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La valoracién de la viabilidad miocardica es un aspec-
to importante en el tratamiento de los pacientes con enfer-
medad coronaria y disfuncion ventricular isquémica. Las
técnicas de cardiologia nuclear ocupan un lugar destaca-
do por su fiabilidad y accesibilidad. Las imagenes de to-
mografia por emision de positrones (PET) para analizar el
metabolismo de la glucosa estan consideradas como un
referente para el resto de técnicas de imagen, pero la to-
mografia computarizada por emision de fotén uUnico
(SPECT) de perfusion miocardica, con la utilizacion de ta-
lio o compuestos tecneciados, es una herramienta muy
efectiva para la valoracion de la viabilidad. La adquisicién
de las imagenes sincronizadas con el ciclo cardiaco (ga-
ted-SPECT) permite, ademas, la valoracion del engrosa-
miento y el desplazamiento del miocardio, el calculo de
volumenes y la fraccion de eyeccion ventricular. Toda esta
informacion tiene una relevancia fundamental para mejo-
rar la valoracion de la viabilidad y aportar parametros pro-
nosticos.

Palabras clave: Gammagrafia. Isétopos radiactivos. Ima-
gen. Medicina nuclear. Revascularizacion. Prondstico.

Assessing Myocardial Viability by Myocardial
Perfusion Gated SPECT

The assessment of myocardial viability is an important
part of the management of patients with coronary artery
disease and ischemic ventricular dysfunction. Nuclear
cardiology techniques play a vital role because they are
reliable and readily available. The images of glucose
metabolism provided by positron-emission tomography
(PET) are regarded as a reference standard for all other
imaging techniques. However, myocardial perfusion
SPECT, using a thallium or technetium compound, is
extremely effective in assessing myocardial viability. In
addition, synchronizing image acquisition with the cardiac
cycle (i.e., in gated SPECT) enables myocardial wall
thickening and motion to be evaluated and ventricular
volumes and ejection fractions to be calculated. The
resulting information has a fundamental role to play in
optimizing the evaluation of myocardial viability and in
providing prognostic variables.

Key words: Scintigraphy. Radioisotopes. Imaging. Nu-
clear medicine. Revascularization. Prognosis.

INTRODUCCION

La prevalencia de la insuficiencia cardiaca (IC) sin-
tomadtica se sitia entre el 0,4 y el 2%, y los estudios epi-
demioldgicos de base poblacional la sitdan alrededor del
3.4%', con una mortalidad anual similar a la de la car-
diopatia isquémica (2,9%)>>. En el EuroHeart Failure
Survey Programme, sobre 11.327 pacientes atendidos
en centros hospitalarios*, la causa mas frecuente de IC es
la cardiopatia isquémica (68%), por encima de las valvu-
lopatias (29%) y las miocardiopatias (6%)*. Para el tra-
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tamiento de la IC, secundaria a isquemia miocérdica, se
dispone en la actualidad de diversas estrategias terapéu-
ticas que incluyen el tratamiento médico, la revasculari-
zacion miocardica, la resincronizacion ventricular, el
trasplante cardiaco o, como posibilidades de futuro, la
estimulacidn de células pluripotenciales o la terapia ge-
nética>'?. Las técnicas de revascularizacién miocardica,
quirtrgica®® y percutdnea'* han mostrado buen resultado
en el tratamiento de los pacientes con disfuncion sist6-
lica del ventriculo izquierdo, cuando se demuestra la
presencia de miocardio viable (zonas de miocardio que
muestran una disfuncion contréctil y que son capaces de
mejorar su contractilidad, si se recupera su vasculariza-
cion). Esto revierte en una mejoria de la contractilidad
segmentaria y global, los sintomas, la capacidad de ejer-
cicio y el prondstico.
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ABREVIATURAS

3NH: ¥N-amonio.

82Rb: rubidio-82.

9mTe-MIBI: metoxi-isobutil-isonitrilo.

FDG: ®¥fluorodesoxiglucosa.

FDG PET sincronizada: imdgenes de PET sincroni-
zadas con el ciclo cardiaco.

FEVI: fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo.

Gated-SPECT: imdgenes de gated-SPECT con el ci-
clo cardiaco.

IC: insuficiencia cardiaca.

MIBG: '#I-metaiodobenzilguanidina.

NTG: nitroglicerina.

PET: tomografia por emisioén de positrones.

SPECT: tomografia computarizada por emisién de
fotén unico.

FISIOPA:I'OLOGiA DE LA DISFUNCION
CONTRACTIL DEL MIOCARDIO

La isquemia miocérdica puede producir disfuncién
ventricular a través de varios mecanismos, como el re-
modelado ventricular, la disfuncién de los miocitos y la
muerte celular mediante necrosis y/o apoptosis'®. La dis-
funcién contréctil inducida por una isquemia transitoria
puede persistir mds tiempo que la oclusién coronaria
(dias o semanas)'®!"; éste es el concepto de miocardio
aturdido. Esta situacién puede producirse en el contex-
to de infarto agudo de miocardio con reperfusion (es-
pontdnea o inducida por fibrinolisis y/o angioplastia),
cardioplejia durante la cirugia cardiaca, angina inesta-
ble o, incluso, durante isquemia inducida por ejercicio.
Sus causas se relacionan con la alteracién de la contrac-
cion de las miofibrillas'®".

