Signos predictores de enfermedad coronaria
multivaso en la ecocardiografia con dobutamina

Merce Cladellas, Jordi Bruguera, Santi Grau®, Juan Hernandez, Jaume Illa y Roser Sarda

Servicios de Cardiologia y *Farmacia Hospitalaria. Hospital Universitario del Mar.

Universidad Auténoma de Barcelona.

isquemia miocardica/ ecocardiografia/ dobutamina/ enfermedad multivaso

Objetivo. El objetivo del presente estudio consis-
tié6 en evaluar la capacidad de la ecocardiografia
con dobutamina para identificar la enfermedad co-
ronaria multivaso con o sin tratamiento betablo-
queante.

Pacientes y métodos. Se estudiaron un total de
101 pacientes a quienes se les practicé una ecocar-
diografia con dobutamina (por dolor toracico en
76, para valorar la extensiéon de la enfermedad co-
ronaria después de un infarto en 19 y por otras
causas en 6).

Resultados. Diez pacientes fueron excluidos por-
que se detuvo prematuramente la ecocardiografia
con dobutamina. De los 91 pacientes que finaliza-
ron esta prueba, 54 presentaron enfermedad coro-
naria multivaso (sensibilidad del 93% y especifici-
dad del 46%). La frecuencia cardiaca a la dosis
maxima de dobutamina o de atropina fue de 88 *
21 lat/min para la enfermedad coronaria multivaso
y de 104 * 21 lat/min sin ella (p < 0,001). El punto
de corte para distinguir a los pacientes con enfer-
medad coronaria multivaso fue inferior a 94
lat/min. El analisis multivariado, después de ajus-
tar el tratamiento con los betabloqueantes, la fre-
cuencia cardiaca inferior a 94 lat/min, el ECG posi-
tivo para isquemia y las alteraciones basales de la
contractilidad con la apariciéon de asinergias remo-
tas son predictores independientes de enfermedad
coronaria multivaso (probabilidad > 90% cuando
estan presentes dos o mas variables).

Conclusiones. La frecuencia cardiaca inferior a
94 lat/min a la dosis maxima de dobutamina o des-
pués de la administraciéon de atropina, ECG positi-
vo para isquemia y las alteraciones basales de la
contractilidad con la apariciéon de asinergias remo-
tas durante la ecocardiografia con dobutamina son
factores independientes de enfermedad coronaria
multivaso.

PREDICTORS OF MULTIVESSEL CORONARY
ARTERY DISEASE IN DOBUTAMINE STRESS
ECHOCARDIOGRAPHY

Aims. To assess the ability of dobutamine echo-
cardiography to detect multivessel coronary artery
disease and to determine predictive factors for
multivessel disease with or without [3-blockers.

Patients and methods. A total of 101 patients
underwent dobutamine stress echocardiography
and coronary angiography (evaluation of chest pain
76, extent of coronary disease after myocardial in-
farction 19, other indications 6).

Results. Ten patients in whom the test was pre-
maturely terminated were excluded. Out of 91 pa-
tients who underwent dobutamine echocardio-
graphy, 54 patients had multivessel disease
(sensitivity of dobutamine test 93%, specificity
46%). Heart rate at the maximum dose of dobuta-
mine or atropine was 88 + 21 beats/min for multi-
vessel diseases and 104 * 21 beats/min without
multivessel disease (p < 0.001). A cut-off value <
94 beats/min discriminated patients at risk for mul-
tivessel disease. After adjusting for treatment with
B-blockers, heart rate < 94 beats/min, ECG signs of
ischemia, and abnormalities on baseline echocar-
diogram with remote asynergies during dobutamine
testing were independent predictors of multivessel
disease in the multivariate analysis (probability >
90% when at least two factors were present).

Conclusion. A heart rate < 94 beats/min at peak
dose of dobutamine or after atropine, ECG signs of
ischemia, and the presence of abnormalities on
echocardiogram at rest with remote asynergies du-
ring dobutamine stress testing were independent
predictive factors of multivessel coronary artery
disease.

