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Introducción y objetivos. El valor relativo de la eco-
cardiografía de ejercicio (EE) sobre la ecocardiografía ba-
sal cuando esta última incorpora información sobre la re-
gurgitación mitral (RM) es desconocido. Además, hay
poca información sobre el valor del empeoramiento de la
RM durante el ejercicio en pacientes con disfunción ven-
tricular. El objetivo fue investigar: a) si la EE incrementa el
valor pronóstico de la ecocardiografía Doppler basal, y 
b) si la RM posterior al ejercicio incrementa el valor pro-
nóstico de la EE en pacientes con disfunción ventricular. 

Métodos. Se realizó el seguimiento de un grupo de
388 pacientes consecutivos con disfunción ventricular du-
rante 2,1 ± 1,5 años. Hubo 46 eventos (infarto de miocar-
dio en 10 y muerte cardiaca en 36). 

Resultados. Hubo 43 eventos en 319 pacientes con
EE anormal frente a 3 eventos en 69 pacientes con EE
normal (el 13 frente al 4%; p = 0,04), mientras que hubo
20 eventos en 103 pacientes con RM � moderada basal
frente a 26 eventos en los 288 con RM ligera o sin RM (el
19 frente al 9%; p = 0,006). La RM basal, el doble pro-
ducto pico y el número de territorios afectos en la EE es-
taban independientemente asociados con eventos. Las
mismas variables junto con el empeoramiento de la RM
estaban independientemente asociadas con muerte car-
diaca.

Conclusiones. La EE mantiene su valor pronóstico so-
bre la ecocardiografía basal incluso cuando ésta incorpo-
ra información sobre la RM en pacientes con disfunción
ventricular. El empeoramiento de la RM aumenta el valor
predictivo de la EE para muerte cardiaca en pacientes
con disfunción ventricular.
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Value of Resting and Exercise Mitral
Regurgitation During Exercise
Echocardiography to Predict Outcome in
Patients With Left Ventricular Dysfunction

Introduction and objectives. The relative value 
of exercise echocardiography (EE) over resting
echocardiography when this last incorporates information
on mitral regurgitation (MR) is unknown. Furthermore,
limited data exists regarding to the value of MR
worsening during exercise in patients with LV dysfunction.
We investigated whether: a) EE has incremental value
over a resting echo-Doppler study; and b) post-exercise
MR increments the value of EE for predicting outcome in
patients with LV dysfunction. 

Methods. 388 consecutive patients with LV dysfunction
(LV ejection fraction <50%) were followed for 2.1 (1.5)
years. There were 46 hard events (myocardial infarction
in 10 and cardiac death in 36). 

Results. There were 43 events in 319 patients with
abnormal EE vs 3 events in 69 patients with normal EE
(13% vs 4%, P=.04), whereas there were 20 events in the
103 patients with at least moderate resting MR vs 26
events in the 288 with no/mild MR (19% vs 9%, P=.006).
Resting MR, peak heart rate x blood pressure, and nº of
diseased territories on EE were independently associated
to hard events. The same variables and MR worsening
were independently associated to cardiac death.

Conclusions. EE maintains its higher prognostic
value over resting echocardiography even when this last
incorporates information on MR. MR worsening
increments the value of EE for predicting cardiac death
in patients with LV dysfunction.
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INTRODUCCIÓN

Es notorio el valor de la ecocardiografía de ejercicio
(EE) para la predicción de muerte e infarto de miocar-
dio1,2. Sin embargo, hay menos información respecto a
su posible valor incremental sobre la ecocardiografía
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basal en pacientes con disfunción ventricular, particu-
larmente cuando se dispone de información sobre la re-
gurgitación mitral basal. Aunque la regurgitación mitral
(RM) puede medirse durante la EE3-5, ésta no es una
práctica habitual y sólo en un reciente estudio se hizo
hincapié en el valor de la RM de ejercicio para predecir
eventos en pacientes con disfunción ventricular6. 

El propósito de este estudio fue: a) determinar si la
EE tiene valor incremental sobre un estudio de ecocar-
diografía Doppler basal, y b) investigar si la RM pos-
tejercicio inmediato añade información a la EE para
predecir eventos en pacientes con disfunción ventricu-
lar. 

MÉTODOS

Pacientes

A partir de una base de datos de 2.479 pacientes que
realizaron EE en cinta en nuestra institución durante
un período de 4,2 años, seleccionamos a los que pre-
sentaban un fracción de eyección ventricular izquierda
(FEVI) < 50%. Se excluyó a los pacientes con RM or-
gánica, enfermedad valvular aórtica significativa y
miocardiopatía dilatada o hipertrófica demostradas. El

grupo final consistía de 388 pacientes (edad media, 64
± 10 años; 312 varones). Había disfunción ventricular
basal ligera (FEVI entre el 40 y el 49%) en el 43% de
los pacientes, moderada (FEVI entre el 30 y el 40%)
en el 32% y severa (FEVI < 30%) en el 25%. Según el
estado sintomático, 20 pacientes tenían angina típica
(5%), 166 probable angina (42%), 9 dolor precordial
no cardiaco (2%) y 22, disnea (6%). El resto de pa-
cientes (44%) estaba asintomático. Las razones para
realizar EE en estos últimos incluían infarto agudo de
miocardio (IAM) previo, disfunción ventricular en la
ecocardiografía basal y electrocardiograma (ECG) po-
sitivo o no diagnóstico en una prueba de esfuerzo con-
vencional. La tabla 1 muestra el resto de las caracterís-
ticas clínicas. Sólo el 5% de los pacientes estaban
tomando bloqueadores beta en el momento de la EE,
pues nuestra práctica habitual es suspenderlos previa-
mente. 