La isquemia miocdrdica crénica o la repeticion de is-
quemias transitorias pueden llevar a una disfuncién con-
trictil, que puede ser reversible después de la revascula-
rizacion; éste es el concepto de miocardio hibernado®.
Inicialmente se supuso que la reduccién crénica de flu-
jo coronario era la causa fundamental de la hibernacién,
considerdndose ésta como un mecanismo de adaptacion,
en el que se sacrificaba la contractilidad para poder pre-
servar la integridad celular y evitar la evolucién a apop-
tosis y/o muerte celular®!. Esta situacién también puede
darse con un flujo coronario en reposo conservado, pero
con una reserva coronaria disminuida?2*. En estudios
mads recientes se indica que el aturdimiento repetido pue-
de ser causa del miocardio hibernado® y, por otro lado,
que el proceso de hibernacion no es estable e indefinido,
sino que progresa hacia la muerte celular y la sustitu-
cién del tejido contréctil por fibrosis tisular. En el mio-
cardio hibernado, los miocitos se encuentran en una si-
tuacion de estabilidad celular no contractil (la membrana
y el metabolismo celular estan conservados sin eviden-
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cia, o minima presencia, de apoptosis)**?’. En el dmbi-
to estructural, se han realizado biopsias en las zonas de
tejido hibernado, durante cirugia cardiaca®, que han
mostrado un aumento del espacio extracelular con pre-
sencia de macréfagos, fibroblastos y coldgeno. Al mis-
mo tiempo, intracelularmente se observa una alteracion
de las proteinas estructurales, desorganizacion del cito-
esqueleto, pérdida de miofibrillas e inestabilidad del sar-
colema®. La persistencia de esta situacion puede llevar
a una inestabilizacion de este equilibrio y evolucionar a
apoptosis celular’®*2, Todo ello hace que la identifica-
cion del tejido hibernado y el tiempo hasta la revascula-
rizacién sean muy importantes para el prondstico de la
recuperacion contractil®>=*.

IMPORTANCIA QLiNICA DE LA
DETERMINACION DEL MIOCARDIO VIABLE

Los pardmetros prondsticos en los pacientes con
miocardiopatia isquémica son diversos, pero la frac-
cién de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) es
uno de los mds importantes, y también lo es para los
pacientes sometidos a cirugia de revascularizacién co-
ronaria®. Es importante el estudio de la viabilidad en
los pacientes que presentan una FEVI disminuida, ya
que se ha documentado la presencia de tejido viable
hasta en un 60% de la masa miocérdica’, lo que pue-
de constituir un factor determinante en su tratamiento
posterior. Con independencia de la técnica utilizada
para el estudio de la viabilidad, se ha mostrado una me-
joria de contractilidad después de una revasculariza-
cion efectiva en los segmentos que muestran tejido via-
ble respecto a los que no*’. Mds relevante es la mejoria
en los pacientes con presencia de tejido viable® en los
que se realiza revascularizacién y también en los que
reciben tratamiento betabloqueante®. En algunos estu-
dios se ha observado que son necesarios valores supe-
riores a un 25-30% de tejido viable para poder obtener
una mejoria en la FEVI > 5%%404! La presencia de
miocardio viable se relaciona con la evolucién de la
dilatacion miocdrdica, el remodelado ventricular y la
sintomatologia. Asi, en los pacientes con miocardio
viable en los que se realiza revascularizacién puede
observarse una disminucidn de los volimenes ventricu-
lares y la clase funcional*>*,

Entre todos los pardmetros, la mejoria del prondstico
a largo plazo es fundamental. En miltiples estudios**#!
y metaanalisis®* se ha mostrado la disminucién del nd-
mero de eventos y la mejoria de la supervivencia en los
pacientes con cardiopatia isquémica y disfuncién ven-
tricular, en los que se realiza cirugia de revasculariza-
cién miocdrdica con presencia de tejido viable, respec-
to a los que no lo presentan®-46,

Las técnicas disponibles para la deteccién de mio-
cardio viable incluyen la tomografia por emisién de
positrones (PET), la tomografia computarizada por
emisién de fotén tnico (SPECT) de perfusion miocar-
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dica, la ecocardiografia de esfuerzo, con o sin contras-
te, la resonancia magnética con realce de contraste y
el mapeo electromecdnico. Los distintos cambios circu-
latorios, estructurales y metabdlicos pueden detectarse
segtin diversas propiedades de las técnicas de estudio,
con la finalidad de diferenciar el tejido viable del ci-
catrizal (tabla 1).

VALORACION DE LA VIABILIDAD
MEDIANTE PET

Numerosos estudios han mostrado un elevado ren-
dimiento de la PET para el diagndstico del miocardio
viable, con valores predictivos negativos entre el 76 y
el 90% y valores predictivos positivos entre el 82 y el
100%3. Se puede valorar la viabilidad miocérdica con
técnica PET desde varios enfoques: el estudio del me-
tabolismo miocdrdico (18-fluorodesoxiglucosa [FDG],
dcidos grasos, etc.), la valoracién del flujo miocardico
(*N-amonio, "O-agua, rubidio-82, etc.), o de ambos al
mismo tiempo.

Trazadores de actividad metabdlica

El sustrato metabdlico mds importante, en situacién
basal, de las células miocdrdicas son los dcidos grasos li-
bres, mediante metabolismo oxidativo. En situacion de
isquemia, disminuye la via oxidativa y la glucosa pasa a
ser la mayor fuente energética, a través de la glucolisis
anaerobica. Esto también sucede en el exceso de gluco-
sa circulante. La 18-FDG es el trazador metabdlico més
utilizado por diversas circunstancias: por una parte, por-
que su papel central en el metabolismo del miocardio
isquémico le confiere un elevado valor discriminativo
en cuanto a la presencia de miocitos metabdlicamente
competentes, y por otra, por la posibilidad de ser usado
en centros que no disponen de ciclotrén, dado que su se-

mivida relativamente larga (110 minutos) permite su
traslado desde el ciclotrén a unidades que disponen sdlo
de tomégrafos PET.

La persistencia o el aumento de la utilizacién de glu-
cosa (o FDG) en tejidos hipoperfundidos y disfuncio-
nantes se describe como un marcador metabdlico de
supervivencia celular y viabilidad (también denomi-
nado mismatch flujo-metabolismo). Por otra parte, la
concordancia entre zonas disfuncionantes, con poca
actividad metabdlica (poca extraccion de FDG) y bajo
flujo es indicativa de cicatriz (match flujo-metabolis-
mo). La interpretacion de las imdgenes puede hacerse
de forma cuantitativa o semicuantitativa. La forma se-
micuantitativa, en la que se comparan la captacién de
FDG entre los distintos segmentos ventriculares, es la
utilizada con més frecuencia para determinar la via-
bilidad®’.

