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Evaluacion de enfermedad arterial coronaria conimagenes
de perfusén miocardica en mujeres

Erick Alexanderson*** Nuria Granados,** Diana GOmez-Martin,* Alejandro Ricalde,*

Aloha Meave***

Resumen

El diagnéstico precoz de la enfermedad arterial
coronaria constituye un reto en las mujeres, en
quienes los métodos diagnésticos no invasivos
para evaluar isquemia tales como prueba de es-
fuerzo tienen menor precisién. El objetivo del
estudio fue conocer la utilidad de las imagenes
de perfusion miocardica con SPECT para la eva-
luacion de isquemia en mujeres. Métodos: Se
estudiaron 151 mujeres a las cuales se les rea-
lizaron imagenes de perfusiéon miocardica con
SPECT y Tc-99m- Sestamibi, electrocardiogra-
fia de esfuerzo, y angiografia. Se evaluo la sen-
sibilidad y especificidad de cada prueba. Resul-
tados: La prevalencia de enfermedad arterial
coronaria angiograficamente significativa fue de
71.5%. La sensibilidad y especificidad de las
imagenes de SPECT para la deteccion de isque-
mia fue de 91.6% y 87.9%. La sensibilidad y es-
pecificidad de la electrocardiografia de esfuerzo
fue de 43% y 96.1%. La precision de las image-
nes de SPECT es mayor en pacientes mayores
de 50 afios, en las cuales se encontré mayor pre-
valencia y severidad de la enfermedad arterial
coronaria. Conclusiones: Las imagenes de per-
fusién miocardica con SPECT son de gran utili-
dad para la deteccion de isquemia en mujeres
con enfermedad arterial coronaria, sobre todo
en mayores de 50 afios, siendo superior a la elec-
trocardiografia de esfuerzo.
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Summary

EVALUATION OF CORONARY ARTERY DISEASE BY
MYOCARDIAL PERFUSION IMAGING IN WOMEN

The early diagnosis of coronary artery disease
continues to be a challenge in women because
non invasive diagnostic tests to evaluate is-
chemia, such as stress test are less accurate in
this group of patients. The aim of the study was
to assess the value of myocardial perfusion im-
aging with SPECT for the detection of ischemia.
Methods: We studied 151 consecutive women
who were assessed by SPECT with Tc-99m Ses-
tamibi, stress test and coronary angiography.
Sensitivity and specificity was calculated for each
test. Results: The prevalence of angiography-
cally significant coronary artery disease was
71.5%. The sensitivity and specificity of myocar-
dial perfusion imaging for the detection of is-
chemia was 91.6% and 87.9% respectively. The
sensitivity and specificity of stress test was 43%
and 96.1%. Accuracy of myocardial perfusion
imaging was higher in the group of patients old-
er than 50 years of age, in whom severe coro-
nary artery disease was more prevalent. Con-
clusions: The result of this study suggest that
myocardial perfusion imaging is a very useful tool
for detection of ischemia in women with CAD,
especially for those over 50 years of age, being
superior to other non invasive tests as stress test.
(Arch Cardiol Mex 2005; 75: 35-41)
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Introduccién

aenfermedad cardiovascular esla princi-
L pal causa de muerte en mujeres en paises

