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Introduccién y objetivos. La troponina T (TnT) es un
marcador muy especifico de dafo miocardico. Nuestro
objetivo fue describir el comportamiento de la TnT des-
pués de la realizacién de la ecocardiografia con dobuta-
mina (EDOB) y valorar su utilidad para mejorar el poder
diagndstico de la EDOB.

Métodos. Los niveles en sangre de TnT fueron obteni-
dos basalmente y a las 3, 6, 12 y 24 h después de hacer
una EDOB en 63 pacientes (edad media: 69 + 9 afios; 38
varones). Se realiz6 coronariografia en 36 de ellos.

Resultados. La EDOB fue positiva en 29 pacientes y
en 15 de ellos hubo un incremento de TnT respecto a los
niveles basales (51%); la EDOB fue negativa en 34 pa-
cientes y solo en 7 se elevd la TnT (20%; p < 0,01). El in-
cremento de los valores de TnT fue superior en pacientes
con respuesta positiva a la EDOB (0,033 + 0,02 frente a
0,026 + 0,01; p < 0,01). El indice de isquemia durante la
EDOB fue mayor si se detectaba posteriormente una ele-
vacién significativa de los valores de TnT (0,41 + 0,31
frente a 0,38 + 0,20; p = 0,01) durante la EDOB. Los pa-
cientes que presentan una elevacion significativa de TnT
tienen mayor frecuencia de cambios en el ECG (92 frente
al 34%; p < 0,01) y angina (42 frente al 9%; p < 0,01) du-
rante la EDOB. Realizamos coronariografia en 36 pacien-
tes. De los 29 pacientes con enfermedad coronaria hubo
22 con EDOB positivo (76%) y 14 con elevacion de TnT
(48%; p < 0,05).

Conclusion. La elevacién de la TnT durante la EDOB
indica que esta prueba puede provocar dafio miocardico
que se asocia a la aparicién de alteraciones de la con-
tractilidad durante la administracién de dobutamina.
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Troponina. Enfermedad coronaria.

Dobutamine Stress Echocardiography and Troponin
T as a Marker of Myocardial Injury

Introduction and objectives. Troponin T (TnT) is a
very specific marker of myocardial damage. Our objective
was to describe TnT behavior after dobutamine stress
echocardiography (EDOB) and evaluate its usefulness for
improving the diagnostic power of EDOB.

Methods. Blood levels of TnT were measured at baseli-
ne and 3, 6, 12, and 24 h after EDOB in 63 patients
(mean age: 69 = 9; 38 males). Coronary angiography was
performed on 36 patients.

Results. EDOB was positive in 29 patients and there
was an increase over baseline values in 15 of them
(51%); EDOB was negative in 34 patients and there was
only a rise in TnT in 7 (20%; p < 0.01). The TnT incre-
ment was higher in patients with a positive response to
EDOB (0.033 £ 0.02 vs. 0.026 + 0.01; p < 0.01). The is-
chemia score index was higher in patients in which a sig-
nificant increase in TnT values was later detected (0.41 +
0.31 vs. 0.38 = 0.20; p < 0.01). Coronariography was per-
formed in 36 patients. EDOB was positive in 22 of the 29
patients with coronary artery disease (76%) and TnT was
raised in 14 of them (48%; p < 0.05).

Conclusion. The rise in TnT levels during EDOB sug-
gests that this test may produce myocardial damage as-
sociated with the appearance of contractility disorders du-
ring dobutamine infusion.
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ABREVIATURAS

ACTP: angioplastia coronaria transluminal
percutinea.

EDOB: ecocardiografia de estrés con dobutamina.
TnT: troponina T cardiaca.

EC: enfermedad coronaria.