Ecocardiografía de ejercicio

Se midieron la frecuencia cardiaca, la presión arte-
rial y el ECG en reposo y en cada etapa del ejercicio.
Se estimuló a los pacientes a realizar el ejercicio máxi-
mo según los protocolos ajustados (Bruce 87%, Bruce
modificado 10%, Naughton 3%) hasta el agotamiento
o hasta que alcanzaban un criterio de terminación,
como descenso o ascenso del segmento ST > 2 mm,
arritmia significativa, hipertensión grave (presión arte-
rial sistólica [PAS] > 240 mmHg o diastólica [PAD] >
110 mmHg), respuesta hipotensiva (descenso ≥ 20
mmHg) o síntomas limitantes. El ECG se consideró
positivo en caso de ascenso o descenso horizontal o
descendente del segmento ST ≥ 1 mm a los 80 ms des-
pués del punto J, y no diagnóstico cuando el ECG ba-
sal era anormal o el paciente recibía tratamiento con
digoxina. 

Se realizó una ecocardiografía bidimensional con
imagen fundamental o armónica en los planos estándar
en reposo y pico de ejercicio7. La EE en pico se reali-
zaba cuando había signos o síntomas de agotamiento o
bien se alcanzaba algún criterio de terminación. Las
imágenes se almacenaron en disco para su posterior
análisis. 

Análisis de las imágenes

Se realizó en una pantalla digitalizada en formato
quad para la comparación de los mismos planos en si-
tuación basal y de pico de ejercicio. Se dividió el ven-
trículo izquierdo en 16 segmentos8, asignando cada
segmento a cada uno de los 3 territorios coronarios9.
La aparición de una anomalía de la motilidad segmen-
taria (AMS) o el empeoramiento desde hipocinesia se
consideraban una respuesta isquémica. La persistencia
de una AMS que afectaba al menos a un segmento o el
empeoramiento desde acinesia se consideraban necro-

ABREVIATURAS

AMS: anomalía de la motilidad segmentaria.
EE: ecocardiografía de ejercicio.
FEVI: fracción de eyección ventricular izquierda.
IAM: infarto agudo de miocardio.
RM: regurgitación mitral.

TABLA 1. Características clínicas basales 

y medicación en el momento de 

la ecocardiografía de ejercicio

Hipertensión arterial 203 (52)
Hipercolesterolemia 203 (52)
Historia de tabaquismo 129 (33)
Historia familiar de EAC 52 (13)
Diabetes mellitus 86 (22)
Historia clínica de infarto de miocardio 182 (47)
Revascularizaciones 81 (21)
Fibrilación auricular 34 (9)
Bloqueo de rama izquierda/ritmo de marcapasos 105 (27)
Nitratos 112 (29)
Antagonistas del calcio 31 (8)
IECA/ARA-II 166 (43)
Bloqueadores beta 19 (5)
Diuréticos 81 (21)
Digoxina 35 (9)

ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina II; EAC: enfermedad
arterial coronaria; IECA: inhibidores de la enzima de conversión de la angio-
tensina.
Los valores expresan el número (porcentaje).
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sis, excepto en el caso de hipocinesia aislada del seg-
mento posterobasal10 e hipocinesia septal en pacientes
con bloqueo completo de la rama izquierda del haz de
His, marcapasos o cirugía reciente. En estos casos, la
hipocinesia se consideraba normal. Por otra parte, en
pacientes con disfunción ventricular global de origen
desconocido, una respuesta de mejoría progresiva se
consideraba normal e indicaba el diagnóstico de mio-
cardiopatía dilatada11. En el resto de pacientes, se defi-
nía una EE positiva cuando había isquemia o necrosis
en un territorio coronario12,13. Se calculó un índice de
motilidad segmentaria en reposo y ejercicio, puntuán-
dose la motilidad normal como 1, la hipocinesia 2, la
acinesia 3 y la discinesia 4. La FEVI en reposo y ejer-
cicio fue medida mediante estimación visual14 por un
observador.

Medición de la regurgitación mitral

La RM se midió con Doppler-color en el plano api-
cal de 4 cámaras en situación basal y en el período in-
mediato postejercicio (dentro de 30 s). El área de RM
se basaba en el área total del chorro y se graduó como
ligera (< 4 cm2), moderada (4-8 cm2) o severa (> 8
cm2), según se ha descrito15. Se consideró que había
empeoramiento de la RM cuando se observaba un in-
cremento de al menos un grado entre la RM basal y la
posterior al ejercicio. La variabilidad interobservador e
intraobservador en la determinación del grado de RM
basal y de ejercicio se midió en 30 pacientes con señal
de RM aleatoriamente escogidos. 