industrializados.** Cada afio en los Esta-
dos Unidos cerca de 250,000 mujeres mueren de
cardiopatia isqguémica y por lo menos 100,000
de estas muertes ocurren antes de la esperanza
de vida promedio.?
Las manifestaciones clinicas, curso y prondstico,
son diferentes entre hombres y mujeres.® El ries-
go especifico de enfermedad arteria coronariapor
edad es significativamente menor en mujeres que
en hombres. Sin embargo, la mayor expectativa
devidaenlamujery el diagnéstico tardio produ-
cen tasas de mortalidad por enfermedad arterial
coronaria muy similares tanto en hombres como
enmujeres. Lahistoriaclinicay losmétodos diag-
ndsticos no invasivos para evaluar isquemiatales
como prueba de esfuerzo, imagenes de perfusién
miocardica con tomografia por emision de foton
Unico (por sussiglaseninglés. SPECT) y ecocar-
diografia de estrés, tienen menor valor diagndsti-
coenmujeres.5” Merz CN y cols. reportan quelas
diferenciasenrelacion a género en ladetecciony
tratamiento de la cardiopatia isquémica pueden
influenciar el pronéstico de maneraadversaen el
caso de las mujeres.®
L osfactores de riesgo mayores para enfermedad
arterial coronaria en mujeres son: tabaquismo,
hipertensién (incluyendo hipertensién sistélica
aislada), dislipidemia, diabetes mellitus, obesi-
dad y sedentarismo.™
El diagndstico de cardiopatiaisquémicaesun reto
mayor en mujeres que en hombres. Se ha repor-
tado que la sospecha clinica es mayor en hom-
bres que en mujeres, asi como también el quelas
mujeres son referidas con menor frecuencia a
procedimientos cardiacos invasivos.’? A su vez,
existen diferencias entre ambos géneros en la
capacidad de diagnéstico delas pruebasnoinva-
sivas, y en algunas ocasiones aun entre las mis-
mas mujeres dependiendo del estado hormonal
(prey postmenopausia), lo cual dificultael diag-
néstico en este grupo.*?
Ninguno de los métodos diagnésticos no invasi-
vos para enfermedad arterial coronaria son per-
fectos cuando se miden contra el estandar de re-
ferencia de la angiografia coronaria. En general
lasensibilidad y especificidad de las pruebas es
menor en mujeres.t*15
La prueba de esfuerzo electrocardiografica en
muijeres tiene unamenor sensibilidad y especifi-
cidad comparada con hombres, no sélo a causa
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delasdiferencias de género en prevalenciay ex-
tension de la enfermedad sino también a causa
delaincapacidad de a canzar unafrecuenciacar-
diaca adecuaday la existencia de una probabili-
dad mayor de manifestacién de trastornos de la
repolarizacion en el grupo de mujeres.®®*Un meta-
andlisis de pruebas de esfuerzo electrocardiogra-
ficasen mujeresreporté unasensibilidad y espe-
cificidad de 61% y 70% respectivamente.”6

La combinacion del estrés farmacol dgico o fisi-
co con una forma de imagen, ya sea SPECT o
ecocardiografia ofrece mejoras potencialesy un
aumento en la precision de la prueba.®

Hansen CL y cols., encontraron que la precision
diagndstica de las imagenes de perfusién mio-
cardicacon SPECT y TI-201 es menor en muje-
res que en hombres (ROC 0.82 vs 0.93, p < 0.05)
y sugieren que dicha diferencia puede atribuirse
al menor tamafio del ventriculo izquierdo de las
mujeresen comparacién conloshombres.” A este
respecto se debe de tomar en consideracién que
el talio, utilizado en dicho estudio es un trazador
de baja energialo que puede disminuir la sensi-
bilidad diagnéstica.

Lafalta de pruebas no invasivas confiables para
la deteccion de isquemia en mujeres continda
siendo un problemaen laprécticaclinica, lo cual
retrasa el tratamiento de este grupo de pacientes,
enlascualeslaenfermedad arterial coronariacada
Vez es més prevalente y se asocia a mayores ta-
sas de morbi-mortalidad.

El objetivo de este estudio es conocer la utilidad
de las imégenes de perfusién miocérdica con
SPECT paralaevaluacién deisquemiacompara-
dacon angiografia coronariay electrocardiogra-
fia de esfuerzo en mujeres.

Material y métodos

Serealizd un estudio transversal en el queseeva
[ud lautilidad de lasimagenes de perfusi6n mio-
cardicacon SPECT paralaevaluacion de isque-
mia comparada con angiografia coronaria y
electrocardiografia de esfuerzo en mujeres que
asistieron al areade consulta externadel Institu-
to Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”
durante el afio 2002 con diagndstico (anteceden-
tedeinfarto del miocardio) o sospechade enfer-
medad arterial coronaria

A todas las pacientes incluidas en €l estudio se
les realiz6 electrocardiografia con esfuerzo fi-
sico o estrés farmacol 6gico y angiografia coro-
naria en un periodo no mayor a 60 dias poste-
riores a la realizacién de las imagenes de

www.archcardiolmex.org.mx
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perfusion miocardica con SPECT. Se excluye-
ron pacientes con sindromes coronarios agudos
al momento del estudio, historiade revasculari-
zacioén coronariay enfermedad valvular o con-
génitasignificativa.