La utilizacién de los dcidos grasos ("'C-palmitina, ''C-
acetato) como sustrato metabdlico en la célula isquémi-
ca se ha empleado como herramienta para el estudio de
la viabilidad miocdrdica. No obstante, en el tejido atur-
dido y/o hibernado se ha demostrado una persistencia
relativa de la utilizacién del metabolismo oxidativo, en
relacién con el funcionalismo y la perfusién. La dificul-
tad en la sintesis de estos trazadores, que deben ser uti-
lizados en centros que disponen de ciclotrén, y la com-
plejidad de su cinética han conducido a una muy escasa
utilizacion de estas sustancias.

Trazadores de perfusion

La utilizacién de trazadores de flujo ("*N-amonio, '*O-
agua, rubidio-82) y de modelos de cinética de éstos per-
mite cuantificar de forma absoluta el flujo miocardico*
y también, mediante estudios con estimulacién farma-
colégica (dipiridamol o adenosina), la reserva corona-
ria. La idoneidad del '*N-amonio (*NH) como trazador

TABLA 1. Métodos para el estudio de la viabilidad miocardica

Caracteristica del miocardio disfuncionante

Modalidad de imagen

Criterio de viabilidad

Perfusion Integridad membrana celular Talio-210 SPECT
Integridad mitocondrial Tecnecio-99m-SPECT
Integridad microcirculacion ECO contraste miocérdico
Metabolismo Glucosa FDG PET/SPECT
Acidos grasos BMIPP SPECT

Contractilidad Engrosamiento pared

Reserva contractil

Histologico Tejido cicatrizal

gated-SPECT

ECO/RM dobutamina
gated-SPECT dobutamina

RM con realce tardio de gadolinio

Actividad del trazador > 50%

Redistribucion > 10%

Actividad del trazador > 50%

Aumento de la captacion tras NTG

Perfusion conservada

Perfusion conservada y captacion conservada.
Mismatch perfusion-metabolismo

Actividad del trazador > 50%

Mismatch perfusion-metabolismo

Actividad del trazador > 50%

Engrosamiento parcial o totalmente conservado
Respuesta contractil a la dobutamina
Respuesta contractil a la dobutamina

Realce gadolinio < 50% del espesor de pared

BMIPP: acido beta-metil-iodofenil-pentadecanoico; ECO: ecocardiografia; FDG: '8F-fluorodesoxiglucosa; NTG: nitroglicerina; PET: tomografia por emision de positrones; RM: re-

sonancia magnética; SPECT: tomografia computarizada por emision de foton unico.
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de flujo miocdrdico ha sido establecida en numerosos
estudios*-!. Su produccién en ciclotrén y su corto pe-
riodo de semidesintegracién lo hacen sélo utilizable en
instalaciones PET de alta complejidad. El rubidio-82
(®Rb) es un catién analogo del potasio. Por lo tanto, es
extraido del torrente circulatorio por la via de la bomba
sodio/potasio, de forma similar al potasio y algo menor
que el amonio. La absorcién del 3°Rb estd en funcién del
flujo sanguineo y la integridad celular. Estas propiedades
permiten que pueda ser utilizado para el estudio de la
viabilidad®**3. No obstante, su uso no estd registrado en
Europa y el elevado coste del generador de estroncio-
82/rubidio-82 hace que su introduccidén en la préctica
asistencial en nuestro medio sea cuestionable.

En la préctica clinica se utiliza habitualmente el estu-
dio metabdlico con FDG combinado con estudio de per-
fusidn. Los criterios de viabilidad se basan en la presen-
cia, en los segmentos disfuncionantes, de un mismatch
entre la perfusion y el metabolismo (FDG). Asi, el teji-
do aturdido muestra una perfusion relativamente con-
servada, con un metabolismo variable. Por su parte, el te-
jido hibernado se puede identificar como hipoperfundido
con un metabolismo conservado.

La adquisicién de las imagenes PET sincronizadas
con el ciclo cardiaco, mediante el ECG (FDG PET sin-
cronizada), ha mostrado una buena correlacién con la
ecocardiografia y la resonancia magnética (RM) para
la determinacién de los volimenes y la contractilidad
global y segmentaria del ventriculo izquierdo®**>. Saab
et al>® mostraron que segmentos clasificados como nor-
males o con mismatch tenian con mds frecuencia la for-
ma de un engrosamiento conservado (el 65 y el 52%,
respectivamente) que una alteracién de la movilidad (el
31 yel 17%). Al mismo tiempo, ningin segmento clasi-
ficado como cicatriz presentaba un engrosamiento sistd-
lico. La FGD sincronizada proporciona una mayor capa-
cidad para la valoracién prondstica en los enfermos con
miocardiopatia isquémica’, con una sensibilidad del 93-
89% y una especificidad del 85-78%. Los pacientes con
tejido viable y remodelado severo presentan una mejor
supervivencia posrevascularizacion, aunque puede no
acompaiiarse de una mejoria clara de los sintomas™.

VALORACION DE LA VIABILIDAD MEDIANTE
SPECT

Las propiedades de los distintos trazadores utilizados
para los estudios con SPECT, como su distribucién me-
diante perfusion tisular y su incorporacién intracelular,
que necesita la integridad de la membrana celular/mito-
condrial, han permitido su utilizacién para el estudio de
la viabilidad.

Estudios con talio-201

La absorcion de talio-201 por parte de la célula mio-
cardica depende del flujo sanguineo y del trasporte ac-

38B Rev Esp Cardiol Supl. 2008;8:35B-48B

tivo a través de la membrana celular®. El talio-201 es
un andlogo del potasio y es transportado al interior de
los miocitos mediante la bomba de Na*/K*, dependien-
te de la integridad de la membrana y con un consumo
de energia intracelular. Asi pues, la absorcion inicial de
talio-201 depende del flujo sanguineo y la posterior acu-
mulacion intracelular de la integridad de membrana.

La introduccién clinica del talio-201 se inicié hacia
1975 para los estudios diagndsticos de isquemia mio-
cardica®, mediante su administracién en el esfuerzo y
al cabo de una horas en reposo. Posteriormente se ob-
servé que habia zonas hipoperfundidas en el postesfuer-
70 que presentaban un aumento de captacion en image-
nes obtenidas a las 4 o 6 horas, concepto denominado
redistribucion®'. Los territorios hipoperfundidos postes-
fuerzo que redistribuian se consideraban isquémicos, y
por lo tanto viables, y los que persistian hipoperfundidos
se consideraban necréticos y no viables.

