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Introduccion y objetivo. Recientes estudios han
sugerido que la valoracion de la reserva coronaria
de flujo es un método sensible de detectar precoz-
mente anomalias vasculares antes de la aparicion
de lesiones arterioscleréticas angiograficamente
visibles. La tomografia de emision de fotén unico
(SPECT) con talio-201 (2°'T1) permite la evalua-
cion no invasiva de la reserva de perfusiéon miocar-
dica. El objetivo de este trabajo fue la utilizacion
de este método para estudiar la reserva miocardica
de dos grupos de sujetos sin cardiopatia isquémica
conocida, con y sin factores de riesgo cardiovascu-
lar y la de un grupo de pacientes con enfermedad
coronaria demostrada.

Métodos. El estudio se llevé a cabo en 74 indivi-
duos seleccionados de forma prospectiva y dividi-
dos en tres grupos: grupo control, formado por 11
sujetos asintomaticos sin factores de riesgo cardio-
vascular; grupo con factores de riesgo cardiovascu-
lar, constituido por 49 pacientes, y grupo con en-
fermedad coronaria, integrado por 14 pacientes. El
estudio de perfusion miocardica se realizé con
20171, utilizando como test de provocacién farmaco-
léogica la adenosina trifosfato (ATP) en infusidn.
Se adquirié6 un estudio tomografico en reposo y
otro tras 7 min de infusién con ATP (140
Hg/kg/min) . Posteriormente se efectué el procesado
de estas imagenes y la cuantificacion de la perfu-
siéon miocardica, calculandose la reserva de per-
fusion miocardica, obtenida como el cociente entre
los valores de perfusion en estrés y en reposo.

Resultados. Tanto la reserva de perfusién de
cada region como la global, como la de los territo-
rios de la arteria descendente anterior (DA), cir-
cunfleja (Cx) y coronaria derecha (CD) fueron sig-
nificativamente mas bajas en los individuos con
factores de riesgo cardiovascular que en los suje-
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tos del grupo control (global: 1,48 * 0,19 frente a
1,81 + 0,08; DA: 1,52 *+ 0,21 frente a 1,85 + 0,09; Cx:
1,45 + 0,2 frente a 1,79 + 0,86; CD: 1,47 + 0,2 frente
a 1,79 * 0,86), y significativamente superiores a las
de los pacientes con enfermedad coronaria (global:
1,48 + 0,19 frente a 1,31 + 0,14; DA: 1,52 + 0,21
frente a 1,35 + 0,15; Cx: 1,45 + 0,2 frente a 1,2 *
0,24).

De todos los sujetos pertenecientes al grupo de
factores de riesgo, 40 presentaban un perfil lipidi-
co de alto riesgo. Dentro de este subgrupo, el anali-
sis univariado revelé una correlaciéon negativa, dé-
bil pero significativa, entre los valores de reserva
de perfusiéon miocardica y los valores de colesterol
total (r = -0,35; p = 0,01), colesterol LDL (r =
-0,38; p = 0,036) y cociente LDL/HDL (r = -0,39; p =
0,029).

Conclusion. La determinacion de la reserva de
perfusién miocardica mediante SPECT con 2°'TI1 po-
sibilita la detecciéon de la disminucién de la res-
puesta vasodilatadora al ATP en pacientes con fac-
tores de riesgo cardiovascular. Dichos pacientes
presentan, no obstante, una reserva superior a
aquellos con enfermedad coronaria, lo que puede
sugerir que se encuentran en una etapa precoz de
aterosclerosis.

STUDY OF MYOCARDIAL PERFUSION RESERVE
WITH SINGLE-PHOTON-EMISSION COMPUTED
TOMOGRAPHY WITH THALLIUM-201

AND PHARMACOLOGICAL STRESS

WITH ADENOSINE TRIPHOSPHATE IN PATIENTS
WITH CARDIOVASCULAR RISK FACTORS

Introduction and objective. Recent studies have
suggested that the evaluation of coronary reserve
is a sensitive method in the early detection of vas-
cular alterations before plaques exist, and cer-
tainly before clinical detection of atherosclerotic
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lesions. Single Photon Emission Computed Tomo-
graphy (SPECT) with thallium-201 (2°'T1) provides
a noninvasive tool for evaluating myocardial perfu-
sion reserve. The objective of this study was to me-
asure the myocardial perfusion reserve in two
groups of subjects, with and without cardiovascu-
lar risk factors and in a group of patients with co-
ronary artery disease.

Methods. Seventy-four subjects, divided into
three groups, were recruited to assess regional and
global myocardial perfusion reserve. The control
group consisted of 11 asymptomatic individuals
without cardiovascular risk factors. The second
group was composed of 49 patients with one o
more risk factors. Finally, the third group included
14 patients with coronary artery disease. 2°'TI-
SPECT at rest and after pharmacological stress
with a 7 minute adenosine triphosphate (ATP) in-
fusion (140 pg/kg/min) was performed in all pa-
tients. ATP minus rest value subtraction was ap-
plied in order to obtain the stress data. Relative
myocardial perfusion reserve indeces were calcula-
ted as the ratio between stress and rest values.

Results. Global and regional myocardial perfu-
sion reserves of the vascular territories were signi-
ficantly lower in patients with cardiovascular risk
factors than in control subjects (Global: 1.48 + 0.19
vs 1.81 + 0.08, LAD: 1.52 + 0.21 vs 1.85 * 0.09, CX:
1.45 * 0.2 vs 1.79 * 0.86, RCA: 1.47 * 0.2 vs 1.79 *
0.86) and higher than in patients with coronary ar-
tery disease (Global: 1.48 * 0.19 vs 1.31 % 0.14,
LAD: 1.52 *+ 0.21 vs 1.35 + 0.15, CX: 1.45 + 0.2 vs 1.2
* 0.24). Univariate linear regression analysis in a
group of 40 patients with high risk lipid profiles re-
vealed a significant negative correlation between
myocardial perfusion reserve and total cholesterol
(r =-0.35; p=0.01), LDL-cholesterol (r = -0.38; p =
0.036) and LDL/HDL ratio (r = -0,39; p = 0.029).

Conclusion. Determination of myocardial perfu-
sion reserve with 2°'TI-SPECT allows the detection
of abnormal vasodilatory response to intravenous
ATP in patients with cardiovascular risk factors.
These patients have higher reserve than patients
with coronary disease, what might suggest an early
phase of atherosclerosis.

(Rev Esp Cardiol997; 50: 696-708)

INTRODUCCION

Por otra parte, se conoce la influencia de los facto-
res de riesgo cardiovascular en la génesis de la ateros-
clerosis y se ha visto, por ejemplo, el beneficio de la
disminucion de los niveles de colesterol en la regre-
sion de la placa por medio de coronariografias seria-
das“

Tales hallazgos nos obligan a cuestionarnos si no
seria mas deseable llevar a cabo la prevencion prima-
ria de la enfermedad coronaria en los pacientes asinto-
maticos y en la etapa precoz de la aterosclerosis, para
lo cual el diagnéstico de esta fase temprana constitui-
ria un hecho clave.

