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Resumen / Abstract

Resumen

En esta revision se entrega una visién general de la situacién de la cardiologia nuclear en diagnéstico y evaluacién de la
enfermedad coronaria de una manera global y relativamente simple. Se revisa el rendimiento, las indicaciones y la correlacién
con otras técnicas disponibles.

Abstract

This review provides an overview of the status of nuclear cardiology regarding diagnosis and evaluation of coronary artery
disease in a comprehensive and relatively simple way. Overall accuracy, indications and the correlation with other available
techniques are presented.

Introduccion

La tomografia de fotén Unico (SPECT) de perfusién miocardica es una técnica de imagen no invasiva bien establecida en el
diagndstico y tratamiento de la enfermedad coronaria (EC), que permite la valoracién de los cuadros de angina y la seleccién de
pacientes para eventual revascularizacion; ofrece ademas informacién prondstica y permite estratificar el riesgo cardiovascular.
Constituye uno de los exdmenes mas importantes en la practica clinica de un centro de medicina nuclear, alcanzando entre un
tercio y hasta mas de un 50% de ellos. Es un examen bien estandarizado que se ha mantenido en el tiempo, con buena
aceptacion y que puede ser complejo en su interpretacion, por lo que requiere informacién clinica completa por parte del
médico referente(3).

La técnica consiste en la inyeccién intravenosa de un radiotrazador durante estrés cardiovascular en ejercicio o estimulo
farmacoldgico y/o en reposo y la adquisicién de imagenes en forma tomografica con una gama-camara. Se utiliza
frecuentemente el cloruro de Talio-201, andlogo del potasio que atraviesa la barrera celular por bomba sodio-potasio ATPasa,
con redistribucién; el Tecnecio 99m 2-metoxi-isobutil-isonitrilo (Sestamibi) y el 1,2-bis[bis(2-etoxietil) fosfino] etano
(tetrofosmina) son trazadores de perfusién proporcionales al flujo coronario y afines a las mitocondrias del musculo cardiaco,
gue requieren inyecciones separadas y permiten la valoracién de la perfusién y comparativa de ambas etapas. En la realidad
local, el Sestamibi es el radiotrazador mas empleado.

Las iméagenes tomogréficas de fotdn Unico (SPECT) reflejan el momento de la inyeccién intravenosa, por lo que se han
desarrollado diversos protocolos de acuerdo a la disponibilidad de equipos, personal e insumos, asi como al contexto clinico del
paciente. Existen protocolos de dos o de un dia, con fase de estrés con ejercicio o estimulo farmacolégico y fase de reposo;
para evaluar viabilidad miocérdica se agrega administracién de nitritos, mientras que en los casos de sindrome coronario agudo
se usa la fase aislada de reposo.

En la prueba ergométrica se requiere reproducir el maximo esfuerzo fisico del paciente que permita alcanzar un adecuado
consumo miocardico de oxigeno. Se pueden utilizar protocolos Bruce, Bruce modificado y también Naughton; debe insistirse en
que se requiere la suspension de bloqueadores beta previo al examen para lograr un maximo rendimiento. El estrés
farmacoldgico, efectuado con vasodilatadores como adenosina o dipiridamol, aumentan hasta tres o cuatro veces el flujo
coronario; es posible efectuarlo también con agonistas beta como la dobutamina, en pacientes que no puedan alcanzar la
frecuencia cardiaca méxima tedrica o por incapacidad de hacer ejercicio. Especificamente, este inotrépico positivo esta indicado
si hay contraindicacién de vasodilatadores como por ejemplo en el asma severa y en los bloqueos A-V de primer grado.

La actividad homogénea de las paredes del ventriculo izquierdo que no presentan cambios respecto al reposo se interpreta



como perfusién adecuada y por lo tanto baja probabilidad de enfermedad coronaria significativa. Un defecto en estrés que es
reversible en el estudio de reposo, es indicativo de isquemia y traduce una estenosis coronaria significativa (fig. 1). Ademés, un
defecto fijo presente en ambas etapas, se interpreta como un area con infarto y dependiendo de la intensidad del defecto, con
o sin viabilidad asociada. Es importante considerar la extensién, intensidad y nUmero de estas areas para establecer el
prondstico y la terapia para cada paciente. Adicionalmente, en general se puede gatillar (sincronizar) el estudio con la onda R
del electrocardiograma disponiendo del software adecuado, con el objeto de obtener informacién de la funcién ventricular al
momento de la adquisicién, lo que agrega un parametro de valor pronéstico. La Tabla 1 expresa los pardmetros de perfusién y

funcién ventricular que aporta el estudio.