Posteriores estudios mostraron que habia defectos fijos
de captacion en las imdgenes de 4-6 horas que mostra-
ban una redistribucién en las imédgenes a las 24 horas o
incluso de forma mds tardia®?*. Otros estudios mostraron
la mejoria de contractilidad, postangioplastia® o poscirur-
gia de revascularizacién®, de territorios considerados ne-
créticos. Esto llevo a revisar los criterios para tipificar
los segmentos como viables considerando que los seg-
mentos con reduccién de la captacidn hasta el 50% eran
viables, que el 57% de los segmentos con captacion en-
tre el 25 y el 50% mostraban una mejoria de contractili-
dad posrevascularizacion, y que esto sélo ocurria en el
21% de los que presentaban captacion menor del 25%.

Con la aparicién de estudios metabdlicos con PET
mediante FDG se observé que un 58% de los segmentos
mostrados como fijos con talio-201 presentaban crite-
rios de viabilidad®. Todas estas circunstancias llevaron
a Dilsizian et al®’, en 1990, a proponer un cambio en el
protocolo de esfuerzo-redistribucién, mediante la admi-
nistracion de una nueva dosis de trazador justo después
de la adquisicién de las imdgenes de redistribucién. En
los segmentos hipocaptantes en las imdgenes de redistri-
bucidn se puede observar un aumento de captacion tras
la reinyecciodn (definido con frecuencia como un aumen-
to del 10%) que se considera un criterio de viabilidad.
Los resultados mostraron que un 49% de los segmentos
definidos como irreversibles presentaron captacién de
talio-201 tras la reinyeccién. Posteriormente, Bonow et
al® revaloraron la concordancia entre el protocolo de ta-
lio-201 estrés-redistribucion-reinyeccioén y la PET con
FDG, y obtuvieron resultados concordantes en un 88%
de casos.

Un meticuloso reandlisis de 11 estudios (301 pacientes)
en los que se habia utilizado talio-201 para el estudio de
recuperacion de la contractilidad segmentaria mediante
protocolo de estrés-redistribucion-reinyeccion, mostra-
ron una alta sensibilidad (86%) pero una relativa baja es-
pecificidad (50%). Estos mismos datos notifican un va-
lor predictivo positivo del 69% y un valor predictivo
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negativo del 80%?. Esto puede interpretarse como una
tendencia hacia la sobrestimacion de la capacidad de re-
cuperacién funcional. Para la prediccion de la recupera-
cién de la contractilidad global de ventriculo, después de
revascularizacién, se han publicado datos similares, con
una sensibilidad del 83% pero con una especificidad del
54%%. Como valor pronéstico, la valoracién de la via-
bilidad mediante talio-201 estrés-redistribucién-reinyec-
cién ha sido estudiada por diversos autores™’?. La mejo-
ria de la contractilidad global y segmentaria, estudiada
por esta técnica, se mostré como un factor predictivo in-
dependiente para el pronéstico a largo plazo de los pa-
cientes con disfuncién ventricular izquierda en los que
se realiza cirugfa de revascularizacion.

Otro de los protocolos para el estudio de viabilidad
mediante talio-210 es el de reposo-redistribucién. Con-
siste en la administracién de una tnica dosis de talio-
201 en reposo, adquisicion de las imdgenes a los pocos
minutos postinyeccion y posteriormente, adquisicion de
unas segundas imédgenes después de 3 o 4 horas. Se con-
sidera tejido viable el que presenta un aumento de la ac-
tividad superior al 10% en las imdgenes de redistribu-
cidn respecto a las de reposo, o los segmentos con una
actividad superior al 50%, tanto en reposo como en re-
distribucion (fijos). El andlisis de 22 estudios con un to-
tal de 557 pacientes que utilizaron el protocolo de repo-
so-redistribucion muestra una sensibilidad del 88%, una
especificidad del 59%, un valor predictivo positivo del
69% y un valor predictivo negativo del 80%3.

Algunos estudios han valorado la eficacia del protoco-
lo de reposo-redistribucion para predecir la mejoria de la
contractilidad global del ventriculo izquierdo. Iskandrian
et al” observaron que en pacientes con disfuncion ven-
tricular izquierda en los que se realiza cirugia de revascu-
larizacion, el 86% de los que presentaban viabilidad en
estudio con talio-201 mostraba una mejoria de la FE.
Posteriormente, Ragosta et al’* mostraron resultados si-
milares, pero observaron que debia haber una cantidad
suficiente de tejido viable en el total del ventriculo para
poder obtener una mejoria significativa en la FE, que
cuantificaron en un minimo de 7 segmentos (para el mo-
delo de 15 segmentos). Estos resultados son concordan-
tes con los obtenidos estudios posteriores en los que se
comparan distintas técnicas y protocolos™. Pagley et al’®
estudiaron a pacientes con enfermedad coronaria mul-
tivaso y disfuncién ventricular (FE < 40%) y observaron
que los que tenfan mayor cantidad de tejido viable (apro-
ximadamente dos tercios) en el estudio preoperatorio
presentaban un mejor prondstico en el seguimiento a
3 afios (supervivencia, ausencia de transplante) que los
pacientes con una menor cantidad.

El andlisis de los segmentos con captacion superior
al 50%, considerados como viables, pero sin redistribu-
cién respecto al estudio de esfuerzo muestran una peor
recuperacion después de la revascularizacion. Kitsou et
al”’ estudiaron a pacientes con cardiopatia isquémica y
disfuncion ventricular (FEVI 39 + 9%) con talio-201 en

protocolo sobrecarga-redistribucidn-reinyeccién y obser-
varon que en los segmentos sin isquemia la recuperacién
funcional era mucho menor (33%) en comparacién con
los segmentos con isquemia (83%). Los autores conclu-
yeron que, a pesar de que la presencia de una captacion
de trazador superior al 50% en los segmentos disfuncio-
nantes es un criterio de viabilidad, la presencia de isque-
mia inducible ofrece una mejor prediccion de la recupe-
racion funcional después de la revascularizacion.

