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Introduccion y objetivos. La perfusion con dipirida-
mol en resonancia magnética cardiaca (RMC) de estrés
se utiliza para la detecciéon de enfermedad de las arterias
coronarias (EAC). Sin embargo, se carece de informa-
cion sobre el valor diagndstico de la disfuncién sistélica
(DS) inducida con dipiridamol. Este estudio se centra en
investigar si la DS inducida aporta un valor diagndstico
adicional junto con la perfusion para la deteccién de las
EAC.

Métodos. Se sometié a 166 pacientes a una RMC con
dipiridamol y a una angiografia coronaria cuantitativa. Se
definié EAC para valores > 70% de estenosis. Se analizd
la extension de la DS en reposo, la DS con dipiridamol, la
DS inducida, el déficit de perfusién (DP) de primer paso
en estrés y el realce tardio.

Resultados. En un andlisis multivariable, el DP (1,6
[1,33-1,91]; p < 0,0001) y la DS inducida (1,8 [1,18-
2,28]; p < 0,007) se relacionaron independientemente
con la EAC y tuvieron sensibilidades/especificidades
del 92%/62% y el 43%/96%, respectivamente. Los pa-
cientes se clasificaron en grupo 1, sin isquemia, grupo 2,
DP pero sin DS inducida, y grupo 3, DS inducida inde-
pendientemente del DP. El grupo 3 presenté una mayor
prevalencia de EAC que los grupos 1y 2 (el 96 frente
al 22 frente al 79%; p = 0,001) y un riesgo de EAC dos
veces mayor (2,34 [1,07-5,13]; p = 0,034) que el grupo
2. Comparado con el grupo 2, el grupo 3 presenté mas
segmentos hipoperfundidos (6,2 + 2,6 frente a 7,4 + 3,4;
p = 0,044) y mas vasos patolégicos (1,4 + 1 frentea 1,8 =
0,9; p = 0,036). Afladiendo la DS inducida a la perfusion
y a la informacién clinica, se mejord el test estadistico C
del modelo multivariable para predecir la EAC (0,81 fren-
te a 0,87; p = 0,02).

Conclusiones. La DS inducida, junto con la imagen de
perfusion, ofrece un valor diagnéstico adicional para la
deteccion de EAC y permite la identificacion de pacien-
tes con isquemia severa y alta probabilidad de EAC.
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Additional Diagnostic Value of Systolic
Dysfunction Induced by Dipyridamole Stress
Cardiac Magnetic Resonance Used in Detecting
Coronary Artery Disease

Introduction and objectives. Dipyridamole stress
perfusion cardiovascular magnetic resonance (CMR) is
used to detect coronary artery disease (CAD). However,
few data are available on the diagnostic value of the
systolic dysfunction induced by dipyridamole. This study
investigated whether the induction of systolic dysfunction
supplements the diagnostic information provided by
perfusion imaging in the detection of CAD.

Methods. Overall, 166 patients underwent dipyridamole
CMR and quantitative coronary angiography, with CAD
being defined as a stenosis >70%. Systolic dysfunction
at rest, systolic dysfunction with dipyridamole, induced
systolic dysfunction, and stress first-pass perfussion
deficit (PD) and delayed enhancement were quantified.

Results. In the multivariate analysis, PD (hazard ratio
[HR]=1.6;95% confidenceinterval[Cl],1.33-1.91;P<.0001)
and induced systolic dysfunction (OR=1.8; 95% ClI, 1.18-
2.28; P<.007) were independently associated with CAD
and had a sensitivity and specificity of 92% and 62% and
43% and 96%, respectively. Patients were categorized
as having no ischemia (Group 1), PD but no induced
systolic dysfunction (Group 2), or induced systolic
dysfunction irrespective of PD (Group 3). In Group 3, the
prevalence of CAD was higher than in Group 1 or 2 (96%
vs. 22% and 79%, respectively; P=.001) and the risk
of CAD was two-fold higher than in Group 2 (OR=2.34;
95% ClI, 1.07-5.13; P=.034). Compared with Group 2,
more hypoperfused segments were observed in Group 3
(6.2+2.6 vs. 7.4+3.4; P=.044), and more diseased vessels
(1.4+1.0 vs. 1.8+0.9; P=.036). Adding induced systolic
dysfunction to perfusion and clinical data improved the
multivariate model’s C-statistic for predicting CAD (0.81
vs. 0.87; P=.02).

Conclusions. Combining induced systolic dysfunction
with perfusion imaging increases the diagnostic accuracy
of detecting CAD and enables patients with severe
ischemia and a high probability of CAD to be identified.
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ABREVIATURAS

DP: déficit de perfusion.

