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SINTESIS

Introduccion. La tomografia multicorte ha mostrado resultados prometedores para
estudiar las arterias coronarias. Objetivo. Determinar el valor de la tomografia de 64
cortes para diagnosticar estenosis coronarias significativas y reestenosis de stent.
Métodos. Estudio descriptivo, transversal y comparativo de la tomografia de 64
cortes contra la coronariografia invasiva como referencia. Se estudiaron 350
pacientes con sospecha de isquemia coronaria. Inicialmente se les realizd la
tomografia cardiaca (cuantificacion del calcio coronario, coronariografia o0 ambas) y
luego la coronariografia invasiva. Se determinaron los indices de eficiencia
diagndstica, nivel de confianza de 95% y probabilidad asociada <0,05. Resultados.
La sensibilidad y el valor predictivo negativo del puntaje de calcio para 0 unidades
Agatston por pacientes fueron de 96% y 92% respectivamente, (Kappa: 0,46). La
coronariografia por tomografia mostré sensibilidad de 98% y valor predictivo negativo
de 98% para establecer estenosis significativa (Kappa: 0,89) por pacientes. Para el
diagnostico de reestenosis en los stents con diametro = 3 mm fueron de 95% y 98%
respectivamente, (Kappa: 0,93); en los de didmetro menor que 3 mm fueron
menores, (Kappa: 0,39). Conclusiones. El puntaje de calcio y la coronariografia por
tomografia, tienen alta exactitud para descartar estenosis coronarias significativas y

reestenosis de stents en pacientes seleccionados.



HOJA DE ABREVIATURAS

Cl: coronariografia invasiva

ECS: estenosis coronaria significativa

ECNS: estenosis coronaria no significativa

E: especificidad

EBCT: electron beam computed tomography
(Tomografia computarizada por emision de haz de electrones)
RM: resonancia magnética

RVP: razon de verosimilitud positiva

RVN: razén de verosimilitud negativa

S: sensibilidad

TC: tomografia computarizada

TCMC: tomografia computarizada de multiples cortes
UA: unidades Agatston

IVUS: intravascular ultrasound (ultrasonido intravascular)
VPP: valor predictivo positivo

VPN: valor predictivo negativo
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|. INTRODUCCION

En los ultimos afios existe una tendencia a la disminucion de la mortalidad por
enfermedades cardiovasculares; sin embargo, la prevalencia es aun elevada en
muchos paises desarrollados y en vias de desarrollo.! En Cuba aunque las
enfermedades cardiacas constituyen la primera causa de muerte (tasa bruta 197,8
defunciones por cada 100 000 habitantes), por sexos solo es la primera causa de
muerte entre las mujeres; para los hombres la primera causa la constituyen los
tumores malignos.? El diagnéstico en estadios subclinicos o tempranos se vital para
un tratamiento precoz y oportuno.

La ergometria, ecocardiografia y medicina nuclear brindan informacion
complementaria de gran importancia tanto en el diagndstico como en el prondstico
de estos pacientes. Aungue la cifra fluctia, en algunas instituciones, hasta el 35 %
de los pacientes a los que se les realiza la coronariografia invasiva (Cl) tienen
arterias angiograficamente normales o con estenosis coronarias no significativas. Por
esa causa se trabaja en el desarrollo de métodos de imagenes que permitan lograr
una estratificacion cercana en la precision diagnostica a la ClI.

En los afios 80, se realizaron estudios de las arterias coronarias por tomografia
computarizada por emision de haz de electrones (EBCT, en inglés, electron beam
computed tomography) y la resonancia magnética (RM). Con la primera se
obtuvieron resultados satisfactorios para cuantificar el puntaje de calcio, sin
embargo, estos métodos no contaron con una resolucion espacial 6ptima para el
estudio anatomico de las arterias coronarias y sobre todo los segmentos coronarios

distales o de poco calibre que requieren mejor resolucion espacial y temporal. La
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introduccién en los afios 90, de la tomografia en espiral y con mayor numero de
detectores, mostré resultados prometedores. Sin embargo, los primeros equipos
con estas caracteristicas no lograron una resolucion temporal 6ptima para el estudio
de todos los segmentos coronarios. Las diferentes firmas comerciales trabajan en el
desarrollo de sistemas con mejor resolucion espacial, disminuyen el espesor de
corte y mejor resolucion temporal, con aumento del nimero de detectores con mayor
rotacion del gantry o el nimero de fuentes radiograficas, es por esto que aparecen
equipos tomograficos de 4, 8, 12, 16, 40, 64, 256 y 320 cortes, ademas de equipos
de doble fuente.

El desarrollo de la tomografia computarizada, ha tenido un impacto favorable en la
labor de la mayoria de las especialidades médicas y, posiblemente, ha sido la
Cardiologia una de las especialidades que se ha beneficiado mas tardiamente con
este medio diagnostico. Este beneficio se debe incrementar por el tremendo potencial
de desarrollo, si se tiene en cuenta que las enfermedades cardiovasculares y la
enfermedad coronaria en particular, constituyen la primera causa de muerte en los
paises desarrollados y en vias de desarrollo, y el avance tecnolégico propicia cada
vez equipos con mejores resoluciones.

En Cuba los primeros tomografos de 64 cortes, se instalaron en el Centro de
Investigaciones Médico Quirdrgicas (CIMEQ) y en el Hospital Clinico Quirargico
“Hermanos Ameijeiras” en el afio 2005. En marzo de 2006 se introduce en el Instituto
de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. En los tres centros se comenzé a realizar

estudios de puntaje de calcio y coronariografia por tomografia computarizada.
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En la literatura aparecen estudios sobre la utilidad de la coronariografia por
tomografia computarizada (TC), para confirmar o descartar la presencia de estenosis
coronarias significativas (ECS), y se toma como patron de referencia, la Cl, pero en
la mayoria, con pocos pacientes estudiados en una sola institucién y con tomografos
de 4, 8 y 16 cortes.

Hasta el 2006, no se recogen publicaciones sobre la precision de la TC para
diagnosticar cardiopatia isquémica en Cuba. En el afilo 2007, se publicaron en
revistas nacionales y extranjeras los resultados preliminares de la experiencia
adquirida en el Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. *°

Dentro de las principales funciones de los cardiocentros, estan la de introducir y
validar técnicas meédicas de avanzada, para luego hacerlas extensivas al resto del
pais. Por esto, se ha considerado oportuno desarrollar esta investigacion, con el
propoésito de determinar el valor de la tomografia de 64 cortes para el diagndéstico de

las ECS y reestenosis de stent.

1.1. Hipotesis: La cuantificacion del calcio coronario y la coronariografia por medio
de la tomografia de 64 cortes, son métodos precisos para hacer el diagnéstico de
confirmacion y exclusion de las ECS, en pacientes con sospecha de cardiopatia

isquémica y de reestenosis de stent coronario.
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1.2. Objetivos

General

1. Determinar la exactitud de la tomografia de 64 cortes para diagnosticar
enfermedad coronaria significativa

Especificos

1. Establecer el valor diagndstico del puntaje de calcio coronario y la coronariografia

por tomografia de 64 cortes en las estenosis coronarias significativas.

2. Evaluar la exactitud diagnostica de la coronariografia por tomografia de 64 cortes

en la reestenosis de stent coronario.
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Il. MARCO TEORICO

2.1. Informacion general

A pesar de los esfuerzos que se realizan en el mundo por lograr un diagnostico
temprano y control de los factores de riesgos cardiovasculares, las enfermedades del
corazén y en particular la enfermedad arterial coronaria, se mantiene como la primera
causa de muerte en Cuba y en los paises desarrollados y en vias de desarrollo.
Aproximadamente una de cada cinco muertes responde a causa cardiaca en EE.UU.
y en Europa. Mas de 12 millones de personas en EE.UU. tienen antecedentes de
padecer cardiopatia isquémica; cada afo 1,1 millébn de sujetos sufren ataques
cardiacos y cerca de 40 % mueren durante estos.' En Cuba la tasa de mortalidad por
cardiopatia isquémica en el afio 2009, fue de 137,1 por 100 000 habitantes.?

De los pacientes portadores de esta enfermedad, 50 % mueren durante un primer
infarto agudo del miocardio sin sintomas previos.®

Los principales factores de riesgo coronarios son: la edad, el sexo, la hipertension
arterial, la dislipidemia, el habito de fumar, la diabetes, el sobrepeso, la historia
familiar de cardiopatia isquémica, el sedentarismo y el estrés mental.”

El dolor anginoso, suele ser la manifestacion clinica de la aterosclerosis coronaria, al
producirse estrechamiento del lumen arterial, por la presencia de placas ricas en
lipidos, tejido fibroso e inflamatorio con o sin calcificaciones en la pared vascular. La
protrusion de las placas hacia la luz reduce el flujo sanguineo y de oxigeno y causa
isquemia en el miocardio. Los pacientes suelen manifestar crisis de dolor en el
pecho, y si la luz coronaria es severamente, estrechada o la placa se erosiona o

rompe, sobreviene el llamado sindrome coronario agudo: muerte subita, infarto
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agudo del miocardio por cambios necroéticos en el masculo cardiaco, o angina de
pecho inestable.

El proceso patologico de la aterosclerosis se desencadena, por dafio de las células
endoteliales, con reaccion inflamatoria y depésito de grasa en la intima del vaso.?
Secundario a la acumulacion de células de defensa, células musculares lisas y
grasas, las placas ateroscleréticas contindan creciendo. En estados tardios, las
placas de ateroma pueden estar compuestas por placas lipidicas con tejido
extracelular, y una capa fibrosa o fibrocalcificada, que pueden conducir a lesiones
trombéticas complejas, subsecuentes a la ruptura.’ Las placas, predominantemente,
fibrosas, calcificadas y complejas, pueden causar marcada estenosis en el vaso
arterial coronario, provocando isquemia y una reduccion en la funcion contractil del
musculo cardiaco. Por el contrario las placas mas pequefias, con mayor contenido
lipidico y capa fibrosa fina, generalmente, no provocan obstruccion significativa pero
se rompen con facilidad y causan el trombo oclusivo, lo que se traduce clinicamente
en un sindrome coronario agudo.®

La estenosis coronaria significativa, puede ser tributaria de revascularizacion
quirargica, por puentes venosos 0 arteriales interpuestos entre la aorta y un
segmento coronario sano distal a la estenosis, o0 un método cardioldgico
intervencionista no quirdrgico, siendo el mas utilizado la angioplastia transluminal
percutanea. Con este procedimiento, la estenosis es dilatada por un balén inflable,
gue es introducido en la arteria coronaria a través de un catéter guia. Ademas se

pueden implantar protesis endovasculares conocidas por stents.
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El diagndstico de la estenosis y su repercusion sobre el miocardio isquémico, se
puede a veces lograr, por técnicas de imagenes no invasivas, para precisar viabilidad
y perfusion del miocardio, funcion cardiaca y flujo sanguineo coronario.