INTRODUCCION Y OBJETIVOS

En los dltimos afios la ecocardiografia de estrés con
dobutamina (EDOB) ha pasado a formar parte del con-
junto de pruebas que se utilizan de forma habitual en
el diagndstico y prondstico de pacientes que consultan
por dolor tordcico o con enfermedad coronaria conoci-
da'. La respuesta del miocardio a la infusién de dobu-
tamina es util no sélo en el diagndstico de la enferme-
dad coronaria (EC), sino también en la evaluacion de
su severidad. El umbral de isquemia determinado por
el tiempo libre de isquemia y la dilatacién del ventricu-
lo izquierdo con el pico de estrés se ha correlacionado
con su severidad’. Debemos ser conscientes, sin em-
bargo, de algunas de las limitaciones que tiene la téc-
nica. En primer lugar, la sensibilidad de la EDOB es
moderada y hay aproximadamente un 20% de pacien-
tes con EC en los que la EDOB es negativa®; en segun-
do término, no se dispone de una verdadera aproxima-
cién cuantitativa para el andlisis de los resultados.
Finalmente, seria conveniente encontrar signos mas
precisos para establecer la severidad de la EC, lo que
permitiria plantear una evaluacion invasiva en pacien-
tes de alto riesgo.

Recientemente se ha demostrado que la troponina T
(TnT) es un marcador muy fiable de dafio miocardi-
co*8, Apenas hay informacién disponible de su com-
portamiento después de la EDOB®!2. Nuestra hipétesis
es que la medida de TnT después de la infusion de do-
butamina podria aumentar el poder diagndstico de la
EDOB e incrementar la capacidad de la prueba para
identificar a pacientes con EC severa. Presentamos
nuestros resultados en una cohorte de 63 pacientes a
los que se les realiz6 EDOB y medidas de TnT en san-
gre basalmente y en las siguientes 24 h después de la
prueba de estrés.

METODOS

Se realizaron mediciones seriadas de TnT a 63 pa-
cientes que habian sido sometidos a EDOB por indica-
cion clinica (edad media: 69 = 9; 38 varones). De los
63 pacientes, 31 tenfan EC conocida y los restantes
32, sospecha de EC; 19 tenian historia de infarto de
miocardio previo. En cuanto a los factores de riesgo
coronario, 40 eran hipertensos, 31 dislipémicos, 18
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diabéticos y 19 fumadores. En 36 pacientes se realizd
coronariografia; la decisiéon de efectuarla fue tomada
por su cardidlogo de referencia, que disponia de los re-
sultados de la EDOB.

Ecocardiografia con dobutamina

Se realiza monitorizacién con ecocardiografia bidi-
mensional durante la infusién de dobutamina y hasta
10 min después de finalizada la misma. En los prime-
ros 40 pacientes la dobutamina se administré en bom-
ba de perfusién continua comenzando con 10 pg/kg/min
con incremento de 10 pug/kg/min cada 3 min hasta lle-
gar a una dosis mdxima de 40 w/kg/min que se mantu-
vo 6 min. En los dltimos 23 pacientes se utilizé un
protocolo corto'®. Este consta de dos estadios de 3 min
de duracién cada uno de ellos a un ritmo de perfusién
de 20 pg/kg/min para el primero y 40 pg/kg/min para
el segundo; por tanto, la dosis maxima es la misma. Si
al terminar la infusién de dobutamina el paciente no
habia alcanzado el 85% de la frecuencia maxima ni
ningtn criterio de suspension de la prueba, se adminis-
traba 1 mg de atropina. Se registré un electrocardio-
grama de 12 derivaciones y se tomd la presion arterial
basalmente y cada 3 min hasta 10 min después de ter-
minar la infusién o de negativizarse la prueba, si ésta
era positiva. Se consideraron criterios de suspension
los habituales: frecuencia tedrica maxima alcanzada,
angina intensa, aparicién de arritmias ventriculares
complejas, presion sistolica superior a 220 mmHg
o diastdlica superior a 130 mmHg y bloqueo auriculo-
ventricular de segundo grado Mobitz II o de tercer
grado.