Seguimiento

El seguimiento y la determinación de eventos se
realizaron mediante la revisión de las historias clíni-
cas y los certificados de defunción. Tuvimos acceso a
los ingresos hospitalarios, las consultas extrahospita-
larias y los servicios de urgencias de todos los cen-
tros del SERGAS y no se perdió a ningún paciente
durante el seguimiento. En última instancia, si al fi-
nal del estudio no había datos de algún paciente, se
acudía a consultar la base de datos de la tarjeta sani-
taria donde, si no había causado baja por muerte, se
verificaba que no hubiese sido dado de baja por emi-
gración fuera de la comunidad autónoma. En caso de
baja por muerte de causa desconocida, la información
exacta de la causa de la muerte (cardiovascular, neo-
plasia, etc.) se obtenía del Registro de Mortalidad de
Galicia. Se consideraron únicamente los eventos se-
rios, definidos como muerte cardiaca e IAM no fatal.
La muerte cardiaca se consideraba en caso de muerte
súbita, muerte precedida por un episodio coronario
agudo o fallo cardiaco, trasplante cardiaco, descarga
apropiada de un desfibrilador, y también cuando se
excluyeron causas no cardiacas por los certificados
de defunción. La muerte súbita que ocurría sin otra
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explicación se consideraba como de origen cardiaco.
Se registraron los procedimientos de revasculariza-
ción durante el seguimiento.

Análisis estadístico

Las variables continuas se describen como media ±
desviación estándar. Las variables categóricas se des-
criben como porcentajes y la comparación entre gru-
pos se realizo mediante el test de la χ2. La superviven-
cia libre de eventos se estimó mediante el método de
Kaplan-Meier con el método de tiempo hasta el primer
evento. Los pacientes que murieron de eventos no car-
diacos y los que fueron revacularizados antes de un
evento fueron excluidos en el momento de la muerte o
la revascularización.

Las asociaciones univariables de las variables clíni-
cas, eco-Doppler basal, prueba de esfuerzo, EE y RM
postejercicio con los eventos duros se midieron con el
modelo de riesgos proporcionales de Cox. Se conside-
raron significativos los valores de p < 0,1. Se exponen
los intervalos de confianza (IC) del 95%, así como la
razón de riesgo (RR). Se midió el valor incremental de
la EE sobre las variables clínicas, eco-Doppler basal y
prueba de esfuerzo, así como el valor incremental del
incremento de la RM sobre la EE. El primer paso in-
cluía datos clínicos, de la eco-Doppler basal y de la
prueba de esfuerzo. En el segundo paso se introdujo la
EE. Debido a que diferentes variables de la EE pueden
expresar el mismo concepto de empeoramiento de la
función ventricular izquierda, se eligió la mejor varia-
ble relacionada con el pronóstico mediante curvas
ROC (receiver operator curve). El último paso con-
sistía en la RM posterior al ejercicio. Se realizó un
análisis para el evento combinado (muerte cardiaca +
infarto no fatal) y otro para muerte cardiaca exclusiva-
mente. Se exponen los valores del área bajo la curva
(ABC) estimados con curvas ROC para cada paso del
análisis multivariable. 

RESULTADOS 

Ecocardiografía de ejercicio

Los datos clínicos, del ECG y hemodinámicos du-
rante la EE se muestran en la tabla 2. La EE se consi-
deró normal en 69 pacientes (18%) y anormal en 319
(82%). Se detectaron AMS en reposo en 244 pacientes
(63%) e isquemia en 230 pacientes (59%). De estos úl-
timos, 158 (69%) tenían también AMS basales. Se ob-
servaron AMS en la distribución de un único vaso du-
rante el ejercicio en 86 pacientes (22%) y en una
distribución multivaso en 233 (60%). Dichas AMS se
detectaron en el territorio de la arteria descendente an-
terior (ADA) en 293 pacientes (76%), y en el de la ar-
teria circunfleja y/o coronaria derecha (ACx/ACD) en
251 (65%).



Variabilidad en la medición 
de la regurgitación mitral

La variabilidad interobservador en la graduación de
la RM basal y postejercicio fue del 3% (κ = 0,94) y

10% (κ = 0,83), mientras que la variabilidad intraob-
servador fue del 0% (κ = 1,00) y 3% (κ = 0,94), res-
pectivamente. 

Graduación de la regurgitación basal 
y postejercicio

Había RM en reposo en 233 pacientes (60%), que
era moderada o severa en 103 (27%), mientras que se
detectaba después del ejercicio en 244 pacientes
(63%), en los que era moderada o severa en 153
(39%). Ocurrió empeoramiento de la RM en 79 pa-
cientes (20%). Entre éstos era ligera en 14, moderada
en 52 y severa en 13 pacientes. La mayoría de estos
pacientes con empeoramiento de la RM tenía RM lige-
ra en situación basal (48 pacientes, 61%), mientras que
8 la tenían moderada (10%) y 23 no tenían RM (29%).
La figura 1 es un ejemplo de un paciente con empeora-
miento de la RM. La tabla 3 muestra que los datos
ecocardiográficos en reposo y ejercicio eran más anor-
males en los pacientes con empeoramiento de la RM
que en los pacientes sin empeoramiento. 

