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Editorial

Estratificacion del riesgo con resonancia magnética en el sindrome "
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En un articulo recientemente publicado en Revista Espariola de
Cardiologia, Gabaldon-Pérez et al.' presentan un estudio sobre el
valor pronéstico de la resonancia magnética (RM) en un gran
namero de pacientes mayores de 70 afnos (n = 2.486) con sindrome
coronario cronico. El estudio de RM consistio en la determinacion
visual de la perfusion miocardica con adenosina y la medicion de la
fibrosis miocardica con gadolinio. Los principales resultados del
andlisis de estos datos fueron que la carga isquémica predijo
la mortalidad total y que se observé una asociaciéon entre la
revascularizacién miocardica y la mortalidad total de los pacientes
conisquemia grave. Laisquemia grave se definié como 5 segmentos
hipoperfundidos, que fue el mejor punto de corte segiin la curva
ROC que explord la asociacion entre la extension isquémica y la
mortalidad.

Mientras que el primer resultado, aunque esperable, es robusto
y los autores merecen ser felicitados por demostrarlo con una
técnica relativamente novedosa en el estudio del sindrome
coronario crénico en pacientes de edad avanzada, el segundo
parece mas controvertido y merece una discusion en paralelo a los
resultados del reciente estudio ISCHEMIAZ.

Con este y otros estudios'>*, 1a RM se sitfia entre los grandes
estratificadores en el sindrome coronario cronico, junto a la
ecocardiografia de estrés>® y la tomografia por emisién monofo-
tébnica con metoxi-isobutil-isonitrilo (MIBI-SPECT)”®, con la
ventaja de que las dos primeras son tecnologias «verdes». Ademas,
la RM se ha comparado de forma muy favorable con la MIBI-SPECT
y la tomografia computarizada coronaria con reserva fraccional de
flujo®. Una RM de perfusién negativa conlleva un riesgo de eventos
anualizado del 1%, cifra similar a lo encontrado con otras técnicas
de imagen de estrés negativas, y el riesgo de eventos sube de
manera proporcional a la carga isquémica'®. Sin embargo, la RM
de perfusion se usa mucho menos que las otras técnicas, sobre todo
en comparacion con las técnicas nucleares. Cabe decir que en el
estudio ISCHEMIA? la RM se emple6 en tan solo un 5% de los
participantes; la ecocardiografia de estrés, en un 21%, y la MIBI-
SPECT, en el 50%, mientras que en un 24% se utilizd prueba de
esfuerzo convencional sin imagen'’.
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Los datos sobre el valor pronoéstico de la isquemia, sea con una u
otra técnica de imagen, son abrumadores; a ello se suma ahora este
estudio del grupo de Valencia'. Sin embargo, analisis especificos
recientes del estudio ISCHEMIA segtn el grado de isquemia (leve,
moderada o grave) y el grado angiografico del indice de Duke
muestran que la isquemia no predijo mortalidad total, ni siquiera la
isquemia grave, aunque un grado angiografico grave como 6 puntos
en el indice de Duke si la predijo''. De todos modos, nuevamente, la
revascularizacion fue incapaz de prevenir la mortalidad u otro
evento en cualquier grado de isquemia, por encima del tratamiento
médico aislado. Incluso en los pacientes con enfermedad
multivaso, que incluia la arteria descendente anterior proximal
(n=1.456 pacientes), cuya inclusion probablemente generd la
reticencia de los investigadores del estudio ISCHEMIA, la rama
invasiva no fue mejor que la conservadora. De cualquier modo, en
este punto hay que resefiar que el estudio ISCHEMIA? no se disefié
para evaluar el papel de la isquemia en el pronéstico, puesto que la
gran mayoria de los pacientes tenian isquemia moderada o grave
(criterio de inclusién) y no habia un grupo de control sin isquemia.
En el estudio ISCHEMIA el laboratorio central consideré que no
habia isquemia o que era leve en tan solo 606 pacientes (12%),
mientras que era moderada o grave en el resto (89%), y todos ellos
fueron aleatorizados a tratamiento médico 6ptimo (TMO) frente a
TMO mas revascularizacién. Aunque inicialmente el protocolo
incluia solo a pacientes con isquemia moderada o grave, también
se aleatoriz6 a estos sujetos sin isquemia o con isquemia leve.

Para lo que si se disefid el estudio ISCHEMIA? es evaluar el
impacto de la revascularizaciobn en pacientes con sindrome
coronario crénico e isquemia significativa (el 89% de los pacientes).
En este sentido, se trata de un estudio aleatorizado con un disefio
riguroso en el que todos los incluidos presentaban enfermedad
coronaria. Ademas, es un estudio independiente de la industria con
apenas pérdidas en el seguimiento (< 1%). Los eventos fueron un
combinado de muerte cardiovascular, infarto de miocardio,
hospitalizacion por angina inestable, insuficiencia cardiaca o parada
cardiaca recuperada. También se evalu6 la mortalidad total. El
control de los factores de riesgo fue excelente, con medianas de
presion arterial de 129/74 mmHg y de colesterol unido a proteinas
de baja densidad de 64 mg/dl en las Gltimas visitas del estudio. Al
final, se constat6 que tomaban antiagregantes plaquetarios el 100%
de los incluidos; estatinas, el 95% (de alta intensidad, el 66%), e
inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina/
antagonistas del receptor de la angiotensina II, el 69%>.
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Por lo tanto, los resultados en cuanto al posible beneficio de la
revascularizacién en sujetos con isquemia grave (5 segmentos
hipoperfundidos en la RM) del grupo de Gabaldén-Pérez et al.!
quedan de algiin modo en entredicho después de los resultados del
ISCHEMIA?. Hay que sefialar que, asi como el ISCHEMIA no se
disefi6 para estudiar el impacto de la isquemia en los eventos, el
estudio de Gabaldon-Pérez et al.! no se disefid para estudiar la
relacion entre la isquemia y el beneficio de la revascularizacion. El
valor de p de esta asociacién fue limite (p=0,046), y no hubo
diferencia en mortalidad entre los revascularizados y los no
revascularizados con isquemia grave, aunque si la hubo en los
casos de isquemia no grave. En este altimo subgrupo, un exceso de
mortalidad quirargica pudo haber llevado a este resultado. Por lo
tanto, como en el ISCHEMIA, en estos pacientes mayores de 70 afios
con isquemia extensa en la RM, no se observd beneficio de la
revascularizacién sobre el TMO.