La divisién de los segmentos es la propuesta por la
Sociedad Americana de Ecocardiografia'4, que incluye
16 segmentos. Para el estudio de éstos se utilizaron los
planos parasternal eje largo y eje corto y apical cuatro,
tres y dos cdmaras. Cada segmento es clasificado de
1 a 4 segun su movilidad: 4, discinesia o acinesia; 3,
hipocinesia severa; 2, hipocinesia leve, y 1, normal o
hipercinesia. Se calcul6 el indice de puntuacién de la
movilidad ventricular (score index) al dividir la suma
de las puntuaciones de los segmentos entre el nimero de
segmentos visualizados. Este es un indicador semi-
cuantitativo de la funcidn sistdlica del ventriculo iz-
quierdo. La prueba se considerd positiva cuando em-
peoraba la contractilidad de alguno de los segmentos
con respecto a la contractilidad basal. La adquisicién
de imdgenes se hizo de forma sincronizada con la se-
fnal electrocardiografica. Se digitalizaron las imdgenes
para su andlisis. También se grabaron los estudios en
video convencional.

Medicion de troponina T cardiaca

Las determinaciones de TnT han sido realizadas en
suero utilizando el sistema Elecsys 1010 de Boehringer
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Fig. 1. Se representa el comportamiento de los niveles de troponina T
(TnT) en el tiempo; observamos que existe un incremento de los valo-
res de TnT respecto al valor basal y que ademas se alcanza un valor
pico entre las 3y las 6 h después de la realizacion de la ecocardiogra-
fia de estrés con dobutamina (EDOB).

Mannheim. La técnica utiliza reactivos Troponin T
STAT Elecsys con calibradores de tercera generacion.
El limite de deteccion de la técnica es de 0,01 ng/ml. El
limite superior del intervalo de referencia en individuos
sanos (99%) es de 0,01 ng/ml segun la informacién fa-
cilitada por el fabricante. Las muestras fueron extraidas
por puncién venosa periférica y dejadas a temperatura
ambiente hasta la formacion del codgulo y posterior-
mente congeladas a —20 °C. Estas fueron analizadas en
series correspondientes a cada paciente tras la descon-
gelacion de las mismas. Consideramos, de acuerdo con
las normas de la National Academy of Clinical Bioche-
mistry*, que la elevacién de TnT es significativa si la
TnT basal es inferior a 0,01 y en determinaciones pos-
teriores es superior a 0,01, o si la TnT basal es superior
a 0,01 y en determinaciones posteriores el valor es un
20% superior respecto a la basal.

Angiografia coronaria

La coronariografia fue realizada segtn la técnica de
Judkins. Definimos EC severa por la presencia de este-
nosis superior al 50% medida por angiografia cuantita-
tiva. El andlisis cuantitativo de las lesiones lo realiza-
mos mediante el sistema CMS (Coronary Measurement
System) de Medis, que corresponde a un sistema digi-
talizado de medicidn automadtica de los bordes.

RESULTADOS
Comportamiento de la troponina T cardiaca

Los valores basales de TnT eran inapreciables en 26
pacientes; en los restantes 37, el valor medio era de
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0,017 + 0,024. Después de la EDOB, se obtuvieron los
siguientes niveles de TnT: 0,034 + 0,023 a las 3 h;
0,034 £ 0,019 a las 6 h; 0,024 + 0,028 a las 12 h, y
0,018 + 0,022 a las 24 h. En la figura 1 se describe el
comportamiento en el tiempo de los niveles séricos de
TnT. No hubo diferencias en el comportamiento de la
TnT entre los pacientes en los que se utilizé el proto-
colo habitual de infusién de dobutamina y aquellos en
quienes se empled el protocolo corto. Los valores de
TnT en los primeros 40 pacientes fueron: basal, 0,01 £
0,017; 3 h, 0,029 £ 0,019; 6 h, 0,031 + 0,013; 12 h,
0,017 + 0,020, y 24 h, 0,012 + 0,018. Para los tdltimos
23 pacientes obtuvimos unos valores medios de: basal,
0,029 +0,03; alas 3 h, 0,048 £ 0,05; alas 6 h, 0,046 +
0,03; a las 12 h, 0,039 + 0,04, y a las 24 h, 0,032 +
0,02.