DS: disfuncion sistolica.

EAC: enfermedad de las arterias coronarias.
RMC: resonancia magnética cardiovascular.
RT: realce tardio.

INTRODUCCION

La imagen de perfusion mediante resonancia
magnética cardiaca (RMC) de estrés se utiliza en
la practica clinica diaria' para la evaluacion de pa-
cientes con sospecha de tener enfermedad de las ar-
terias coronarias (EAC).

En un mismo estudio, la RMC permite la evalua-
cion de la disfunciédn sistélica (DS) y del déficit de
perfusién (DP) del miocardio, siendo éstos dos im-
portantes parametros utilizados para el diagnostico
de EAC significativa®>. Que estos dos fenémenos
ocurran secuencialmente durante la isquemia mio-
cardica es parte de lo que se ha descrito como «cas-
cada isquémica»®’.

Sin embargo, desde la llegada de la imagen de
perfusién miocardica utilizando vasodilatadores, el
foco de atencién se ha desplazado de la DS al DP
inducido con estrés utilizando RMC. Los estudios
de perfusion con estrés han proporcionado resul-
tados prometedores con una alta precisidon para
la deteccién de lesiones angiograficas coronarias
significativas*®, La RMC ofrece una buena resolu-
cién temporal y una excelente resolucion espacial
que permiten la evaluacion de ligeros cambios en la
contractilidad del miocardio durante el estrés far-
macolégico; sin embargo, hay poca informacion
sobre el uso diagnoéstico de la DS inducida con es-
trés vasodilatador para la deteccion de lesiones an-
giograficas significativas’.

Hemos publicado recientemente que la extension
de la DS en el pico de estrés con dipiridamol es el
indice de RMC mas relacionado con el pronds-
tico en pacientes con dolor toracico de perfil coro-
nario'?. El objetivo del presente estudio es analizar
si la DS inducida ofrece un valor diagnoéstico adi-
cional para la deteccion de la EAC.

MATERIAL Y METODOS

Grupo de estudio

De una poblacién total de 600 pacientes a los que
se realizdo una RMC de estrés en nuestra institucion
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TABLA 1. Caracteristicas clinicas (n = 166)

Varones, n (%) 115 (69)
Edad (afios) 65+ 11
Diabetes mellitus, n (%) 64 (39)
Hipertension, n (%) 109 (66)
Hipercolesterolemia, n (%) 90 (54)
Fumadores, n (%) 34 (21)
Cardiopatia isquémica previa, n (%) 91 (55)
Infarto de miocardio previo, n (%) 45 (27)
Angioplastia coronaria previa, n (%) 26 (16)
Cirugia coronaria previa, n (%) 19 (11)
Fraccion de eyeccion (%) 60+ 13
Volumen telediastélico (ml/m?) 69 + 23

Volumen telesistélico (ml/m?)

Las cifras expresan media + desviacion estandar, excepto donde se indica.

entre enero de 2003 y mayo de 2007, examinamos re-
trospectivamente a una poblacion de estudio de 166
pacientes (51 [31%)] mujeres; media de edad 65 * 11
[30-85]) (tabla 1) con dolor toracico de posible origen
coronario a los que se realizé una RMC de estrés con
dipiridamol y una angiografia coronaria dentro de
los 3 meses anteriores o posteriores a la RMC. Los
pacientes se sometieron a una RMC debido a una
prueba de ejercicio no concluyente en el 18% de los
casos, un ECG anormal en reposo en el 26%, inca-
pacidad de realizar ejercicio en el 28% y como la pri-
mera eleccion para la evaluacion de la isquemia en el
28% de los casos. La mayoria (88%) de los pacientes
se sometieron a una angiografia coronaria después
de la imagen por RMC; 20 (12%) se examinaron me-
diante RMC después de una angiografia coronaria
para evaluar la repercusion hemodinamica de una es-
tenosis coronaria de severidad intermedia por angio-
grafia. Se excluy6 del analisis a todos los pacientes
que habian sufrido una revascularizacion coronaria,
habian tenido un infarto de miocardio los 3 meses
anteriores al estudio de RMC o sufrian de cualquier
contraindicacion para dipiridamol. El protocolo de
estudio se aprobo por el comité local de ética y todos
los sujetos dieron su consentimiento informado.

Estudio de RMC

Se analizd a todos los sujetos mediante un
equipo de 1.5 Teslas (Sonata Magnetom, Siemens,
Erlangen, Alemania) utilizando un protocolo pre-
viamente descrito!® (fig. 1). Todas las imagenes se
adquirieron utilizando una bobina de superficie
acoplada en fase, en apnea y con sincronizacion
cardiaca.