Hay que comentar que, en un estudio observacional reciente
mas amplio de los mismos autores®, si se encontré esta asociacién
al utilizar para isquemia el punto de corte de 5 segmentos, a partir
del cual la revascularizacion podria ser beneficiosa. De ahi que se
hayan alzado voces clamando por un estudio exclusivo aleatori-
zado con RM, que podria ser mas precisa que otras técnicas de
imagen para dirimir esta cuestion. De nuevo, los datos del
ISCHEMIA limitados a pacientes con isquemia grave, definida
como afeccién miocardica con MIBI-SPECT > 15%, al menos
4 segmentos disinérgicos en la ecocardiografia de estrés, isquemia
> 25% en la RM, angina junto con descenso del segmento ST en
prueba de esfuerzo sin imagen y < 7 MET, no apoyan estos
clamores, pues la revascularizaciéon no fue mejor que el TMO en
estos sujetos con isquemia grave'’.

Por supuesto, las caracteristicas clinicas de los pacientes del
estudio de Gabaldon Pérez et al.' y el ISCHEMIA no son
comparables (tabla 1), pues en el segundo se excluy6 por protocolo
a los pacientes con lesion del tronco principal izquierdo (8%) y
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo < 35%, pacientes que
podrian estar incluidos en los estudios del grupo de Valencia!*
y podrian haberse beneficiado de la revascularizacion. De hecho, de
todos los subgrupos analizados en el estudio ISCHEMIA: diabéti-
cos'?, isquemia grave'!, enfermedad coronaria grave!! e insufi-
ciencia renal'?, el Gnico grupo en el que se encontrd beneficio
pronoéstico de la revascularizacion fue el de pacientes con
antecedente de insuficiencia cardiaca y/o fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo del 35-45%'“. Del mismo modo, el estudio

Tabla 1
Principales caracteristicas clinicas basales y mortalidad anualizada en los
estudios de Gabaldén-Pérez et al." e ISCHEMIA?

Estudio Gabaldén-Pérez et al.!  ISCHEMIA®
Edad (afios) 76+4 64 (58-70)
Varones, % 52 77
Diabetes mellitus, % 33 42

Infarto de miocardico previo, % 15 19
Revascularizacion previa, % 20 20
Fraccion de eyeccion del ventriculo 63+15 60 (55-65)
izquierdo (%)

Isquemia grave®, % 19 55

Tiempo seguimiento (afios), mediana 4,6 3,2
Muertes/afio 33 1,7

" Isquemia grave definida como al menos 5 segmentos hipoperfundidos en la
resonancia magnética en Gabaldén-Pérez et al.' y como hipoperfusién > 25% con
resonancia magnética (~ 4 segmentos), afeccién miocardica > 15% con tomografia
por emisién monofoténica con metoxi-isobutil-isonitrilo (MIBI-SPECT), al menos
4 segmentos disinérgicos con ecocardiografia de estrés, angina con descenso del
segmento ST y prueba de esfuerzo convencional < 7 MET en el estudio ISCHEMIAZ,

STICH a 10 afios obtuvo beneficio de la revascularizacion
quirdrgica en comparacién con la rama de TMO en pacientes
con disfuncién ventricular isquémica'®. Cabe decir que, para el 20%
de los pacientes del estudio de Gabaldén-Pérez et al.!, la indicacién
principal de la RM fue evaluar la viabilidad miocardica. Aunque
en este estudio, el realce tardio de gadolinio no fue un
predictor independiente de la mortalidad, la determinacién de
fibrosis miocardica con RM es un potente marcador de viabilidad
miocardica y probablemente la razén viabilidad/isquemia sirvid
para las decisiones clinicas sobre revascularizacién, al menos en
algunos pacientes.

Uno de los puntos fuertes del estudio ISCHEMIA es la aplicacién
rigurosa del tratamiento médico en ambas ramas con visitas
trimestrales de los pacientes y recomendaciones continuas a los
investigadores sobre la adherencia al TMO, asi como el control
central de las baterias analiticas, todo ello dificil de aplicar en el
mundo real y en estudios observacionales, aunque después de los
resultados probablemente sea de necesidad.

Mientras que este! y otros estudios>’° demuestran la
importancia de la isquemia como marcador pronostico en el
sindrome coronario crénico, lo cierto es que la trascendencia de
medirla en el paciente que ya tiene un diagndstico de enfermedad
coronaria y esta con la preceptiva terapia preventiva es menor,
puesto que el abordaje conservador es igual de eficaz que el
invasivo en estos sujetos. Todo ello indica que se deberia reservar la
revascularizacion para cuando el tratamiento sintomatico fracase.
En este punto, la mera evaluacion de sintomas con una prueba de
esfuerzo podria ser suficiente, en vez de pruebas de isquemia mas
costosas y demandantes'®. Quiza, desde el estudio ISCHEMIA,
deberia primar medir los sintomas en vez de medir la isquemia o,
dicho de otro modo, la primera pregunta debe ser: cudntos
sintomas, si los hay, presenta nuestro paciente, en vez de cuanta
isquemia tiene.
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