El estudio del lumen arterial, evaluacion de su pared y las caracteristicas de las
placas aterosclerdticas, pueden aportar informaciéon sobre el prondstico de los
pacientes y conducta a seguir, con lo que se lograria una mejor estratificacion
prondstica y tratamiento.

La mayoria de los sindromes coronarios agudos, ocurren en placas con estenosis
coronarias no significativas (ECNS).** Ademas, la presencia de aterosclerosis, no
siempre se acompafa de estenosis del lumen arterial, debido a mecanismos de

|.12

remodelado de la pared arterial.” El uso de técnicas no invasivas de imagen, para

diagnosticar pacientes vulnerables en grupos de riesgo, ha sido propuesta por
expertos pero todavia estan en fase de desarrollo.*® 4

El analisis de las placas ateroscleréticas requiere equipos con alta resolucion,
capaces de diferenciar pequefias lesiones.”®*’ Aunque la ausencia de calcio
coronario es un predictor para descartar ECS y la ocurrencia de eventos agudos en
los afios subsiguientes, no los excluye en 100 % de los pacientes.*® La cuantificacién
del puntaje de calcio en las coronarias, en la prediccion y diagnostico de la ECS, es
controversial en la comunidad cientifica.'® *°

La medicion de las calcificaciones coronarias, para detectar regresion o progresion
de la aterosclerosis y enfermedad coronaria significativa, basada en cambios en el

grado de calcificacion, resulta prometedora, pero tampoco existe consenso al

respecto.”® Esta aplicacion requiere gran precisién y reproducibilidad, lo cual no se
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logro, inicialmente, con la EBCT. Sin embargo, la presencia de calcificaciones
coronarias, constituye, practicamente, un diagndstico de aterosclerosis coronaria,
desde que Faber postulé en 1912,k que la enfermedad de Monckeberg no afecta
estos vasos, con la posible Unica excepcion de los pacientes con insuficiencia renal
avanzada, y ademas constituyen un factor de riesgo independiente, de eventos
cardiovasculares futuros, por lo que el hallazgo de placas calcificadas con un puntaje
por encima de 400 unidades Agatston (UA), justifica enérgicas medidas profilacticas
primarias.®

La cuantificacion del calcio coronario en pacientes de riesgo intermedio, puede ser
una aplicacion util de la tomografia computarizada de multiples cortes (TCMC). La
identificacion de la composicion de las placas ateromatosas, para identificar placas
vulnerables, seria un dato de inestimable valor diagnostico y prondstico en estos
pacientes, lo que todavia no es posible determinar de forma total con los equipos
actuales.

2.2. Diagnéstico no invasivo de la cardiopatia isquémica por medio de los
métodos de imagenes

Los métodos de imagenes no invasivos, utilizados con mas frecuencia en el
diagnéstico de la cardiopatia isquémica son: la ecocardiografia, la medicina nuclear y
la RM. La ecocardiografia, permite realizar el estudio anatomico y funcional del
corazén. Esta ultima, monitorea la motilidad de la pared y el flujo doppler. Es posible
ademas diagnosticar aterosclerosis en las arterias carétidas y grandes vasos, sin
embargo el estudio de la anatomia coronaria, deteccion de placas y obstrucciéon en

éstas, solo ha sido posible en las porciones mas proximales de las arterias
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coronarias, a pesar del desarrollo de nuevas tecnologias; el ultrasonido intracoronario
que permite visualizar la luz y la pared del vaso, es un proceder invasivo. La
sensibilidad y especificidad de la ecocardiografia de estrés para diagnosticar ECS es
de 85y 75 % respectivamente.?*

La medicina nuclear permite estudiar la funcidn miocéardica, la perfusion, el
metabolismo y la viabilidad del miocardio. La tomografia computarizada de emision
de foton unico (SPECT, en inglés), que usaba el talio 201 con frecuencia como
radioisotopo, para marcar areas con perfusion normal y disminuida en el miocardio ,
en la actualidad, se puede decir que en la mayoria de los centros ha sido sustituido
por los farmacos marcados con tecnecio-99m (isonitrilos, tetrofosmin).

La tomografia de emision de positrones (PET, en inglés), usa radioisotopos emisores
de positrones para diagnosticar areas con metabolismo normal o disminuido, para
diferenciar tejido necrotico o viable y permite, ademas, cuantificar el flujo sanguineo
miocardico. La medicina nuclear evalia perfusion y funcién porque representa una
imagen funcional de un fenbmeno que ocurre a nivel molecular, por lo que no puede
evaluar anatomia. Con el desarrollo de detectores de alta resolucion y nuevos
radionuclidos la PET se puede convertir en una herramienta muy Uutil en la
identificacion de placas aterosclerdticas en los grandes vasos. La combinacion de
tomografia computarizada con la PET o SPECT, puede brindar informacion tanto
morfolégica como funcional, lo cual despierta gran interés en el mundo de la
cardiologia y radiologia. La sensibilidad y especificidad de la SPECT para

diagnosticar ECS es de 85 y 87 %, respectivamente, y puede llegar a 90 % con
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SPECT gatillado. Hay que valorar riesgo- beneficio por las radiaciones que puede
recibir el paciente.?* %3

La RM es muy usada para estudiar el sistema nervioso, el cuerpo y el sistema
vascular. El empleo de este método para estudiar el corazén ha sido investigado
profundamente en los Ultimos 20 afios.>*?® La RM cuenta con buena resolucion
temporal (20-50 ms), lo que permite obtener imagenes del corazén en 4 dimensiones.
Su empleo en la evaluacion de la morfologia cardiaca, funcién, perfusion, viabilidad
miocardica y estudio de las placas ateroscleroticas, se utiliza cada dia con mayor
frecuencia.?’ Estudios iniciales han mostrado, resultados prometedores en la
aplicacién de la RM para diagnosticar ECS.?® La resolucién espacial en tres
dimensiones no es aun, suficientemente, alta para realizar un estudio 6ptimo de todo
el arbol coronario.?® ?° Se espera que con el desarrollo de nuevas generaciones de
equipos y contrastes se puedan reducir o eliminar las desventajas actuales de la RM
entre las que se encuentran la pobre resolucién espacial, lentitud en la obtencion de
las imagenes y el periodo de apnea prolongado que se requiere por parte del
paciente. La RM no expone a los pacientes a radiaciones ionizantes y muestra buena
resolucidn de los tejidos blandos, presentes en las placas ateroscleréticas y también

es de utilidad para el estudio de la motilidad cardiaca.*®?

La sensibilidad y
especificidad para diagnosticar ECS es de 72 y 87 % respectivamente.*

2.3. Diagnéstico invasivo de la cardiopatia isquémica

Mientras realizaba una aortografia con fines diagndsticos en un paciente con

enfermedad de la valvula aértica, el Dr. Mason Sones, inyectaba contraste a nivel de

la raiz adrtica con una bomba, bajo control fluoroscépico y en una ocasién el catéter
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se introdujo, de forma inadvertida en la arteria coronaria derecha. La cantidad de
contraste que se utilizaba era alta o considerable, y al percatarse de esto suspendio
la inyeccion, pero ya se habian introducido alrededor de 30 mL en el vaso coronario
por lo que penso que el paciente presentaria un evento grave, pero el accidente fue
bien tolerado, por lo que reflexion6 que, con menor cantidad de contraste, la
tolerancia seria mejor y se lograria una opacificacion selectiva de gran utilidad
diagndstica. Asi surgi6 la coronariografia selectiva. En la figura 1 se muestra el Dr.

Sones junto al angiografo.

Figura 1. El Dr. Mason Sones (1919 — 1985), junto al angiografo.

Los angiografos actuales cuentan con una resolucion espacial en dos dimensiones
de 0,15 mm y temporal de 20 ms o menor , lo que hace de la coronariografia por
cateterismo selectivo, el patron de referencia para el diagnostico de las lesiones
coronarias a pesar de que solo se visualiza la luz del vaso. En los pacientes en que
se corrobore una ECS con este proceder diagnostico, se puede realizar de inmediato
un tratamiento intervencionista como la angioplastia coronaria con balon v,
generalmente, con colocacion de una protesis endovascular.

La desventaja del método es que es invasivo y no exento de complicaciones®* y al

igual que la TCMC, requiere la exposicion del paciente a los rayos X y la
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administracion de contraste radiografico,® ademd&s, generalmente, se necesita
hospitalizar a los pacientes lo que genera gastos secundarios. La prevalencia de
complicaciones es de 1 a 1,5 % y la mortalidad por debajo de 1 %. Las
complicaciones mas frecuentes son, el hematoma en el sitio de la puncion,
tromboembolismos y con menor frecuencia infarto agudo del miocardio; diseccion
coronaria, diseccién aértica y muerte.®

Mas de 2 500 000 angiografias coronarias diagndsticas se realizan en Europa y en
EE.UU., de las cuales, aproximadamente a 30 %, no se les realiza tratamiento de
revascularizacion por no observarse ECS, o las lesiones son tributarias de
revascularizacion quirurgica, o las condiciones del paciente o las lesiones son tan
avanzadas, que la revascularizacion no es factible. Otras veces la revascularizacion
se difiere para otra oportunidad, 3" sin embargo esa cifra varia de acuerdo con la
institucion.

La introduccion del ultrasonido intravascular ha hecho posible el estudio de la pared
del vaso y el diagnéstico de las placas ateroscleréticas.®® Este método permite el
estudio del diametro del lumen y la dimension de las placas, ademas de su
composicion (lipido; fibrosis o calcio), sin embargo por ser un método invasivo aun no
se ha introducido como rutina en la practica médica cotidiana en muchos centros
hospitalarios.

2.4. Aspectos historicos de la tomografia

La tomografia fue introducida por Sir Godfrey Hounsfield en Londres, en el afio

1972.3% %° Hounsfield es un ingeniero electrénico que trabajaba para los laboratorios
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EMI, una firma electrénica en Inglaterra, cuando tuvo la idea de tomar secciones de
cortes de rayos X y convertir estos datos en imagenes.