Se documentaron de forma retrospectiva las ca-
racteristicasclinicasy losfactores de riesgo car-
diovascular basales.

La prueba de esfuerzo con gercicio fisico (banda
dedlizante) serealizo en 72 pacientesy con estrés
farmacoldgico (dipiridamol) en 79 pacientes, de
acuerdo alaindicacion clinica para cada paciente
(principales contraindicaciones parael estrésfisi-
co: incapacidad para deambulacion, enfermedad
articular degenerativa, tratamiento actual con beta-
bloqueadores). Se realiz6 una prueba de esfuerzo
méximo, debiendo alcanzar a menosel 85%dela
frecuenciacardiacamaximacal culadaparalaedad,
empleandose €l protocolo de Bruce. La frecuen-
ciacardiaca, presion sanguineay ECG de 12 deri-
vaciones fue realizado en reposo y durante cada
etapade laprueba de esfuerzo y recuperacion. La
capacidad de gjercicio fue medida en equivalen-
tes metabdlicos estimados (METS). Los puntos
terminal es estandar fueron depresién del segmen-
to ST severa (> 3 mm), fatigay angina. La prueba
de estrés farmacol 6gico fue realizada usando €l
protocolo estandar de 0.56 mg/kg/min de dipiri-
damol intravenoso en infusion continua durante 4
minutosy alos 7 minutos seinyect6 el radiotraza-
dor, empleando los mismos puntosterminales que
para la prueba de esfuerzo fisico. Un cardiélogo
experimentado ciego alos resultados de las ima-
genes de perfusion miocardicacon SPECT y alos
datos clinicos de cada paciente interpret6 los re-
sultados de las pruebas de electrocardiografia de
esfuerzo.

Las iméagenes de perfusion miocérdica con
SPECT fueron realizadas usando métodos estén-
dar,*® empleando unacamara Siemens Orbiter de
un detector y fueron analizadas mediante el soft-
ware QGS. Seempled Tc-99m Sestamibi, el cual
fue inyectado a minuto del gercicio maximoy
7 minutos después del inicio de la infusion de
dipiridamol. Se reconstruyeron imégenes en gje
corto, gjelargo vertical y horizontal, dividiéndo-
seal corazén en 17 segmentos parasu andlisis.®®
Un cardidlogo nuclear experimentado ciego alos
datos clinicos de cada paciente reviso todos los
estudios. Defectos similares en reposo y estrés
fueron considerados como fijos. Los defectos
inducidos o empeorados por estrés fueron defi-
nidos como isquémicos (reversibles).®
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Lasangiografias coronarias fueron eval uadas por
un hemodinamista experimentado, ciego a los
datos clinicos, a los resultados de las imégenes
de perfusién miocardica con SPECT y alos de
electrocardiografiade esfuerzo, definiéndose una
estenosis angiograficamente significativa si re-
ducia 50% o mas el didmetro de un vaso.

Etica

Todos los pacientes incluidos en el estudio fir-
maron consentimiento informado. Este estudio
fue aprobado por el Comité de Eticadel Institu-
to Nacional de Cardiologia, cumpliendo con to-
das las normatividades establ ecidas.

Andlisis estadistico

Lasvariables cuantitativas se expresan en térmi-
nos de media y desviacién estandar. Se obtuvo
como medida de asociacion larazén de momios
(OR). Lasvariables cuantitativas fueron compa-
radas utilizando la prueba Z y las cualitativas
mediante el andlisis de chi-cuadrada. Se realizo
€l calculo de sensibilidad, especificidad y valo-
res predictivos para las imagenes de perfusion
enrelacion alaangiografiacoronariay alaprue-
ba de esfuerzo. Un valor de p < 0.05 fue consi-
derado estadisticamente significativo. El andli-
sis estadistico se realizdé mediante el empleo del
paguete SPSSv. 10.

