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Editorial

La interminable validacion de las técnicas de imagen diagnosticas
para evaluar el sindrome coronario agudo: ¢ha llegado finalmente
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la hora de la angiografia por tomografia computarizada?

Endless Validation of Diagnostic Imaging Modalities to Assess Acute Coronary Syndrome:
Has the Time Finally Come for Computed Tomography Angiography?
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El dolor toracico agudo como sindrome con el que llega el
paciente al servicio de urgencias es, con mucho, uno de los de
mayor prevalencia en todo el mundo. La validacion de varias
técnicas de diagnostico por imagen para este sindrome ha sido el
centro de interés de diversos grupos de investigacion durante las
Gltimas tres décadas. Lamentablemente, desde la sencilla y poco
costosa electrocardiografia de esfuerzo hasta las exploraciones
mas avanzadas y complejas como la tomografia por emisién de
positrones, la angiografia por tomografia computarizada (angio-
TC) cardiaca y la angiografia por resonancia magnética, ninguna
de las técnicas de las modalidades de imagen se ha validado de
manera satisfactoria como patrén de referencia para este fin. Las
dificultades empiezan con la metodologia de estudio descrita en
los articulos publicados hasta el momento. El disefio de un estudio
para evaluar la exactitud diagnoéstica de una prueba en la practica
clinica puede ser laborioso y problematico. En primer lugar, la
inmensa mayoria de los estudios tienen varias limitaciones
recurrentes, sobre todo en cuanto a «sesgo de verificacion
diferencial» y «sesgo de revision». Esto significa basicamente que
los resultados de la prueba indice se verifican mediante una prueba
de referencia diferente. En esta situacion, a los pacientes con un
resultado positivo en la exploracion de imagen no invasiva se les
realizara una verificacion mediante una exploracién de referencia
(es decir, la angiografia coronaria), mientras que a los pacientes con
resultado negativo de la prueba se los dara de alta y seran objeto de
seguimiento respecto a la aparicion de eventos cardiovasculares
mayores. La realizacion de un estudio en el que se practicara una
angiografia coronaria a todos los pacientes requeriria someter a un
riesgo que no es minimo a gran nimero de individuos simplemente
con fines de investigacion, lo cual no se consideraria ético. Dado
que solo a los pacientes con resultado positivo de la exploracion no
invasiva se les practica cateterismo cardiaco, se introduce un
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«sesgo de revisidon» que eleva inadecuadamente las medidas de la
exactitud diagnostica, ya que el analisis de la exploracion estandar
de referencia se ve influido por conocerse el resultado de la
exploracion indice.

En segundo lugar, se ha intentado hacer la comparacion del
rendimiento de diferentes exploraciones no invasivas, en la
mayoria de los casos utilizando distintas series de pacientes. Las
comparaciones directas de dos o0 mas métodos diagnosticos en la
misma poblacién de pacientes son dificiles de llevar a cabo debido
a consideraciones de coste y tiempo. Dado que las contra-
indicaciones relativas difieren entre distintas técnicas (p. e€j.,
fibrilacion auricular e insuficiencia renal para la angio-TC), las
poblaciones estudiadas con diferentes modalidades de técnicas de
imagen probablemente tengan caracteristicas basales diferentes,
lo que hace que esas comparaciones no sean correctas. Ademas, la
exploracion de referencia estandar usada durante mucho tiempo
en todos estos estudios es la angiografia cardiaca, que solo delimita
la anatomia coronaria luminal, pero no aporta ninguna informa-
cion interpretable respecto a las caracteristicas funcionales y
hemodinamicas de cada lesion, salvo que se determine la reserva
fraccional de flujo. Por consiguiente, las estimaciones del
rendimiento de una prueba diagnoéstica se basan en el supuesto
de que se comapara estas pruebas con un patréon de referencia
estindar que no siempre es equivalente a un resultado clinico.