Alan M Cormack, fisico de origen sudafricano naturalizado en los EE.UU. aport6 los
fundamentos matematicos para desarrollar el método; ambos cientificos fueron
laureados con el premio Nobel en medicina en el afio 1979, (Figura 2).** Sin
embargo esos principios que hicieron factible la TC habian sido enunciados en 1917,
por el matematico austriaco Johann Karl August Radon. Tanto Godfrey, como
Cormack, reconocieron que Radon habia introducido ese principio y que ellos

desconocian sus trabajos.

| The Nobel Prize in Physiology or
y Medicine 1979

"for the development of computer assisted tomography”

Allan M. Cormack Godfrey N.
Hounsfield

Figura 2. Godfrey Hounsfield y Allan M. Cormack.
El primer prototipo clinico de un tomdégrafo computarizado fue instalado en el hospital
Atkinson Morley de Londres y el primero con fines comerciales fue el EMI Mark I.

Esto caus6 asombro en el mundo pues la firma EMI se dedicaba a la fabricacion de
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componentes electronicos sobre todo de uso musical. Esta firma tenia contrato con el
célebre grupo musical “Beatles”. Con posterioridad las firmas que tradicionalmente,
se dedicaban a la fabricacion de equipos radiogréaficos (Siemens, Philips, General
Electric y Toshiba), se aduefiaron del mercado. El primitivo equipo de la EMI
consistia en un gantry que contenia un tubo de rayos X con anodo estacionario
enfriado con aceite. El haz de rayos X, era colimado y pasaba a través de la cabeza
del paciente (que se rodeada con una bolsa de agua), y la informacion era captada
por dos detectores con un cristal de yoduro de sodio, unido a un fotomultiplicador. El
mecanismo para obtener la imagen era por medio de la rotacion (un grado a la
derecha y otro a la izquierda de la linea media), y la traslacion del tubo. El tiempo de
adquisicion era de 4,5 min y 0,5 min en la reconstrucciéon de la imagen con una
matriz de 80 x 80. La tecnologia fue avanzando con la adicion de la arquitectura del
haz en abanico y los procesos de rotacion — traslacion. Con este refinamiento cada
haz de radiacion activaba multiples detectores, lo que incrementé el nimero de
imagenes adquiridas por cada activacion del tubo y por consiguiente disminuyo el
tiempo de captacion, aproximadamente, a 2,5 min por imagen.*

El proximo avance fue la introduccion de tubos de rayos X, de rotacion continua
acoplados a detectores, que también rotaban en el gantry lo que disminuyé el tiempo
de captacion de las imagenes, hasta, aproximadamente, 18 seg y con mayor
resolucion.

El incremento de la velocidad se obtuvo con los equipos de tercera y cuarta

generacion en los que se desarrolld solo el sistema de rotacion. El de tercera
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generacion se caracterizaba porque el tubo y los detectores estaban montados en
lados opuestos al paciente, y se movian simultaneamente.*?
En el aflo 1977, se introduce el primer equipo de tomografia para estudiar todo el

cuerpo, inicialmente, solo era posible el estudio del cerebro (Figura 3).

il

t {
Il
Figura 3. Imagen del cerebro de un paciente estudiado con el equipo disefiado por
Godfrey Hounsfield en 1972.

En el afio 1978, se introduce el sistema con detectores fijos y tubos de rayos X
moviles, alrededor del paciente con lo cual disminuyé el tiempo de captacién de cada
imagen a 2,5 seg aproximadamente.

En 1982, se introducen los resultados clinicos con la EBCT, con el nombre comercial
de Imatron en EE.UU. y Evolucion en Alemania que logra un corte en

50 — 100 mseg. No se logra su difusion debido a su gran tamafo, peso y costo y
porque estaba muy limitado, pues practicamente solo se usa para estudios
cardiovasculares, ademas la resolucion espacial es inferior a la TCMC. Los equipos
de EBCT, se han usado mucho para los estudios de puntaje de calcio y todavia
existen pero se han ido sustituyendo, por los de TCMC.*?

En 1987, se introduce en el mercado un equipo que lograba la rotacion continua del

gantry alrededor del paciente, nace asi la tomografia en espiral o helicoidal.
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Esta se desarrolla a partir de 1989, haciendo posible, los estudios de campos
pulmonares en 24 seg con el paciente en apnea.** En 1992, se comienzan a realizar
los estudios angiograficos con tomografia y se logran rotaciones y procesamientos
mas rapidos de las imagenes. En 1998, nace la época de los equipos espirales con
multiples detectores, y se logran dos cortes en una sola rotacion. En el afio 1999, se
comienzan a usar estos equipos para el estudio del corazén, grandes vasos y
arterias coronarias. El desarrollo tecnolégico ha hecho que a lo largo de los afos,
surjan nuevos prototipos cada vez con mayor tamafo de la plataforma de imagen,
desde 1 detector simple hasta 4 detectores, y en la actualidad, 8, 10, 16, 40, 64 , 256
y 320 detectores.

Estas y otras innovaciones han hecho posible el estudio del corazén, con muy buena
calidad en las imagenes; cada generacion nueva es mejor que la precedente. El
tiempo de rotaciéon de los tomografos de 64 cortes es de 0,33 seg y logran un
espesor de corte de 0,4 mm, con alta resolucion espacial y temporal que permite
estudiar las arterias coronarias, con mejor resolucion y calidad de imagen que las
generaciones precedentes.

En la figura 4 se muestra el Somatom Sensation de 64 cortes de la firma Siemens

instalado en el Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular.

Figura 4. Tomografo Sensation Cardiac 64 Slices, Siemens.

27



A finales del 2005, se presenta el Somatom Definition, el cual consta de dos tubos de
rayos X y dos sistemas de detectores, (Figura 5), que se mueven solo en un angulo

de 90° con el fin de obtener las imagenes necesarias con mayor rapidez.

Figura 5. Somatom Definition con los dos tubos de rayos X y dos cadenas de
detectores. Fuente: tomado de Flohr TG y col. First performance evaluation of dual
source CT (DSCT) System. Eur Radiol. 2006; 16:256-268.

Con esto se logra una resolucion temporal de 83 mseg, duplicando la de los equipos
de un solo tubo que es de 165 mseg (Figura 6), esto mas la resolucion espacial
menor que 0,4 mm, hace que este equipo pueda definir estructuras anatémicas

menores, con una alta calidad y sin necesidad de emplear beta bloqueadores en los

estudios cardiacos.
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Figura 6. Resolucion temporal del tomografo de una fuente y el de dos fuentes de
rayos X. Fuente: tomado de Flohr TG y col. First performance evaluation of dual
source CT (DSCT) System. Eur Radiol.2006;16:256-268.

2.5. Aspectos historicos de la aplicacién de la tomografia computarizada en
cardiologia

La imagen tomografica del corazén y su arbol coronario requiere alta resolucion
temporal, para eliminar artefactos generados por el movimiento y muy buena
resolucién espacial, submilimétrica para poder visualizar de forma adecuada las
estructuras anatomicas pequefas, tales como las arterias coronarias. Ademas el
volumen cardiaco completo tiene que ser explorado con el paciente en apnea,
mientras mas corto sea el tiempo menor es la incidencia de artefactos por
movimiento respiratorio. En 1978, al introducirse el sistema de tomografia con
detectores fijos y tubos de rayos X mdviles, decrecio el tiempo de captacion a 2 seg
por imagen; como consecuencia de estos logros la tomografia se convirtié, en uno de
los medios mas empleados e incluyé muchas aplicaciones cardiacas, que con su

excelente resolucion y ausencia de estructuras superpuestas, permitio el estudio del

pericardio y algunas anomalias estaticas tales como: defectos de llenado por trombos
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o tumores, sin embargo, la contraccion cardiaca no fue posible evaluar,
adecuadamente. Un problema adicional con esta tecnologia convencional fue que los
cables del scanner restringian el movimiento del tubo y causa una rotacion simple
hasta un punto fijo, antes de que este retornara a la posicion original. EI movimiento
continuo del tubo no fue posible y los tiempos de captacion fueron, relativamente,
fijos. La habilidad para visualizar el lumen de los vasos, el endocardio de las
cavidades cardiacas, la pared de los vasos y el miocardio que lo rodeaba no era
posible. La introduccion de la EBCT, al inicio del decenio de los afios 80, por el Dr.
Douglas Boyd de la Universidad de California, San Francisco®®,constituyé un salto
importante en el estudio del corazdn. Este sistema consta de una resolucion temporal
de 50-100 ms y permiti6 por primera vez estudiar las contracciones cardiacas y
visualizar pequefias estructuras, como los depdsitos de calcio en la pared arterial
coronaria. Las primeras generaciones de scanner de un solo corte, al constar con
baja resolucion temporal y espacial, no fueron convincentes en el estudio del
corazén.® #° La introduccién de la TC en espiral de 4 cortes en el afio 1999, con
mayor velocidad de cobertura, mejor resolucion temporal, tiempos de rotacion
rapidos (por debajo de 0,5 seg), con disparos sincronizados con el ECG, permitié
estudiar la anatomia cardiaca con mejor precision.***° La resolucién temporal de 250
mseg y menor, fue suficiente para obtener imagenes sin artefactos de movimientos
en las fases diastélicas medias y finales, en pacientes con frecuencia cardiaca por
debajo de los 65 latidos por min.>° Con 4 cortes simultaneos fue posible examinar
toda el area cardiaca con cortes finos (4x1 mm o 4x1, 25 mm), durante un solo

tiempo de apnea. Esta mejoria en la resolucion espacial, unido a una mejor
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resolucion de contraste, hizo posible la visualizacion no invasiva del arbol arterial
coronario.>*™® Los estudios iniciales demostraron, que la TC de mdltiples cortes era
un método diagnastico potencial, no solo para determinar el sitio de las obstrucciones
coronarias, sino también para calcular el grado de severidad, ademas basado en la
atenuacion de los rayos X, caracterizar las placas ateroescleréticas (calcificadas, no
calcificadas y mixtas).”®°” La cuantificacién del calcio coronario (Ca scoring) a través
de la EBCT y la TC de 4 cortes con captacion prospectiva, sincronizada con el
electrocardiograma mostré gran concordancia en experimentos con fantomas y
buena correlacién en pacientes.”® Experiencias tempranas demostraron, que los
parametros de funcion ventricular medidos con TC de 4 cortes, correlacionaron bien
con los medidos por la RM y la CI, tomando las fases telediastolicas y telesistolicas
para el andlisis.>® ®© A pesar de los grandes avances, cambios y limitaciones con
respecto a los artefactos generados en los pacientes con frecuencia cardiaca alta,
limitada resolucion espacial y largos tiempos de apnea, persistian con la tomografia
de 4 cortes. Los stents y arterias, severamente, calcificadas constituyen un dilema
diagndstico al emplear estos métodos, pues aparecen artefactos por volumen parcial
como consecuencia de insuficiente resolucién longitudinal.®* En pacientes con
frecuencia cardiaca alta, se necesitaron reconstrucciones especiales, pero que no
garantizaron una evaluacién satisfactoria. Se necesita un tiempo de apnea cercano a
los 40 seg, para estudiar toda el area cardiaca con TC de 4 cortes, con lo cual es casi
imposible que no aparezcan artefactos por movimientos respiratorios. En el afio
2000, se lograron tiempos de examen mas cortos con la introduccion de la TC de 8