Resultados

Se estudiaron un total de 151 pacientes del sexo
femenino, con una edad media de 60.7 + 12.4
anos. El factor de riesgo cardiovascular mas
frecuente en la poblacion estudiadafue la hiper-
tension arterial sistémicaseguido de hipercoles-
terolemia, hipertrigliceridemia, diabetes melli-
tusy tabaquismo (Tablal).

Se encontraron lesiones coronarias angiografi-
camente significativas en el 71.5% de los casos,
la arteria més frecuentemente afectada fue la
descendente anterior en un 47%, siendo mésfre-
cuente la enfermedad de un vaso en un 28.5%
de los casos, seguida por la enfermedad de dos
vasos en un 27.2% y la enfermedad trivascular
se present6 en un 15.9% de los casos.

El 51.6% (n= 78) de la poblacién estudiada ha-
bia presentado un infarto miocérdico, la preva-
lenciadelesiones coronarias significativasen este
grupo fue de 93.5% (p < 0.0001). La presencia
detgjido isquémico fue masfrecuente en pacien-
tes con infarto no transmural en relacion aaqué-
Ilos con infarto transmural (98.3% vs 80%).

Vol. 75 Nimero 1/Enero-Marzo 2005:35-41
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Factores de riesgo para
enfermedad arterial coronaria
angiograficamente significativa

El factor de riesgo de mayor asociacion con en-
fermedad arterial coronaria presente en esta po-
blacién fue diabetes mellitus con un OR de 3.67,
seguido de dislipidemia, hipertensién arterial y
tabaquismo (Tablall). Después delaestratifica-
¢ion por edad, tomando como punto de corte 50
afos, solo ladiabetes mellitus (OR 3.26, |C 95%
1.2-8.6, p < 0.018) y lahipercolesterolemia (OR
2.6, IC 95% 1.1-6.2, p < 0.031) mostraron una
asociacion estadisticamente significativa.

Coronariografia y perfusion
miocéardica con SPECT

La prevalencia de enfermedad arterial corona-
riaangiograficamente significativafue de 71.5%
(n=108). En los estudios de perfusién miocar-

Tabla I. Caracteristicas clinicas basales.

Variable n=151

Edad
Hipertension arterial sistémica

60.7 + 12.4 afios
55%

Hipercolesterolemia total 49.7%
Hipertrigliceridemia 34.8%
Diabetes mellitus 34.4%
Tabaquismo 29.1%

Tabla Il. Factores de riesgo cardiovascular presentes en pacientes con

enfermedad coronar

ia angiograficamente significativa.

Variable OR IC 95% p

Diabetes mellitus 3.67 (1.5~89.0) 0.003
Hipercolesterolemia total 2.3 (1.1 ~n4.9) 0.029
Hipertrigliceridemia 2.7 (1.1~ 6.5) 0.02
Hipertension arterial 2.02 (0.98 n 4.1) 0.05
Edad = 50 afios 2.07 (0.89 n 4.8) 0.07
Tabaquismo 1.51 (0.67 N 3.4) 0.31

Tabla Ill. Utilidad de

la prueba de esfuerzo en la deteccion de isquemia en

mujeres comparada contra angiografia y perfusién miocardica con SPECT.

Electrocardiografia
de esfuerzo vs

Electrocardiografia de
esfuerzo vs perfusiéon

Parametros angiografia miocardica con SPECT
Sensibilidad 30% 24%
Especificidad 97.6% 86.2%

Valor predictivo positivo 96.9% 87.8%

Valor predictivo negativo 35.6% 21%

SPECT: Tomografia por emision de fotén tnico (siglas en inglés).

E Alexanderson y cols.

dica con SPECT, la presencia de isquemia mio-
cardica (defectosreversibles con €l estrésfisico o
farmacol 6gico) se encontro en 117 pacientes
(77.4%), obteniéndose unasensibilidad de 87.9%,
especificidad de 49%, valor predictivo positivo de
81.2%y valor predictivo negativo de 62%.

La estratificacion de la poblacién por edad, en
dos grupos, uno menor de 50 afiosy el otro igual
0 mayor a50 afios, mostré que laprevalenciade
enfermedad arterial coronaria angiograficamen-
te significativa es mayor en pacientes mayores
de 50 afios (58.6% vs 74.6%, OR de 2.1).