La determinacion de la reserva coronaria de flujo
puede llevarse a cabo en el laboratorio de hemodina-
mica mediante el catéter Doppler intracororfario
gue mide la velocidad del flujo o mediante técnicas no
invasivas como la tomografia de emisién de positro-
nes (PET)® 0, mas disponibles, los estudios de perfu-
sion miocardica mediante técnica pl@namediante
tomografia de emisién de fotén Unico (SPECTue
valoran la extraccion miocérdica del isétopo radiacti-
vo utilizado. Es precisa la provocacion de una vasodi-
latacién coronaria maxima, para lo que se suele utili-
zar un farmaco vasodilatador intracoronario o en
infusion intravenosa y asi poder medir la velocidad de
flujo o cuantificar la perfusion miocardica en estado
basal y tras el estrés farmacoldgico.

La deteccion de anormalidad de la reserva de perfu-
sion coronaria de forma no invasiva mediante SPECT
con talio-201 P'TI) podria ser util en la evaluacién de
los efectos de varias estrategias de prevencién prima-
ria y secundaria de la enfermedad coronatria.

El objetivo de este trabajo fue utilizar el menciona-
do método provocando un estrés farmacoldgico con
adenosina trifosfato (ATP) para la medida de la reser-
va en un grupo de sujetos asintomaticos, sin evidencia
clinica de cardiopatia isquémica pero con factores de
riesgo cardiovascular, comparandolo con un grupo
control y con un grupo con enfermedad coronaria de-
mostrada.

PACIENTES Y METODOS

Con el fin de conseguir los objetivos mencionados,
se seleccionaron de forma prospectiva 74 individuos,
divididos en tres grupos, que satisfacian los criterios
de inclusion y exclusion que se detallan a continua-
cién.

El grupo control estaba constituido por 11 sujetos,
gue cumplian los siguientes criteri@: ausencia de

En los ultimos afios hemos adquirido un amplio co-factores de riesgo de enfermedad coronajiasinto-
nocimiento sobre la fisiopatologia de la enfermedadmaticos cardiovascularescyprueba de esfuerzo nor-
coronaria.Actualmente se admite que la manifesta- mal tanto desde el punto de vista clinico como elec-
cion mas temprana del proceso aterosclerético es larocardiogréafico y cuya probabilidad postest de enfer-
alteracion de la funcion endotelial y de la relajacion medad coronaria era menor del 5% calculada a partir
del musculo liso vascular, lo que da lugar a la anorma-del analisis bayesiano secuencial de la edad, sintomas

lidad de la reserva coronaria de fltfjo

y respuesta clinica y electrocardiogréfica al ejer€icio
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El segundo grupo estaba formado por 49 pacienteg

cuyos criterios de inclusidn eran los siguientggre- ATP

sencia de uno o varios factores de riesgo cardiovascy 1| SpECT basal SPECT ATP
lar, y b) asintoméaticos cardiovasculares con prueba de 2017

esfuerzo (PE) normal (40 casos) o bien, indepen

dientemente de la sintomatologia y del resultado de | ¢

PE, evidencia de arterias coronarias normales en |

coronariografia (9 casos). o
El tercer grupo estaba integrado por 14 paciente

con enfermedad coronaria demostrada en la corong
riografia que iban a ser sometidos a revascularizacio
quirdmgica electiva.
Los factores de riesgo cardiovascular se definierorFig. 1. Protocolo de adquisicién reposo-estrés farmacolégico.
como siguea) historia familiar de enfermedad cardio-
vascular en un pariente de primer grado de menos de
55 afios;b) hipercolesterolemia, con niveles de LDL paciente, por medio de una tomocamara Siemens Or-
iguales o superiores a 160 mgfdt) hipertension ar-  biter Il/Digitrac 75 y la segunda en el procesado y tra-
terial con cifras iguales o superiores a 140 mmHg detamiento de estas imagenes a través del ordenador
presion arterial sistolica (PAS) y/o de 90 mmHg de dias-para la reconstruccion del estudio tomografico. Poste-
télica (PAD)?, y d) tabaquismo. riormente se llevo a cabo la cuantificaciéon de la perfu-
Los criterios de exclusion para los sujetos del gruposion miocardica.
control y del grupo con factores de riesgo eran los si-
guientes: diabetes mellitus, toma de medicacion car-Adquisicién
diovascularcardiopatia de cualquier origen excepto la
hipertensiva con funcién sistélica normal en el grupo Con el paciente en decubito supino en la mesa ex-
con factores de riesgo y enfermedad cerebrovascular ploratoria de la tomocamara, se inyecté por via intra-
periférica. venosa una primera dosis & en funcién del peso
Los pacientes de estos dos grupos (excepto los 9 codel paciente (1,5-2 mCi) seguida de 10 ml de suero fi-
coronariografia) fueron seleccionados del laboratoriosioldgico. Pasados 10 min de la inyeccior*dEl se
de ergometria, donde habian sido remitidos por el méadquirié el primer estudio tomografico (SPECT) car-
dico de referencia (internista o cardiélogo), que les ha-diaco, por medio de 32 proyecciones de 40 s de dura-
bia indicado la prueba como parte de una revision geneeién cada una, en pasos de 5,5° y en 6rbita no circular
ral. Asi pues, ante un paciente con prueba de esfuerzde 180°, comenzando en proyeccion oblicua anterior
normal se estudiaban los criterios de inclusién y exclu-derecha a 45°. El protocolo de adquisicién se detalla
sion. Si éstos se cumplian, el paciente era asignado &n lafigura 1
grupo uno o dos, segun la presencia o no de factores de Estrés farmacoldgico con ATRI finalizar la pri-
riesgo y previa peticion del consentimiento informado. mera adquisicién de imagenes se inicio la infusién de
Ademads, y debido a la utilizaciéon de la adenosinaATP durante 7 min en la via venosa contralateral, a
trifosfato, ninguno de los pacientes de los tres gruposiosis creciente desde @#@/kg/min hasta alcanzar una
debia estar en tratamiento con metilxantinas, haber indosis maxima de 14Qig/kg/min en el minuto 4 y
gerido cafeina o analogos en las 24 h previas, padecenanteniendo ésta 3 min mas. Se monitorizaron la fre-
enfermedad pulmonar obstructiva, presentar PAS me<cuencia cardiaca, la presion arterial y el electrocardio-
nor de 90 mmHg y haber sufrido angina inestable ograma basales y cada minuto durante la infusion, asi
infarto de miocardio en la semana previa en el casacomo 3 min después de finalizada ésta, durante el pe-
del grupo con enfermedad coronaria. riodo denominado de recuperacion. En el ECG se va-
loraron los intervalos PR y QTc, el segmento ST y la
presentacion de bloqueo auriculoventricular. Asimis-
mo, se vigilé la aparicién de sintomas secundarios a la
El estudio de perfusibn miocardica se realiz6 coninfusion de ATP.
2017 ytilizando como test de provocacion farmacol6- Una vez alcanzada la dosis de 14fkg/min, al fi-
gica la ATP en infusion intravenosa. La exploracion senalizar el minuto 4 de infusion, y sin suspender ésta,
realiz6 con el paciente en ayunas de al menos 6 h. Sge inyectd una segunda dosiY€l en el mismo bra-
canalizaron 2 vias venosas una en cada brazo, prezo que la primera y con una actividad similar a ésta.
ferentemente antecubitales, para permitir la inyeccionLa adquisicion del segundo estudio tomografico se
de ATP y2°1T| por vias independientes. realizd pasados 10 min de la segunda inyeccion de
La obtencidn del estudio se compuso de dos fases®'TI, siguiendo el mismo protocolo de adquisicién
la primera consistio en la adquisicion de imagenes deltilizado en el SPECT basal.