Relacion entre la ecocardiografia de estrés con
dobutamina y los niveles de troponina T cardiaca
(tabla 3)

De los 29 pacientes con EDOB positiva, 15 eleva-
ron la TnT en relaciéon con los valores basales (51%).
La EDOB fue negativa en los restantes 34 pacientes y
solo en siete de ellos aument6 la TnT (20%; p < 0,01)
(tabla 1). EI incremento de los valores de TnT (dife-
rencia TnT maxima-TnT basal) fue superior en aque-
llos pacientes con respuesta positiva a la EDOB (0,033
+ 0,02 frente 0,026 + 0,01; p < 0,01). Se observé un
mayor indice de isquemia en aquellos pacientes con
EDOB positivo e incremento significativo de los nive-
les de TnT (0,41 + 0,31 frente a 0,38 + 0,20; p = 0,01).
La correlacién fue de 0,44 (p < 0,05). Los pacientes

TABLA 1. Relacion entre resultados de la
ecocardiografia de estrés con dobutamina (EDOB)
y la troponina T (TnT)

TnT+ TnT-
EDOB+ 15/29 = 51% 14/29 = 49%
EDOB- 7/34 = 20% 27/34 = 80%
p<0,01.

TABLA 2. Relacion entre los resultados de la
ecocardiografia de estrés con dobutamina (EDOB)
y la troponina T (TnT) y la presencia de enfermedad
coronaria (EC) en la coronariografia

EC Sin EC
EDOB+ 22 2
EDOB- 7 5
TnT+ 14 1
TnT- 15 6
EDOB+ y/o TnT+ 25 2
EDOB-y TnT- 4 5
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TABLA 3. Comparacion de las caracteristicas clinicas,
angiograficas y de la ecocardiografia de estrés

con dobutamina (EDOB) en relacion con la existencia
de incremento (Troponina+) o no (Troponina-)

de los niveles de TnT

Troponina+ Troponina- p
Edad 69 69 NS
Infarto previo 33% 29% NS
Angina inestable 57% 51% NS
EDOB positiva 68% 34% NS
Tiempo libre de isquemia 12+2min 12 £2 min NS
Puntuacion basal 1,18+0,2 1,40+0,5 < 0,01
Puntuacion pico 1,7+042 15+03 NS
indice de isquemia 041+03 0,38zx0,2 NS
Atropina 72% 87% NS
Angina 42% 34% <0,01
Cambios en el ST 92% 34% <0,01
Cateterismo 75% 63% NS
Enfermedad coronaria 93% 71% NS
Multivaso 60% 38% NS

que presentaron elevacion de TnT tenian cambios con
mayor frecuencia en el ECG (92 frente al 34%;
p < 0,01) y angina (42 frente al 9%; p < 0,01) durante
la EDOB.

Angiografia coronaria

Se realiz6 coronariografia en 36 pacientes, de los
que 29 tenian EC. La EDOB fue positiva en 24 pa-
cientes (22 con enfermedad coronaria) y la TnT se ele-
v6 en 15 pacientes (14 con enfermedad con EC). Por
tanto, el 76% de los pacientes con EC tuvo EDOB po-
sitivo frente al 48% en los que se elevd la TnT (p <
0,01). De los 29 pacientes con EC, 25 tenian EDOB
positivo y/o elevacién de la TnT, 86% (tabla 2).

DISCUSION

El hallazgo mds importante de este estudio es que la
infusiéon de dobutamina a las dosis utilizadas en la
ecocardiografia de estrés puede provocar dafio miocér-
dico demostrado por un aumento de los niveles séricos
de TnT sobre los valores basales. El incremento en los
niveles ha sido ligero, por lo que puede considerarse
que el dafio al miocardio es minimo. Otro aspecto inte-
resante del estudio es que la TnT no aumenta después
de las 24 h de la infusién de dobutamina. La curva cre-
ciente-decreciente de TnT con un pico situado entre
las 3-12 h después de la infusién de dobutamina es un
marcador seguro de dafio miocardico'>'®, El comporta-
miento en el tiempo de los niveles de TnT que hemos
obtenido estd de acuerdo con otros estudios'”'® en los
que se obtuvo un pico de TnT alrededor de las 10 h del
comienzo de la isquemia y valores normales 20 h des-
pués del episodio isquémico.
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Teodricamente la TnT podria identificar a un grupo
de pacientes con EC mds severa y en los que habria
que adoptar una actitud mads intervencionista para
plantear un procedimiento de revascularizacion si fue-
ra posible. Este aspecto no ha sido valorado en la bi-
bliograffa.