Lasimégenesde perfusion miocardicacon SPECT
mostraron una clara superioridad en relacion a la
eectrocardiografiade esfuerzo, independientemen-
te dd tipo de estrés, yaque s comparamos los re-
sultados de ésta con laangiografia coronariao con
lasimégenes de perfusién miocardicacon SPECT,
la prueba electrocardiografica fue poco sensible
(30%) aunque muy especifica(97.6%) parael diag-
nostico deenfermedad arteria coronaria(Tablalll).

Discusion

La prevalenciay letalidad de la cardiopatia is-
guémicaen lamujer, hasido un problema hasta
ahora subestimado. Hace dos décadas la mayor
parte de los estudios epidemiol 6gicos incluian
predominantemente sujetos del sexo masculino,
lo que dio origen a la falsa creencia de que la
cardiopatiaisquémica es menos frecuentey gra-
ve en mujeres. Aunque se hasupuesto queel com-
portamiento clinicoy epidemiol égico esdiferente
entre ambos sexos, nNo se conocia con exactitud
lamagnitud de estadiferencia, solo recientemente
datos especificos por sexo estan disponibles para
guiar su reconocimiento y manejo.

En los paises industrializados, la enfermedad
cardiovascular es la principal causa de muerte
en mujeres y México ha adoptado progresiva-
mente este perfil, de tal forma que la tasa de
mortalidad por cardiopatia isquémica ha tenido
un ascenso acel erado en los Ultimos 30 afios.?® A
esto debemos agregar el hecho de que la espe-
ranza de vida promedio ha aumentado, lo que
incrementa la poblacion en riesgo.

Por lo anterior sejustificalaelevadaprevalencia
(71.5%) de enfermedad arterial coronariaangio-
gréficamente significativaencontradaen este es-
tudio, sobre todo por €l perfil de poblacién de
riesgo intermedio aalto parael padecimiento que
es atendida en esta institucion.

Este es e primer estudio realizado para evaluar
lautilidad de las iméagenes de perfusién miocar-

www.archcardiolmex.org.mx
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dica con SPECT para la deteccion de isquemia
en mujeres mexicanas. Existen estudios previos
reali zados en poblacién norteamericana, pero con
una proporcion no significativa de hispanos,>1
por lo cua sus resultados pueden no ser aplica-
bles a nuestra poblacién.

Lamediade edad delapoblacion en estudio (60.7
*+ 12.4 anos) concuerda con lo reportado en la
literatura sobre cardiopatia isquémica en muje-
res, cuya incidencia maxima se encuentra entre
la6°y 7° décadas de lavida.!

Encontramos que el factor de riesgo mas preva-
lente en la poblacién estudiada fue la hiperten-
sion arterial sistémica (55%), y € que mostré la
asociacion més fuerte con la presencia de car-
diopatiaisquémica fue la diabetes mellitus (OR
3.6, p = 0.003). Estos hallazgos son muy simila-
res a los reportados en los estudios de, Barrett-
Connor Ey cols, 2y Lundberg V y cols? en los
cuales, lapresencia de diabetes mellitus triplico
€l riesgo de enfermedad cardiovascular, asi como
el riesgo de infarto agudo del miocardio.
Laincidencia de enfermedad coronaria se incre-
mentaconforme aumentalaedad en ambos sexos,
sin embargo este incremento se inicia de forma
maés tardia en mujeres, aproximadamente 8 a 10
afos después que en los hombres.22 En nuestro
estudio observamos quelaedad se comportacomo
un factor modificador del efecto deagunosdelos
otros factores de riesgo, ya que al edtratificar la
muestra por edad, tomando como punto de corte
los 50 afios, observamos que solo la diabetes me-
[litusy lahipercolesterolemiatotal continfian sien-
do factores de riesgo estadisticamente significati-
vos. En el grupo de pacientes mayores de 50 afios
encontramos una mayor prevalenciay severidad
deenfermedad arterial coronariaangiograficamen-
tesignificativa, con predominio delaenfermedad
de 2 vasos. Este hallazgo puede estar relacionado
con la supresién hormonal que ocurre durante la
menopausia.Z Asi mismo puede relacionarse con
el incremento de peso y cambios en € nivel de
actividad fisica*