(Rev Esp Cardiol997; 50: 772-777)
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INTRODUCCION

Diversos estudios han demostrado que la ecocardio-
grafia con dobutamina (EDBT) es una exploracién que
permite el diagnostico de la cardiopatia isquéfijca
con una sensibilidad entre el 72 y el 96% y una especi-
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ficidad entre el 66 y el 96%, semejante a la de la prugAnalisis ecocardiografico

ba de esfuerzo con talio. Sin embargo, el valor de la

EDBT para el diagnéstico de la enfermedad coronaria El estudio ecocardiogréafico bidimensional se llevé a
multivaso (ECM) esta por establecer, y es precisamercabo con el paciente en decibito lateral izquierdo, an-
te en este grupo de pacientes donde se ha demostrads de la coronariografia, y para cada dosis admis-
que la revascularizacion coronaria es superior al tratdradada se realizaron los siguientes planos ecocardio-
miento médica gréficos: paraesternal del eje largo y corto y apical de

El objetivo del presente estudio consistié en evaluaR y 4 camaras. Se utilizé un equipo Hewlett Packard
la capacidad de la EDBT para identificar la ECM conSonos 1.000 que permite la digitalizaciéon de la imagen
o0 sin tratamiento betabloqueante. ecocardiografica en ciclo continuo, utilizandose cua-
druple pantalla para comparar las imagenes en reposo
con las obtenidas durante el estrés.

El ventriculo izquierdo se dividié en 16 segmentos
segln las normas de la Sociedad Americana de Eco-
Pacientes cardiografid& Se valord el engrosamiento y la motili-

dad sistélica de cada segmento miocardico. Se consi-

Desde septiembre de 1992 hasta mayo de 1995 sker6 una respuesta como normal cuando el engro-
estudiaron 190 pacientes consecutivos que aceptaronsgmiento y la motilidad se incrementaron progresiva-
firmaron el consentimiento informado. De ellos se ex-mente (hipercinesia). Las asinergias o alteraciones de
cluyeron a los pacientes con angina inestable, enfefa contractilidad se dividieron en hipocinesia, acinesia
medad congénita o valvular, hipertensiéon arterial noy discinesia.
controlada con tratamiento e infarto de miocardio en La EDBT se considerd positiva cuando se observa-
los 3 meses anteriores a la EDBT. La poblacién de eson asinergias regionales no presentes a nivel basal en
tudio consistio en 101 pacientes (75 varones y 26 muino 0 mas segmentos. La EDBT fue negativa cuando
jeres) programados por indicacion clinica para una cono existian alteraciones en la contractilidad y se habia
ronariografia, sin tener conocimiento de los resultadoalcanzado el 85% de la frecuencia cardiaca maxima
de la EDBT, con una edad media de 61 afios (rang@egun la edad del paciente.

31-78). La EDBT se llevé a cabo antes de la corona- La EDBT se suspendio en las situaciones siguientes:
riografia y el intervalo entre ambas exploraciones fuea) EDBT positiva en 2 0 mas segmentos, o en segmen-
inferior a un mes. En 76 pacientes (27 tenian antecdes irrigados por territorios coronarios distintds;
dentes de infarto de miocardio) se realiz6 por dolodescenso del segmento ST del ECG superior a 2 mm;
toracico, en 19 para evaluar la extension de la enfeg) arritmias significativasg) bradicardia;e) hiperten-
medad coronaria, en 2 como valoracién del riesgo quision arterial (sistolica > 220 mmHg o diastélica > 120
rrgico preoperatorio de cirugia vascular y en otros 2nmHg); f) hipotension arterial (sistdlica igual o infe-
por una misceldnea de indicaciones. En el momentdor a 90 mmHg o disminucion de 30 mmHg de la sis-
del estudio, 85 pacientes recibian tratamiento antiangtélica respecto al estadio inmediatamente antempr);
noso que incluia betabloqueantes en 62, antagonistagrdida de la calidad ecocardiograficdn)yefectos se-

del calcio en 8, nitritos en 9 y una combinacién de aneundarios no cardiacos (cefalea, ansiedad, etc.) que el
tagonistas del calcio y nitritos en 6. paciente no tolerase.

