encontraron
mayor tasa de eventos “duros” con los mismos parametros
anteriores, pero adicionaron la hipertension arterial como
factor de prondstico adverso. En este grupo la tasa de even-
tos se increment6 en funcién del tiempo de seguimiento. Al
comparar por intervalos de seis meses, del primero al cuar-
to intervalo, el riesgo aumentoé 2 a 2,5 veces, y por tanto la
tasa de eventos fue mayor en el segundo afho de seguimiento
con relacion al primero. El riesgo parece elevarse de mane-
ra apreciable con el tiempo en pacientes con enfermedad
coronaria conocida3.

La mayoria de trabajos sobre el valor pronéstico de la per-
fusion miocardica han sido llevados a cabo por periodos de
seguimiento relativamente cortos (cercanos a un ano), lapso
durante el cual la posibilidad de aparicion de eventos “du-
ros” es baja en pacientes con perfusion miocardica normal,
sea con ejercicio o bajo estrés farmacologico, y tengan o
no comorbilidades como las descritas (diabetes, hiperten-
sion...), hecho que se corrobd en el trabajo de Cadavid y
Garcia*, publicado en este nimero de la Revista, pues se ob-
servo tendencia a una muy reducida incidencia de eventos
“duros” durante el seguimiento de doce meses efectuado al
grupo de pacientes con un estudio de perfusion miocardica
bajo dipiridamol normal.

Entre tanto, como se indico antes, a aquellos pacientes
con estudios de perfusion miocardica anormales, es de-
cir con defectos perfusorios de tipo reversible (que deno-
tan la presencia de isquemia), defectos fijos (indicativos
de areas de necrosis miocardica definida) o la combina-
cion de éstos (infarto y territorios isquémicos) se les asocia
con mayor tasa de eventos “duros”, pues, a medida que la
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extension y la severidad de los defectos encontrados en la
perfusidon son mayores, también lo sera la presencia de
eventos “duros”.

De acuerdo con Cadavid y Garcia®, la mayoria de estudios
han sido llevados a cabo con talio 201 y sestamibi-99mTc y
hay menor cantidad de literatura en lo que respecta a es-
tudios realizados con tetrofosmin-99mTc, lo que constituye
uno de los objetivos de su trabajo.

El talio 201 es un analogo del potasio y su captacion esta
relacionada con el potencial de membrana, Na*, K*, activi-
dad del ATP y otros canales de K* a través de la membrana
celular.

La captacion del sestamibi-99mTc también esta relaciona-
da con el potencial de membrana y se piensa que el paso a
través de la misma se hace por difusion pasiva y se fija ma-
yormente en las mitocondrias. Adicionalmente, interviene
el sistema de transporte Na*/H".

El tetrofosmin-99mTc, por su parte, es un compuesto del
grupo de las difosfinas, con propiedades lipofilicas; para
su captacion también interviene el sistema de transporte
Na*/H*y su fijacion en las mitocondrias es menor que el
MIBI; sin embargo la biocinética es similar.

En comparacion con el sestamibi-99mTc, la depuracion
hepatica del tetrofosmin-99mTc es mas rapida pero su cap-
tacion cardiaca absoluta es menor, pese a lo cual el acla-
ramiento rapido de este Ultimo en el higado, mejora la
relacion de actividad corazén/intestino, produciendo ima-
genes de calidad®.

Por tanto, no hay diferencias significativas entre el talio
201, el sestamibi-99mTc y el tetrofosmin-99mTc para deter-
minar la extension y la severidad de la enfermedad corona-
ria, lo que hace que los tres trazadores sean comparables en
la practica clinica®’.

Las razones mas comunes para hacer el estudio de perfu-
sion miocardica con estrés farmacologico son la incapacidad
para realizar ejercicio (causas ortopédicas, reumatologicas,
secuelas de accidente cerebrovascular, enfermedad vascu-
lar periférica, EPOC), el pobre acondicionamiento para el
ejercicio, las cifras tensionales altas en reposo, el bloqueo
de rama izquierda o el ritmo de marcapasos.

En diferentes publicaciones se ha postulado que los pa-
cientes con perfusion miocardica normal bajo estrés farma-
coldgico (habitualmente con dipiridamol o adenosina) tienen
riesgo mayor que aquellos en quienes el estudio se hace
bajo estrés fisico en la banda ergométrica. Se considera que
los pacientes que son llevados a estudio con estrés farmaco-
logico habitualmente son mayores y poseen co-morbilidades
importantes que hacen que su prondstico sea diferente y
que el “periodo de garantia” de un estudio normal sea dis-
tinto al de aquellos con estudios normales sometidos a prue-
ba de ejercicio?.