Imagenes dinamicas de cine en reposo

Se analiz6 la funcién del ventriculo izquierdo uti-
lizando imagenes dindmicas de cine de las vistas de
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Figura 1. Protocolo de estudio de la re- 10

Dipiridamol )
Reposo 0,84 mg/kg durante 6 min Estrés
Exploracion inicial + cine < » Perfusion cine Ft{:%lic:
6 2 2 |1 5 1| min

sonancia magnética cardiaca de estrés
con dipiridamol.

dos, tres y cuatro camaras, y eje corto utilizando
una secuencia de precesion libre en el estado es-
tacionario (tiempo de repeticion/tiempo de eco,
2,8/1,2 ms; angulo de excitacidon, 58°; matriz 256
x 256; campo de vision, 320 x 270 mm; espesor de
corte, 6 mm). De cada paciente y del conjunto de
imagenes de cine de la vista de eje corto en reposo,
se seleccionaron tres localizaciones de referencia en
la base, el ventriculo medio y el apex, que se repi-
tieron para evaluar la perfusion, el movimiento de
la pared en estrés y el realce tardio.

Imagen de perfusion de primer paso

Se indujo la vasodilatacion con dipiridamol (0,56
mg/kg de peso corporal durante 4 min y, si el pa-
ciente lo toleraba bien, se aumentaba hasta los 0,84
mg/kg administrado de forma intravenosa durante
6 min). Tras la infusién de dipiridamol, se inyecto
también de forma intravenosa 0,1 mmol/kg de acido
gadolinio-dietilentriaminopentacético (Magnograf,
Schering, Berlin, Alemania) a una velocidad de 5
ml/s. Después se adquirieron, para la imagen de per-
fusion de primer paso y en ciclos alternos, cinco sec-
ciones equidistantes en la vista de eje corto y dos en
las vistas de eje largo de dos y cuatro camaras (se-
cuencia de precesion libre en el estado estacionario
con pulso de saturacion; tiempo de inversion, 125
ms; tiempo de repeticion/tiempo de eco, 202/1 ms;
angulo de excitacion, 50°; matriz, 192 x 96; campo
de vision, 350 x 220 mm; espesor de corte, 8 mm).

Imagenes de cine en estrés

Una vez alcanzado el pico de realce del mio-
cardio, con el fin de evaluar la funcién del ventri-
culo izquierdo en el pico de vasodilatacion inducida
por el dipiridamol (aproximadamente 2-3 min des-
pués de la infusion), se utilizd una secuencia de ad-
quisicion rapida de imagen dinamica de precesion
libre en el estado estacionario multicorte (tiempo
de repeticion/tiempo de eco, 35/1,1 ms; angulo de
excitacion, 65°; matriz, 192 x 159; campo de vision,
350 x 304 mm; espesor de corte, 8§ mm) adquiriendo
durante un periodo de 14 s y en una Unica apnea
cuatro cortes en la vista de eje corto, incluyendo las
mismas tres localizaciones de referencia definidas
en las imagenes dindmicas de cine en reposo.

Imagen de realce tardio

La imagen de realce tardio se adquiri6 10 min
después de la inyeccion de contraste en las mismas
localizaciones evaluadas para las imagenes de cine
en reposo (secuencia de precesion libre en el es-
tado estacionario con recuperacion de la inversion
segmentada; tiempo de repeticion/tiempo de eco,
700/1,26 ms; angulo de excitacion, 45°; matriz, 256
x 184; campo de vision, 340 x 235 mm; espesor de
corte, 8 mm). El tiempo de inversion se ajustod para
anular la seial del miocardio normal.

Andlisis de los datos de RMC

Los estudios de RMC fueron analizados por un
observador experimentado (M.P.L.L., 8 afios de ex-
periencia) de forma ciega para todos los datos an-
giograficos y de los pacientes y sin informacion del
orden cronologico de las dos pruebas, utilizando
una herramienta-software personalizada (Syngo,
Siemens, Erlangen, Alemania). Se cuantificaron los
volumenes telediastoélico y telesistolico del ventriculo
izquierdo (ml/m?), asi como la fraccion de eyeccion
(método de Simpson, %) por planimetria directa de
los contornos del ventriculo izquierdo en las ima-
genes de cine de eje corto en reposo. La localiza-
cién de los segmentos se definié en las secuencias de
imagen de cine mediante la aplicacion del modelo de
17 segmentos!!. Se evaluaron cinco indices derivados
de la RMC de estrés con dipiridamol:

1. DS en reposo (DS-reposo). Numero de seg-
mentos que muestran hipocinesia, acinesia o disci-
nesia basalmente!'?.

2. DS con dipiridamol (DS-D). Numero de seg-
mentos que muestran hipocinesia, acinesia o disci-
nesia en estrés.

3. DS inducida. Numero de segmentos en los que
el movimiento de la pared empeora con dipiridamol
de la normocinesia a hipocinesia o de la hipocinesia
a la acinesia.