Procedimientos de revascularización

Durante el seguimiento se revascularizó a 113 pa-
cientes (29%; angioplastia en 49 pacientes, cirugía en
64). De ellos, 109 que fueron revascularizados antes de
algún evento fueron excluidos en la fecha de la revas-
cularización. Como cabía esperar, los pacientes que
fueron revascularizados tenían peores test de esfuerzo
que los no revascularizados, con una mayor prevalencia
de angina durante la prueba (el 32 frente al 12%; p <
0,0001), ECG positivo (el 20 frente al 7%; p < 0,0001),

TABLA 2. Datos clínicos, electrocardiográficos 

y hemodinámicos durante la ecocardiografía 

de ejercicio

Frecuencia cardiaca basal (lat/min) 84 ± 15
Frecuencia cardiaca pico (lat/min) 142 ± 22
Presión arterial sistólica basal (mmHg) 136 ± 19
Presión arterial sistólica pico (mmHg) 162 ± 29
Doble producto pico 23.132 ± 5.919
MET 7,9 ± 3,0
Porcentaje alcanzado de la frecuencia 

cardiaca máxima prevista 91 ± 13
< 85% de la frecuencia cardiaca máxima prevista 114 (29%)
Angina durante el ejercicio 70 (18%)
Respuesta ECG

Positiva* 43 (11%)
Negativa 81 (21%)
No diagnóstica 264 (68%)

Razones de terminación
Agotamiento 339 (87%)
Angina 19 (5%)
Dolor en las extremidades inferiores 30 (8%)

Fracción de eyección basal 37 ± 9
Fracción de eyección pico 36 ± 11
∆ en la fracción de eyección –1 ± 7
Índice de motilidad segmentaria basal 1,7 ± 0,3
Índice de motilidad segmentaria pico 1,8 ± 0,4
∆ en el índice de motilidad segmentaria 0,1 ± 0,3

MET: equivalentes metabólicos; ECG: electrocardiograma.
*ECG positivo: ascenso del segmento ST o bien descenso de tipo descendente
u horizontal de al menos 1 mm a los 80 ms después del punto J.

Fig. 1. Ejemplo de un paciente con
disfunción ventricular ligera (FEVI ba-
sal, 49%; FEVI ejercicio, 46%) y apari-
ción de RM severa con el ejercicio.
Arriba izquierda: no hay RM en repo-
so; arriba derecha: se detecta RM se-
vera en el postejercicio inmediato;
abajo izquierda: la RM es similar 30 s
después; abajo derecha: desaparición
de la señal de RM 7 min más tarde. 
FEVI: fracción de eyección del ven-
trículo izquierdo; RM: regurgitación
mitral.
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EE anormal (el 91 frente al 79%; p < 0,01), isquemia
en la EE (el 80 frente al 52%; p < 0,0001) y afectación
multiterritorio (el 71 frente al 56%; p < 0,001).

Eventos

Durante un seguimiento medio de 2,1 ± 1,5 años
(mediana, 2,0 años; máximo, 5 años), ocurrieron 61
eventos serios. De éstos, 46 ocurrieron antes de al-
guna revascularización y fueron utilizados para es-
timar la supervivencia libre de eventos por el méto-
do de Kaplan-Meier, así como para construir las
curvas de supervivencia de Kaplan-Meier. Las cau-
sas de estos 46 eventos fueron IAM no fatal en 10
pacientes (25%) y muerte cardiaca en 36 (75%).
Las causas de muerte cardiaca fueron IAM fatal en
4, deterioro de fallo cardiaco en 4 y muerte súbita
en 2. Se consideró muerte cardiaca extrahospitala-
ria en otros 20 pacientes después de excluir causas
no cardiacas según el certificado de defunción. El
trasplante cardiaco en 2 pacientes y la descarga
apropiada de un desfibrilador en otros 4 pacientes
se consideraron también como muerte. De los 46
eventos, 43 ocurrieron en 319 pacientes con resul-
tado anormal de la EE y 3 en los 69 pacientes con
resultado normal (el 13 frente al 4%; p = 0,04). Los
eventos fueron más frecuentes en pacientes con RM
basal moderada o severa (el 19 frente al 9%; p =
0,006), así como en los que tenían RM postejerci-
cio moderada o severa (el 19 frente al 7%; p <
0,0001). Los pacientes que tenían empeoramiento
de la RM o bien RM moderada o severa post-ejerci-
cio tenían más eventos (el 19 frente al 7%; p <
0,0001) y más muertes cardiacas (el 16 frente al
4%; p < 0,0001) que los pacientes sin estas caracte-
rísticas. En cuanto a la fracción de eyección (FE)

basal (un índice pronóstico ampliamente utilizado),
era de 37,3 ± 8,6 en pacientes sin eventos y de 33,6
± 7,8 en los que tenían eventos (p = 0,004); mien-
tras que los valores de FE pico eran de 36,8 ± 10,7
frente a 31,1 ± 9,1, respectivamente (p < 0,0001).

Predictores del evento combinado 
(muerte cardiaca + infarto de miocardio)

Las variables significativamente asociadas con el
riesgo del evento combinado mediante análisis uni-
variable se muestran en la tabla 4. Los predictores
independientes fueron la RM basal (RR = 1,3; IC
del 95%, 1,1-1,4; p = 0,0001), el doble producto
pico (RR = 0,91; IC del 95%, 0,86-0,96; p = 0,001)
y el número de territorios afectados en la EE (RR =
1,6; IC del 95%, 1,2-2,1; p = 0,001; valor incre-
mental p = 0,001). La mayoría de las variables de
la EE que resultaron significativas en el análisis
univariable tenían también valor pronóstico incre-
mental cuando eran introducidas en el modelo en
lugar del número de territorios afectados: EE anor-
mal EE (p = 0,008), FEVI pico (p = 0,02), ∆ en la
FEVI (p = 0,01), índice de motilidad segmentaria
pico (p = 0,01), afectación multiterritorio (p =
0,003), AMS en el territorio de la ADA (p = 0,006),
AMS en el territorio de la ACx/ACD (p = 0,004) e
isquemia en el territorio de la ACx/ACD (p = 0,01).
No se demostró ninguna mejoría predictiva al aña-
dir el empeoramiento de la RM para el evento com-
binado. 