SPECT con trazadores de perfusion
marcados con tecnecio-99m

A finales de la década de 1980 se inici6 la utilizacién
de isonitrilos”” marcados con tecnecio-99m y a prin-
cipios de 1990 se introdujo la tetrofosmina®*#!. Compa-
rados con el talio-201, los compuestos tecneciados emi-
ten fotones de mayor energia, lo que da como resultado
una mejor calidad de las imédgenes; presentan una me-
nor semivida, lo que permite la utilizacién de dosis mds
altas, y no muestran una redistribucién significativa. La
mejor calidad de las imdgenes tomograficas les confie-
re una excelente precision diagndstica en la delimita-
cion de territorios isquémicos, en algunos estudios supe-
rior al talio-201 con SPECT?®2#. La extraccién y
retencion de tecnecio-99m marcado con metoxi-isobutil-
isonitrilo (*"Tc-MIBI) es dependiente de la perfusion
regional y precisa la integridad de la membrana celular
y mitocondrial®*, de modo que se puede correlacionar
con la viabilidad celular®. La isquemia miocérdica inter-
fiere en el metabolismo mitocondrial cambiando el po-
tencial de membrana, con lo que se reduce la retencion
de ™°m-MIBI intracelular®¢®’. Asi pues, los tejidos no
viables no incorporan trazador y se muestran como de-
fectos de perfusion (fig. 1).

Fig. 1. Cortes tomogréficos seleccionados correspondientes a un estu-
dio en esfuerzo (E) y reposo (R) en un paciente con antecedente de infar-
to anterior. Las imagenes muestran una importante dilatacion del ventri-
culo izquierdo con un patrén de divergencia apical y un extenso e intenso
defecto de perfusion no reversible en la regién antero-septo-apical. Estos
signos son altamente predictivos de no viabilidad en el territorio de la ne-
crosis. EC: eje corto; ELH: eje largo horizontal; ELV: eje largo vertical.
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Estudios iniciales mostraron una menor eficacia del
mTc-MIBI para identificar el tejido viable, en compara-
cién con el talio-201. Hay muy buena correlacion en los
segmentos normales y en los segmentos hipocaptantes fi-
jos, pero presenta una tendencia a la infraestimacioén en
los segmentos con redistribucién tardia de talio-2018%°,
Resultados parecidos se obtuvieron en la comparacién con
PET-FDG"'. Esta situacién pone de manifiesto que las ma-
yores discrepancias se observan en los segmentos depen-
dientes de las arterias mds estendticas (tejido mds hipo-
perfundido que incorpora m4s tardiamente el trazador), es
decir, en el tejido hibernado. Sin embargo, andlisis poste-
riores evaluaron de forma mds adecuada las imagenes ob-
tenidas con los compuestos tecneciados, teniendo en cuen-
ta las diferentes propiedades respecto al talio-201 y los
estudios metabdlicos. La conclusion fue que debia hacer-
se un andlisis cuantitativo de la captacion de los trazado-
res tecneciados y el problema era definir el punto de cor-
te para clasificar un territorio como viable o no viable.
Varios estudios han abordado esta problemadtica y han
mostrado una muy buena correlacién con talio-201 y con
PET-FDG">***. Con el objetivo de conocer los datos de
nuestro entorno, se puso en marcha el protocolo multicén-
trico espafiol para valorar la viabilidad, que no mostré una
barrera clara para la prediccion de la recuperacion funcio-
nal. La mayor sensibilidad se observé para una actividad
situada por encima del 30% (por debajo de esta actividad
s6lo se apreci6 una mejoria en menos del 20% de los seg-
mentos)”. El cuidadoso metanaalisis realizado por Bax et
al*® que incluy6 13 estudios (308 pacientes) estudiados
con *™Tc-MIBI con un criterio de viabilidad que sitda la
actividad en reposo entre el 50 y el 65% mostré una ele-
vada sensibilidad del 79% (62-100%), pero una baja espe-
cificidad del 58% (30-86%), con un valor predictivo po-
sitivo del 71% y un valor predictivo negativo del 77%. En
posteriores revisiones se establecié como criterio de via-
bilidad una actividad en reposo superior al 50%*.

La recuperacion de la contractilidad global del ven-
triculo izquierdo, después de la revascularizacién coro-
naria, mediante *™Tc-MIBI fue valorada por Maes et al”’,
entre otros. Mediante estudio con PET (FDG y '*NH)
y biopsia en el momento de la cirugia, mostré una més
elevada captacion de *™Tc-MIBI en las zonas con cri-
terios de viabilidad en la PET y una buena correlacién
de la captacién de *™Tc-MIBI con la zonas de fibrosis.
Obtuvo un valor predictivo positivo del 82% y un valor
predictivo negativo del 78%. Siebelink et al®® examina-
ron el valor prondstico a largo plazo de la valoracion
mediante **"Tc-MIBI, en un estudio aleatorizado con
PET-FDG/!*NH, y obtuvieron resultados parecidos en-
tre ambas metodologfas en cuanto a la supervivencia li-
bre de eventos.

Datos muy parecidos a los mostrados por " Tc-MIBI
se observan con *™Tc-tetrofosmina. La valoracién se-
micuantitativa de la captacion de trazador es equiparable
a la redistribucion de talio-201 para la deteccion de via-
bilidad®. La capacidad de predecir la recuperacién de
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la contractilidad global del ventriculo izquierdo median-
te *"Tc-tetrofosmina es similar a la mostrada en estu-
dios con RM y dobutamina (algo mas especifica)*®.