4. DP con dipiridamol. Numero de segmentos
que muestran un retardo persistente (al menos en
tres imagenes consecutivas, comparado con los
otros segmentos del mismo corte) en el analisis vi-
sual del patron de realce durante el primer paso del
contraste a través del miocardio®.
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Funcion sistdlica
con estrés

Funcion sistélica
en reposo

Grupo 1

Grupo 2

Perfusion

Figura 2. Grupo 1: ejemplo de un
paciente sin evidencia de isquemia.
Grupo 2: ejemplo de un paciente con
déficit de perfusion en el area inferior
(flecha) sin disfuncion sistdlica indu-
cida. Grupo 3: ejemplo de un paciente
con presencia simultanea de un déficit
de perfusion y una disfuncion sistdlica
inducida en todos los territorios (fle-
chas).

5. Realce tardio (RT). Numero de segmentos que
muestran realce en imagen de realce tardio.

En un grupo de 20 pacientes evaluados por dolor
toracico isquémico y no incluidos en este estudio, la
concordancia entre observadores sobre la presencia
o ausencia de mas de un segmento con indices de
RMC anormales fue: DS, 95%; DS-D, 95%; perfu-
sion anormal, 90% y realce tardio, 100%'°.

De acuerdo con las consideraciones fisiopatolo-
gicas de la cascada isquémica®’, los pacientes se cla-
sificaron en tres grupos (fig. 2):

— Grupo I: sin evidencia de isquemia. Estudio de
perfusion normal y sin DS inducida.

— Grupo 2: estudio de perfusion anormal pero sin
DS inducida.

— Grupo 3: DS inducida independientemente del
DP.

Angiografia coronaria

Los datos de angiografia fueron evaluados por un
cardidlogo experto (V.B., 8 afios de experiencia), sin
conocimiento de la informacion clinica o de RMC ni
del orden cronolégico de ambas pruebas, mediante
angiografia coronaria cuantitativa en un sistema
de imagen digital estandar (HM3000, Philips, Best,
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Paises Bajos). La EAC se definié como una estenosis
> 70% de la luz coronaria de una de las tres arterias
coronarias principales (o en una rama secundaria
con un diametro > 2 mm) o como una estenosis >
50% del tronco de la coronaria izquierda.

Analisis estadistico

La informacion continua se expres6 como media
t+ desviacion estandar, y se compard mediante el
test de la t de Student para datos no apareados. Las
variables categoricas se compararon con el test de
la x2 Para el calculo de la sensibilidad, la especi-
ficidad, el valor predictivo positivo y el valor pre-
dictivo negativo, las variables se categorizaron de
acuerdo con el mejor valor de corte obtenido en
el analisis de la curva receiver-operating characte-
ristic (ROC) (0-1 segmento frente a > 1 segmento
para DS-reposo, DS-D, DS inducida y RT; 0-2 seg-
mentos frente a > 2 segmentos para DP). El punto
de corte mas alto para DP se eligié debido a la sus-
ceptibilidad a los artefactos y el muy alto valor de
sensibilidad y baja especificidad inherentes a este
indice. La relacion entre los resultados de la RMC
y la informacion angiografica se evalud con un mo-
delo de regresion logistica ajustado por los parame-
tros clinicos que mostraron un valor de p < 0,2 en
el andlisis univariable. Se obtuvieron las odds ratio
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TABLA 2. Comparacion de parametros clinicos e informacion de resonancia magnética cardiaca (RMC) de

pacientes con y sin enfermedad de las arterias coronarias

Sin EAC (n = 47) EAC (n = 119) p

Varones, n (%) 30 (64) 89 (75) 0,02
Edad (afios) 63+ 13 66 +10 0,02
Diabetes mellitus, n (%) 15 (32) 49 (41) 0,03
Hipertension, n (%) 26 (55) 83 (70) 0,1
Hipercolesterolemia, n (%) 23 (49) 67 (57) 0,5
Fumador, n (%) 12 (26) 22 (19) 0,3
Cardiopatia isquémica previa, n (%) 20 (43) 71 (60) 0,06
Infarto previo, n (%) 11 (23) 34 (29) 0,6
Angioplastia previa, n (%) 7 (15) 19 (16) 0,5
Cirugia previa, n (%) 49 15 (13) 0,6
Fraccion de eyeccion (%) 62 = 11 59«14 0,1
VTD (ml/m?) 71+25 68 + 22 0,4
VTS (ml/m?) 32+34 30+ 21 0,6
DS-reposo 1,4+3 2635 0,03
DS-D 1,6 +3.2 49+4 < 0,001
DS inducida 02+0,8 22+3 < 0,001
DP 22+25 6,5+3,4 < 0,001
RT 08+1,9 23+28 < 0,001