0 10 36 40 43 50 min

Estudio de perfusién miocardica con talio-201
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Procesado

Para el proceso de reconstruccién tomografica s
realizaron previamente a la adquisicién tanto la cof
rreccion de uniformidad en las 32 proyecciones de Ig
adquisicién, como la correccién del centro de rota-
cion. Para la correccion de uniformidad se utilizo la
matriz de los factores correctores obtenida a partir d
la medida de una fuente de cobalto-57 con una adqu
siciébn de 120 millones de cuentas. El centro de rota
cion mecdénico, para alinear los datos del detector res
pecto a la matriz de reconstruccion, fue determinad
a partir de los datos de un estudio tomografico cof
una fuente lineal. Los resultados de ambas correccid
nes fueron comprobados y actualizados quincenal
mente. Para reconstruir los tomogramas transversos - — —
en el efe axia, en toda la extension del corazon. SEI, . 1308 PO £, 22 et o e o B e
utIIIZ_é un metodo de re,troproyecmén filtrada usando Cx: arteria circunfleja; DA: arterié des;cendente anterior. 7
un filtro Butterworth, nimero de orden 5 y una fre-
cuencia de corte de 0,5 Nyquist. Esos tomogramas
fueron suavizados entre tres cortes adyacentes, cownos abarcando todo el miocardio, realiza previamente
factores ponderantes de 0,25, 0,50 y 0,25. No se apliuna suma de cortes adyacentes por parejas, resultando
caron correccién de atenuacion ni correccion de dis-de este modo 15 cortes dobles. A continuacion, los
persion de fotones. A continuacion se obtuvieron loscortes de ambos estudios, basal y tras ATP, se reposi-
tomogramas oblicuos reorientados en el eje corto, ejeionan para hacer coincidir los apex. Partiendo del
largo horizontal y eje largo vertical del corazén. Los apex, el programa selecciona 6 cortes dobles no super-
algoritmos utilizados tanto en la retroproyeccién puestos, que se extienden desde el 4pex a la base y
como en el suavizado y la reorientacion estaban disgque presentados en un solo plano forman el mapa po-
ponibles en el programa informatico comercial utili- lar. Estos cortes son divididos a su vez en un total de
zado para este analisis. Para evitar la saturacion eB3 areas de interés (ROI), siendo el area central de
los tomogramas transaxiales es conveniente aplicaforma circular y el resto de areas en forma de sectores
un factor de escala. En el presente trabajo se escogide anillos concéntricos, aumentando el nimero de areas
un factor de escala de valor 50 y se aplicé en todogle interés desde los cortes del apex a la base, como se
los pacientes, tanto en los estudios basales como epuede observar en fggura 2 El programa proporcio-
los de estrés farmacoldgico, con el fin de hacer com-na para cada ROI los valores de perfusion expresados
parables todos los estudios. Por ultimo, antes de inicomo porcentajes en relaciéon a los valores maximos
ciar la cuantificacion se realizé una alineacion inter- respectivos en reposo y tras la vasodilatacion farma-
polativa de los datos en el eje oblicuo para cadacolégica.
estudio, basal y trasTA®, utilizando los algoritmos Una vez obtenidas las 33 ROI, se modifico el pro-
suministrados por el programa. grama de Stirnétpara poder cuantificar los estu-

En una fase previa a la cuantificacion de los estu-dios tomograficos de acuerdo con el protocolo de
dios se realiz6 un andlisis visual de los cortes tomo-adquisicion disefiado en este trabajo. El programa
graficos reorientados en los ejes corto, largo horizon-modificado permite realizar la sustraccién del estu-
tal y largo vertical para verificar que no se habiandio basal al estudio obtenido tras el estrés farmaco-
producido artefactos dependientes del paciente duranidgico con ATP. De este modo permiti6 obtener
te el proceso de adquisicion. Se valoré también la poparametros de perfusion basal y de estrés farmacolo-
sible existencia de atenuaciéon miocéardica por partegico'®. Los valores de perfusién en reposo para cada
blandas. ROI se calcularon a partir de las cuentas medias por
pixel normalizadas a la actividad de la primera dosis
de 2°1TI. El célculo de la reserva de perfusiéon mio-
cérdica para cada ROI se obtuvo como el cociente

La definicion de las areas de interés (ROI) para laentre los valores de perfusién en estrés y en reposo.
cuantificacion de la perfusion miocéardica se realizd A continuacion se calcularon los valores de reserva
sobre los cortes tomograficos obtenidos en el eje cortale perfusion global y regionales para cada territorio
del ventriculo izquierdo, utilizando el programa pro- vasculay como se observa enfigura 2, a partir de
puesto por el grupo de trabajo de Stithddicho pro- los valores de perfusion basales y de estrés farmaco-
grama, tras seleccionar 16 cortes oblicuos consecutitdgico.

U

Cuantificacién
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Andlisis estadistico TABLA 1
Factores de riesgo de los tres grupos de pacientes
El andlisis estadistico se realizé con la ayuda de un ‘ cN ‘ R EC
ordenador personal, utilizando el programa SPSS
(Statistic Package for Social Sciences). Después defdad 50,8+94  54+94 58271
almacenamiento y organizacion de los datos, se realiTabaco (%) - 65 86
z6 la prueba de Kolgomorov-Smirnov para la determi- HTA (%) - 55 64