PROTOCOLOS ADICIONALES PARA
MEJORAR LA DETECCION DE LA VIABILIDAD

Nitroglicerina

La administracién de nitroglicerina (NTG) mejora el
flujo coronario regional mediante su accién vasodilata-
dora y la reduccion de la poscarga'®-1!. Varios estudios
han puesto de manifiesto la importancia de los vasos co-
laterales en la respuesta a la NTG!'*2, Asi pues, adminis-
trada antes de la dosis del radiofdrmaco de perfusion
miocdrdica aumenta la captacion de los trazadores en
las zonas severamente hipoperfundidas, pero todavia
viables. Diversos estudios con talio-210 han demostra-
do la utilidad de la administracién de NTG para mejorar
el rendimiento de la determinacién de tejido viable!'%3194,
Los protocolos para deteccion de tejido viable median-
te compuestos tecneciados mostraron una tendencia a la
infraestimacion. Esto llevd a incorporar la administra-
cién de NTG para aumentar el rendimiento de las prue-
bas. De esta manera, Bisi et al'® mostraron una muy bue-
na correlacion de este protocolo con los estudios de
talio-201 reinyeccién. Posteriormente, el mismo autor
mostré la mejoria de contractilidad de los segmentos
viables posrevascularizacion'®. Scigarrd et al'” utiliza-
ron el aumento de la captacién miocardica de **™Tc-
MIBI con NTG para determinar los pardmetros pronds-
ticos y predecir la recuperacién de la contractilidad
ventricular. Giorgetti et al'® han publicado una mejor
correlacion de la deteccidn de viabilidad con la admi-
nistracién de NTG frente a las imdgenes sin NTG, com-
parado con el realce tardio de gadolinio detectado en la
resonancia magnética. El metaandlisis de 7 estudios
(180 pacientes) con utilizacién de NTG con *™Tc-MIBI
muestra una buena sensibilidad (86%) y especificidad
(83%), con cifras claramente superiores a las de *™Tc-
MIBI en los estudios de reposo?®.

La distinta respuesta a la NTG por parte de las arterias
coronarias de las zonas isquémicas y no isquémicas!'®
puede llevar a diferenciar entre tejido disfuncionante por
aturdimiento repetitivo e hibernado en los estudios con
compuestos tecneciados. En el tejido repetidamente atur-
dido, con una perfusion en general mantenida, la capta-
cion de los compuestos tecneciados seria suficiente para
su deteccion. En el tejido hibernado, generalmente hi-
poperfundido, la administracién de NTG aumentaria el
rendimiento diagndstico para identificar mejor el tejido
viable!"°.

Correccion de atenuacion

Los artefactos por atenuacién son sobradamente cono-
cidos en los estudios de perfusion miocardica mediante
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SPECT. Causas comunes de atenuacion son el diafrag-
ma en el varén y la mama en la mujer. La subestimacion
de la viabilidad por parte de los compuestos tecnecia-
dos se observd de forma mds evidente en los segmentos
septal e inferior, lo que indica que la atenuacién podia te-
ner un papel importante en este hecho. Los sistemas
SPECT presentan programas de correccién de atenua-
cién que se basan en la medida de la atenuacién no ho-
mogénea utilizando una fuente de emisién de radiacion
externa calibrada!! o un emisor de radiografia (tomo-
graffa computarizada)''*!"* en los equipos hibridos ac-
tuales. Matsunari et al''* compararon el estudio de viabi-
lidad mediante *™Tc-tetrofosmina, con y sin correcién de
atenuacion, con FDG-PET. La infraestimacién de seg-
mentos viables por SPECT disminuia del 19,8 al 9,7%,
tanto para un punto de corte para criterio de viabilidad
del 50% como del 60%, y la concordancia con PET-
FDG aument6 del 79,8 al 90,8%. Roelatns et al''> tam-
bién han publicado resultados satisfactorios para pacien-
tes obesos con disfuncion ventricular cronica, utilizando
como comparacion el NH; PET. Posteriormente, Slart
et al'!S, publicaron resultados muy similares en los que
compararon también el valor de la correccion de atenua-
cién en estudios de viabilidad con tecneciados respecto
a imdgenes de FDG-SPECT. Utilizando un punto de cor-
te de 50% como criterio de viabilidad, la correccion
de atenuacion mejoraba del 84 al 90% la correlacion de
PmTe-tetrofosmina con FDG.

Gated-SPECT de perfusion miocardica

A finales de la década de 1980 se inici6 la adquisi-
cién de las imdgenes tomograficas sincronizadas con el
ciclo cardiaco mediante la metodologia denominada ga-
ted-SPECT. El desarrollo de nuevos trazadores y la me-

joria de las imagenes hizo incorporar rapidamente esta
técnica en la practica diaria de los laboratorios de car-
diologia nuclear, de forma que desde 1999 la American
Society of Nuclear Cardiology recomienda la utiliza-
cion sistemadtica de la gated-SPECT!". Esta adquisicion
sincronizada permite la valoracién de la movilidad y el
engrosamiento segmentario (aumento de cuentas por
unidad de drea) a lo largo de cada ciclo cardiaco. Me-
diante el desarrollo de algoritmos automatizados se con-
siguié la medida cuantitativa del volumen ventricular
y de la fraccién de eyeccidén, con una minima interven-
cién del operador. Asi pues, el hecho de que la técnica
permita, en una sola exploracidn, el estudio de los pa-
rametros de isquemia, la contractilidad global y seg-
mentaria, los volimenes cardiacos y el engrosamiento
de pared sitdan a la gated-SPECT como una de las téc-
nicas mds completas para la valoracién de la cardiopa-
tia isquémica (fig. 2).

En la actualidad ya hay una notable experiencia en la
utilizacion de la gated-SPECT para predecir la recu-
peracion funcional después de la revascularizacién. En
la serie de Levine et al''®,las imdgenes de la perfusién
sola mostraron una sensibilidad del 86% y una especifi-
cidad del 55%, mientras que para el estudio con gated-
SPECT los mismos pardmetros se situaban en el 95 y
el 55%, respectivamente. El valor predictivo positivo
para la perfusion sola era del 95% y el negativo del 28%,
frente al 96 y el 50%, respectivamente, con una preci-
si6én diagndstica del 85 frente al 91% (p < 0,05). Stoll-
fuss et al, en otro estudio de comparacién directa entre
la valoracién de la viabilidad mediante captacién de
tecneciados y el valor afiadido del estudio con gated-
SPECT, obtuvieron una sensibilidad del 82% y un aumen-
to de la especificidad hasta del 54% (el 42% para el
trazador tecneciado so0lo)'!°. Duncan et al compararon
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Fig. 2. Estudio de gated-SPECT de un
paciente con antecedentes de infarto
anterior e inferior. Metodologia de
cuantificacion mediante el programa
Emory Cardiac Tool Box. Las imagenes
muestran la curva de volumen ventri-
cular con una fraccion de eyeccion (FE)
muy disminuida. Las imé&genes en sis-
tole y didstole muestran un engrosa-
miento conservado septal en los seg-
mentos medio y basal de la cara
anterior, mientras que se aprecia au-
sencia total de engrosamiento apical e
inferior. Se presenta un mapa polar de

Telesistole

> 40% engrosamiento sistélico en el que la es-
25% — 40% cala de color representa distintos por-
1802 :12802 centajes de engrosamiento sistélicp. En
-10% —> 0% este caso se interpreta que coexisten
<-10% territorios viables (septal y anteroba-

sal) y no viables (apical e inferior).