Predictores de muerte cardiaca

Los predictores independientes fueron RM basal
(RR = 1,3; IC del 95%, 1,1-1,5; p = 0,002), doble pro-

TABLA 3. Datos clínicos y hemodinámicos en pacientes con y sin empeoramiento de la regurgitación mitral

Sin empeoramiento de la RM (n = 309) Empeoramiento de la RM (n = 79) p

Infarto de miocardio previo 137 (44%) 44 (56%) 0,08
Necrosis en la ecocardiografía basal 191 (62%) 53 (67%) 0,4
Fracción de eyección basal 37 ± 9 37 ± 9 0,9
Fracción de eyección pico 37 ± 11 33 ± 9 0,003
∆ en la fracción de eyección 0 ± 7 -4 ± 7 < 0,0001
Índice de motilidad segmentaria basal 1,7 ± 0,3 1,7 ± 0,3 0,9
Índice de motilidad segmentaria pico 1,8 ± 0,4 1,9 ± 0,3 0,001
∆ en el índice de motilidad segmentaria 0,1 ± 0,2 0,2 ± 0,3 < 0,0001
Territorios afectados (n) 1,8 ± 1,2 2,3 ± 1,0 < 0,0001
Afectación multiterritorio 172 (56%) 61 (77%) < 0,0001
EE normal 64 (21%) 5 (6%) 0,002
Isquemia 173 (56%) 60 (76%) 0,001
Necrosis sin isquemia 72 (23%) 14 (18%) 0,4
Isquemia a distancia 95 (31%) 33 (42%) 0,08
Isquemia en el territorio de la ADA (± otros territorios) 171 (55%) 57 (72%) 0,007
Isquemia en el territorio de la ACx/ACD (± otros territorios) 149 (48%) 56 (71%) < 0,0001

ADA: arteria descendente anterior; ACx: arteria circunfleja; ACD: arteria coronaria derecha; EE: ecocardiografía de esfuerzo; RM: regurgitación mitral.
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ducto pico (RR = 0,89; IC del 95%, 0,84-0,96; p =
0,001), número de territorios afectados en la EE (RR =
1,6; IC del 95%, 1,1-2,3; p = 0,007, valor incremental
p = 0,001) y empeoramiento de la RM (RR = 2,2; IC
del 95%, 1,1-4,4; p = 0,04, valor incremental p =
0,04). La figura 2 muestra el porcentaje de superviven-
cia según el grado de RM basal. El porcentaje de su-
pervivencia según los resultados de la EE y la presen-
cia o ausencia de empeoramiento de la RM se
representan en la figura 3. La figura 4 muestra las cur-
vas ROC y valores de ABC en cada paso para la pre-
dicción del evento combinado y la muerte cardiaca,
respectivamente.

DISCUSIÓN

Los hallazgos más relevantes fueron que la EE man-
tiene su valor pronóstico incremental sobre la ecocar-
diografía basal, incluso cuando esta última ofrece in-
formación sobre la RM basal, y que el empeoramiento
de la RM incrementa el valor pronóstico de la EE para
la predicción de muerte cardiaca en pacientes con dis-
función ventricular. Estos hallazgos se evidenciaron en
una población con una gran proporción de pacientes
con disfunción ventricular isquémica (prueba positiva
en el 82% de pacientes) y podrían diferir en una pobla-
ción con distintas características. 

TABLA 4. Riesgo de eventos cardiacos (muerte cardiaca e infarto de miocardio no fatal) por análisis univariable

de las variables clínicas, la ecocardiografía Doppler basal, la prueba de esfuerzo y la ecocardiografía de

ejercicio

Variables p RR IC del 95%

Características clínicas
Edada 0,001 1,8 1,3-2,6
Sexo 0,06 2,3 1,0-5,3
Hipercolesterolemia 0,09 0,6 0,3-1,1
Revascularizaciones previas 0,09 1,7 0,9-3,1

Variables eco-Doppler basales
Fracción de eyección basal 0,01 0,96 0,93-0,99
Índice de motilidad segmentaria basalb 0,004 3,8 1,5-9,5
Necrosis en la eco basal 0,02 2,3 1,2-4,5
Regurgitación mitral basal (por cm2) < 0,0001 1,3 1,1-1,5
Regurgitación mitral basal (por grado) < 0,0001 1,8 1,3-2,5

Variables de la prueba de esfuerzo
METb < 0,0001 0,83 0,75-0,92
Doble producto picoc < 0,0001 0,89 0,84-0,94
Porcentaje alcanzado de la FCMT 0,07 0,1 0,01-1,20
ECG negativo 0,06 0,4 0,1-1,0

Variables de la ecocardiografía de ejercicio
Eco de ejercicio anormal < 0,0001 4,6 1,4-14,9
Isquemia < 0,0001 1,9 1,0-3,5
Isquemia a distancia 0,02 2,0 1,0-3,5
Fracción de eyección picob < 0,0001 0,95 0,92-0,97
∆ en la fracción de eyecciónb 0,002 0,93 0,90-0,98
Índice de motilidad segmentaria picob < 0,0001 5,6 2,2-14,1
Número de territorios afectos < 0,0001 1,7 1,3-2,3
Afectación multiterritorio 0,001 3,3 1,6-6,6
Territorio de la ADA (± otros territorios) 0,007 3,3 1,4-7,7
Territorio de la ACx/ACD (± otros territorios) 0,002 3,4 1,6-7,3
Isquemia en el territorio de la ADA 0,05 1,8 1,0-3,4
Isquemia en el territorio de la ACx/ACD 0,003 2,5 1,4-4,7