nacién, en cada variable continua, de la bondad dé’"?(;)r)cc"eswm'em'a _ - -

ajuste a una distribucion nornfalEl estudio de carac- o ocioroitotal 2048 + 30,1 258.9 + 47,4* 249.6 + 40,1
teres cualitativos con dos categorias se realizd Megjasterol LDL 13324275 1833+515 166 +49,5
diante la comparacion de porcentajes y con la prueb@yglesterol HDL 35,12 +13 46,3+142 34,4 +10,2**
de lax?. Cuando la muestra era reducida, se calcul6 el_pr/HDL 28+1,9 43+19 5,3+1,8*
grado de significacion con la prueba exacta de Fis-—_ — —
her’. La relaci6n entre variables cualitativas y CUANti- cafermedad coronaria: “diferencias ectadisicaments signfichivas res
" gnificativas res
tativas se establecié mediante una prueba de comparaecto al grupo CN; **diferencias estadisticamente significativas respec-
cién de dos medias con la t de Student, o mediante uff  9'upo FR.
andlisis de la variancia cuando la variable cualitativa
tenia mas de dos categotia€uando el andlisis de la que presentaban al menos un factor de riesgo cardio-
variancia reflejo diferencias significativas, se aplicé el vascular como se ha definido en los criterios de inclu-
test de Scheffé para determinar el valor de p. Para vesion. La edad media de este grupo era de 54 + 9,4
rificar el supuesto de igualdad de variancias, cuandafios. Cuarenta tenian hipercolesterolemia, 32 eran fu-
se utilizé el andlisis de la variancia se realizé la prue-madores y 27 hipertensos. Doce manifestaban los tres
ba de Bartlett-BoX. Cuando no se pudo aceptar el su- factores de riesgo mencionados. Referian historia fa-
puesto de homogeneidad de variancias, se aplicé laniliar de cardiopatia isquémica 12 de los sujetos.
prueba no paramétrica de Kruskal-WafliSi los su- El tercer grupo estaba integrado por 14 pacientes,
puestos de normalidad y homogeneidad de varianciad3 varones (93%) y una mujer (7%) con enfermedad
necesarios para aplicar la prueba de la t de Student ncoronaria demostrada en la coronariografia. Su edad
se cumplieron, o si los grupos eran muy pequenfios, l&ra de 58,2 + 7,1 afios. Diez de éstos presentaban un
comparacion se efectud con la prueba no paramétricaerfil lipidico anormal, 12 referian ser fumadores, 9
de la U de Mann-Whitney. Para comparar las varia-eran hipertensos y 8 tenian antecedentes familiares de
bles medidas en condiciones basales y tras la adminiszardiopatia isquémica.
tracion de ATP se utilizé la prueba de la t de Student
para meghdas repetldas. I,_a asociacion entre Va”ablel%dad y perfil lipidico
cuantitativas se determino con el coeficiente de corre-
lacion de Pearson, (). Cuando el supuesto de norma-  En latabla 1se expone una comparacion de la edad
lidad no era aceptable, se utilizo el coeficiente de co-y del perfil lipidico entre los tres grupos de pacientes.
rrelacion ordinal de Spearman)(ique proporciona la No se encontraron diferencias significativas en la
prueba no paramétritaSe considerd estadisticamen- edad. Respecto al perfil lipidico, como se puede ob-
te significativo un valor de p < 0,05. Los resultados seservar el grupo con factores de riesgo presentaba unos
expresaron como el valor medio y la desviacidn tipicavalores de lipidos mas adversos que el grupo control,
en variables cuantitativas y como porcentaje en variaaunque sélo se aprecian diferencias estadisticamente
bles cualitativas. significativas en el valor del colesterol total. No obs-
tante, este hecho radica en que no todos los pacientes
RESULTADOS dgl grupo con factores de riesgo eran hi_percolesterolé-
micos, como ya hemos expuesto anteriormente. Aun-
Un total de 74 pacientes fueron sometidos al estu-que el colesterol HDL era menor en el grupo control
dio de valoracion de la reserva de perfusion miocardi-que en el grupo con factores de riesgo, la diferencia
ca mediante SPECT con dosis fraccionad&’tié y no era estadisticamente significativa. El grupo con
estrés farmacoldgico con ATP. En todos los pacienteenfermedad coronaria presentaba unos valores me-
se obtuvieron imagenes de buena calidad sin artefacdios de lipidos andmalos, destacando un cociente
tos que dificultaran la valoracion cuantitativa. LDL/HDL significativamente mayor con respecto al
El grupo control estaba constituido por 11 sujetosgrupo control.
asintomaticos (9 varones [82%] y 2 mujeres [18%])
sin factores de riesgo cardiovascular con una media d
edad de 50,8 + 11,4 afios.
El grupo con factores de riesgo estaba compuesto En latabla 2se presentan los datos hemodinamicos
por 49 sujetos (41 varones [84%] y 8 mujeres [16%)]) apreciados durante el estudio en los tres grupos de pa-

?&espuesta a la adenosinaifiosfao
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TABLA 2 TABLA 3
Cambios hemodinamicos y ECG con la infusion Perfusién miocardica en situacion basal
de ATP ROI CN FR EC
Parametro CN FR EC 0 63 + 10 58+8 54 + 10*
FC Basal 69 %11 7314 64 +13 1 88+6 84+8 81 +13
ATP 89 + 12%* 86 + 14* 77 +14* 2 76+8 76 +8 69 +13
3 797 76 £9 71+14
PAS Basal 126 +19 13323 134 +13 4 887 82+10 83+8
ATP 124 + 16 130 +21* 13016 5 91+6 90+6 90+9
6 86+9 85%6 84 +12
PAD Basal 75+8 80+12 83+14 7 79+9 79+9 74 £12
ATP 72+10 7814 77 +14 8 96 5 93+6 91+9
9 805 835 829
DPx10 Basal 8,6+1,8 9,7+22 83+24 10 82+9 84 £7 85+9
ATP 109+2,1 112+25 96+28 11 83+10 797 78 £10
12 77+8 74+8 71+11
PR Basal 167 £23 155 + 26 164 +28 13 807 76 £ 10 71+15
ATP 178 + 26* 161 +27** 164 +26 14 95+3 91+7 84 + 15*
15 95+5 96 +4 92+11
QTc Basal 420 + 34 428 + 34 421 + 44 16 89+4 93+5 95 + 5*
ATP 422 + 36 433 £ 36 452 + 47* 17 75+6 77+5 78+6
*p < 0,05; **p < 0,01; en esta tabla la significacion se presenta dentro 18 79 739 55
del mismo grupo entre los parametros basales y los obtenidos al finali- 75+11 68+8 69+7
zar la infusion. No se estudian las diferencias entre grupos; DP: dobl 71+6 68+7 658
producto; FC: frecuencia cardiaca; PAS: presion arterial sistdlica 21 755 71+9 66 + 10*
(mmHg); PAD: presion arterial diastélica (mmHg); PR: intervalo PR 22 85+ 3 83+8 76+ 14
‘(amslg,t;))'lg:.lmtervalo QT corregido (ms). Resto de abreviaturas como 23 89 +4 92 +6 87 +13
24 83%4 88 £ 6* 91 £+ 6*
25 73+9 68 +8 74 +7
cientes. Durante la infusion de ATP se observo un au—gg gg f ﬁ gg f 13 gg f?
mento significativo de la frecuencia cardiaca en los,g 65 + 7 60 + 7 58 + 5+
grupos control y con enfermedad coronaria y altamen-g 66 + 8 62+8 60 + 9
te significativo en el grupo de pacientes con factoreszg 78+ 4 74 +8 69 + 15*
de riesgo, asi como una reduccidn estadisticamentg1 83+6 82+8 7714
significativa de la PAS Unicamente en el grupo de pa-32 78+6 79+7 84 +7

cientes Con_ f:?lct(_)r_es _de rnesgo, siendo la re_dUCCIén d%as abreviaturas y simbolos son iguales que éabla 1 Los valores

la PAD casi significativa en el grupo de pacientes conexpresados son de porcentajes con respecto al maximo.

enfermedad coronaria. No se encontraron diferencias

significativas en la variacion del doble producto. En

cuanto a las modificaciones electrocardiograficas, sede ATR en 3 casos fue necesario suspender la infusion

aprecié una prolongacion del intervalo PR, significati- por alteraciones en el ECG y en ningln caso fue nece-

va en los sujetos del grupo control y en los pacientessaria la administracién de aminofilina.