PACIENTES Y METODOS

Protocolo de administracién de dobutamina Electrocardiograma de estrés

La dobutamina se administré i.v. a una dosis inicial ElI ECG se consider6 positivo para isquemia cuando
de 5ug/kg/min y con incrementos de \&g/kg/min  se observd un descenso del segmento ST horizontal o
cada tres minutos hasta una dosis maxima de 4@escendente 80 ms después del punto J en cualquier
ug/kg/min. Desde diciembre del 1992 se afiadié atroderivacion y en 3 latidos consecutivos. La elevacion
pina en bolo (0,5-2 mg) si al finalizar la dosis maximade un 1 mV del segmento ST 80 ms después del punto
no se habia alcanzado el 85% de la frecuencia cardiadaera considerado como isquemia en los pacientes sin
méaxima segun la edad del paciente y no existian altenfarto de miocardio.
raciones de la contractilidadDurante la perfusiéon de
dobutamina y ’hasta 10 min despugs (.jfe fmal'zar.I%oronariograﬁa
prueba se llevo a cabo una monitorizacion ecocardio-
gréafica y electrocardiografica continua. Un ECG com- Las estenosis coronarias fueron estimadas visual-
pleto y un control de la presidn arterial se llevaron anente por parte de 2 angiografistas expertos y se con-
cabo un min antes de aumentar la dosis de dobutamirsider6 significativa cuando la reduccion del diametro
y alos 5y 10 min de finalizar la perfusién de dobutaduminal fue= 70% en cualquiera de las arterias epicar-
mina o de administrar la atropina. dicas coronarias o la enfermedad del tronco comuin
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=50%. Se defini6 como ECM la afectacion del tronco ~ TABLA1
comun y/o las estenosis coronarias de 2 o 3 vasos epi- Razones de finalizacion de la ecografia de estrés
cardicos. con dobutamina
Enfermedad coronaria multivaso

Analisis estadistico No si Valor

La sensibilidad se definié6 como el porcentaje de pa- (n=37) | (=54 dep
cientes con una EDBT positiva entre aquellos que preaijteraciones de
sentan ECM. La especificidad se definié como el por- Ia contractilidad 20 (54%) 50 (93%) < 0,0001
centaje de pacientes una EDBT negativa de aquelloglicanzar el 85%
que no tienen ECM. Se utilizaron las pruebas de la t delaFCM 11 (30%) 1 (2%)
de Student y de Ip? para tablas % 2 para valorar la  Dosis maxima de . .
asociacion de cada variable con la presencia de ECM. dobutamina 4(11%)  1(2%)

0sis maxima de

nsideraron las variabl iguientes: presion sisté= : )
Se consideraron las variables siguientes: presio sistd? dobutamina + atropina 2 (5%) 1(2%)