Regurgitación mitral postejercicio
Regurgitación mitral postejercicio (por cm2) < 0,0001 1,3 1,2-1,5
Regurgitación mitral postejercicio (por grado) < 0,0001 2,0 1,4-2,7
Cambio en la regurgitación mitral (por cm2) 0,04 1,3 1,0-1,6
Incremento en la regurgitación mitral ≥ 1 grado 0,02 2,1 1,1-4,1

ACD: arteria coronaria derecha; ACx: arteria circunfleja; ADA: arteria descendente anterior; ECG: electrocardiograma; FCMT: frecuencia cardiaca máxima teórica; IC:
intervalo de confianza; MET: equivalentes metabólicos; RR: razón de riesgo.
aPor década. bPor 1 U. cPor 1.000 U. 
También se testaron las siguientes (no significativas, p > 0,1) variables: diabetes mellitus, hipertensión, tabaquismo, historia familiar de enfermedad coronaria, uso
de bloqueadores beta, nitratos, antagonistas del calcio, inhibidores de la enzima de conversión de la angiotensina, digoxina o diuréticos en el momento de la prue-
ba de esfuerzo, frecuencia cardiaca basal, ECG basal anormal, angina típica, infarto de miocardio previo, angina durante la prueba de esfuerzo, ECG positivo, sólo
necrosis en la EE e ∆ en el índice de motilidad segmentaria.
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Regurgitación mitral como predictora 
de eventos

Se ha demostrado que la RM basal es una potente
predictora de muerte de origen cardiaco en pacientes
con enfermedad coronaria16,17. Sin embargo, que sepa-
mos, no hay estudios con un número importante de pa-
cientes que hayan analizado el valor de la medición de
la RM en situación basal y durante el ejercicio para la

predicción de eventos en pacientes con disfunción
ventricular. Un estudio reciente de Lancellotti et al6,
realizado en pacientes con disfunción ventricular is-
quémica, encontró que el incremento de la RM con el
ejercicio identificaba a un subgrupo con mayor riesgo
de eventos durante el seguimiento, incluidos la muerte
y los ingresos por insuficiencia cardiaca. Sin embargo,
estos hallazgos no se contrastaban con los de la EE,
por lo que el valor relativo incremental de la RM por
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Fig. 2. Curvas de supervivencia de
Kaplan-Meier en pacientes sin RM, o
con RM ligera, moderada, o severa en
situación basal. Sin RM frente a RM li-
gera, p = NS. Sin RM frente a RM mo-
derada, p = 0,01. Sin RM frente a RM
severa, p < 0,001; ligera frente a mo-
derada, p = NS; ligera frente a severa,
p = 0,02; moderada frente a severa, 
p = NS. El porcentaje de supervivencia
era del 94% en pacientes sin RM, del
91% en los que tenían RM ligera, del
84% en pacientes con RM moderada
y del 69% en pacientes con RM seve-
ra.
RM: regurgitación mitral.

Fig. 3. Curvas de supervivencia de
Kaplan-Meier en pacientes clasifica-
dos según los resultados de la EE y el
incremento en la RM con el ejercicio.
Test negativo/no empeoramiento de la
RM frente a test negativo/empeora-
miento de la RM, p = NS; test negati-
vo/no empeoramiento de la RM frente
a test positivo/no empeoramiento de
la RM, p = 0,03; test negativo/no em-
peoramiento de la RM frente a test po-
sitivo/empeoramiento de la RM, p =
0,001; test negativo/empeoramiento
de la RM frente a test positivos
con/sin empeoramiento de la RM, p =
NS; test positivo/no empeoramiento
de la RM frente a test positivo/empeo-
ramiento de la RM, p = 0,04. El por-
centaje de supervivencia era del 97%
en pacientes con test negativo y sin
empeoramiento de la RM, del 100%
en pacientes con test negativo y em-
peoramiento de la RM, del 91% en pa-
cientes con test positivo y sin empeo-
ramiento de la RM, y del 84% en los
que tenían test positivos con empeo-
ramiento de la RM.
RM: regurgitación mitral.
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encima de la EE no pudo ser investigado. Se ha obser-
vado que el incremento o la aparición de una RM me-
dida con Doppler-color se asocia con disfunción ven-
tricular inducida por el ejercicio, así como con una

mayor extensión de la enfermedad coronaria demos-
trada por angiografía3,4. En el presente trabajo imple-
mentamos los resultados al demostrar que el empeora-
miento de la RM estratifica a los pacientes con
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Fig. 4. Curvas ROC para cada modelo
multivariable de predicción del evento
combinado (arriba) y de muerte car-
diaca (abajo). Se muestran los valores
de área bajo la curva (ABC) y el inter-
valo de confianza (IC) del 95%.
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disfunción ventricular en diferentes categorías de ries-
go. Sin embargo, como se muestra en la figura 4, el
empeoramiento de la RM era sólo de importancia pro-
nóstica en pacientes con EE anormal, con un porcenta-
je de muerte cardiaca del 16% en los que tenían un EE
anormal y empeoramiento de la RM, frente al 9% en
los que tenían EE anormal pero sin empeoramiento de
la RM. La relación entre el empeoramiento de la RM y
la muerte cardiaca podría involucrar distintos mecanis-
mos, como incremento de la RM durante la vida
diaria6, sobrecarga crónica ventricular y progresión de
la afectación miocárdica. 