con factores de riesgo. Ademas en los pacientes con

enfermedad coronaria se objetivd una prolongacion

del intervalo QTc estadisticamente significativa, sin

notarse apenas modificaciones en los otros dos gru- Los valores medios de perfusién basal para cada

pos. Cinco pacientes del grupo con factores de riesg&ROIl en los tres grupos de estudio se expresan como

presentaron bloqueo de primer grado. No hubo otroporcentajes en labla 3

tipo de bloqueos. Cuatro pacientes presentaron una El test de ANOVA reveld la existencia de diferen-

depresién significativa del segmento ST, 2 pertene-cias estadisticamente significativas entre los tres gru-

cientes al grupo con factores de riesgo y los otros 2 apos en un niimero muy bajo de ROI.

grupo con enfermedad coronaria. Al aplicar el test a posteriori no se observaron dife-
El 57% de los pacientes manifestaron reaccionegencias estadisticamente significativas en los valores

adversas, siendo las mas frecuentes la opresion prendividuales de perfusidén basal para cada ROI cuando

cordial (10%), la cefalea (10%) y el rubor facial comparamos el grupo control frente al grupo con fac-

(17%), seguidas de opresion en el cuello (6%), disnedores de riesgo. Cuando realizamos la comparacién

(3%), mareo (1%) y molestias epigéstricas (1%). To-entre los sujetos controles y los pacientes con enfer-

dos ellas cesaron rapidamente al finalizar la infusionmedad coronaria llama la atencion la existencia de va-

Perfusion basal
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TABLA 4
Perfusiébn miocéardica durante el estrés
farmacolégico con ATP

TABLA 5
Reserva de perfusion miocéardica en cada ROI

ROI CN FR EC
ROl o R cAD 0 1,98+0,34 1,52 +0,34* 1,13 +0,23*
0 65+6 59 +12 46 + 14* 1 1,82+0,29 1,46 +0,28* 1,18 £0,27*
1 86+9 81+11 71 + 19* 2 1,99 +0,36 1,54 +£0,31* 1,47 £0,31*
2 849 7811 64 £19 3 1,87 +0,30 1,47 +0,29* 1,22 £0,26*
3 79+6 74+11 64 + 19* 4 1,91+0,31 1,50 +0,33* 1+0,33*
4 90+6 81+13 63 + 22+ 5 1,76 +0,19 1,47 £0,25* 1,25 +£0,22*
5 869 878 83+15 6 1,94 +0,23 1,54 +0,24* 1,35+0,28*
6 907 87+8 83+ 16 7 1,88 +0,22 1,46 +0,22* 1,27 +0,26*
7 805 77+11 70 £ 17 8 1,81+0,23 1,49 +0,28* 1,15 +£0,38*
8 92+6 91+9 77 +21* 9 1,87+0,12 1,51 +£0,23* 1,29 £0,22*
9 82+8 83+9 78 +15 10 1,99+0,21 1,53 +0,26* 1,37 +0,23*
10 88+8 85+8 85+14 11 1,82+0,24 1,53 +0,26* 1,44 £0,29*
11 81+10 82+10 82+ 15 12 1,82+0,18 1,48 £0,22* 1,34+0,17*
12 75+8 73+10 69 +11 13 1,78 +0,16 1,44 +0,26* 1,20 +0,3%8*
13 77+6 72+10 61 + 16 14 1,76 £0,14 1,42 +0,26* 1,17 £0,3%*
14 907 85+9 72 £ 21* 15 1,79+0,24 1,48 +£0,24* 1,24 +0,29*
15 92+5 94 +6 84 + 19* 16 1,73+0,13 1,48 £0,21* 1,23 +0,18*
16 82+10 92+7 86 +13* 17 1,90+0,16 1,51+0,31* 1,38+0,18*
17 77+5 79+8 80+11 18 1,84+0,16 1,56 +0,28* 1,50 £ 0,30*
18 768 7511 82+11 19 1,75+0,18 155+0,28 1,46 £ 0,28*
19 70+ 6 70+11 73+11 20 1,82+0,19 1,47 +0,25* 1,43 +0,29*
20 70+8 66 +8 67 +£6 21 169+0,11 1,40 +0,22* 1,22 +0,26*
21 696 65+8 59+ 16 22 1,77 £0,14 1,39 £0,21* 1,18 £ 0,2%*
22 815 76 +9 66 + 17+ 23 1,81+0,13 1,45 +0,21* 1,27 £0,25*
23 885 88+7 81 +17* 24 1,78+0,14 1,49 +0,25* 1,33+0,14*
24 80+8 87+8 89 +11* 25 1,78+0,18 1,55 +0,26* 1,50 £ 0,26*
25 708 72+12 80 + 11* 26 1,72+0,16 1,59 +£0,32 151+0,34
26 62+11 62 +13 71+14 27 1,74+£0,17 1,47 +0,36 1,43+0,30
27 59+9 56 +12 62 +12 28 1,75+0,17 1,40 +0,29* 1,36 £ 0,30*
28 617 57+9 58+9 29 1,75+0,17 1,40 +£0,25* 1,28 £0,19*
29 62+5 57+8 57 +13 30 1,76 +0,17 1,40 +0,21* 1,26 £ 0,24*
30 716 68+9 62+12 31 1,71 +£0,17 1,46 +0,24* 1,33 +0,26*
31 785 80+ 10 75+ 17 32 1,76 £0,11 1,54 £0,27* 1,36 £ 0,18*
32 75+4 81+10 84 +13

Las abreviaturas y simbolos son iguales que &bla 1

Las abreviaturas y simbolos son iguales que ¢émbla 1 Los valores
expresados son de porcentaje con respecto al maximo.

El test de ANOVA revelo la existencia de diferen-
cias significativas en varios de los ROI.

lores mas bajos en los segundos, observandose so6lo Cuando comparamos los valores individuales de
diferencias estadisticamente significativas en 1 ROlperfusion de estrés para cada ROI en el grupo control
del territorio vascular de la descendente anterior, en Zrente al grupo de factores de riesgo no se observaron
ROI del territorio vascular de la arteria circunfleja y diferencias significativas. Cuando realizamos la com-
en 2 ROI del territorio vascular de la coronaria dere-paracion entre el grupo control y el de pacientes con
cha.Al comparar el grupo con factores de riesgo y el enfermedad coronaria, estos ultimos presentaban valo-
grupo con enfermedad coronaria Unicamente se enres significativamente menores que los primeros en 2
contraron diferencias estadisticamente significativasROI del territorio vascular de la arteria descendente
en 1 ROI del territorio vascular de la arteria descen-anterior en 6 ROI del territorio vascular de la arteria
dente anterior y en 1 de la arteria circunfleja. circunfleja y en 2 ROI del territorio vascular de la ar-
teria coronaria derecha. Al comparar el grupo con fac-
tores de riesgo y el grupo de pacientes con enfer-
medad coronaria, éstos presentaban valores significa-

Los valores medios de perfusién miocardica, expre-tivamente menores en 2 ROI del territorio vascular de
sados como porcentajes, durante el estrés farmacolda arteria descendente anterior, en 4 ROI del territorio
gico con ATP para cada ROI en los tres grupos de esvascular de la arteria circunfleja y en 2 ROI del terri-
tudio se detallan en tabla 4 torio vascular de la arteria coronaria derecha.