lica y diastolica a la maxima dosis de dobutamina o
después de la administracion de la atropina, tratamienECM: frecuencia cardiaca maxima.
to con betabloqueantes, apariciébn o empeoramiento de
las anomalias segmentarias de la contractilidad en dos
territorios simultaneos, alteraciones basales de la coriermedad coronaria de 2 vasos en 28; el 64% (18 de los
tractilidad con la aparicion de asinergias remotas (ape28) tenian estenosis en la descendente anterior), de 3
ricibn de nuevas alteraciones de la contractilidad ewasos en 23 y 3 vasos mas afectacion del tronco comun
territorios irrigados por arterias coronarias distintas deen 3 pacientes. Fueron diagnosticados de ausencia de
las alteraciones basales) durante la EDBT, acinesia BCM 37 pacientes (41%). Diecisiete pacientes tenian
discinesia durante la administracion de dobutamina nafectacion de 1 vaso, sin lesiones coronarias en 16 y
observada en reposo, maxima dosis de dobutamina aden lesiones inferiores al 70% en 4 pacientes.
ministrada, frecuencia cardiaca a la dosis maxima de
dobutamina o después de la administracion de atrop
na, ECG positivo, discinesia durante la EDBT y em-
peoramiento de la contractilidad de acinesia a discine- Las principales razones para la finalizacion de la ex-
sia. Para valorar el punto de corte 6ptimo de lgloracidn en los 54 pacientes con ECM y en los 37 pa-
frecuencia cardiaca que permitiera distinguir a los paeientes sin ECM se describen eridala 1 En algunos
cientes con riesgo de ECM a la dosis maxima de docasos el paciente tenia mas de un motivo para su fina-
butamina o después de la atropina, se utilizo la férmulizacién, por ejemplo, arritmia y alteraciones de la
la desarrollada por Roberts et’aEste punto de corte contractilidad.
se encontré en 94 lat/min. Las variables que en el ana- La sensibilidad de la EDBT para el diagndstico de
lisis bivariado fueron significativas con la ECM se in- cardiopatia isquémica fue del 93% (66 de 71 pacientes
trodujeron en un andlisis de regresion logistica, a parcon enfermedad coronaria y EDBT positiva) con una
tir del que se calculé la probabilidad de presentaespecificidad del 80% (16 de los 20 sin enfermedad
ECM en presencia de cada variable de interés y de la®ronaria y EDBT negativa). En el grupo de pacientes
distintas combinaciones entre elta€n los modelos con enfermedad coronaria, la especificidad descendid
de regresion logistica se ajusto por el efecto del trataal 46% (17 de 37 pacientes).
miento con betabloqueantes, ademés de por el efectoLas variables con asociacion significativa con la
de las variables de interés. ECM en el andlisis bivariado se exponen erafda 2
La frecuencia cardiaca inferior a 94 lat/min, el ECG
RESULTADOS positivo y Iasf q!teraciones ba;ales de la contractilidad
con la aparicion de asinergias remotas durante la
De los 101 pacientes fueron excluidos 10 (10%) poEDBT fueron identificados como factores predictores
haber finalizado prematuramente la EDBT; debido a@ndependientes de ECM en el andlisis multivaria-
arritmias fueron excluidos 6 (taquicardias supraventrido después de ajustar el tratamiento con los betablo-
cular 3, extrasistoles > 6 min en 3); por efectos securgueantes. Las correspondienteids ratio(OR) y el
darios no cardiacos 3 (inestabilidad 2 y cefalea 1), y pdntervalo de confianza (IC) del 95% de estas variables
deficiente ventana ecografica 1. Los resultados de la c@e exponen en labla 3
ronariografia en este grupo de pacientes fueron enfer- La frecuencia cardiaca inferior a 94 lat/min muestra
medad de 2 vasos en 4, de 1 vaso en 4 y coronarias nona sensibilidad del 69% (37 de 54 pacientes) y una
males en 2. Segun los resultados de la coronariografiaspecificidad del 70% (26 de 37 pacientes). La sensi-
los 91 pacientes se dividieron en dos grupos: con y sihilidad fue igual en los pacientes con infarto de mio-
ECM. La ECM se diagnostico en 54 de ellos (59%): en€ardio previo o angina (69%). El ECG positivo para