DP: déficit de perfusion; DS-D: disfuncion sistdlica con dipiridamol; DS-reposo: disfuncion sistélica en reposo; EAC: enfermedad de las arterias coronarias; RT: realce tardio;

VTD: volumen telediastdlico; VTS: volumen telesistolico.
Las cifras expresan media + desviacion estandar, excepto donde se indica.

(OR) con su intervalo de confianza (IC) del 95%.
El valor adicional de la DS inducida se evalud me-
diante la comparacion del test estadistico C de un
modelo que incluia las caracteristicas basales y DP
con un modelo resultado de anadir la DS inducida.
Se consider6 estadisticamente significativo un valor
de p < 0,05. Se utilizaron los paquetes de estadistica
SPSS (Version 13.0, SPSS Inc, Chicago, Illinois,
Estados Unidos) y STATA (Version 9.0, StataCorp,
College Station, Texas, Estados Unidos).

RESULTADOS

Se evaluaron los datos de RMC de estrés y los
datos angiograficos de los 166 pacientes. Durante el
estudio de RMC, el 31% de los pacientes tuvo un
episodio de dolor toracico, el 4% mostroé disnea,
el 1% tuvo cefalea y el 2% de los pacientes experi-
mento nauseas durante la prueba. El ritmo cardiaco
basal fue de 68 £ 12 y 85 + 13 lat/min después del
estrés con dipiridamol (p < 0,0001). Las presiones
sanguineas sistolica y diastolica basales fueron de
144 + 24/84 + 14 y 140 £ 25/81 * 14 mmHg des-
pués de la prueba (p = 0,059 y p = 0,07, respecti-
vamente). La fraccion de eyeccion media del ven-
triculo izquierdo determinada mediante RMC fue
del 61% * 13%. La angiografia coronaria se llevé a
cabo dentro de los 3 meses anteriores o posteriores
al estudio de RMC (media de la ventana temporal,
16 £ 32 dias). Ningun paciente tuvo ningun tipo de
evento cardiaco entre ambas pruebas.

Resultados de la RMC

Los estudios de resonancia magnética revelaron
al menos un indice de RMC anormal en 139 (84%)
pacientes; 69 (42%) tuvieron DS-reposo; 104 (63%)
mostraron DS-D; en 53 (32%) pacientes se observo
DS inducida; 128 (77%) pacientes presentaron DP
y 68 (41%) tuvieron una imagen de realce tardio
anormal.

Resultados angiograficos

La angiografia coronaria fue anormal en 119
(72%) pacientes. La angiografia coronaria detecto
209 lesiones coronarias significativas (67 en la ar-
teria descendente anterior izquierda, 65 en la arteria
circunfleja y 77 en la arteria coronaria derecha).
Hubo 58 (35%) pacientes con enfermedad en un
vaso, 33 (20%) con enfermedad en dos vasos y 29
(17%) con enfermedad en tres vasos.

Deteccion de EAC

En la tabla 2 se muestra una comparacion de pa-
cientes con y sin EAC. Los pacientes con una an-
giografia anormal eran mayoritariamente varones
y solian tener una historia de enfermedad cardiaca
isquémica previa. Los pacientes con EAC angio-
grafica mostraron una extension significativamente
mayor de los cinco indices de RMC. La evaluacion
del diagnostico de los cinco indices de RMC para
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TABLA 3. Rendimiento diagnéstico de los parametros de resonancia magnética cardiaca para la deteccion de la

enfermedad de las arterias coronarias (n = 166)

Sensibilidad (IC del 95%)

Especificidad (IC del 95%)

VPP (IC del 95%)

VPN (IC del 95%)

DS-reposo 0,49 (0,40-0,58) 0,77 (0,65-0,89)
N 58/119 36/47
DS-D 0,77 (0,60-0,85) 0,72 (0,69-0,84)
N 91/119 34/47