Perfusion de estrés farmacologico
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TABLA 6 los primeros presentan valores superiores, existiendo
Reserva de perfusion miocardica global diferencias estadisticamente significativas en 17 de
y en cada territorio vascular los 32 ROI.
cN FR EC A continuacién se calcul6 la reserva de perfusion
global (RPG) de cada grupo, y la reserva regional para
RPG 1,81+0,08 1,48+0,19* 1,31+0,1#* los territorios vasculares de la arteria descendente an-
RPDA  1,85+0,09 152+021* 1,35+0,15* terior (RPDA), arteria circunfleja (RPCXx), y arteria
RPCx  1,79+012  1,45+0,2* 12+02% coronaria derecha (RPCD). Entisbla 6quedan refle-

* * .
RPCD 1,79+0,86 1,47 +0,2 1,33+0,15 jados estos valores.

RPG: reserva de perfusion miocardica global; RPDA: reserva de perfu- Tanto la reserva de perfusibn miocardica global
sion en el territorio de la arteria descendente anterior; RPCx: reserva dgomg |a reserva del territorio de la arteria descendente
perfusion en el territorio de la arteria circunfleja; RPCD: reserva de . . . .
perfusién en el territorio de la arteria coronaria derecha. Resto de lagnterior y de la arteria circunfleja fueron capaces de
abreviaturas como enbla 1 distinguir, estableciendo diferencias altamente signifi-
cativas (p < 0,001), entre los sujetos del grupo control
y aquellos con factores de riesgo y entre los del grupo
Reserva de perfusion miocardica control y los pacientes con enfermedad coronaria, asi
como entre los sujetos con riesgo cardiovascular y los
En cada paciente se obtuvo la reserva de perfusiopacientes con coronariopatia. La reserva de perfusion
miocardica para cada ROIl. Entkbla 5se expresan del territorio de la arteria coronaria derecha presentd
los valores medios de los tres grupos. diferencias muy significativas entre los grupos control
El test de ANOVA revel6 diferencias altamente sig- y factores de riesgo, asi como los de control y enfer-
nificativas (p < 0,001) entre los tres grupos en todosmedad coronaria, pero no presento diferencias signifi-
excepto en 2 RGA?". cativas entre los sujetos del grupo con factores de ries-
Al aplicar el test a posteriori, y como vemos en lago y los pacientes del grupo con enfermedad coro-
tabla 5 cuando comparamos la reserva de perfusionnaria.
para cada ROI en el grupo control frente al grupo con En lafigura 3se expone un ejemplo representativo.
factores de riesgo, se encontraron valores inferiores,
con diferencias altamente significativas, en este Ulti-
mo grupo, en todos excepto en 3 RO’ Igual-
mente, cuando realizamos la comparaciéon entre e
grupo control y el grupo con enfermedad coronaria, Se analizé la relacion entre la reserva de perfusion
éste presentaba valores significativamente menores emiocardica y algunas de las variables relacionadas con
todos excepto en 2 R®F. Al comparar los valores los factores de riesgo tanto en el conjunto de la pobla-
de reserva de perfusion de los pacientes con factoresion como en un subgrupo de pacientes con perfil lipi-
de riesgo frente a aquellos con enfermedad coronariagico de alto riesgo.

Relacion de la reserva de perfusién miocardica
fon los factores de riesgo
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Fig. 3. Estudio de perfusion miocar-
dica SPECT cof*Tl en un varén con
Jeeetl sospecha de enfermedad coronaria en

cuya coronariografia se observaron
arterias epicardicas angiografica-

mente normales. No obstante, los va-
lores de reserva de perfusion miocér-
dica fueron patoldgicos en los tres
territorios vasculares (RPDA: 1,27,

RPCX: 1,45y RPCD: 1,32).
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Tras el andlisis univariado en el total de la pobla- TABLA 7
cién no se observo ninguna relacion lineal entre la re- Correlacion de la reserva de perfusion miocardica
serva y los niveles plasmaticos de lipidos, asi como global con parametros lipidicos
con la edad. Unicamente encontramos una correlacion RPG
negativa débil pero significativa entre la PAS basal y variable
la reserva de perfusion, tanto global como en los terri- r p
torios vasculares de la DAy CD. (r = -0,23, p = 0,049 ~gasterol 035 0,01
para la RPG; r = -0,24, p = 0,037 para la RPDA; r = cglesterol LDL —0,38 0,036
—0,24, p = 0,043 para la RPCD). LDL/HDL -0,39 0,029

De todos los sujetos pertenecientes al grupo de fac=—— ” ;
. AR RPG: reserva de perfusion global. El resto de las abreviaturas como en
tores de riesgo, 40 presentaban un perfil lipidico degiapia1
alto riesgo, como ya mencionamos anteriormente. Al
estudiar la relacion entre los parametros del perfil lipi-
dico y los valores de reserva de perfusion miocéardicapaciente entre los estudios y los cambios miocérdicos
cabe destacar una correlacion negativa, débil pero sigro inducidos por la vasodilatacion. Utilizando este
nificativa, en los valores de colesterol total, de coles-protocolo y estudio planar cé#Tl, Koga et al calcu-
terol LDL y del cociente LDL/HDLf@bla . laron la reserva de perfusion en un grupo con miocar-
diopatia hipertrofica. Recientemente Diamond et
. al'*?, tras haber validado la técnica con microsferas
DISCUSION . ; . .
en un modelo canino, han realizado varios estudios en
En este estudio hemos puesto de manifiesto que lopacientes con dosis fraccionada?¢f&l, SPECT car-
sujetos asintomaticos sin evidencia clinica de enfer-diaco y estrés farmacolégico con adenosina. En el pri-
medad coronaria pero con factores de riesgo cardiomero midieron la reserva de perfusion miocardica en
vascular presentan una alteracion de la reserva de pef-8 varones hipertensos no tratados sin evidencia de
fusién miocérdica. Esta fue significativamente inferior enfermedad coronaria, observando que estaba inversa
a la de un grupo control sin factores de riesgo y supemente relacionada con la masa del ventriculo izquier-
rior a la de pacientes con aterosclerosis demostrada eto'®. Posteriormente estos mismos autores estudieron
la coronariografia. Este hallazgo podria indicar un es-este pardmetro en 33 pacientes hipertensos con arte-
tadio precoz de la enfermedad, que tiene como manirias coronarias angiograficamente normales con y sin
festacion inicial una disminucion de la reserva de per-depresion del segmento ST en la prueba de esfiierzo
fusion miocardica. Constataron que aquellos con depresion del ST pre-
sentaban una reserva significativamente inferior a los
gue no la tenian (RPDA: 1,4 + 0,25 frente a 1,62 +
0,30, p = 0,03, RPCD: 1,37 + 0,27 frente a 1,69 +
El método utilizado para estudiar la perfusion y re- 0,28, p = 0,003).
serva de perfusion miocardica es incruento, facilmente El protocolo empleado en nuestro trabajo es similar
realizable y con minimas complicaciones, lo que fueal empleado por Diamond et al con la Unica diferencia
corroborado por su amplia aceptacion por parte de losle utilizar adenosina trifosfato en lugar de adenosina
pacientes. Los efectos secundarios fueron minimos yura. De hecho, los valores encontrados en nuestro es-
desaparecieron rapidamente tras la finalizacién de laudio se encuentran en un rango similar a los de ellos.
infusién y en ningln caso fue preciso suspenderla. Es- Sobre los valores normales de reserva de perfusion
tos hechos son similares a los publicados por otros aumiocardica obtenidos con esta técnica no se han en-
tores que utilizan adenosina intravenosa en una dosisontrado datos publicados en la amplia revision bi-
similar a la nuestta bliografica realizada. Unicamente existe una referen-
El protocolo de adquisicidn utilizado en este trabajo cia aproximada en el estudio realizado por Buell et
se diferencia de otros protocolos en la aplicacién deal*® con *"Tc-MIBI-SPECT vy ejercicio fisico, en el
una dosis de’'Tl fraccionada. De esta manera, se que obtuvieron un valor normal global de 1,63 + 0,21
puede realizar en primer lugar el estudio basal, seguia partir de un grupo de diez sujetos control. Los estu-
do inmediatamente después del estudio de estrés fadios de Diamond et al sélo incluyen a pacientes hiper-
macoldgico, posibilitando, por tanto, la sustraccién tensos.
del estudio basal sobre el estudio de estrés farmacol6- En cuanto a la comparacion de este método de me-
gico. Dicho protocolo fue descrito por Okada ét al dida de la reserva coronaria con otras técnicas, hasta
utilizando dipiridamol para realizar el estrés. Su ven-ahora, mas ampliamente usadas, es de destacar un es-
taja principal estriba en que se evitan los factores qududio llevado a cabo por Verna et?aDichos autores
puedan interferir en la correcta cuantificacion de lahan comparado la reserva coronaria medida con una
perfusién miocardica y en el célculo de la reserva deguia Doppler intracoronaria y adenosina y la reser-
perfusion miocéardica, como son la movilizacion del va calculada con dosis fraccionada de talio y dipirida-