Ecocardiograﬁa de estrés con dobutamina
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TABLA 2 .
. . Probabilidad de ECM
Variables que se asocian con la enfermedad
coronaria multivaso en el analisis bivariado 1007 I
Enfermedad coronaria multivaso 80+ — %
No Si Valor 60 o 2
(n=37) (n=54) dep O < +
—— 401 b 3
Presion arterial sistolica* @ x|+ |+ w
(mmHg) 117 +21 116 24 201 |6 |81 <1818 5
Presion arterial diastolica* Lw< < W L
(mmHg) 58+11 5813 0 Una Dos Tres
Frecuencia cardiaca* Variables
(lat/min) 104 +£21 8821 <0,001
EC_G p_osmvc_) L 1(3%) 12(22%) <0,01 Fig. 1. Probabilidades de enfermedad coronaria multivaso (ECM)
Acinesia o discinesia 13 (35%) 29 (54%) en relacion a la presencia de una o mas variables ecocardiogra-
Aparicion o empeoramiento ficas; FC: frecuencia cardiaca inferior a 94 lat/min; ECG: signos
de alteraciones de isquemia en el ECG; ABAR: alteraciones basales y asinergias
de la contractilidad en remotas en otros territorios coronarios.
2 territorios coronarios
durante la EDBT 1(3%) 18 (33%) <0,001
Asinergias basales/asinergias mas variables o las 3 estan presentes, la probabilidad
remotas o 2 (5%) 26 (48%) <0,0001 de ECM es superior al 90%. La sensibilidad y la es-
Empeoramiento de acinesia pecificidad para la presencia de dos variables fueron
adiscinesia - 11 (20%) <0,001  de| 37% (20 de 54 pacientes) y del 95% (35 de 37 pa-
Discinesia 28 (76%) 40 (74%)

: cientes), respectivamente, y para la presencia de las 3
Tratamiento cof-bloqueantes 18 (49%) 38 (70%) . 0 . o
Dosis maxima. de dobutamina variables, del 6% (3 de los 54 pacientes) y del 100%,

(ug/kg/min) 2849  27+10 respectivamente.
Atropina 2 (5%) 6 (11%)

*A la dosis maxima o después de atropina; EDBT: ecografia de estrée©ISCUSION
con dobutamina.

El valor de la EDBT para el diagnostico de cardio-
patia isquémica ha sido observado en humerosos estu-
TABLA 3 d?osl"i, pero la sensibilidad y I_a especificidad para e_I
diagnéstico de ECM no han sido completamente defi-
nidas. En este estudio, la frecuencia cardiaca inferior a
94 lat/min, el ECG positivo para isquemia y las altera-

Predictores independientes de enfermedad coronaria
multivaso en el andlisis de regresion logistica*

| OR ‘ IC del 95"4 p ciones basales de la contractilidad con la aparicion de
Frecuencia cardiaca < 94 lat/min 5 1,7-16 <0,01 3‘5'”39(;‘”?‘3 f[emOtaS %“ratf‘f?e la E?Bgé&n varl?b|e§|!n_-
ECG positivo 17 18165 <005 ependientes que identifican a la en el analisis

Asinergias basales/asinergias remotas 13  2,7-68 < 0,00dnultivariado. _ o o
En otros estudios? la sensibilidad y la especifici-

dad de la EDBT en presencia de alteraciones basales
de la contractilidad con la aparicién de asinergias re-
motas durante la EDBT en pacientes con un infarto de
isquemia tuvo una sensibilidad del 22% (12 de los 54niocardio varian entre el 81 y el 85%, y entre el 87 y
pacientes) y una especificidad del 97% (36 de los 3@l 88%, respectivamente. En este estudio, la propia
pacientes). La sensibilidad fue del 23% (7 de 30) emsensibilidad de esta variable fue del 48%, y puede ser
los pacientes con infarto previo y del 21% (5 de 24)explicada por la heterogeneidad en nuestra poblacion
en los pacientes con antecedentes de angina. Las al{eon y sin infarto de miocardio previo). La presencia
raciones basales de la contractilidad con la apariciéde isquemia en el ECG contrasta con la publicada en
de asinergias remotas durante la EDBT presentarootros estudioS®. Esta reducida sensibilidad (22%) en
una sensibilidad del 48% (26 de los 54 pacientes) yuestro estudio puede estar relacionada con la apari-
una especificidad del 94% (35 de 37 pacientes). Estaeion precoz de las alteraciones de la contractilidad
Ultima variable se increment6 hasta un 60% (18 de 38egmentaria como primera manifestacion de isque-
pacientes) en los que tenian antecedentes de infartonyia®®.
disminuyé a un 33% (8 de 24) en los casos de angina. El aspecto mas novedoso de este estudio es el
Las probabilidades de diagnosticar ECM se recogehdlazgo del incremento de la frecuencia cardiaca
en lafigura 1 Cuando se observa la presencia de 2 énferior a 94 lat/min a la dosis méxima de dobutamina