Un grupo especial lo componen aquellos pacientes
con EDOB negativa pero con incremento en la TnT.
No es posible obtener inferencias definitivas de un
grupo de 7 pacientes, pero todos los pacientes pertene-
cientes a este grupo y con estudio coronario disponible
(n = 3) tenian EC significativa. Podria ser que estos
pacientes tuviesen EC y ésta no fuera detectada por la
EDOB. Conceptualmente, la isquemia subendocérdica
puede no provocar asinergia, pero la TnT podria au-
mentar; por otra parte, la isquemia localizada puede no
ser vista durante el andlisis ecocardiografico en pa-
cientes con deficiente ventana acustica.

La determinacién de la troponina después de EDOB
se ha realizado en dos estudios. Meluzin et al® no en-
contraron ningtin incremento de la TnT en 27 pacien-
tes con EC, pero usaron una prueba cualitativa para
determinar la TnT y s6lo una toma venosa 20 h des-
pués de la dobutamina. Como hemos visto en nuestros
resultados, la TnT puede volver a valores normales an-
tes de este tiempo. Beckmann et al'' observaron que la
troponina I no aumentaba por encima del rango de re-
ferencia (0,60 ng/ml) en 20 pacientes con EC y altera-
ciones regionales de la contractilidad. Las tomas se
realizaron durante las 7 h posteriores a la EDOB. No-
sotros hemos encontrado que la elevacién se produce
en casi todos ellos entre las 3 y las 12 h. La obtencién
de 5 muestras de sangre para medir la TnT no puede
implementarse en pacientes ambulatorios. Segtin nues-
tros resultados, el 14% de los pacientes en los que se
elevd la TnT tenia valores normales a las 3 h y el 23%
a las 6 h. Seria importante realizar estudios para averi-
guar si existe una franja horaria entre las 3 y las 6 h en
la que se detectara a la mayoria de los pacientes.

Si seguimos la nueva definicién de infarto recomen-
dada por la Sociedad Europea de Cardiologia junto
con el American College of Cardiology'®, hubo 6 pa-
cientes que tuvieron un infarto de miocardio tras la
realizacion de la EDOB. Esta definicién es muy cues-
tionada en amplios sectores de la comunidad cientifi-
ca®?!. De aceptarse definitivamente, ;habria que dejar
de efectuar pruebas de estrés para el diagndstico de
EC? Este aspecto, apasionante sin duda, estd lejos
de ser resuelto.

Reconocemos que no se pueden establecer conclu-
siones definitivas acerca de la utilidad de la valoracién
de los niveles de TnT después de la EDOB, pero nues-
tro trabajo abre un drea nueva de investigacion en el
apasionante campo del diagndstico no invasivo de la
enfermedad coronaria. Desde el punto de vista practi-
co, la combinacién de EDOB y la determinacién de
TnT podria ayudarnos a determinar si un paciente tie-
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ne enfermedad coronaria. Ademas, los valores de TnT
podrian precisar mds el prondstico de estos pacientes y
su aumento podria apoyar la decisién de realizar una
coronariograffa, ya que se sospecharfa EC coronaria
mds severa.

CONCLUSION

Después de la infusién de dobutamina con las dosis
administradas en la EDOB se produce un dafio mio-
cardico ligero demostrado por la elevacion de TnT. La
combinacién de los resultados de la EDOB y la TnT
podria mejorar el rendimiento diagndstico de la EDOB
aislada.
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