Consideraciones técnicas
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mol. Estos autores encuentran una correlacion positivaiiamente importante porque la regulacion de la perfu-
muy significativa entre ambos parametros (r = 0,85;si6n del tejido tiene lugar fundamentalmente en estos
p < 0,0001) y afirman que la cuantificacion de la re- vasos de resistencia mas pequefios.
serva miocardica con la técnica gammagrafica permite Varios investigadores han publicado que la regula-
valorar con precision la reserva vascular regional. Nocién del tono vascular es anormal en las arterias coro-
obstante, esta conclusion se basa en las observacionaarias antes de que se puedan detectar por angiografia,
obtenidas en un reducido nimero de pacientes, por l@ incluso por ecografia, signos tempranos de lesiones
que los resultados deben ser considerados como prelateroscleréticas™
minares. Cuando se elimina el endotelio de forma experi-
Los estudios no invasivos para la medida de la re-mental o es disfuncionante (como en la aterosclero-
serva coronaria pueden también realizarse con la técsis), la vasodilatacion normal es reemplazada por una
nica de la tomografia de emision de positrones (PET)vasoconstriccion paradgjicd®.
Dayanikli et af® publicaron en 1994 el primer estudio  Nuestros resultados concuerdan con los de trabajos
usando PET que mide la reserva coronaria en un gruprevios que han comunicado que la hipercolesterole-
po de varones asintomaticos con alto riesgo de enfermia y otros factores de riesgo causan respuestas vaso-
medad coronaria. dilatadoras anormales no sélo en individuos con ate-
rosclerosis angiograficamente demostrada, sino
también en individuos sin enfermedad coronaria oclu-
siva’“% En pacientes sin aterosclerosis obstructiva
coronaria pero con varios factores de riesgo cardio-
Recientes estudios parecen indicar que la alteracidwvasculay la respuesta de los vasos pequefios corona-
fisiologica, y no morfoldgica, de la pared vascular rios a la acetilcolina se encuentra reducida de forma
(disfuncion del endotelio y alteracién de la reserva deimportanté®“® Seiler et &P demostraron una respues-
flujo) constituye el episodio inicial del proceso ateros- ta vasodilatadora alterada en las arterias coronarias
clerético. Dada la importancia de los factores de ries-epicérdicas durante el ejercicio en pacientes con hi-
go cardiovascular en la patogenia de la aterosclerosigyercolesterolemia y describieron una correlacion sigi-
muchos trabajos de los Ultimos afios han centrado sficativa entre los parametros lipidicos y la vasomocion
atencion en las anomalias funcionales inducidas poinducida por el ejercicio. Dayanikli eahan estudia-
éstos*=°. do mediante PET a un grupo de 16 varones asintoma-
Diversos autoré$?” han estudiado la reserva coro- ticos con alto riesgo cardiovascular, encontrando una
naria mediante catéter Doppler intracoronario en pa-reserva coronaria menor que un grupo control y des-
cientes con hipertension arterial (HTA) y arterias co- cribiendo una correlacion negativa entre los niveles de
ronarias angiograficamente normales. Han constataddipidos y la reserva. Resultados similares han encon-
una reduccion de la reserva respecto a pacientes notrado, también con PET, Pitkdanen &t ah un grupo
motensos. de 15 varones con hipercolesterolemia familiar. Se
Otros trabajo¥3?se han centrado en la lesiéon endo- postula, ademas, que estas alteraciones de la fisiologia
telial asociada al tabaco. Parece ser que la nicotinaascular inducidas por los factores de riesgo son gene-
produce una lesion estructural de las células endoteliaralizadas; asi, mediante pletismografia de oclusién ve-
les®, reduce la prostaciclina endotelia} degrada el  nosa'*?y ultrasonidos de alta resoluctéft en el an-
factor relajante derivado de endotelio (FRDE) me- tebrazo se ha observado una alteracion de la respuesta
diante el anién superoéxidic? vasodilatadora en pacientes con factores de riesgo car-
Finalmente, en la actualidad, el mayor nimero dediovascular.
trabajos se fija en los efectos del colesterol. A finales Los mecanismos por los que la aterosclerosis y la
de los afios 80 varios estudios refirieron que la hiper-hipercolesterolemia causan disfuncion endotelial pare-
colesterolemia causada por dietas ricas en grasa y c@en estar relacionados con el FRDE, cuya naturaleza
lesterol alteraba de forma importante la relajaciéon vas-quimica se ha identificado con el 6xido nitrico (&N)
cular dependiente de endotelio en conéjosonos*y y se han descrito varias anomalias de este sist€ma
cerdo$®. En general, esta anomalia del tono vasomo- Ademas de estos factores de riesgo susceptibles de
tor parecia ser el resultado de algun defecto en la funeontrol, se ha observado que la edad esta asociada con
cion endotelial porque la vasorrelajacion independien-una progresiva disfuncion endotelial en personas sa-
te del endotelio, por sustancias tales como lanas* En nuestro estudio no encontramos diferencias
nitroglicerina, estaba generalmente intacta o sélo lige-significativas en la edad de los tres grupos, por lo que
ramente alterada. Sorprendentemente, la aterosclerosig podemos atribuir la disminucién de la reserva a
y la hipercolesterolemia alteran la relajacion vasculareste hecho.
dependiente de endotelio no sélo en los grandes vasos, Mlltiples alteraciones del musculo liso vascular y
sino también en la microcirculacién, lugar libre de de la célula endotelial podian haber contribuido a dis-
evidencia histologica de aterosclerésis Esto es ob-  minuir la respuesta de los vasos coronarios a la ATP