La electrocardiografia de esfuerzo es una de las
estrategias mas antiguas parala deteccion deis-
quemia en pacientes con enfermedad arterial
coronaria. Su sensibilidad y especificidad en
mujeres varian ampliamente en diferentes estu-
dios.*5*® En un meta-andlisis sobre €l tema se
establecio una sensibilidad de 61% y una espe-
cificidad de 70%.%¢ En este estudio encontramos
gue es unaprueba poco sensible, pero muy espe-
cifica en mujeres, mostrando una sensibilidad
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(30%) notablemente menor alareportada,’®y una
especificidad de 97.6% en comparacion con €l
estandar de oro de la angiografia.
Lacombinacion de estrésfisico o farmacol 6gico
con una forma de imagen como la tomografia
por emision de fotén Gnico (SPECT) ofrece ven-
tajas, incrementando la precision de la prueba.?®
En nuestro estudio encontramos una sensibilidad
de 87.9% para la deteccion de defectos reversi-
bles, lo que concuerda con o reportado por Tai-
llefer Ry cols,® quienes evaluaron la precision
diagndstica de las imagenes de perfusién mio-
cardica con SPECT y Tc-99m Sestamibi o TI-
201 en 115 mujeres, reportando una sensibilidad
de 71.9%paralasiméagenes SPECT con Tc-99m
Sestamibi. Nosotros encontramos una especifi-
cidad de 49%, ligeramente menor alareportada
como promedio (64%) en estudios anteriores,®
como el meta-andlisisrealizado por Fleischmann
KE 'y cols,? el cual incluyo estudios en los cua-
les se comparaba |a precision diagnésticade las
imagenes de perfusion miocéardica con SPECT
contra los resultados de angiografia coronariay
ecocardiografiacon estrés, sin embargo seinclu-
yen resultados de estudios tanto en hombres como
en mujeres, lo cual puede explicar €l hallazgo de
una especificidad promedio mayor. En nuestros
resultados no es posible excluir €l efecto del ses-
go de referencia inherente a la poblacion estu-
diada, ya que gran parte de la poblacion que es
enviadaaun estudio de perfusion miocardicatie-
ne una prueba previa de escrutinio, tratandose
de pacientes con probabilidad intermedia a alta
de tener cardiopatiaisquémica, siendo poco fre-
cuente el estudio de poblacién sana, por lo cual
en cardiologia nuclear se prefiere utilizar en lu-
gar de la especificidad €l término de exactitud,
gue describe la probabilidad de encontrar un es-
tudio negativo en pacientes de bajo riesgo para
la patologia en estudio.? %

En nuestro estudio encontramos que la sensibili-
dad de esta prueba se incrementa con la severi-
dad delaenfermedad de forma progresiva, sien-
do de 91.6% para enfermedad de un vaso y de
100% para enfermedad trivascular. Asi mismo
encontramos una especificidad mayor en pacien-
tes mayores de 50 afios en comparacion con los
menores de 50 afios, de 71.4% vs 41%. El incre-
mento en la sensibilidad y especificidad en pa-
cientes de mayor edad puede explicarse por la
€levadaprevalenciadeles ones angiogréficamen-
te significativas que afectan dos 0 més vasos en
esta poblacién.
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Conclusiones

En resumen las imégenes de perfusién miocar-
dica con SPECT constituyen una prueba diag-
nésticano invasivade gran utilidad en ladetec-
cién de isguemia en mujeres con enfermedad
arterial coronaria, con mayor sensibilidad que
la prueba el ectrocardiografica de esfuerzo. Los
radiotrazadores de alta energia, como el emplea-

E Alexanderson y cols.

do en este estudio (Tc99m Sestamibi) han de-
mostrado tener ventajas en la deteccion de car-
diopatia isquémica sobre un trazador de baja
energia(Talio). El grupo en el cual el estudio de
perfusion miocardica tiene mayor utilidad es €l
compuesto por mujeres mayores de 50 afios con
enfermedad arterial coronaria que afecta dos o
MA&s vasos.
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