cortes. Con la TC de 16 cortes con tiempos de rotacion del grantry de 0,375 seg
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introducida en el 2001, mejoro la resolucion espacial y temporal, comparado con las
generaciones previas, el tiempo de examen fue, considerablemente, reducido
pudiendo ser cubierto toda el area cardiaca con cortes submilimétricos en alrededor
de 15 a 18 segundos.®*®® La TC de 16 cortes con captaciones sincronizados con el
electrocardiograma se introduce en la practica clinica para estudiar el corazén y sus
arterias coronarias, ademas se logr6 mejor caracterizacion de las placas
ateroscleréticas en dichas arterias. Nieman K® y col estudiaron en 59 pacientes,
angiografia coronaria por TC de 16 cortes e informaron una sensibilidad de 96 % y
especificidad de 86 % para identificar ECS. Resultados similares fueron encontrados
por otros investigadores.®®’ La resolucién espacial y temporal ain no fue suficiente
para lograr el estudio 6ptimo del arbol arterial coronario, con estas generaciones de
scanners, pues la gran mayoria de los autores indican que cerca de 30 % de los

segmentos coronarios no eran posibles de evaluar con la tomografia de 4 cortes, °®7°

25 % con 8 cortes’’ y 20 % con la de 16 cortes.’®%?

La tomografia de 64 cortes se introduce en el afio 2004, los equipos de esta
generacion cuentan con una resolucién temporal de 165 ms y espacial de 0,4 mm lo
qgue hace que el tiempo de captacion de las imagenes cardiacas se reduzca de hasta
5 al0 seg y mejore la calidad en las imagenes, sobre todo de los 6rganos en
movimiento como el corazén. Todos estos avances, hacen que la técnica se empiece

a utilizar con mas frecuencia en el estudio de las arterias coronarias pues las

generaciones previas no permitian realizar un estudio certero de estos vasos.
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2.6. Aspectos éticos y filoséficos de laintroduccion de nuevas técnicas

Cada dia se generaliza mas la opinion de que la introduccién de nuevos métodos y
tecnologias, tiene caracter de investigacion y que debe por lo tanto estar sometida a
controles similares, a los que se utlizan para la evaluacion de nuevos
medicamentos.”® Se plantea que cuando una técnica de iniciacion reciente se
introduce en un centro hospitalario, donde ya existen opciones alternativas, esto sea
por medio de estudios clase ensayos clinicos, fase | de seguridad, fase Il de eficacia
y fase Il de eficiencia diagndstica, pues el empleo de métodos coercitivos o que
impliquen una remuneracion académica, estan claramente proscritos y la opinion de
expertos tiene valor cientifico relativo.’* El conocimiento sobre la seguridad, el riesgo
y la eficacia de los nuevos métodos y tecnologias de salud, requiere informacion y se
evallan las implicaciones econdmicas, la calidad de vida asociada a su uso y las
implicaciones éticas, culturales y sociales de su difusion.

Por otra parte, la evaluacion de tecnologias de salud se concibe cada vez mas como
un proceso de andlisis, dirigido a estimar el valor y la contribucion relativa de cada
tecnologia sanitaria, a la mejoria de la salud individual y colectiva, teniendo en cuenta
Su impacto economico y social. Es decir, la evaluaciéon de los nuevos métodos y
tecnologias de salud no es una disciplina especulativa 0 puramente académica sino
un proceso interdisciplinario sistematico cuyo objetivo principal es el cambio. Como el
propésito de la evaluacion de las tecnologias de salud no es “el conocimiento del
conocimiento” sino “favorecer el cambio”, las estrategias de diseminacion de los
resultados y recomendaciones, forman parte integrante del trabajo de quienes se

dedican a la evaluacion de las tecnologias de salud.®
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ll. MATERIAL Y METODOS

3.1. Tipo de estudio

Se realiz6 un estudio descriptivo de seccién transversal y comparativo de la
coronariografia por TC de 64 cortes contra su patron de oro, la CI, en el Instituto
Nacional de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular de Ciudad Habana, Cuba entre
enero de 2007 y mayo de 2008.

3.2. Pacientes evaluados

Fueron evaluados todos los pacientes remitidos al departamento de tomografia con
sospecha de isquemia coronaria en el periodo del estudio, que, inicialmente, se les
realizd6 la TC de 64 cortes cardiaca (cuantificacion del calcio coronario,
coronariografia o ambas), y luego la CI (n=350). De ellos se incluyeron: 276 en el
analisis del valor diagnostico del calcio coronario para diagnosticar ECS, 111 en el
analisis del valor diagnostico de la coronariografia por tomografia, para diagnosticar
ECS y en 52 con antecedentes de angioplastia con colocacion de stent, se evalué el
diagnoéstico de reestenosis (Figura 7). Todos los pacientes se presentaron con
sintomas sugestivos de isquemia coronaria y medios diagndsticos realizados (EKG,
prueba ergométrica, ecocardiografia y perfusiéon por medicina nuclear), positivos 0 no
concluyentes. Se tom6 como patrén de referencia la Cl. El tiempo medio entre el

estudio tomografico coronario y la Cl fue de 45 * 10 dias.
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3.3. Analisis de precision del puntaje de calcio y la coronariografia realizada a
través de la tomografia de 64 cortes para el diagnostico de ECS

3.3.1. Criterios de inclusidon: pacientes sintomaticos con sospecha clinica de
cardiopatia isquémica.

3.3. 2. Criterios de exclusién: pacientes que se realizaron estudio tomografico
coronario pero habian sido revascularizados previamente (por cirugia o por
angioplastia con stent), y los que presentaron arritmia durante la captacion de las
imagenes tomograficas.

3.4. Analisis del valor de la coronariografia por tomografia de 64 cortes para el
diagnostico de reestenosis de stent coronario

3.4.1. Criterios de inclusion: pacientes con sospecha clinica de reestenosis pos-
implantacion de stent en arterias coronarias.

3.4.2. Criterios de exclusion: arritmia cardiaca.

Todos los pacientes dieron su consentimiento informado (Anexo 10.1). Los comités
de ética y cientifico del centro aprobaron el protocolo (Anexo 10.2).

3.5. Preparacion del paciente para la coronariografia por tomografia

La mayoria de los pacientes estaban bajo tratamiento con betabloqueadores, a los
gue no lo estaban se les administrdo 100 — 150 mg de atenolol por via oral, si el dia
del examen la frecuencia cardiaca era mayor que 65 latidos/min. Todos los pacientes
a los que se les realiz6 la coronariografia por tomografia recibieron una tableta de
nitroglicerina sublingual de 0,5 mg, 7 min antes de la inyeccion del contraste. A todos

los pacientes se les explico de forma detallada sobre las cuestiones relacionadas con
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el estudio para lograr una fase de apnea prolongada y evitar movimientos con el fin

de reducir artefactos.

Los pacientes fueron estudiados en el Somatom Cardiac Sensation 64 Slices,

Siemens Medical Systems, Forchheim, Germany.

Se cuantificé el puntaje de calcio (calcio score), y con posterioridad se realiz6 la

coronariografia.

3.6. Protocolo de estudio para la cuantificacion del calcio coronario

Se empled un protocolo de exploracidbn tomografico espiral que utiliza la
sincronizacion retrospectiva con el electrocardiograma y un tiempo de rotacion de
0,33 seg.

Los parametros del estudio en la determinacion del puntaje de calcio en las
coronarias fueron los recomendados por la firma comercial.*®

3.7. Anadlisis de la cuantificacion del calcio coronario

A todos los pacientes se les realizo la cuantificacion del calcio coronario. Al marcar
las placas ateroscleroéticas calcificadas automaticamente, aparece el puntaje total por

arterias y total por pacientes, ademas el volumen, la masa y el total de lesiones

(Figura 8).

38



Figura 8. Puntaje de calcio por arterias y por paciente.
3.8. Protocolo de estudio para la coronariografia por tomografia

1.6 Se utilizé

Los parametros del scan fueron los recomendados por la firma comercia
el contraste: lopromide 370 mg/mL (Ultravist de la firma Shering), volumen: 80 — 100
mL, solucién salina 50 — 80 mL, bomba inyectora (Medrad) de doble cabezal,
velocidad de flujo: 5 mL/seg. Primero se inyectd el contraste e inmediatamente
después la solucion salina para arrastrarlo de la vena cava superior, auricula y
ventriculo derecho. ROI (regidén de interés): aorta descendente toracica, umbral de

disparo: 100 — 120 unidades Hounfield (UH). El contraste se inyecté a través de un

trocar calibre 18 colocado en la vena antecubital preferiblemente del lado derecho.

Se realizaron reconstrucciones retrospectivas sincronizadas con ECG en fase

diastolica del ciclo cardiaco al:

a) 60 %, 65 % y 70 % en ciclos cardiacos largos.
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b) 35 %, 40 % y 45 % en ciclos cardiacos cortos y reconstrucciones adicionales en el
intervalo diastolico, donde mejor se visualizaron las arterias coronarias, Si
aparecian artefactos de movimiento.

Filtro de reconstruccion: B30F Heart View Smooth ASA.

Filtro de reconstruccion especial para stent: B46F Heart View sharp ASA.

3.9. Andlisis de la coronariografia por tomografia

Cada lesion identificada se examind, usando proyeccion de maxima intensidad planar
(MIP), MIP curvado, reconstruccion multiplanar (RMP), en ejes longitudinales y
transversales, técnica volumeétrica en tres dimensiones y angioscopia virtual (Figuras
9-13). Para precisar las caracteristicas y magnitud de las lesiones se realizd un

analisis integral de estas herramientas.
3.10. Anélisis de los stents

Cada stent fue visto en proyeccion axial, reconstrucciones multiplanar oblicua y
reconstrucciéon multiplanar (RMP) curvo. El stent se analiz6 en eje longitudinal y
ortogonal (Figura 14 A y B). Se considerd proliferacion neointimal, si aparecia
presencia de un area de poca captacion de rayos X, zona oscura de baja densidad
(70£20 UH) en el interior del stent (Figura 14 C y D). Para esto se midi6 la densidad
en unidades Hounsfield en el vaso previa al stent, intrastent y posterior a este. El

resultado final fue emitido por consenso de dos observadores con experiencia.