Reserva coronaria y factores de riesgo
cardiovascular
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en nuestros pacientes. Sin embargo, no podemos olviEste hecho puede explicar el porqué no hayamos en-
dar que, dado el desconocimiento de la anatomia coroeontrado o sean débiles las correlaciones lineales entre
naria, esta reduccioén de la reserva coronaria puede séa reserva y otros parametros. Si hubiéramos optado
no soélo consecuencia de la disfuncién a estos nivelegpor el analisis multivariado, nos habriamos visto obli-
sino que puede reflejar una implicacién ateroscler6ti-gados a ampliar el nimero de pacientes, por lo que de-
ca de las arterias coronarias, que solo podria ser detecidimos dejarlo para un segundo estudio.

tada con ecografia intravascular.

CONCLUSIONES E IMPLICACIONES
Limitaciones del estudio CLINICAS

Una limitacion de este trabajo es el reducido tama- Este estudio demuestra que el SPECT ¥6H y
fio del grupo control de pacientes sin factores de riesestrés farmacol6égico con ATP es util para identificar
go (once), lo que condiciona la estimacion de valorespacientes con alteracion de la reserva de perfusiéon
normales en la poblacién general, obteniéndose ummiocardica sin enfermedad coronaria conocida. Poste-
rango mas amplio que el que se hubiera obtenido deiores estudios deberian definir el valor pronéstico de
una muestra de mayor tamafio. Aun asi, los valores destos tempranos cambios en pacientes asintomaticos.
reserva de perfusion miocardica global distinguieronEste método no invasivo posibilitaria la repeticion del
entre el grupo control y los pacientes con factores deestudio tras la instauracion de terapéutica apropiada,
riesgo. lo que podria aportar datos para dilucidar las dudas

En cuanto a la seleccion de sujetos controles y paactuales sobre la reversibilidad de las anomalias de la
cientes con factores de riesgo creemos que es apropidisiologia vascular, asi como averiguar el tratamiento
da. Dada la naturaleza del estudio no se pudo efectuanas adecuado en cada caso y el tiempo necesario para
una asignacion aleatoria de los sujetos a los distintosa normalizacion.
grupos. Bdos ellos procedian de la misma fuente. Ha-
bian sido enviados al laboratorio de ergometria para la
realizacién de una PE por un médico ajeno al estudio. )
Tras comprobar la normalidad de la prueba se analizaB!/BLIOGRAFIA
ba la IﬂCI!JSIOr'I de dicho paciente en el estudio. I:)Odnal. Dzau VJ, Gibbons GH, Cooke JP, Omoigui N. Vascular biology
ser cuestionable el hecho de que el grupo control fuera ~ ang medicine in the 1990s: scope, concepts, potentials, and pers-
elegido entre personas que acudieron al médico para pectives. Circulation 1993; 87: 705-719.
realizarse una revision. Sin embargo, a pesar de que2. Ross R. The pathogenesis of atherosclerosis. An update. N Engl J
estos sujetos pudieran considerarse no sanos demos- Med 1986; 314: 488-500.

traron diferencias significativas con respecto al grupo > orown G Albers J, Fisher L, Schaefer S, Lin J, Kaplan C et al.
g p grup Regression of coronary artery disease as a result of intensive li-

de paCi?nt_eS con factores de ri_eSgo- o pid-lowering therapy in men with high levels of apolipoprotein.
Otra limitacion de este estudio es el desconocimien- N Engl J Med 1990; 323: 1.289-1.298.
to de la presencia o ausencia de enfermedad coronarig- \?Vf;"sg' ?v TBAOVKH |SE’ S:?pert\"/lltz r';Wv Billings JH, AfmStfoﬂg t
F LA H H , POrts et al. Can litestyle changes reverse coronary hear
epicardica en el grupo control y en 40 de los pacientes ;. /. > e | itestyie Heart Trial, Lancet 1990: 336: 129-133,
del grupo con fa}ctores de_ riesgo. Evidentemente s6l0 5 iison RF, Laughlin DE, Ackell PH. Transluminal subselective
la coronariografia la hubiera descartado, y esto par- measurement of coronary artery blood flow velocity and vasodi-
cialmente (deteccion de las anomalias intraluminales, lator reserve in man. Circulation 1985; 72: 82-92. _
pero no las intraparietales evidenciables con ecografia®: i‘gi&g%g‘g?g;‘%;‘ﬁ'ﬁ d(?ljdwvzglttrllz\;\érplhfnu?:So?llegg;/;m
intravascular); sin embargo, no consideramos €tico SU  1gg6. 81 332-1 340, y '
uso al tratarse de voluntarios sanos o pacientes asinto7. araujo LI, Lammerstsma AA, Rhodes CG, Mc Falls EO, Lida H,
maticos con factores de riesgo. Todos ellos habian Rechavia E et al. Noninvasive quantification of regional myocar-
acudido a consulta para la realizacidon de una revision dial blood flow in coronary artery disease with oxigen-15-labeled
general, no presentando cambios electrocardiograficos g?:g&gtig'r?i'ggl_'rég?'ggg'_‘sggd positron emission tomography.
en la PE y observand_q una Ca,-pt?-Cién homogénea €. Hutchins GD, Schwaiger M, Rosenspire KC, Krivokapich J,
los estudios de perfusion miocérdica basal y de estrés schelbert H, Kuhl DE. Noninvasive quantification of regional
farmaco|c’)gico con ATP. Basados en esta baja probabi- blood flow in the human heart using N-13 ammonia and dynamic
lidad de enfermedad coronaria epicardica hemos asu- Positron emission tomographic imaging. J Am Coll Cardiol
. AR - 1990; 15: 1.032-1.042.
m!do,qu_e la_disminucion de la reserva _de perfusmn 9. Koga Y, Yamaguchi R, Ogata M, Kihara K, Toshima H. Decrea-
miocardica en el grupo con factores de riesgo fue de-  sed coronary vasodilatory capacity in hypertrophic cardiomyo-
bida a la enfermedad microvascular. pathy determined by split-dose Thallium-dypiridamole myocar-
Finalmente, hemos utilizado un andlisis estadistico  dial scintigraphy. Am J Cardiol 1990; 5:1.134-1.139.
univariado en vez de multivariado, lo que hubiera sido'?- Piamond JA, Machac J, Henzlova M, Ardeljan M, Travis A,
. - . . . Wilkenfeld C et al. Quantitative adenosin-thallium perfusion
mas apr0p|ad0 al haberse descrito varias variables, imaging for assessing coronary flow reserve in arterial hyperten-

factores de riesgo, que afectan la reserva de perfusion. sion [resumen]. J Am Coll Cardiol 1993; 21: 288A.
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