Perfusion

Funcidén

Defectos fijos

Fraccién de eyeccién VI

Defectos reversibles

Volimenes ventriculares

Tamafio de cavidades

Motilidad segmentaria

Actividad pulmonar post-estrés

Engrosamiento sistdlico

Dilatacién transitoria del VI

Cuantificacion de defectos

Masa miocérdica

Tabla 1. Pardmetros de un estudio SPECT de perfusién miocardica.
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Figura 1. Caso Clinico. Paciente diabético de 57 afios, asintomatico, con factores de riesgo cardiovascular, a quien se efectla
SPECT de perfusién como pesquisa de enfermedad coronaria, con Sestamibi esfuerzo y reposo. Presenta defectos reversibles en
segmentos inferolateral medio y basal. La coronariografia mostré lesién significativa proximal de arteria coronaria derecha en
segmento medio. 1A: cortes originales en los tres ejes. 1B: cuantificacién respecto a base de datos normal (en blanco zona de

isquemia inferior).

Rendimiento de la técnica SPECT

Para evaluar la perfusién miocdrdica inicialmente se utilizaba el TI-201 en estrés y reposo con técnica planar, la cual presentaba
sensibilidad de aproximadamente 66% para pesquisar isquemia en pacientes con lesiones coronarias mayores de 50%*.
Posteriormente, la técnica tomografica con SPECT mejor6 la deteccién de enfermedad coronaria; los métodos de cuantificacién
y mapas polares permiten comparar con bases de datos de ambos sexos con baja probabilidad de enfermedad coronaria. El
rendimiento global del Sestamibi Tc-99m en diversos trabajos es alto, observandose sensibilidades que varian entre 84y 97% y
especificidades entre 50 y 92% segun los diferentes autores>8),

Para evitar sesgo de referencia en la especificidad se ha calculado el Normalcy Rate en poblaciones con baja probabilidad de
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enfermedad coronaria (<5%), con lo cual los valores se acercan mas a la realidad. Las guias de ACC/AHA/ASNC para el uso
clinico de imégenes cardiacas con radionucleidos® publicadas en 2003 reportan una sensibilidad de 87% y 89%, especificidad
de 73% y 75% y Normalcy Rate de 91% y 90% para ejercicio y vasodilatadores, respectivamente.

Otro dato interesante es que existe una clara utilidad diagnéstica del SPECT de perfusiéon en reposo para identificar individuos de
bajo riesgo que consultan en servicios de urgencia con dolor toracico y electrocardiograma normal o no diagnédstico. Si se
identifica un defecto de perfusién con Sestamibi, el paciente se continlia estudiando hospitalizado pues tiene alto riesgo de
estar cursando un evento coronario agudo o infarto de miocardio. Sin embargo, esto requiere implementacién de servicios de
medicina nuclear en forma permanente y un defecto en reposo no puede descartar infarto de miocardio previo. El rendimiento
de la técnica gatillada con este fin es bueno, con sensibilidades que varian entre 96% y 100%, especificidades entre 72% y 83%
y valor predictivo negativo cercano 100%(1%-13), Refiriéndose a lesiones hemodindmicamente significativas, el SPECT de
perfusién con diferentes técnicas presenta en promedio una sensibilidad de 87% y especificidad de 73%(+13),

Indicaciones apropiadas segun protocolos actuales

Existe cierta discusion respecto al uso e impacto de los estudios de perfusién miocardica en los pacientes y se ha observado un
importante aumento en la década pasada, habiendo decrecido y estabilizandose en los Ultimos afios, probablemente asociado
a la mejor indicacién y uso de guias clinicas con aplicacién de los criterios de las grandes sociedades de cardiologia. Esta claro
que la decisién del médico tratante al solicitar un estudio en pacientes con enfermedad coronaria conocida o sospechada, se
basa tanto en su experiencia clinica como en el uso de guias especificas en diversa medida, debiendo intentarse la optimizacién
de recursos y la mejor relaciéon costo-beneficio para el paciente, incluyendo conceptos de minimizacién de invasividad e
irradiacién. Un tema conflictivo es cudndo reevaluar a un paciente revascularizado; por ejemplo en forma muy precoz posterior
a una angioplastia no complicada tiene menos indicacién que a 5 aflos, en que existe riesgo de progresion de la enfermedad.

Existen algunos trabajos que han evaluado las indicaciones de estudios de SPECT cardiaco segun diferentes criterios,
observandose un porcentaje no despreciable de indicaciones “inapropiadas” o inciertas. Se han observado también diferencias
segun la especialidad del referente, con menor ajuste a los criterios en médicos tratantes que solicitaban estudios
preoperatorios. Sin embargo, el porcentaje de estudios positivos entre los que se consideraban inapropiados segun las guias
americanas eran casi un tercio del total, y entre estos la proporcién de mujeres fue mayor(*4-18) Se debe notar también que lo
apropiado de las indicaciones de angio TC también tiene dificultades*®, incluso en centros académicos, por lo cual es necesaria
la educacién al respecto.