Por tanto, deben tomarse en consideracion la informacion
clinica y los antecedentes del paciente, ya que dan un valor
adicional sobre los resultados aislados de un estudio de per-
fusion miocardica. Asi, un paciente afoso, con enfermedad
coronaria conocida, incapaz de realizar ejercicio, tiene una
expectativa prondstica diferente a la de aquel que es mas
joven, no tiene enfermedad coronaria previa y puede rea-
lizar una buena prueba de esfuerzo, aunque ambos tengan
perfusion miocardica normal®.

Ahora bien, para tratar de dilucidar si realmente los pa-
cientes sometidos a estudios de perfusion miocardica con

estrés farmacologico tenian mayor tasa de “eventos duros”
en comparacion con aquellos que realizaban test de esfuer-
Zo ergomeétrico, Rozansky y colaboradores' desarrollaron un
modelo de “puntaje de propension” (propensity score) para
comparar pacientes sin isquemia en estudios con esfuerzo
fisico vs. pacientes normales bajo estudios de estrés farma-
cologico, con base en edad, género, sintomas anginosos y
factores de riesgo para enfermedad coronaria. Excluyeron
pacientes con marcapasos, bloqueo de rama izquierda, fi-
brilacion auricular, dilatacion transitoria del ventriculo iz-
quierdo, administracion de digoxina y presencia de disnea,
para crear grupos comparables de “propension” con baja
incidencia de alteraciones cardiacas co-existentes.

Hicieron un seguimiento promedio de 10,2+1,7 afos (rango
7,5 a 14 anos) en 6.069 pacientes. La tasa anual de mortali-
dad fue notablemente mayor en el grupo de vasodilatacion
farmacologica (4,3%) en comparacion con el grupo que reali-
z06 ejercicio (1,1%) (p < 0,0001). En subgrupos de edad menor
o igual a 55 anos, entre 55-65 anos y mayor a 65 afos la
tendencia de mayor mortalidad se mantuvo en el grupo de
estrés farmacolagico.

Igualmente, observaron que a medida que la duracion del
ejercicio disminuia, la mortalidad se incrementaba de ma-
nera progresiva. Asi por ejemplo, en aquellos pacientes que
hicieron ejercicio durante 9 o0 mas minutos, la tasa anual
de mortalidad fue del 0,8%, entre 6 a 8,9 minutos del 1,3%
y durante menos de 3 minutos fue muy similar al grupo de
vasodilatacion farmacolégica (3,4%).

Vale la pena mencionar, que ademas de la denominada
“isquemia balanceada”, es decir, aquella imagen de per-
fusion miocardica sin defectos, interpretada como normal,
secundaria a enfermedad multivaso (un paciente en el tra-
bajo que se publica), existen otras causas de “falsos ne-
gativos”. En un estudio realizado por Rossen en pacientes
a quienes se les midio la reserva de flujo coronario bajo
infusion de dipiridamol, se encontro respuesta vasodila-
tadora pobre en 17% del grupo estudiado, con flujos pico
menores de 2,0 mL/min/g de tejido, en comparacion con
flujos de 3,7 £ 1,2 mL/min/g de tejido en el resto del grupo.
La causa de esta respuesta vasodilatadora escasa en algu-
nos pacientes es desconocida y en teoria se cree que si se
adiciona ejercicio fisico podria disminuirse el niUmero de
pacientes “no-respondedores” al efecto vasodilatador del
dipiridamol®.

Asi mismo, otra causa de “falsos negativos” incluye rea-
lizar el examen en presencia de xantinas (cafeina, teobro-
mina, teofilina entre otras) que bloquean la respuesta al
dipiridamol y que no se indagan previamente o el paciente
omite para no reprogramar su estudio o porque considera
que consumir un café no deberia alterar el resultado de este
examen'®,

Finalmente, como lo mencionan Cadavid y Garcia, llama
la atencién que un importante grupo de pacientes con re-
sultados anormales en el estudio, no fueron llevados a coro-
nariografia y se desconoce si hubo cambios considerables en
el manejo médico, hallazgo que coincide con lo descrito
en el estudio SPARC", en el que se determiné que los es-
tudios no invasivos (SPECT, PET, TC coronaria) tuvieron un
impacto modesto en el manejo de los pacientes 90 dias des-
pués de uno de estos examenes, lo que ha llevado a la co-
munidad médica estadounidense a cuestionarse sobre si se
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esta brindando una atencion médica adecuada a este grupo
de pacientes.

De acuerdo con lo discutido, puede inferirse lo siguiente:

No hay diferencias significativas en lo que se refiere al
empleo de talio 201, sestamibi-99mTc o tetrofosmin-99mTc
para establecer diagndstico y/o prondstico en enfermedad
coronaria.

A mayor extension y severidad de los defectos de perfu-
sion, mayor incidencia de “eventos duros”.

Los estudios de perfusion miocardica normales bajo estrés
farmacologico se asocian con buen pronéstico en el lapso
de un afo, pero tienen mayor incidencia de “eventos du-
ros” en tiempos de seguimiento mayores, independiente
de las co-morbilidades cardiacas de los pacientes.
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