Regurgitación mitral durante el estrés

La posibilidad de adquirir imágenes de RM durante
el estrés ha sido previamente demostrada3,4. Sin em-
bargo, estas mediciones no están habitualmente inte-
gradas en los protocolos tradicionales. Nuestro método
consistió en adquirir imágenes de ecocardiografía en
el pico de ejercicio e imágenes de Doppler-color en el
postejercicio inmediato. Otros investigadores han usa-
do el ejercicio con bicicleta en supino5,6,18 o la dobuta-
mina19 para medir los cambios en la RM con el estrés.
Así como la bicicleta en supino parece un excelente
método para medir la RM durante el estrés, no lo es el
estrés con dobutamina. La dobutamina produce un
descenso significativo de la poscarga y un efecto ino-
trópico positivo que pueden reducir el orificio regurgi-
tante, y así, la RM. Heinle et al19 no encontraron aso-
ciación entre una respuesta isquémica a la dobutamina
y el empeoramiento de la RM. Así pues, la RM no se
asocia con disfunción ventricular durante isquemia in-
ducida por dobutamina.

Ecocardiografía de ejercicio

El valor incremental de la ecocardiografía de ejerci-
cio por encima de otras variables se ha descrito previa-
mente1,2. Aquí extendemos aquellos resultados al de-
mostrar que ese valor incremental se mantiene cuando
se conoce el grado de RM basal. 

Limitaciones

Se ha obtenido la imagen en el pico de ejercicio en
vez del postejercicio, puesto que se ha demostrado
mayor sensibilidad con la primera7,20. Si hubiéramos
usado la imagen postejercicio, la superioridad de la EE
podría haberse infraestimado. De forma similar, la RM
de postejercicio podría haberse infraestimado si hubié-
ramos utilizado el tiempo de postejercicio para adqui-
rir imágenes de ecocardiografía bidimensional, porque
la severidad de la RM puede disminuir con rapidez. 

La medición de la RM con Doppler-color es un mé-
todo ampliamente dependiente del operador y del apa-
rato, y resulta afectada por la ganancia, los filtros, la
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frecuencia del transductor y el número de imágenes/s,
entre otros21. Con objeto de minimizar estos factores,
los controles eran los mismos en situación basal y pos-
tejercicio. La variabilidad intraobservador e interob-
servador en la graduación de la RM fue menor del 5 y
el 10%, respectivamente, similar a la que se obtuvo en
un estudio previo con dobutamina19. La medición de la
RM en un solo plano, como se hizo en el presente es-
tudio, puede ser simplista, ya que sólo mide una direc-
ción del chorro. La medición de la RM sería más exac-
ta con el método PISA. Aunque el método PISA sería
factible con bicicleta en supino5,6,18, no lo sería si se
utilizara cinta rodante.

Puesto que los resultados de la EE fueron emplea-
dos por el clínico responsable, la información pronós-
tica podría estar reducida, puesto que la mayoría de
pacientes con pruebas severamente positivas que fue-
ron revascularizados podrían haber presentado eventos
si no hubieran sido revascularizados. 

La definición de IAM no fatal se basó en los crite-
rios de la era pretroponímica para la mayoría de pa-
cientes. Por ello, probablemente nos estemos refirien-
do a infartos de cierta entidad y, si se hubieran usado
los criterios actuales más sensibles, el número de
eventos sería mayor a expensas de IAM no fatales.

La FEVI se midió de forma visual en la mayoría de
pacientes. Aunque dicha medición es correcta para uso
clínico14, podría no serlo para un estudio de investiga-
ción. Sin embargo, representa la realidad de lo que se
hace en la mayoría de laboratorios. Nuestro grupo co-
municó una variabilidad intraobservador en la determi-
nación visual de la FEVI de reposo y ejercicio en pa-
cientes con distinto grado de función ventricular, del 9
± 9% y el 10 ± 10%, respectivamente2.

Cerca del 25% de las EE se realizaron con imagen
fundamental. La tecnología ha mejorado notablemente
con el desarrollo de la imagen armónica y la adquisi-
ción continua de imágenes, lo que se podría traducir
en mayor sensibilidad de la técnica. Por desgracia, éste
es un problema común que afecta a los estudios longi-
tudinales realizados en este campo.

Finalmente, aunque la relación entre el aumento de
la RM con el ejercicio y los ingresos por insuficiencia
cardiaca se ha descrito previamente6,18 y sería muy in-
teresante poderla confirmar, no disponemos de esta in-
formación en el momento actual.

CONCLUSIONES

La severidad de la RM basal tiene valor pronóstico
independiente para eventos y para mortalidad de ori-
gen cardiaco. La EE mantiene su valor pronóstico in-
cremental por encima de la ecocardiografía basal in-
cluso cuando esta última contiene información sobre
la RM basal. El empeoramiento o la aparición de una
RM con el ejercicio tiene valor pronóstico indepen-
diente para muerte cardiaca por encima de la EE. Es-



tos resultados destacan la importancia de la medición
de la RM durante la EE para definir el pronóstico.

BIBLIOGRAFÍA

1. Arruda-Olson AM, Juracan EM, Mahoney DW, McCully RB,

Roger VL, Pellikka PA. Prognostic value of exercise echocardio-

graphy in 5,798 patients: is there a gender difference? J Am Coll

Cardiol. 2002;39:625-31.