Esto apunta al ya bien reconocido fenémeno que las mujeres presentan mayor complejidad diagndstica, pues tienen pruebas de
esfuerzos menos concluyentes y presentacién clinica menos caracteristica. Por otra parte, se debe tener en cuenta la
probabilidad pretest de presentar enfermedad coronaria significativa en pacientes sintomaticos segin edad y sexo. A mayor
edad y dependiendo de lo tipico o atipico del dolor precordial y el sexo, la probabilidad varia en forma importante (Tablas 2 y 3).
Sin embargo, debe considerarse la prevalencia local de la enfermedad coronaria y el componente étnico, pues pueden existir
diversos valores segln estas variables(17:80:21)

Edad (afios) | Género |Angina Pectoris Tipica/Definida |Angina Pectoris Atipica/Probable |Dolor no anginoso |Asintomatico
Hombre [Intermedia Intermedia Baja Muy baja
30 - 39
Mujer Intermedia Muy baja Muy baja Muy baja
Hombre |Alta Intermedia Intermedia Baja
40 - 49
Mujer Intermedia Baja Muy baja Muy baja
Hombre |Alta Intermedia Intermedia Baja
50 - 59
Mujer Intermedia Intermedia Baja Muy baja
Hombre |Alta Intermedia Intermedia Baja
60 - 69
Mujer Alta Intermedia Intermedia Baja

Tabla 2. Probabilidad pretest de enfermedad coronaria de acuerdo a edad y sexo segun presencia y tipo de sintomas
(modificado de Brindis et al.").

Alta: Probabilidad pretest > 90%; Intermedia: Probabilidad pretest 10% - 90%; Baja: Probabilidad pretest 5% - 10% pre-test; Muy
Baja: Probabilidad pretest < 5%.



Dolor toracico no anginoso Angina atipica Angina tipica
Edad Hombre Mujer Hombre Mujer Hombre Mujer
30 -39 4 2 34 12 76 26
40 - 49 13 3 51 22 87 55
50 - 59 20 7 65 31 93 73
60 - 69 27 14 72 51 94 86

Tabla 3. Probabilidad pretest de enfermedad coronaria de acuerdo a edad y sexo en pacientes sintomaticos; valores

porcentuales de enfermedad angiogréfica significativa (modificado de Gibbons et al. Datos combinados Diamond/Forrester y CASS;
(20)).

En un grupo de discusién de expertos internacionales en cardiologia nuclear auspiciado recientemente por el OIEA, se
plantearon las indicaciones para SPECT miocardico en enfermedad coronaria, basado en diversas experiencias y publicaciones
de guias internacionalmente aceptadas, los que se presentan en versién preliminar y resumida:

Evaluacion del dolor precordial o equivalente isquémico
e Probabilidad intermedia de enfermedad coronaria.
e Baja probabilidad de enfermedad coronaria con ECG en reposo no interpretable o que no puedan hacer
ejercicio.

e Posible sindrome coronario agudo o dolor precordial de aparicién reciente.

Situaciones clinicas o sintomas distintos que equivalente isquémico
e Elevacién de enzimas cardiacas en relacién con dolor precordial, alteraciones en el ECG o equivalente
isquémico.
e Pacientes con prueba de esfuerzo anormal, equivoca o discordante o estudio imagenolégico en que se
sospeche enfermedad coronaria.
e Evaluacién de estenosis coronaria incierta segln angiografia.

e Evaluacién de angina de reciente comienzo o nuevo diagndstico de insuficiencia cardiaca o episodio de
taquicardia ventricular.

e Sincope en pacientes con riesgo absoluto intermedio o alto de evento cardiaco a 10 afios basado en
factores de riesgo pre-test.

Estratificacion de riesgo y evaluacion de prondstico
e Post infarto de miocardio o sindrome coronario agudo.
e Evaluacién de revascularizacién o de tratamiento médico.
e Pacientes con angiografia coronaria o estudio de estrés anormal en que pudiera modificarse su manejo.

e Evaluacién de viabilidad miocérdica en pacientes con disfuncién ventricular izquierda en que pudiera
modificarse su manejo.

Pacientes asintomaticos

e Pacientes con nivel intermedio o alto de riesgo absoluto a 10 aflos de un evento cardiaco segun factores
de riesgo pre-test de enfermedad coronaria.

e Pacientes sometidos a cirugia mayor no cardiaca y probabilidad intermedia o alta de enfermedad
coronaria.

e Diabéticos con evidencia de complicacién de su enfermedad, que esta sea prolongada o con un factor de
riesgo adicional de enfermedad coronaria, o sexo femenino.

e Pacientes con evidencia de enfermedad vascular aterosclerdtica extra-cardiaca, con puntuacién de calcio
coronario alto o filtracién glomerular alterada.