DS inducida 0,43 (0,34-0,52) 0,96 (0,90-1)
N 51/119 45/47

DP 0,92 (0,88-0,97) 0,62 (0,48-0,76)
N 110/119 29/47

RT 0,49 (0,40-0,58) 0,79 (0,67-0,90)
N 58/119 37/47

0,84 (0,75-0,93) 0,37 (0,26-0,49)
58/69 36/97

0,88 (0,81-0,94) 0,55 (0,45-0,64)
91/104 34/62

0,96 (0,91-1) 0,40 (0,27-0,53)
51/53 45/113

0,86 (0,80-0,92) 0,76 (0,69-0,84)
110/128 29/38

0,85 (0,77-0,94) 0,38 (0,26-0,49)
58/68 37/98

DP: déficit de perfusion; DS: disfuncion sistdlica; DS-D: disfuncion sistdlica en estrés con dipiridamol; DS-reposo: disfuncion sistolica en reposo; IC: intervalo de confianza;

RT: realce tardio; VPN: valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.

detectar la EAC se muestra en la tabla 3. En el
analisis multivariable, ajustado por los parametros
clinicos, el DP (1,6 [1,33-1,91]; p < 0,0001, por seg-
mento), DS inducida (1,8 [1,18-2,28]; p < 0,007, por
segmento) y el sexo masculino (5,67 [2,02-15,93]; p
= 0,001) fueron las unicas variables independiente-
mente relacionadas con la EAC.

Extensidn de la isquemia

Los 166 pacientes se categorizaron en funcién
de la cascada de isquemia en los grupos definidos
anteriormente: grupo 1 (n = 37), grupo 2 (n = 76)
y grupo 3 (n = 53) (fig. 3). El porcentaje de angio-
grafia anormal en estos tres grupos aumentd pro-
gresivamente (el 22, el 79 y el 96%, respectivamente;
p < 0,0001 para la tendencia) (fig. 3A). Del grupo
1 al grupo 3, la extension de los segmentos hipo-
perfundidos (0,5 + 0,8, 6,2 + 2,62, 7.4 £ 3.4; p <
0,0001 para la tendencia) (fig. 3B) y el niumero de
vasos patologicos se incrementaron gradualmente
04£0,7,1,4%1,1,8£0,9;p<0,0001 para la ten-
dencia) (fig. 3C). Al compararlos con el grupo 2,
los pacientes del grupo 3 tuvieron una prevalencia
mayor de EAC (p = 0,005), una extensién mayor de
segmentos hipoperfundidos (p = 0,044) y mas vasos
afectados (p = 0,036) (fig. 3).

En el analisis multivariable ajustado por parame-
tros clinicos, los pacientes del grupo 3 tuvieron mas
del doble de riesgo de tener EAC que los pacientes
del grupo 2 (2,34 [1,07-5,13]; p = 0,034).

La figura 4 muestra el valor del test estadistico
C para la deteccién de EAC de: @) el modelo que
incluye una combinaciéon de DP y los parametros
clinicos, y b) el resultado de anadir a este modelo
la informacion aportada por DS inducida. La in-
formacion aportada por la DS inducida incrementd
significativamente el valor diagndstico del modelo
desde 0,829 a 0,876 (p = 0,0277).
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DISCUSION

Utilizando un analisis completo de cinco para-
metros derivados de la RMC, nuestro estudio de-
muestra que la DS inducida con dipiridamol ofrece
un valor diagnéstico adicional a la informacion de
la perfusion para la deteccion de lesiones angio-
graficamente significativas en pacientes con dolor
toracico y una alta probabilidad de EAC. La eva-
luacién adicional de la DS inducida permite la iden-
tificacién de un grupo de pacientes con una mayor
probabilidad de sufrir EAC angiografica e isquemia
mas extensa en términos de segmentos hipoperfun-
didos y numero de vasos afectados.

Perfusion miocardica con estrés

Desde la llegada de la imagen de perfusion mio-
cardica, el foco de la RMC con estrés vasodilatador
se ha desplazado de la deteccion de la DS inducida
a la deteccion de un DP. De hecho, existen pocos
estudios de RMC que evaluen el valor diagndstico
de la DS inducida con vasodilatadores para la de-
teccion de la EACY!, Un DP es normalmente la
consecuencia de una estenosis arterial coronaria
epicardica significativa, aunque con ciertas limi-
taciones debido a la enfermedad microvascular!>!®
y la circulaciéon colateral'’, y puede ser usada para
diagnosticar y evaluar de forma no invasiva la se-
veridad de una estenosis coronaria. En este estudio
se utilizd6 un método cualitativo para evaluar la
RMC de estrés. Usando esta aproximacion, estu-
dios previos han obtenido resultados alentadores
para el diagnéstico de EAC angiograficamente
significativa>!>'31°. En nuestro grupo hemos obser-
vado una fiabilidad semejante a la de estos estudios
en cuanto a la utilidad de DP para la deteccion de
EAC, con una sensibilidad del 92% y una especifi-
cidad del 62%. Por lo tanto, la presencia de DP es