La RMP, es la primera que hace el equipo automaticamente en los planos coronal,
axial y sagital. Permite moverse dentro de estos planos hasta obtener la posicidon

deseada para proceder a realizar reconstrucciones mas complejas (Figura 9).

40



Figura 9. Reconstruccion multiplanar. Corte axial.

La PMI (Figura 10), logra un realce del vaso, se limpia la imagen al sustituir las
estructuras que se superponen. La misma es de gran utilidad para evaluar las
calcificaciones y los stents en los vasos. Con ayuda de esta funcién se pueden
calcular nuevas interfases de orientacion seleccionables libremente, a partir de
topogramas. Es un método para presentacion en tres dimensiones a lo largo de la
visualizacion por medio de un volumen. En la imagen los resultados dependeran del

voxel con la absorcion mas alta de cada area.

Figura 10. Proyeccion de maxima intensidad. Corte axial.
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Partiendo de la PMI, se mueven las lineas de referencia hasta una posicion deseada
y luego se traza una linea que recorre toda la trayectoria de la arteria, al final

después de dar doble click se traza el vaso en toda su extension (Figura 11).

Figura 11. Proyeccion de méxima intensidad curvada.

Se logra una reconstruccion volumétrica (Figura 12), del 6rgano. Aporta una
codificacion de colores que asigna a cada uno de los tejidos por si solo, siendo mas
facil identificarlos. Otra de las ventajas es que se puede eliminar el plano éseo y los

tejidos blandos aparecen como transparentes.
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Figura 12. Técnica volumétrica en 3D.

La angioscopia virtual (Figura 13), permite viajar por toda la luz del vaso. En el
analisis de las coronarias es poco utilizada, se puede aplicar en vasos muy

calcificados y para diferenciar las oclusiones totales de las parciales.

Figura 13. Angioscopia virtual.



Spin: -21
Tilt: 58

Figura 14. A. Eje longitudinal. Stent sin signos de restenosis. B. Corte ortogonal del
stent de la figura A. C. Corte ortogonal. Zona oscura por hipoatenuacion de los rayos
X (proliferacion neointimal), que obstruye mas de un 50 % la luz del stent. D. Stent de
la figura C visto en eje longitudinal.

El grado de estenosis de la arteria coronaria se realiz6 visualmente (estimacion visual
del grado de estenosis, comparando el diametro en el sitio de la estenosis, con el
diametro previo y posterior a esta), por consenso de dos especialistas con
experiencia en la tomografia cardiovascular y se consider6 ECS si existia

disminucién de 50 % o mas de la luz de los vasos coronarios.



3.11. Estudio angiografico invasivo

Las coronariografias fueron realizadas en un angiégrafo HICor, Siemens Medical
Systems, Forchheim, Germany. Se realiz6 inyeccion manual selectiva de contraste
en cada arteria coronaria cateterizada por puncion percutanea de la arteria femoral.
Se tomaron al menos 2 vistas ortogonales de cada arteria coronaria. La
interpretacion fue hecha por consenso de dos hemodinamistas expertos. Se siguio el
mismo criterio aplicado en la coronariografia por TC para diagnosticar ECS, y se

aplicé la misma segmentacion de las arterias coronarias en ambos procedimientos.’
3.12. Anédlisis comparativo
3.12.1. Puntuacién de calcio coronario cuantificado por TC de 64 cortes vs ClI

Se realiz6 un analisis para determinar la precision de la puntuacion de calcio
coronario cuantificado por TC de 64 cortes para detectar o excluir ECS, tomando

como patrén de referencia la Cl en el siguiente orden:

Andlisis por pacientes o arterias para diferentes valores de corte: evaluando la
presencia o ausencia de ECS por cada método en cada uno de los pacientes o

arterias.
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Valor de corte de | Positividad de ECS Negatividad de ECS
puntuacion de calcio (UA)

0 >0 0

25 =25 <25

50 =50 <50

100 >100 <100

400 =400 <400

Criterio de positividad en la ClI: se consideré ECS si aparece una disminucién de
50 % o mas de la luz del vaso.

3.12.2. Coronariografia por TC de 64 cortes vs Cl
3.12.2.1. Diagnéstico de ECS

Se realiz6 una evaluacién cualitativa para determinar la precision de la
coronariografia por TCMC de 64 cortes para detectar o excluir ECS, tomando como

patron de referencia la Cl con el siguiente orden:

1. Analisis por pacientes, evaluando la presencia o ausencia de ECS, por cada
método en cada uno de los pacientes.

2. Andlisis por arterias: evaluando la presencia o ausencia de ECS, por cada método
en cada una de las arterias (tronco de coronaria izquierda, arteria descendente
anterior, arteria circunfleja y coronaria derecha).

3. Segmentos: evaluando la presencia o ausencia de ECS, por cada método en cada

una de los segmentos (proximales, medios, distales y ramas) y total de segmentos.

46




Criterio de positividad en la coronariografia por TC de 64 cortes: se considero
ECS, si existe presencia de una disminucion de 50 % o mas de la luz del vaso.
Criterio de positividad en la Cl: se consideré ECS, si existe presencia de una
disminucion de 50 % o mas de la luz del vaso.

3.12.2.2 Diagnostico de reestenosis

Se realizd6 una evaluacion cualitativa para determinar la precision de la
coronariografia por TC de 64 cortes para detectar o excluir reestenosis tomando

como patrén de referencia la Cl con el siguiente orden:

1. Andlisis por stent valorables a la TCMC, en cada paciente: evaluando la presencia
0 ausencia de reestenosis por cada método en cada stent valorable.

2. Andlisis del total de stent (valorables y no valorables -falsos positivos- a la TCMC),
como intencion de tratar: evaluando la presencia o ausencia de reestenosis por cada
método en cada stent.

3. Andlisis por stent valorables segun diametro: evaluando la presencia o ausencia
de reestenosis por cada método en los stents valorables menores que 3 mm y
mayores o iguales que 3 mm de diametro.

Criterio de positividad en la coronariografia por TC de 64 cortes: se considero
reestenosis si existe presencia de tejido de proliferacion neointimal con pérdida
luminar intrastent de 50 % o0 mas.

Criterio de positividad en la Cl: se considerd reestenosis si existe presencia de
tejido de proliferacion neointimal con pérdida luminar intrastent de 50 % o mas.

Para denominar los segmentos se tomd como modelo la clasificacion segmentaria de

la American Heart Association (AHA).%’
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Segmentacion coronaria: (Figura 15).

1. Coronaria derecha proximal.

2. Coronaria derecha media.

3. Coronaria derecha distal.

4. Arteria descendente posterior.

5. Tronco de coronaria izquierda.

6. Arteria descendente anterior proximal.
7. Arteria descendente anterior media.
8. Arteria descendente anterior distal.

9. Rama primera diagonal.

10. Rama segunda diagonal.

11. Arteria circunfleja izquierda proximal.
12. Arteria circunfleja izquierda distal.

13. Rama primera obtusa marginal.

14. Rama segunda obtusa marginal.

15. Rama posterolateral de VI.

Se consider6 proximal, medio y distal los segmentos:
Proximal: 1,5, 6y 11.

Medio: 2y 7.

Distal: 3, 8, y 12 y ramas: 4, 9, 10, 13,14 y 15.



Figura 15. Técnica volumétrica en 3D (VRT). Segmentacion coronaria.
3.13. Analisis estadistico

Las variables categodricas se describieron en frecuencias y porcentajes, y las

continuas en valores medios * desviacion estandar (DE).

Se determinaron indices de eficiencia diagnéstica: sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, valor predictivo negativo, razones de verosimilitudes positivas y
negativas e indice de Kappa de la coronariografia por TC de 64 cortes, para

diagnosticar ECS vy reestenosis de stent tomando como patrén de referencia la CI.%%
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1%Ademas del puntaje de calcio coronario en el diagnéstico de ECS para diferentes

valores.

Se determind el area bajo la curva ROC (Receiver Operating Characteristic Curves)

para el puntaje de calcio en el diagndstico de ECS.

Se obtuvieron los intervalos de 95 % de confianza para la sensibilidad, especificidad,
valores predictivos, indice de validez y razones de verosimilitud. Para esto se utilizo

el programa EPIDAT 3.1-5.

Para el grado de significacion estadistica se empled el Chi Cuadrado. Se consideré

significativa una p < 0,05.

Se aplico el software SPSS (SPSS Inc., Chicago, Ill) version 13.0 en el andlisis de los
datos. Se empleo una PC Pentium IV, con ambiente de Windows XP. Los textos se

procesaron en Word XP, y las tablas y graficos se realizaron con Excel XP.
3.14. Operacionalizacion de las variables

En los casos de enfermedades o factores de riesgo, se operacionalizaron las

variables patognomoénicas y sustitutas.
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3.14.1. Operacionalizacion de las variables y definicibn de las escalas y

mediciones
Operacionalizacién

Variable Tipo Escala Descripcion Indicador

Edad Cuantitativa | Intervalo Segun afos cumplidos | Media +
continua por fecha de | Desviacion

nacimiento en carné | estandar
de identidad en historia
clinica (HC).

Sexo Cualitativa Masculino Segun género de | Frecuencia
nominal Femenino pertenencia. absoluta
dicotomica Porcentaje

Segun datos obtenidos

Diabetes Cualitativa Si de la encuesta | Frecuencia

Mellitus nominal No realizada al absoluta
dicotomica paciente e HC. Porcentaje

Hipertension | Cualitativa Si Segun datos obtenidos | Frecuencia

Arterial nominal No de la encuesta | absoluta
dicotémica realizada al Porcentaje

paciente e HC.

Dislipidemia | Cualitativa Si Segun datos referidos | Frecuencia
nominal No o informados en la HC | absoluta
dicotomica sobre APP de cifras de | Porcentaje

colesterol = 5,2 mmol/l
y/o triglicéridos = 1,75
mmol/l o en los ultimos
2 meses 0 que se
encuentre bajo
tratamiento
hipolipemiante.

Obesidad Cualitativa < 25 No obeso | IMC segun férmula de | Frecuencia

indice de | nominal 25 — 29,9 | Quetelet absoluta

masa politbmica Sobrepeso peso en Kg. / talla (m)? | Porcentaje
corporal = 30 Obeso por la HC.
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(IMC)]

Tabaquismo | Cualitativa Si Segun datos obtenidos | Frecuencia
nominal No de la encuesta | absoluta
dicotémica realizada al paciente y | Porcentaje

la HC.