VI: ventriculo izquierdo; VL: volumen
latido; VTD: volumen telediastdlico;
VTS: volumen telesistdlico.
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la gated-SPECT con *™Tc con el estudio de perfusién
con 2'T1 en protocolo reposo-redistribucién, y valora-
ron la recuperacién funcional segmentaria. Los estudios
con talio ofrecieron una sensibilidad del 95% y una es-
pecificidad del 59%, frente al 96 y el 55%, respectiva-
mente, de los estudios con gated-SPECT. El valor pre-
dictivo positivo y negativo del talio era del 88 y el 80%,
respectivamente, mientras la gated-SPECT ofrecia un
87 y un 80%. La precision diagnéstica fue del 86% en
las 2 técnicas'®.

En una comparacion directa entre la deteccién de via-
bilidad mediante el engrosamiento sistlico determina-
do por gated-SPECT y la valoracién con FDG-PET rea-
lizada por Maruyama et al se observo que afiadir la
valoracién del engrosamiento de pared al an4lisis de los
segmentos que no muestran reversibilidad en el estudio
de esfuerzo/reposo con *™Tc-tetrofosmina incrementa
la sensibilidad (habitualmente subestimada en las com-
paraciones SPECT con PET) desde el 79 hasta el 85%
aunque, al mismo tiempo, se observé una disminucién
de la especificidad del 70 al 56%'2'. Wu et al'?? analiza-
ron el valor de la gated-SPECT para la deteccién de la
viabilidad frente a la resonancia magnética y la FDG-
PET. Los resultados mostraron una excelente concor-
dancia (96,8%) entre la gated-SPECT y el realce tardio
de gadolinio en la resonancia. La valoracién mediante
FDG PET supuso la deteccion de un 6% mads de seg-
mentos viables y la resonancia, un mayor nimero de
segmentos con necrosis subendocdrdica.

El estudio de los segmentos septales en los pacientes
con revascularizacidn quirtdrgica muestra una tendencia
hacia la subestimacién de la movilidad segmentaria y
una sobrestimacion de la movilidad lateral, debido a una
traslacion exagerada de los segmentos anteromediales.
Para un correcto andlisis funcional de estos segmentos se
ha demostrado una mayor fiabilidad del estudio del en-
grosamiento sistélico sobre el desplazamiento de pa-
red'®.

En la utilizacién de la gated-SPECT para la predic-
cién del remodelado ventricular, Lepiecki et al'** estu-
diaron a pacientes postinfarto de miocardio que fueron
sometidos a revascularizacion percutdnea, y compara-
ron las imdgenes de perfusién con las adquiridas me-
diante gated-SPECT. La sensibilidad del estudio de per-
fusion para la prediccion de la aparicion de remodelado
fue del 100%, con una especificidad del 62%. La incor-
poracién de los pardmetros funcionales obtenidos con
gated-SPECT aumentaron la especificidad hasta un 86%.
El valor afiadido de la valoracién de la contractilidad y
el engrosamiento de pared mediante gated-SPECT, para
estudiar la mejoria de la FE posrevascularizacién, ha
sido estudiado por distintos autores. Hida et al estudia-
ron el valor afiadido de la contractilidad y el engrosa-
miento para predecir la mejoria de la FE posrevascula-
rizacién y observaron una mejoria mds significativa de
los segmentos hipocinéticos precirugia, juntamente con
un mayor aumento de la FE'?. En estudios recientes se
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ha incidido en la importancia de la determinacion de los
volimenes ventriculares para predecir la recuperacion
funcional tras la revascularizacion. Tanto mediante PET-
FDG sincronizada®® como mediante gated-SPECT de
perfusién'?® se ha observado que, en los pacientes con
signos de viabilidad miocdrdica, la intensidad de la re-
modelacién ventricular y la presencia de isquemia de-
sempeflan un importante papel prondstico en la miocar-
diopatia isquémica (fig. 3).

ESTUDIO DE RESERVA CORONARIA CON
ADMINISTRACION DE DOBUTAMINA EN
DOSIS BAJAS

En tanto que la preservacion del funcionalismo con-
tractil es claramente un signo de viabilidad, la falta de
contractilidad no debe considerarse necesariamente un
indicador de su ausencia. Esto es debido a que la isque-
mia miocdrdica crénica en el miocardio hibernado pue-
de llegar a producir una disminucion, hasta la abolicién,
de la contraccidn sistdlica, sin significar la presencia de
muerte celular. Esta limitacion en la valoracién de la via-
bilidad puede solventarse mediante el estudio de la res-
puesta de los segmentos disfuncionantes a la adminis-
tracion de farmacos inotropos (dobutamina en dosis
baja). Asi pues, los segmentos que aumentan la contrac-
tilidad bajo infusion de dobutamina (reserva positiva) se
podrian considerar viables, mientras los que no la aumen-
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Fig. 3. Mortalidad segun los criterios de viabilidad obtenidos mediante
gated-SPECT y la revascularizacion miocardica en pacientes con miocar-
diopatia isquémica estudiados en el Hospital Universitari Vall d’Hebron.
La mayor mortalidad se produce en los pacientes con miocardio viable
no revascularizados (Vi + NRc) y es menor en los viables revasculariza-
dos (Vi +Rc), los no viables revascularizados (Nvi + Rc) y en los no via-
bles no revascularizados (Nvi + NRc).
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tan (reserva ausente) podrian considerase no viables o
cicatrizales. Los segmentos disfuncionantes que em-
peoran la contractilidad con dosis bajas de dobutamina
deberian considerarse isquémicos y viables (reserva ne-
gativa). La presencia de reserva contréctil en los distintos
tipos de tejido disfuncionante no es homogénea. Narula
et al'?” observaron la presencia de reserva contréctil en
un 83% de los segmentos catalogados como aturdidos,
en el 59% de los considerados como hibernados, en el
53% de los considerados remodelados y hasta un 13% de
los considerados como cicatriz. Esta metodologia ha sido
incorporada por las distintas técnicas de imagen, inclui-
da la ecocardiografia'?®, la ventriculografia con isétopos
radiactivos!?, la resonancia magnética!*® y también la
gated-SPECT"!. El estudio de la reserva contréctil apor-
ta al estudio de la viabilidad un aumento de la especifi-
cidad, manteniendo una muy buena sensibilidad.