En su articulo publicado en Revista EspaNoLa DE CARDIOLOGIA, Mas-
Stachurska et al” presentan un estudio prospectivo de la utilidad de
diferentes estrategias diagnosticas con el uso de angio-TC y
ecocardiografia de estrés en ejercicio (EE). El estudio supera una de
las limitaciones antes mencionadas, puesto que los autores
realizaron ambas exploraciones diagnosticas en cada uno de los
pacientes incluidos para poder llevar a cabo comparaciones
directas. La EE en ejercicio se definié anormal ante anomalias de
movimiento segmentario de la pared en situacién basal o inducidas
por el ejercicio en al menos dos segmentos adyacentes, mientras
que la angio-TC se informd anormal ante estenosis > 50% del area
luminal en al menos un segmento coronario. En el estudio de Mas-
Stachurska et al, la angio-TC tuvo una sensibilidad superior a la de
la EE en ejercicio, mientras que esta mostrdé una especificidad
superior. Al elevar el valor umbral para el diagnostico de lesion
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coronaria significativa a > 70%, la angio-TC mostré un aumento de
la especificidad hasta el 88,4%, similar a la de la EE, al tiempo que
mantenia una sensibilidad del 100%. Aunque el presente estudio
tiene algunas de las limitaciones ya mencionadas, como los sesgos
de verificacion y de revision, proporciona evidencia que respalda la
utilidad tanto de la angio-TC como de la EE, y valida ambas técnicas
como alternativas equivalentes para la evolucién del dolor toracico
de los pacientes con riesgo intermedio de sindrome coronario
agudo.

Esta bien establecido que la angio-TC aporta varias ventajas,
dado que permite la deteccibn de aterosclerosis coronaria
subclinica, con lo que ofrece la posibilidad de identificar a qué
pacientes puede aportar beneficio el uso de estrategias preventivas
mads intensivas. También permite descartar al mismo tiempo otras
causas de dolor toracico con peligro para la vida (p. ej., diseccion
aértica o embolia pulmonar), y actualmente esta disponible en la
mayoria de los centros y requiere una supervision técnica menos
intensiva. Varios estudios han demostrado que la angio-TC tiene
una sensibilidad y un valor predictivo negativo muy altos, lo cual
corrobora su utilidad como instrumento de cribado, sobre todo en
el servicio de urgencias. Sin embargo, la especificidad y el valor
predictivo positivo difieren notablemente entre los distintos
estudios. Nuestro grupo ha realizado recientemente un metanalisis
general en el que se compard la angio-TC (15 estudios), la EE en
ejercicio o con dobutamina (9 estudios) y la tomografia compu-
tarizada por emisién monofotdnica (13 estudios), con un total de
7.800 pacientes®. Las tres modalidades proporcionaron unos
valores predictivos negativos excelentes. De todos modos, la
angio-TC mostré sensibilidad, especificidad y valor predictivo
positivo significativamente superiores. Aunque estas cifras pare-
cen suficientes para adoptar la angio-TC como primer método
preferido para utilizar en la evaluacion de los pacientes con dolor
toracico, esta técnica de imagen ha sido muy criticada, sobre todo
porque es una exploracion simplemente anatémica, que no aporta
datos fisioldgicos. Partiendo de estas premisas, la angio-TC podria
sobrediagnosticar la enfermedad coronaria y, a pesar de que la
angiografia coronaria corrobore estas observaciones, la estenosis
coronaria podria no ser la causa real del dolor toracico del paciente.
Ademas, los pacientes a los que se practica una angio-TC muestran
unas tasas de revascularizacion superiores, pero no se ha
demostrado que su evolucion clinica sea mejor.

Para superar algunas de las limitaciones de la angio-TC, varios
investigadores han propuesto el uso de una estimacion noinvasivade
la reserva fraccional de flujo, para determinar si una lesion coronaria
obstructiva concreta puede o no estar causando una isquemia
miocardica®. Hasta la fecha, tres estudios prospectivos, DISCOVER-
FLOW?, DeFACTO® y NXT”, han intentado determinar el rendimiento
diagnostico de esta técnica en comparacioén con la reserva fraccional
de flujo medida en la angiografia coronaria invasiva, que se ha
convertido en el patron de referencia para la revascularizacion
coronaria de lesiones especificas enla Gltima década. A dia de hoy, los
resultados de estos estudios no han sido concluyentes, y esta
metodologia no se ha validado para una aplicacion clinica.