APF de | Cualitativa Si Segun datos obtenidos | Frecuencia

Cardiopatia | Nominal No de la encuesta | absoluta

isquémica dicotémica realizada al paciente y | Porcentaje

la HC.

Niveles de | Cuantitativa | -Niveles de | Segun informe de | Frecuencia

puntaje de | discretay calcio protocolo de score de | absoluta

calcio transformad | coronario calcio. Porcentaje
a en | -0 UA
cualitativa -1-100 UA
nominal -101-400 UA
politbmica ->400 UA

Estenosis Cualitativa Si Segun datos obtenidos | Frecuencia

coronaria nominal No por la coronariografia | absoluta

significativa | dicotomica invasiva realizada Porcentaje

(ECS)

Numero de | Cualitativa 1 vaso Segun informe de | Frecuencia

vasos nominal 2 vasos coronariografia absoluta

enfermos policotébmica | 3 vasos invasiva realizada Porcentaje
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3.15. Recogida de datos y cuestionario
Los datos fueron recogidos en una planilla (Anexo 10.3), por una encuesta directa al

paciente durante el estudio y de los informes emitidos por los médicos especialistas.
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CAPITULO IV. CONTROL SEMANTICO



IV. CONTROL SEMANTICO

Paciente con sospecha de enfermedad coronaria: pacientes sintomaticos con
pruebas no invasivas positivas 0 no concluyentes de isquemia miocardica.

Arteria coronaria con estenosis significativa: presenta una disminucion de la luz
del vaso mayor o igual que 50 %.

Arteria con estenosis coronaria no significativa: presenta disminucion de la luz
del vaso menor que 50 %.

Hipertension arterial: cifras tensionales= 140/90 y/o referencia de enfermedad vy

tratamiento antihipertensivo independientemente de las cifras de tensién arterial.**?

Diabetes mellitus: alteracion metabdlica de etiologia multiple caracterizada por
hiperglucemia crénica (GPA =7 mmol/l y 2h GP = 11.1 mmol/l) con alteraciones en el
metabolismo de los hidratos de carbono, los lipidos y las proteinas, con una
secuencia de defectos en la secrecion o la accion de la insulina, o una combinacion
de ambas.*®®

Obesidad: se tipifica como la persona cuyo indice de masa corporal (IMC; peso en
kilogramos dividido por la talla en metros al cuadrado), supera el valor de 30.1%
Dislipidemia: se caracterizan por aumento en las concentraciones plasmaticas de
colesterol y/o triglicéridos, una marcada predisposicion familiar, un mayor riesgo de
desarrollar una enfermedad cardiovascular prematura de causa arteriosclerética y la

presencia de depdsitos variables de colesterol en tejidos extravasculares como la

piel, los tendones y el higado.'®
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Puntaje de calcio o score de calcio: cuantificacién de calcio coronario que permite
valorar el depodsito de calcio en las arterias coronarias segun el método de
Agatston.*®

Tomografia computarizada de multiples cortes (TCMC): se trata de una
tecnologia basada en la tomografia computarizada helicoidal. El sistema consta de
una serie de detectores de rayos X, instalados en un sistema rotacional axial, que
permiten, mediante un avance continuo de la camilla de exploracion, la obtencion
simultdnea de multiples cortes axiales de una regiéon anatdmica. Dichos cortes
forman en su conjunto un volumen anatdmico virtual que puede ser reconstruido,
tratado y analizado en cualquier eje mediante su procesamiento en una estacion de

trabajo digital.**’

Coronariografia por TC de 64 cortes: procedimiento no invasivo 0 minimo invasivo
gue se realiza inyectando material de contraste con una concentracion mayor o igual
que 300 mg/ml a través de una vena periférica o central y la obtencion de las
imagenes se logra con la TC de 64 cortes sincronizado con el ECG del paciente,
luego se realizan reconstrucciones axiales en telesistole o telediastole en
dependencia de la frecuencia cardiaca durante la captacion de las imagenes y se
realiza el procesamiento en computadora con herramientas (3D, PMI, RMP, PMI y
RMP curvado, VRT, Circulation software) establecidas y en varios planos (axial,
frontal y sagital), ejes (longitudinal o ortogonal) y vistas (oblicuas, laterales y frontales
y con angulaciones), permitiendo hacer un analisis cualitativo y cuantitativo de la

anatomia coronaria.
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Coronariografia invasiva (Cl): procedimiento invasivo que se realiza mediante la
inyeccion directa a través de un cateter introducido por puncidén percutanea o por
diseccion de una arteria de miembro superior o inferior de material de contraste
radiopaco, en las arterias coronarias y grabacion de las imagenes radiograficas en

peliculas digitales.®

Resolucion espacial: es la distancia minima que debe haber entre dos puntos de un
objeto, para poderlos identificar como imagenes independientes. En el caso de la
tomografia, la resolucion maxima es la del tamafio de un voxel. Por tanto, para tener
mayor resolucion espacial se debe disminuir el espesor de corte, aumentar la matriz
de la imagen y reducir el tamafio del campo. Un aumento de la resolucion espacial es
importante porque para examinar los vasos e imagenes pequefas, se necesita un

rango milimétrico para obtener la imagen con la calidad requerida.*?

Resolucion temporal: esta relacionada con la mayor o menor borrosidad cinética
del cuerpo estudiado por el tiempo de adquisicion de la imagen, siendo inversamente
proporcional al tiempo de exposicion. Esta resolucion se mejora disminuyendo los
tiempos de adquisicion, usando farmacos y sincronizando la obtencién de la imagen
con la respiracion o el electrocardiograma. Por lo general se obtienen las imagenes

en diastole y apnea.*

Verdadero positivo (VP): Resultado anormal en un individuo con la enfermedad.®
Falso positivo (FP): Resultado anormal en un individuo sin la enfermedad.®
Verdadero negativo (VN): Resultado normal en un individuo sin la enfermedad.®

Falso negativo (FN): Resultado normal en individuo con la enfermedad.®
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Sensibilidad: Porcentajes de pacientes con la enfermedad que tienen una prueba

anormal. S= VP / (VP+ FN).%®

Especificidad: Porcentaje de pacientes sin la enfermedad que tienen una prueba

normal. E= VN / (VN + FP).%®

Valor predictivo positivo (VPP): Porcentaje de pacientes con una prueba anormal

que tienen la enfermedad. VPP= VP / (VP + FP).%®

Valor predictivo negativo (VPN): Porcentaje de pacientes con una prueba normal

que no tienen la enfermedad. VPN= VN / (VN + FN).%

Precision predictiva (PP): Porcentaje de resultados verdaderos positivos.

PP= (VP + VN) / total de pruebas.®

Razon de verosimilitud positiva o cociente de probabilidad positivo: Se calcula
dividiendo la probabilidad de un resultado positivo en los pacientes enfermos entre la
probabilidad de un resultado positivo entre los sanos. Es, el cociente entre la fraccion
de verdaderos positivos (sensibilidad) y la fraccion de falsos positivos

(1- especificidad).**1%*

RV + = Sensibilidad/ 1 - Especificidad

* Razon de verosimilitud negativa o cociente de probabilidad negativo: Se
calcula dividiendo la probabilidad de un resultado negativo en presencia de
enfermedad entre la probabilidad de un resultado negativo en su ausencia. Se
calcula por lo tanto, como el cociente entre la fraccion de falsos negativos (1-

sensibilidad) y la fraccion de verdaderos negativos (especificidad).®**
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RV - = 1 —Sensibilidad/ Especificidad
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CAPITULO V. RESULTADOS
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V. RESULTADOS

Los factores de riesgo predominantes en los 276 pacientes estudiados por sospecha
de cardiopatia isquémica e incluidos en el andlisis del valor diagnéstico del puntaje
de calcio fueron la edad avanzada, sexo masculino, la hipertension arterial, los
antecedentes patoldgicos familiares de cardiopatia isquémica, el habito de fumar vy la
dislipidemia. La enfermedad coronaria mas frecuente fue la de un vaso con 51 %, y la
estenosis coronaria significativa estuvo presente en 85 % de los pacientes, de

acuerdo a la Cl (Tabla 1).
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Tablal. Caracteristicas demograficas, clinicas y anatomicas de los pacientes con

sospecha de cardiopatia isquémica e incluidos en el analisis del calcio

Caracteristicas

Edad media + DS 609

Sexo Masculino 186 67
Hipertension arterial 193 70
Dislipidemia 110 40
Diabetes mellitus 52 19
Habito de fumar 135 49
APF de cardiopatia isquémica 160 58

No. vasos enfermos por Cl

Enfermedad de 1 vaso 60 22
Enfermedad de 2 vasos 32 12
Enfermedad de 3 vasos 42 15
ECNS o no estenosis por Cl 142 51

APF: antecedentes patologicos familiares; ECNS: estenosis coronaria no
significativa.
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La arteria coronaria descendente anterior fue la mas afectada por la aterosclerosis y
se cuantificd un puntaje medio de calcio de 141 (Figura 16). El nimero de ECS fue

mayor en dicha arteria (Figura 17).

Puntaje 80+

60— W Puntaje de calcio

40+

20+

Tronco CX CD
Arterias

Figura 16. Puntaje medio de calcio por arteria coronaria.
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Tronco CX CD

Arterias

Figura 17. Numero de ECS por arterias coronarias en ClI.

A 128 (72 %) pacientes de 179 que tenian calcio en las arterias coronarias se les
diagnosticé ECS en la Cl, sin embargo, de los 79 sin calcio solo 6 (7,6 %) tuvieron
ECS (p< 0,001).

La enfermedad multivaso se observé mas en los pacientes con puntaje de calcio

coronario mayor o igual que 400 UA (Tabla 2).



Tabla 2. Pacientes segun puntaje de calcio y numero de vasos con ECS en CI

Puntuacion 0 Vasos (%) 1 vaso (%) 2 vasos (%) 3 vasos (%)

0 UA 79 73(92,4) 4(5) 1(1,3) 1(1,3)

1-100 UA 75 46(61) 27(36) 2(3) 0(0)

101-400 UA 53 19(36) 19(36) 10(19) 5(9)

> 401 69 4(6) 10(14) 19(28) 36(52)
(p<0,0001)

En la figura 18 se observa un paciente con puntaje de calcio total 0 UA y presencia

de enfermedad de un vaso.

Cuantificacion
calcio O

Figura 18. A: puntaje de calcio 0 UA; B: coronariografia invasiva que arroja ECS
(flecha) en segmento proximal de arteria descendente anterior.