Mediante la utilizacién de la PET con FGD como pa-
trén de referencia, Yosinaga et al valoraron la capacidad
de las imdgenes de gated-SPECT en la deteccidn de via-
bilidad, y obtuvieron una sensibilidad del 76%, una es-
pecificidad del 100%, un valor predictivo positivo del
100% y un valor predictivo negativo del 72%'*?. En
nuestro medio, el estudio de Ruiz-Salmerén et al'** mos-
tré que en 49 territorios vasculares, la gated-SPECT con
dobutamina demostré una sensibilidad del 96% y una
especificidad del 55% en su prediccién de la recupera-
cién contrictil tras la revascularizacién. En un estudio de
Leoncini et al se observo que la valoracién mediante la
captacion de tecneciados mostraba una sensibilidad del
85% y una especificidad del 55%, mientras que la de-
teccion de la reserva contractil empeoraba la sensibilidad
(64%) y mejoraba la especificidad (88%). El estudio de
la reserva contrictil ofrecia un mejor resultado en los
segmentos hipocinéticos, mientras que en los segmen-
tos acinéticos la valoracién de la perfusion seguia sien-
do superior**.

Los diferentes criterios descritos para el diagndstico
de la viabilidad miocdrdica en los estudios de gated-
SPECT se exponen en la tabla 2.

ESTUDIOS CON TRAZADORES
DE METABOLISMO E INERVACION

SPECT-FDG

Las imdgenes de FDG se habfan adquirido cldsica-
mente con camaras PET, pero el reciente desarrollo de
colimadores de 511 KeV ha permitido la adquisicién en
cdmaras SPECT. Se han realizado trabajos que han com-
parado la correlacion entre las dos técnicas y han de-
mostrado una excelente concordancia en la determina-
cién del tejido viable'. Esto ha permitido la extension
de la utilizacién de FDG a centros sin cimaras PET!3¢,
aunque hay dificultades técnicas para la éptima utiliza-
cion de los detectores convencionales en la deteccidn de
emisores de positrones. La creciente implantacién de to-

TABLA 2. Criterios de viabilidad miocardica mediante
gated-SPECT

Elevada probabilidad de recuperacion funcional
Defectos con captacion > 50%
Defectos reversibles
Engrosamiento parcial o totalmente conservado
Respuesta contractil a la dobutamina

Muy baja probabilidad de recuperacion funcional
Defectos con captacion < 30%
Ausencia de engrosamiento sistolico
Ausencia de respuesta a la dobutamina
Dilatacion ventricular izquierda

mografos PET para su uso oncoldgico ha hecho que esta
opcidn tenga en la actualidad una escasa utilizacion.

Estudios con MIBG

La '»I-metayodobenzilguanidina (MIBG) es un anélo-
go de la adrenalina que permite la obtencién de imdge-
nes representativas de la distribucion de la inervacion
adrenérgica en los tejidos. Los estudios con MIBG se han
empleado ampliamente para la valoracion de la inerva-
cién simpdtica en diversas enfermedades cardiacas. En
los pacientes con infarto de miocardio se han demostrado
areas de denervacion que sobrepasan ampliamente los li-
mites del drea de necrosis, de forma que se ha propuesto
la presencia de dreas de miocardio viable pero denervado
en pacientes con cardiopatia isquémica. Los pacientes con
grandes dreas de denervacion presentan una mayor proba-
bilidad de arritmias ventriculares, frente a los pacientes
sin esta caracteristica'*’'*, Algunos estudios experimen-
tales en modelos de hibernacién crénica han demostrado
la presencia de denervacién miocdrdica de predominio
subendocdrdico, en el miocardio cronicamente isquémico
y viable, mediante estudios con MIBG'*°. En una serie de
64 pacientes con infarto reciente se observé una elevada
prevalencia de patrones de discordancia perfusion/iner-
vacion. Esta poblacion present6 una baja tasa de eventos
cardiacos, por lo que su presencia no se pudo relacionar
con el grado de denervacion cardiaca'“’14!, Se ha iniciado
la realizacion de estudios prospectivos con MIBG junto
con exploraciones de perfusion para evaluar el riesgo de
arritmias ventriculares malignas mediante la identifica-
cion de pacientes con zonas de miocardio viable dener-
vado (mismach perfusién/inervacion) que podrian ser tra-
tados de forma especifica'*.

CONCLUSIONES

Los estudios de perfusion gated-SPECT permiten la
evaluacién simultdnea del miocardio en riesgo, la fun-
cion sistolica del ventriculo izquierdo y los volimenes
ventriculares. Todas estar variables son las mds estre-
chamente relacionadas con la prediccion de recupera-
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cion funcional en pacientes con disfuncidn sistélica is-
quémica.

Los signos proporcionados por la gated-SPECT so-
bre la presencia de miocardio viable tienen un elevado
valor predictivo negativo y un moderado valor predicti-
vo positivo. La incorporacién de avances técnicos como
la correccién de atenuacion, el andlisis del engrosamien-
to sistdlico y las pruebas con estrés farmacoldgico, como
la dobutamina o la NTG, incrementan el potencial pre-
dictivo de esta técnica.

La posibilidad de utilizar otros marcadores de imagen
relacionados con el metabolismo celular o la inervacion
adrenérgica miocérdica puede permitir identificar me-
jor a los pacientes con mayor riesgo y seleccionarlos
mejor para establecer tratamientos especificos e indivi-
dualizados.
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