Complementacion con imagenes hibridas y comparacion con técnicas
alternativas

Las imé&genes hibridas corresponden a realizacién de imagenes en forma paralela que permiten superponer informacién de
diversas técnicas; por ejemplo, coronariografia y perfusién miocardica o estudios de metabolismo cardiaco y tomografia
computada o resonancia magnética. La utilidad practica de efectuar SPECT-CT o PET-CT es que permite corregir atenuaciéon y
evitar falsos positivos por tejido mamario denso o atenuacién diafragmatica, esta Ultima principalmente en pacientes de sexo
masculino. Estas imdagenes hibridas también ayudan a disminuir la incerteza en segmentos irrigados por arterias con lesiones
hemodindmicamente significativas (2223).

En la actualidad se dispone de diversos algoritmos que pueden ser aplicados en pacientes en quienes se deba evaluar sintomas
de enfermedad coronaria, entre ellos se debe mencionar a los que se basan en una clasificaciéon de probabilidad pretest:

e Sila probabilidad de EC es baja: efectuar angiografia computada por su alto valor predictivo negativo.

e Sila probabilidad es intermedia o alta: efectuar estudio de perfusién miocardica o angiografia por TC por
su alto valor diagndstico y como guia de manejo.

Por otra parte, otra aproximacién secuencial al realizar un estudio de perfusién miocardica que considera sus resultados seria:

e Sieste es normal: efectuar terapia médica.
e Sies leve 0o moderadamente anormal: se puede sugerir efectuar angio TC.

e Sies severamente anormal: efectuar angiografia invasiva y eventualmente una revascularizacion.

Comparando los métodos utilizados para evaluacién de viabilidad miocérdica, el PET con 18F-FDG vy los estudios de perfusion
con SPECT presentan la mayor sensibilidad, mientras que la ecografia bidimensional sensibilizada con dobutamina es més
especifica. La resonancia magnética cardiaca tiene valor intermedio, aunque recientemente su rendimiento ha mejorado (Figura
2).

La angioTC, mediante medicién de scores de calcio (CAS) permite identificar pacientes con enfermedad coronaria incluso
subclinica, en quienes el estudio de perfusién miocardica puede ser negativo para isquemia. Por otro lado, el SPECT de perfusion
anormal ayuda a reconocer pacientes con lesiones hemodindmicamente significativas. Lo importante es considerar que los CAS
>400 requieren modificacién de los factores de riesgo en forma agresiva. Sujetos con probabilidad intermedia de EC, con
examenes de perfusién mediante tomografia de positrones (PET) con Rubidio-82 y con CAS >400 fueron més anormales o
positivos para isquemia que aquellos con CAS <400 (p>0,001); los pacientes con PET normal y CAS =1000 tuvieron mayor tasa
anual de eventos cardiacos que aquellos sin CAS aumentado(?>). El valor afiadido de la angioTC pareciera estar a ambos lados
del espectro diagndstico: poblaciones de bajo riesgo de enfermedad coronaria y con enfermedad de multiples vasos.

La técnica PET con Rb-82 o con amonio-NH3 permite medir flujo absoluto regional, pero es de relativamente alto costo y no esta
ampliamente disponible; es aconsejada en pacientes con sobrepeso importante y en aquellos que presentan problemas de
atenuacién por tejidos blandos. Posee similar sensibilidad que el SPECT de perfusién tradicional, pero mejor especificidad y
seguridad diagndstica(?®,

El problema de la irradiacién a los pacientes es un tema importante en la actualidad, por lo que todas las técnicas que utilizan
radiacion ionizante estén desarrollando estrategias para disminuir riesgos. La TC cardiaca ha implementado adquisiciones de
una fraccién del intervalo R-R para reducir la exposicién; la medicina nuclear esté utilizando menores dosis, diferentes protocolos
y nuevos procesamientos con equipos disefiados expresamente con este fin, que ademds de mejorar o mantener la calidad y
resolucién de las imagenes acortan la duracién del examen. La dosis para un estudio de perfusién gatillado puede alcanzar
valores de unos 15 mSv, algo menos que una angiografia con contraste o una angioplastia‘?”’, por lo que es importante ajustar
los protocolos actuales.

Finalmente, se estd de acuerdo con muchos autores en concluir que entre las fortalezas de los estudios SPECT de perfusiéon
miocardico actuales se encuentran:

e Ampliamente disponible.

Alta tasa de éxito técnico.

Medicién precisa y reproducible de perfusién y funcion.

Valor en estratificacién de riesgo.

Entre sus debilidades podemos contar:

e No se cuenta con un trazador ideal.
e Ineficiente tiempo de examen (3-4h).

e Incertidumbre relativamente frecuente en la interpretacion.



e Subestima el grado de obstruccién de la EC.

e No puede detectar enfermedad ateroesclerética coronaria en forma precoz.
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