En el 94,2 % de los pacientes con puntaje de calcio coronario mayor o igual que 400
UA se diagnostico ECS, comparado con 7,6 % con puntaje 0 UA, p< 0,001 (Tabla

3).
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Tabla 3. Pacientes segun puntaje de calcio coronario y presencia de ECS en la ClI

Puntuacion

0 UA 79 73 92,4 6 7,6
1-100 UA 75 46 61,3 29 38,7
101-400 UA 53 19 35,8 34 64,2
=401 69 4 5,8 65 94,2

ECNS: estenosis coronaria no significativa; ECS: estenosis coronaria significativa;
p < 0,0001.

En la Figura 19, se observa un paciente con puntaje de calcio mayor que 401 UA 'y

presencia de enfermedad coronaria significativa.

Figura 19. A: arteria descendente anterior muy calcificada con score 940 UA y
presencia de ECS de dicha arteria en la coronariografia invasiva (B, Flecha).

El 87,9 % de las arterias con puntaje de calcio mayor o igual que 400 UA se les

diagnostico ECS, contra el 4,1 % con puntaje 0 UA, p< 0,001 (Tabla 4).
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Tabla 4. Puntaje de calcio total en las arterias y presencia de ECS en la Cl

Puntuacion Numero ECNS % ECS %

0 UA 574 550 95,9 24 4,1
1-100 UA 311 233 75 78 25
101-400 UA 161 43 26,8 118 73,2
=401 58 7 12,1 51 87,9

ECS: estenosis coronaria significativa; ECNS: estenosis coronaria no significativa,;
p<0,0001.

En la figura 20, se observa el mismo paciente de la figura 19, que a pesar de tener

puntaje de calcio mayor que 400 UA en la CX, no presenta ECS en la

coronariografia invasiva.

Figura 20. A: paciente con arteria circunfleja muy calcificada (flecha); B: ausencia de
ECS (flecha) en la CI.

La S; E; VPP y VPN del puntaje de calcio coronario por pacientes en el diagnostico
de ECS para valor de corte 0 UA fueron 96; 51; 65 y 92 % respectivamente, kappa de

0,46(1C95 %, 0,37-0,56) y para valor de corte 50 UA de 84; 80; 84 y 80 %
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respectivamente con un kappa de 0,64(IC95 %, 0,56-0,74) (p<0,0001). Para valores
de cortes mayores se evidencia aumento de la E y VPP, con disminucion del VPN y
la sensibilidad (Tabla 5).

Tabla 5. Valor del puntaje de calcio por pacientes para detectar ECS en CIl segun
diferentes puntos de cortes

Valor de corte

VP 128 113 99 65

FP 69 28 23 4

VN 73 114 119 138

FN 6 21 35 69
Sensibilidad (%) 96(92-99) 84(78-91) 74(66-82) 49(40-57)
Especificidad (%) 51(43-60) 80(73-87) 84(77-90) 97(94-100)
VPP (%) 65(58-72) 80(73-87) 81(74-89) 94(88-100)
VPN (%) 92(86-99) 84(78-90) 77(70-84) 67(60-73)
Raz6n Verosimilitud + 1,97(1,65-2,34)  4,28(3,04-6,01)  4,56(3,10-6,72) 17(6,45-46)

Razon Verosimilitud -
Indice de Kappa
indice de validez

p-Kappa

0,09(0,04-0,19)
0,46(0,37-0,56)
73(67-78)

<0,0001

0,20(0,13-0,29)
0,64(0,56-0,74)
82(78-86)

<0,0001

0,31(0,23-0,42)
0,58(0,48-0,67)
79(74-84)

<0,0001

0,53(0,45-0,63)
0,46(0,37-0,56)
74(68-79)

<0,0001

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; UA: unidades Agatston; V: verosimilitud.: falsos negativos; VPP: valor
predictivo positivo; VPN: valor predictivo.

El area bajo la curva ROC fue 0,887 + 0,020 (IC95 %, 0,848 — 0,926) (Figura 21). La

prevalencia de ECS fue 48,5 %.
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Sensibilidad

Curva ROC
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Figura 21. Curva ROC representativa de la utilidad del puntaje total de calcio por

paciente en el diagndstico de estenosis significativa. Area bajo la curva de 0,887+

0,020(0,848 — 0,926).
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La S; E; VPP; y VPN del puntaje de calcio coronario en el diagndstico de ECS para
valor de corte 0 UA fueron 91; 66; 47; y 96 % respectivamente, con un kappa de
0,43(IC 95 %, 0,39-0,48) y para valor de corte 25 UA de 83; 82; 60; y 94 %
respectivamente con un kappa de 0,58(1C95 %, 0,52-0,63) (p <0,0001) en el andlisis
por arterias. Para valores de cortes mayores se evidencia aumento de la E y VPP,
con disminucion del VPN y la S (Tabla 6).

Tabla 6. Valor del puntaje de calcio por arterias para detectar ECS en Cl segun

diferentes puntos de cortes

Valor de corte

VP 247 224 169 53

FP 283 148 50 5

VN 550 685 783 828

FN 24 47 102 218
Sensibilidad (%) 91(88-95) 83(78-87) 62(56-68) 20(15-24)
Especificidad (%) 66(63-69) 82(80-85) 94(92-96) 99(99-99,9)
VPP (%) 47(42-51) 60(55-65)) 77(71-83) 91(83-99)
VPN (%) 96(94-98) 94(92-95) 89(86-91) 79(77-82)
Razon de V+ 3(2,42-2,97)  4,65(3,98-5,44) 10(7,8-13,8) 33(13-81)
Razon de V- 0,1(0,09-0,20)  0,2(0,16-0,27)  0,40(0,34-0,47)  0,81(0,76-0,86)

indice de Kappa
indice de validez

p-Kappa

0,43(0,39-0,48)
72(70-75)

<0,0001

0,58(0,52-0,63)
82(80-84)

<0,0001

0,60(0,55-0,66)
86(84-88)

<0,0001

0,26(0,19-0,32)
80(77-82)

<0,0001

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston; V: verosimilitud.

70



En la Figura 22, se observa una arteria con puntaje de calcio 0 UA y ausencia de

ECS.

Figura 22. A: puntaje de calcio O UA en la coronaria derecha (Flecha); B: ausencia
de lesion coronaria obstructiva en la ClI.

El area bajo la curva ROC para el tronco de la coronaria izquierda, la arteria
descendente anterior, la arteria circunfleja y coronaria derecha fueron 0,847 + 0,62
(0,726 — 0,967); 0,842 + 0,26 (0,792 — 0,893); 0,874+0,26 (0,822 - 0,925); y 0,885 +
0,23 (0,848 — 0,926) respectivamente (Figuras 23-26). La prevalencia de ECS fue de

24,5 %.
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Figura 23. Curva ROC representativa de la utilidad del puntaje de calcio en el tronco
de la coronaria izquierda en el diagndstico de estenosis significativa. Area bajo la

curva de 0,847+ 0,62(0,726 — 0,967).
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Figura 24. Curva ROC representativa de la utilidad del puntaje de calcio en la arteria
descendente anterior en el diagnéstico de estenosis significativa. Area bajo la curva

de 0,842+ 0,26(0,792 — 0,893).
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Figura 25. Curva ROC representativa de la utilidad del puntaje de calcio en la arteria
circunfleja en el diagndstico de estenosis significativa. Area bajo la curva de 0,874+

0,26(0,822 — 0,925).
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Figura 26. Curva ROC representativa de la utilidad del puntaje de calcio en la arteria
coronaria derecha en el diagndstico de estenosis significativa. Area bajo la curva de
0,885+ 0,23(0,840 — 0,929).

La prevalencia de ECS en los pacientes que se realizaron la coronariografia por
TCMC vy se incluyeron en el analisis de precision fue 42,3 %. La S; E; VPP y VPN
fueron 98; 92; 90 y 98 % respectivamente, con un kappa de 0,89 (IC95 %, 0,81-0,98)

(p<0,0001) (Tabla 7).
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Tabla 7. Valor de la coronariografia por TC de 64 cortes para confirmar o excluir
ECS en el analisis por pacientes vs por Cl

Pacientes

n 111

VP 46

FP 5

VN 59

FEN 1
Sensibilidad (%) 98(93-100)
Especificidad (%) 92(85-99,5)
VPP (%) 90(81-99)
VPN (%) 98(94-100)
Razon de V+ 13(5,4-29)
Razon de V- 0,02(0,00-0,16)
indice de Kappa 0,89(0,81-0,98)
indice de validez 95(90-99)
p-kappa <0,0001
Prevalencia (%) 42,3

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN:
falsos negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo;
UA: unidades Agatston; V: verosimilitud.

En la Figura 27, se muestra un paciente que resultd ser verdadero positivo de

enfermedad coronaria significativa.
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Figura 27. A. Coronariografia por TAMC de 64 cortes. Proyeccion de maxima
intensidad en vista sagital. Estenosis significativa (Flecha).B. Coronariografia por
tomografia de 64 cortes. Técnica volumétrica en 3D. Estenosis significativa
(flecha).C. Coronariografia invasiva. Estenosis significativa en segmento medio de la
arteria coronaria derecha (flecha).

La S; E; VPP y VPN fue 91; 97; 88 y 98 % respectivamente con un kappa de 0,87
(IC95 %, 0,81-0,93) (p<0,0001) en el analisis del total de las arterias. La S fue menor

en el andlisis de la arteria circunfleja y el VPN se mantuvo alto en todos los vasos

analizados (Tabla 8).
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Tabla 8. Valor de la coronariografia por TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS
en el analisis por arterias vs por ClI

Arterias Tronco Descendente Circunfleja Coronaria

anterior derecha
N 111 111 111 111 444
VP 6 26 12 29 73
FP 0 7 3 0 10
VN 105 77 92 80 354
FN 0 1 4 2 7
Sensibilidad (%) 100(92-100) 96(87-100) 75(51-99) 94(83-100) 91(84-98)
Especificidad (%) 100(99,5-100) 92(85-98) 97(93-100) 100(99-100) 97(95-99)
VPP (%) 100(92-100) 79(63-94) 80(56-100) 100(98-100) 88(80-96)
VPN (%) 100(99,5-100) 99(96-100) 96(91-100) 98((94-100) 98(97-99)
Razén de V+ - 12(6-24) 24(8-75) - 33(18-61)
Razé6n de V- - 0,04(0,01-0,28) 0,26(0,11-0,60) 0,06 0,09(0,04-0,18)
indice de Kappa 1 0,82(0,70-0,93) 0,74(0,55-0,92) 0,95(0,89-1)  0,87(0,81-0,93)
indice de validez 100(99,5-100) 93(88-98) 94(89-99) 98(95-100) 96(94-98)
p-kappa <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Prevalencia (%) 5,4 24,3 14,4 27,9 18

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston; V: verosimilitud.