La tomografia computarizada de perfusion miocardica con
estrés vasodilatador es otro método propuesto que podria aportar
informacion complementaria a la del andlisis angiografico
coronario®, Mas recientemente, un estudio de comparacién de la
combinacion de angio-TC y tomografia computarizada de perfu-
sion con estrés de adenosina frente a la angiografia coronaria
invasiva para la determinacion de la reserva fraccional de flujo ha
demostrado una notable mejora de la exactitud diagnéstica®.

De igual modo, la exposicién a radiacién ionizante (que no hace
mucho era un inconveniente importante de la técnica de angio-TC
helicoidal con sincronizaciéon con ECG) se ha reducido en hasta un
80% con el empleo de la sincronizacién de ECG prospectiva'®. Un
estudio reciente ha demostrado que la angio-TC coronaria en

espiral de tono alto activada por ECG puede realizarse satisfacto-
riamente con menos de 1,0 mSv de radiacion en pacientes no
obesos (< 85 kg) con frecuencia cardiaca baja y estable''. Estos
resultados son muy alentadores y dan a la angio-TC una ventaja
respecto a las técnicas de imagen de perfusion miocardica
mediante tomografia computarizada por emision monofotodnica,
que es de las exploraciones mas cominmente utilizadas en la
evaluacion de pacientes con dolor toracico en los servicios de
urgencias de Estados Unidos.

En honor a la verdad, a pesar de todos los avances realizados en
los protocolos y las técnicas para aumentar su exactitud
diagnéstica, la angio-TC podria seguir sin ser apropiada para un
nimero de pacientes considerable. Los ritmos irregulares y las
frecuencias cardiacas altas pueden interferir en la adquisicion
de imagenes con sincronizacion con el ECG. Las puntuaciones de
calcio coronario significativamente altas, en especial en los
pacientes ancianos, podrian plantear dificultades, ya que las
estenosis estan sobrestimadas la mayoria de las veces a causa de un
artefacto de blooming. Por Gltimo, aunque no menos importante,
tener diabetes mellitus o una disfuncion renal moderada-
importante sitGa al paciente en riesgo de sufrir una nefropatia
inducida por contraste. Es posible que estos riesgos aumenten si
finalmente se practica a los pacientes angiografia coronaria y
revascularizacion, con la consiguiente dosis de medios de contraste
y radiacion adicionales. La EE en ejercicio o con dobutamina es, por
lo tanto, una alternativa a la angio-TC cuando esta esta contra-
indicada o no se dispone de ella. Tal como muestran los autores?, la
EE en ejercicio tiene sensibilidad y especificidad aceptables,
similares a las de la angio-TC. Evalta el deterioro funcional, a
diferencia de la carga anatomica de la enfermedad coronaria, e
incluso tiene algunas ventajas respecto a la angio-TC. En primer
lugar, en la mayoria de los casos tiene menor coste que la angio-TC.
En segundo lugar, la EE evita la exposicion a radiacion y contraste
yodado. No obstante, también tiene inconvenientes. Existe la
preocupacion de que aplicar estrés a un paciente con un posible
sindrome coronario agudo pueda aumentar la necrosis miocardica
o inducir arritmias. La administracion reciente de bloqueadores
beta reduce la exactitud diagnostica de esta exploracion, lo cual es
un inconveniente de muchos pacientes en el servicio de urgencias.
Pueden producirse resultados falsos positivos como consecuencia
de respuestas hipertensoras, anomalias de la conduccién subya-
centes o miocardiopatias'?.

En realidad, los diagnosticos que pasan inadvertidos y no
ingresar a pacientes con riesgo de infarto de miocardio conllevan
importantes consecuencias medicolegales y sociales. Pero, a la
inversa, el ingreso de la inmensa mayoria de estos pacientes que no
requieren hospitalizacion representa una importante carga para el
sistema de salud'>. Ese es precisamente el motivo de que sigamos
intentando encontrar y validar la exploracion diagnostica perfecta
para la valoracion de estos pacientes.
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