2. Peteiro J, Monserrat L, Mariñas J, Garrido-Bravo I, Bouzas B,

Muñiz J, et al. Valor pronóstico de la ecocardiografía de ejercicio

en cinta rodante. Rev Esp Cardiol. 2005;58:924-33.

3. Zachariah ZP, Hsiung MC, Nanda NC, Kan MN, Gatewood RP

Jr. Color Doppler assessment of mitral regurgitation induced by

supine exercise in patients with coronary artery disease. Am J

Cardiol. 1987;59:1266-70.

4. Peteiro J, Freire E, Monserrat L, Castro-Beiras A. The effect of

exercise on ischemic mitral regurgitation. Chest. 1998;114:1075-82.

5. Lebrun F, Lancellotti P, Pierard LA. Quantitation of functional

mitral regurgitation during bicycle exercise in patients with heart

failure. J Am Coll Cardiol. 2001;38:1685-92.

6. Lancellotti P, Gerard P, Pierard L. Long-term outcome of patients

with heart failure and dynamic functional mitral regurgitation.

Eur Heart J. 2005;26:1528-32.

7. Peteiro J, Garrido I, Monserrat L, Aldama G, Calvino R, Castro-

Beiras A. Comparison of peak and postexercise treadmill echo-

cardiography with the use of continuous harmonic imaging acqui-

sition. J Am Soc Echocardiogr. 2004;17:1044-9.

8. Bourdillon PD, Broderick TM, Sawada SG, Armstrong WJ, Ryan

T, Dillon JC, et al. Regional wall motion index for infarct and no-

ninfart regions after reperfusion in acute myocardial infarction:

comparison with global wall motion index. J Am Soc Echocar-

diogr. 1989;2:398-407. 

9. Schiller NB, Shah PM, Crawford M, De Maria A, Devareaux R,

Feigenbaum H, et al. Recommendations for quantification of the

left ventricle by two-dimensional echocardiography. American

Society of Echocardiography Committee on Standards, Subcom-

mittee on Quantification of Two-Dimensional Echocardiograms.

J Am Soc Echocardiogr. 1989;2:358-67.

10. Hoffmann R, Lethen H, Marwick T, Rambaldi R, Fioretti P, Pin-

gitore A, et al. Standardized guidelines for the interpretation of

dobutamine echocardiography reduce interinstitutional variance

in interpretation. Am J Cardiol. 1998;82:1520-4.

11. Peteiro J, Monserrat L, Vázquez-Rey E, Calviño R, Vázquez-Ro-

dríguez JM, Fabregas Casal R, et al. Ecocardiografía de ejercicio

para diferenciar la miocardiopatía dilatada de la disfunción ven-

tricular por cardiopatía isquémica. Rev Esp Cardiol. 2003;56:57-

64.

12. Roger VL, Pellikka PA, Oh JK, Bailey KR, Tajik AJ. Identifica-

tion of multivessel disease by exercise echocardiography. J Am

Coll Cardiol. 1994;24:109-14.

13. Ryan Th, Vasey ChG, Presti Ch F, O’Donnell JA, Feigenbaum H,

Armstrong WF. Exercise echocardiography: detection of coro-

nary artery disease in patients with normal left ventricular wall

motion at rest. J Am Coll Cardiol. 1988;11:993-9.

14. Stamm RB, Carabello BA, Mayers DL, Martin RP. Two-dimen-

sional echocardiographic measurement of left ventricular ejection

fraction: prospective analysis of what constitutes an adequate de-

termination. Am Heart J. 1982;104:136-44.

15. Spain MG, Smith MD, Grayburn PA, Harlamert EA, DeMaria

AN. Quantitative assessment of mitral regurgitation by Doppler

color flow imaging: angiographic and hemodynamic correlations.

J Am Coll Cardiol. 1989;13:585-90.

16. Hickey M, Smith L, Muhlbaier L, Harrell FJ, Reves J, Hinoha-

ra T, et al. Current prognosis of ischemic mitral regurgitation.

Implications for future management. Circulation. 1988;78-I:51-

9.

17. Lehman K, Francis C, Dodge H. Mitral regurgitation in early

myocardial infarction. Incidence, clinical detection, and prognos-

tic implications. Ann Intern Med. 1992;117:10-7.

18. Pierard LA, Lancellotti P. The role of ischemic mitral regurgita-

tion in the pathogenesis of acute pulmonary edema. N Engl J

Med. 2004;351:1681-4.

19. Heinle SK, Tice FD, Kisslo J. Effect of dobutamine stress echo-

cardiography on mitral regurgitation. J Am Coll Cardiol. 1995;

25:122-7.

20. Badruddin SM, Ahmad A, Mickelson J, Abukhalil J, Winters

WL, Nagueh SF, et al. Supine bicycle versus post-treadmill exer-

cise echocardiography in the detection of myocardial ischemia: a

randomized single-blind crossover trial. J Am Coll Cardiol.

1999;33:1485-90.

21. Sahn DJ. Instrumentation and physical factors related to visuali-

zation of stenotic and regurgitant jets by Doppler color flow map-

ping. J Am Coll Cardiol. 1988;12:1354-65.

Peteiro J et al. Valor pronóstico de la regurgitación mitral en la ecocardiografía de ejercicio

Rev Esp Cardiol. 2007;60(3):234-43 243