—_—
A p < 0,0001 para la tendencia
_ 69
100
79
751
g -—
(] =
2 5o- p=0,05
o
o
O
25 22 <+
. p < 0,001
0 T T
n=37 n=76 n=>53
Perfusion anormal - + +-
DS inducida - - +
B —
p < 0,0001 para la tendencia
< 84 74
g 7
e .
o 6,2
f 6 ]
o
o 5 - P
=) =0,044
*OEJ 4- p=4
£
& 34
[72] >
S 24 p < 0,001
e
g 14 0,5
El | . ,
n=237 n=76 n=>53
Perfusién anormal - + +-
DS inducida - - +
C —
p < 0,0001 para la tendencia
= 87 18
B3
g 71
4 6 14
S
L 51 >
] p = 0,036
8 44
(%]
€ 3
o 2 04 >
fé’ N p < 0,001
=
O T T
n=37 n=76 n=>53
Perfusién anormal - + +-
DS inducida - - +

Figura 3. Porcentaje de pacientes con enfermedad arterial coronaria y ex-
tension de la isquemia para los tres grupos. A: porcentaje de pacientes con
enfermedad de las arterias coronarias. B: niimero de segmentos hipoper-
fundidos. C: nimero de vasos enfermos.

—: ausencia de indice; +/—: el indice puede estar presente 0 ausente; +:
presencia de indice; DP: déficit de perfusion; DS: disfuncion sistdlica; EAC:
enfermedad de las arterias coronarias.

Husser O et al. Valor diagnéstico de la RMC de estrés

un parametro muy sensible pero no muy especifico
para la presencia EAC significativa®,

Consideraciones fisiopatologicas.
La «cascada isquémica»

Con el incremento de la severidad, la isquemia
miocardica puede originar anomalias en la perfu-
sion del miocardio, disfuncion diastdlica y sisto-
lica, cambios electrocardiograficos y finalmente
sintomas de angina. Esta secuencia se conoce como
«cascada isquémica»®’. La RMC de estrés farmaco-
logico permite evaluar de manera fiable dos de los
escalones de la cascada isquémica: DS inducida y el
DP que la precede. En consecuencia, en nuestro es-
tudio el 96% de los pacientes con DS inducida pre-
sentaron un estudio de perfusion anormal. La DS
inducida no es un parametro sensible, pero si alta-
mente especifico, con un valor predictivo positivo
excelente. De hecho, sélo 2 pacientes que presen-
taron DS inducida no tuvieron lesiones angiogra-
ficas severas. Un caso fue el de una mujer que tenia
tres injertos de bypass coronario permeables en tres
arterias coronarias ocluidas y el otro caso fue el de
un varén que tenia una lesién de un 60% en el te-
rritorio de la DS inducida. Después de ajustar por
las caracteristicas clinicas y por los parametros de
RMC, la presencia de DS inducida proporciond
un valor diagnoéstico adicional independiente. De
hecho, los pacientes con DS inducida tuvieron una
probabilidad 2 veces mayor de tener EAC que los
pacientes con solo perfusion anormal.

Clasificacion de los pacientes

Desde un punto de vista fisiopatoldgico, este es-
tudio valida que la cascada isquémica permite la
clasificaciéon de los pacientes de acuerdo con la se-
veridad de la isquemia. Con el estudio de la DS in-
ducida, fue posible identificar un grupo de pacientes
que mostraban mas segmentos hipoperfundidos y
mas vasos patoldgicos. De hecho, hemos demos-
trado previamente que los pacientes con una DS in-
ducida estan sometidos también a un mayor riesgo
de eventos adversos y se benefician mas de la revas-
cularizacion®. Ademas, nuestros resultados estan
en consonancia con los datos derivados de un me-
taanalisis reciente que comparo la imagen de per-
fusién miocardica con DS evaluada mediante eco-
cardiografia de estrés y concluia que la imagen de
perfusién es una modalidad sensible pero con baja
especificidad para la deteccion de EAC, mientras
que lo contrario era cierto para la DS evaluada me-
diante ecocardiografia de estrés?’. Nuestro estudio
demuestra que utilizando la RMC, la DS inducida
ofrece un valor diagnostico adicional en combina-
cion con los datos clinicos y de perfusion, haciendo
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Figura 4. Test estadistico C de la pre- 0,75
cision diagndstica para la deteccion de
la enfermedad de las arterias corona-
rias utilizando una perfusion anormal
y la disfuncion sistélica inducida. Las
variables clinicas introducidas en el
modelo de regresion logistica fueron
el sexo, la hipertension y la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo. De 0,25
los parametros clinicos, s6lo el sexo
permanecio en el modelo final. EI mo-
delo que incluia el déficit de perfusion