*Estas variables se han ajustado por el tratamiento betabloqueante.
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0 después de atropina como variable independiente dgas remotas durante la EDBT, son factores predicti-

ECM. Estudios experimentalés/ clinicos® han de- vos independientes de la ECM. Cuando 2 0 mas varia-
mostrado la importancia del incremento de la frecuenbles estan presentes, la probabilidad de ECM es supe-
cia cardiaca para la aparicion de la isquemia miocarddor al 90%. Consecuentemente, la coronariografia

ca. También se ha observado que el incremento de lasta particularmente indicada en estos pacientes con
frecuencia cardiaca es menor en la afectacion coronaesgo elevado de ECM.

ria de 3 vasos respecto de los que tienen lesiones en 1

solo vaso eplcardléﬁalf’. En nuestro es'tudlo, el incre- - ADECIMIENTO

mento de la frecuencia cardiaca inferior a 94 lat/min a

dosis elevadas de dobutamina o después de la admi-Nuestro agradecimiento al Dr. J. Marrugat por su ayuda

nistracion de la atropina es un signo indirecto de ECMN el analisis estadistico, al Dr. C. Permanyer por sus conse-
con una probabilidad del 52%. Este es independient®S cientificos y a la Dra. M. Pulido por la edicion de este

de la presencia de signos ecocardiograficos de isqu8anuscrito.

mia y del tratamiento recibido.

El incremento limitado de la frecuencia cardiaca en
pacientes con ECM puede ser atribuido al mecanismo
farmacolégico de la dobutamiiaEn presencia de en-

fermedad isquémica existe una disminucion de la proB/BLIOGRAFIA

duccién de ATP y de AMPc, y consecuentemente, una,;
estimulacion menor de los receptores betaadrenérgicos
que ejercen un inotropismo y cronotropismo positi-
vo?'. Por otro lado, la dobutamina tiene poco efecto en?-
los receptores alfa que presentan una respuesta inotro-
pica positiva independientemente de la estimulaciong
del AMPc. Por lo tanto, la respuesta inotropica esta
mediada por dos mecanismos y la cronotropica solo
por uno.

En estudios experimentales, Vatner ét edfieren
que en ausencia de enfermedad coronaria la dobutami-
na incrementa la frecuencia cardiaca en un 20% y la
contractilidad en un 125%; en presencia de oclusién®:
coronaria, el incremento de la frecuencia es solo de
15% con dobutamina y de un 102% con el ejercicio, g
mientras que la contractilidad se incrementa un 32%
con dobutamina y disminuye un 63% con el ejercicio.
Esto implica que la aparicion de la isquemia miocardi-
ca se deba a dos mecanismos distintos; el principar'
determinante del consumo de oxigeno durante la prue-
ba de esfuerzo es la frecuencia cardiaca, mientras que,
en el caso de la dobutamina, es el incremento de I&-
contractilidad miocéardic&*?: Esto demuestra que el
umbral de isquemia con dobutamina es menor que con
el ejercicio. 9.

De acuerdo con estudios previpda aparicion o
empeoramiento de las anomalias segmentarias de la
contractilidad en dos territorios simultaneos durante,,
la EDBT y el empeoramiento de acinesia a discinesia
eran significativamente mas frecuentes en la ECM. Nai.
obstante, de acuerdo con Arnese & al empeora-
miento de la acinesia a discinesia deberia ser interprg—
tado como un fenbmeno mecéanico de hipercontractili-
dad del miocardio adyacente y no como isquemia.

Este estudio muestra que la frecuencia cardiaca con
una frecuencia cardiaca inferior a 94 lat/min a la dosid%
maxima de dobutamina o después de administrar atro-
pina, el ECG positivo para isquemia y las alteraciones.
basales de la contractilidad con la aparicion de asiner-
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