0,50

Sensibilidad

p =0,0277

y los parametros clinicos proporciond 0
un test estadistico C de 0,829. La adi-
cion de la disfuncion sistolica inducida

T
0,25 0,50 0,75 1
1- Especificidad

(en més de 1 segmento) proporcion6
un valor diagndstico superior, incre-

= DP + DS inducida + parametros clinicos

mentando el test estadistico C hasta

DP + parametros clinicos

0,876 (p = 0,028). DP: déficit de perfu-
sion; DS: disfuncion sistolica.

de la RMC de estrés con vasodilatadores una
aproximacion realmente integral para la evaluacion
de la isquemia. El DP, en tanto que ocurre pronto
en la cascada de isquemia, es muy sensible para la
deteccidon de la isquemia; no obstante, debido a la
deteccion de DP irrelevantes clinicamente y la sus-
ceptibilidad a los artefactos, puede proporcionar
mas resultados falsos positivos. La DS inducida con
dipiridamol sélo tiene lugar en estenosis epicardicas
severas. La baja sensibilidad puede deberse a que
este hallazgo no se da en el caso de lesiones menos
severas. Por lo tanto, la DS inducida puede suplir la
carencia de especificidad de los datos de perfusion.

Influencia del farmaco utilizado en la RMC de
estrés

La utilidad diagnostica y pronostica de la
RMC de estrés con dobutamina ha sido validada
previamente®??. La dobutamina provoca mas fre-
cuentemente disfuncién sistélica que los vasodi-
latadores (y en ocasiones en presencia de lesiones
coronarias no muy severas). Como consecuencia de
la alta frecuencia cardiaca, la dobutamina no es el
farmaco ideal para evaluar la perfusion debido a las
dificultades inherentes para reconstruir imagenes de
perfusién cuando se acorta el ciclo cardiaco. Por su
parte, la DS inducida utilizando vasodilatadores no
es un fenémeno frecuente y cuando ocurre se asocia
con una isquemia severa. Paetsch et al’ observaron
que la DS inducida por adenosina ocurria en seg-
mentos con al menos un 75% de DP transmural y
estaba relacionada con una estenosis coronaria de
alto grado (> 75%). Por el contrario, la DS indu-
cida por dobutamina se observo en areas sin DP y

390 Rev Esp Cardiol. 2009;62(4):383-91

se asocid con estenosis coronarias menos severas
(> 50%).

Por lo tanto, el uso de dipiridamol, a pesar de ser
menos potente que la dobutamina para la DS indu-
cida, puede ser ventajoso para identificar grupos de
pacientes con isquemia severa y clinicamente signi-
ficativa®, y por ello puede mejorar la especificidad
de la RMC de estrés. Ademas, el valor diagnostico
adicional de la DS inducida aportado con la meto-
dologia utilizada en el presente estudio se puede ob-
tener en un lapso muy corto (durante una apnea de
14 s) sin prolongar el tiempo de adquisicion, por lo
que esta aproximacion es facilmente aplicable en la
préactica clinica.

Limitaciones del estudio

El presente estudio esta limitado por su natura-
leza retrospectiva. De los 600 pacientes que fueron
sometidos a un estudio de RMC de estrés con di-
piridamol, los que mostraron un estudio de RMC
anormal estuvieron mas predispuestos a verse so-
metidos a una angiografia coronaria que los que
presentaron un estudio de RMC completamente
normal. Esto supone una limitacion para la genera-
lizacion de nuestros datos y puede explicar la alta
prevalencia de EAC y la baja especificidad del DP
en nuestro estudio.

CONCLUSIONES

Al utilizar RMC de estrés con dipiridamol, la de-
teccion de disfuncion sistélica inducida ofrece un
valor diagnéstico adicional al estudio de imagen de
perfusion para la deteccion de lesiones coronarias



significativas en pacientes con dolor toracico y
enfermedad arterial coronaria conocida o sospe-
chada. Sobre la base de la cascada isquémica, la
presencia de DS inducida permite identificar un
grupo de pacientes con una isquemia mas severa y
mayor probabilidad de sufrir enfermedad coronaria
significativa.
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