En la Figura 28, se observa un verdadero negativo en el analisis de la coronaria
derecha.
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Figura 28. Estudio angiografico de coronaria derecha en paciente que resultdé ser
verdadero negativo de enfermedad coronaria obstructiva significativa.

A. TC de 64 cortes. Proyeccion de maxima intensidad planar curvada. Arteria
coronaria derecha sin lesidon obstructiva significativa (flecha). B. CIl. Vista de
coronaria derecha sin obstruccién significativa.

Fueron estudiados 100 % de los segmentos. La precision diagndstica fue muy buena
en los segmentos proximales y medios, sin embargo esta fue menor en los distales y

en las ramas (Tabla 9).
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Tabla 9. Valor de la TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS en el analisis por
segmentos arteriales

Segmentos Proximales Medios Distales

VP 44 20 6 1 71

FP 6 5 2 1 14

VN 391 195 322 660 1568

FN 3 2 3 4 12
Sensibilidad (%) 94(84-100) 91(77-100) 67(30-100) 20(0-65) 86(77-94)
Especificidad (%) 98(97-99,8) 98(95-99,9) 99(98-100) 99,9(99-100) 99(99-99,6)
VPP (%) 88(78-98) 80(62-98) 75(39-100) 50(0-100) 84(75-92)
VPN (%) 99(98-100) 99(97-100) 99(98-100) 99(99-100) 99(99-99,7)
Razon de V+ 62(38-138) 36(15-87) 108(25-464)  132(9,5-183) 97(57-164)
Raz6n de V- 0,06(0,02-0,19) 0,09(0,02-0,35) 0,34(0,13-0,84) 0,80(0,52-1,24) 0,15(0,09-0,25)

indice de Kappa  0,90(0,83-0,96) 0,83(0,71-0,95) 0,70(0,45-0,95) 0,28(0,16-0,72) 0,84(0,78-0,90)

indice de validez 98(97-99) 97(94.99) 99(97-99,9) 99(98,5-99,9) 98(98-99)
p-kappa <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001 <0,0001
Prevalencia (%) 10,6 9,9 27 0,75 49

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston; V: verosimilitud.

La S; E; VPP y VPN fueron 94; 50; 84 y 75 % respectivamente con un kappa de
0,44(1C95 %, -0, 21-1) (p=0,0545) en los pacientes con puntaje de calcio total = 400

UA, sin embargo, cuando este fue menor la precision fue superior (Tabla 10).
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Tabla 10. Valor de la TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS segun puntaje de
calcio total en los pacientes

Puntaje de calcio

11 - 100 UA

101 - 400 UA

>400 UA

VP 5 12 13 16

FP 0 2 2 1

VN 26 20 12 1

FN 0 0 0 1
Sensibilidad (%) 100(90-100) 100(96-100) 100(96-100) 94(80-100)
Especificidad (%) 100(98-100) 91(77-100) 86(64-100) 50(0-100)
VPP (%) 100(90-100) 86(64-100) 87(66-100) 94(80-100)
VPN (%) 100(98-100) 100(98-100) 100(96-100) 50(0-100)
Razén de V+ - 11(2,9-41) 7(1,9-25) 1,88(0,47-7,56)
Razén de V- - - - 0,12(0,01-1,24)
indice de Kappa 1 0,88(0,71-1) 0,85(0,66-1) 0,44(-0,21-1)
indice de validez 100(98-100) 94(85-100) 93(81-100) 89(73-100)
p-kappa <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,0545
Prevalencia (%) 16 35 48 89

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA: unidades
Agatston.

En la Figura 29, se observa un paciente que resulté ser un falso positivo por exceso

de calcio en la descendente anterior.
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Figura 29. Angiografia de coronaria izquierda. A. Angiografia por TAMC de 64
cortes. Proyeccion de maxima intensidad curvada. Marcada calcificacion en el
segmento proximal (flecha). B. Cl. Coronaria izquierda sin obstruccion significativa
resultando ser un falso positivo

La S; E; VPP y VPN fueron 71; 50; 83 y 33 % respectivamente con un kappa de 0,18
(IC95 %, 0,58-0,84) (p=0,1336) en las arterias con puntaje de calcio mayor o igual
gue 400 UA, sin embargo, cuando este era menor la precision fue superior (Tabla

11).
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Tabla 11. Valor de la TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS segun puntaje de
calcio total en las arterias

Puntaje de calcio 11 - 100 UA 101 - 400 UA > 400 UA

n 274 105 56 9

VP 17 22 29 5

FP 0 9 0 1

VN 255 73 23 1

FN 2 1 4 2
Sensibilidad (%) 89(73 - 100) 96(85-100) 88(75-100) 71(31-100)
Especificidad (%) 100(99,8 - 100) 89(82-96) 100(98-100) 50(0-100)
VPP (%) 100(97 - 100) 71(53-88) 100(98-100) 83(45-100)
VPN (%) 99(98 - 100) 99(95-100) 85(70-100) 33(0-100)
Razén de V+ - 8,71(4,68-16) - 1,43(0,33-6,17)
Razén de V- 0,11(0,03-0,39) 0,05(0,01-0,33) 0,12(0,05-0,30) 0,57(0,09-3,51)
indice de Kappa 0,75(0,61-0,90) 0,75(0,61-0,90) 0,86 0,18(0,58-0,84)
indice de validez 99(98-100) 90(84-97) 93(85-100) 78(45-100)
p-kappa <0,0001 <0,0001 <0,0001 0,1336
Prevalencia (%) 6,9 21,9 58.9 77.8

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston.

En el grupo de pacientes con frecuencia cardiaca < 65 latidos por minuto la S y el

VPN fueron de 100 %, sin embargo, en el grupo con mayores cifras la precision fue

ligeramente menor (Tabla 12).
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Tablal2. Valor de la TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS segun frecuencia
cardiaca

Frecuencia cardiaca

VP 34 12
FP 4 1
VN 42 17
FN 0 1
Sensibilidad (%) 100(98,5-100) 92(74-100)
Especificidad (%) 91(82-100) 94(81-100)
VPP (%) 89(78-100) 92(74-100)
VPN (%) 100(98,8-100) 94(81-100)
Razén de V+ 11,5(0,4,5-29) 17(2,46-112)
Razén de V- - 0,08(0,01-0,54)
Indice de Kappa 0,92 0,87(0,69-1)
indice de validez 95(90-100) 94(83-100)
p-kappa <0,0001 <0,0001
Prevalencia 425 41,9

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston.

En la Figura 30, se muestra un paciente con frecuencia cardiaca menor que 65

latidos por minutos que resulté ser verdadero positivo.



Figura 30. Angiografia de coronaria izquierda. A. Angiografia por TAMC de 64
cortes. Proyeccion de maxima intensidad curvada. ECS en arteria circunfleja
(flechas).B. Angiografia invasiva. ECS en arteria circunfleja (flechas).

El nimero de falsos positivos fue mayor entre los pacientes con indice de masa
corporal mayor o igual que 30 kg/m?/SC, en los que ademés se encontré disminucién

de la precision diagnéstica de ECS al compararlos con el grupo que tenian el indice

menor (Tabla 13).
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Tabla 13. Valor de la TC de 64 cortes para confirmar o excluir ECS segun indice de

masa corporal

IMC: Kg/m“/SC <25 25-29,9 >30
n 37 49 25
VP 17 16 13
FP 0 2 3
VN 20 31 8
FN 0 0 1
Sensibilidad (%) 100(97-100) 100(97-100) 93(76-100)
Especificidad (%) 100(97,5-100) 94(84-100) 73(42-100)
VPP (%) 100(97-100) 89(71-100) 81(59-100)
VPN (%) 100(97,5-100) 100(98-100) 89(63-100)
Razon de V+ - 17(4,31-63) 3,40(1,28-9,03)
Razén de V- - - 0,10(0,01-0,67)
indice de Kappa 1 0,91(0,79-1) 0,67
indice de validez 100(99-100) 96(89-100) 84(68-100)
p-kappa <0,0001 <0,0001 0,0007
Prevalencia 45,9 327 56

VP: verdaderos positivos; FP: falsos positivos; VN: verdaderos negativos; FN: falsos
negativos; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; UA:
unidades Agatston.

Se analizaron los 52 pacientes portadores de 76 stents. De estos, 69 (91 %),
convencionales y 7 (9,2 %), recubiertos con drogas; 65 (86 %), con diametro mayor o
igual que 3 mmy 11 (14 %) menor que 3 mm. De los stent 46 % se localizaron en la
arteria descendente anterior, seguida por la coronaria derecha con 32 %.

La prevalencia de reestenosis en los stents incluidos fue de 30 %. Todos los stents

recubiertos con drogas fueron adecuadamente diagnosticados como verdaderos

negativos por la TCMC, siendo la E y el VPN de 100 %, sin embargo, en los stents
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convencionales fueron de 95 %. La diferencia de precision en este grupo no tiene
significacion estadistica (p=0,86).

La S; E; VPP; y VPN de la tomografia de 64 cortes en el diagndstico de confirmacion
0 exclusién de reestenosis tomando como patron de referencia la coronariografia
invasiva fueron del 91; 92; 84 y 96 % respectivamente al analizar el total de los stent
incluidos. Al considerar solo los stents valorables enla TCMC, la S; E; VPP y VPN
fueron 91; 96; 91 y 96 % respectivamente. La S, E, VPP y VPN de esta técnica para
diagnosticar reestenosis en los stents valorables mayores o iguales que 3 mm de
diametro fueron 95; 98; 95 y 98 % respectivamente, sin embargo, en los stents

menores que 3 mm fueron menores (Tabla 14).
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Tabla 14. Valor de la tomografia de 64 cortes en el diagnéstico de reestenosis de

stent coronario vs la Cl

Total de stent Stents valorables Stent valorables = Stent valorables <
(valorables y no 3 mm 3 mm
valorables) n=74 n=64 n=10
n=76

VP 21 21 19 2
FP 4 2 1 1
FN 2 2 1 1
VN 49 49 43 6
Sensibilidad (%) 91 (78-100) 91 (78-100) 95 (83-100) 67 (0-100)
Especificidad (%) 92 (84-100) 96 (90-100) 98 (92-100) 86 (53-100)
VPP (%) 84 (68-100) 91 (78-100) 95 (83-100) 67 (0-100)
VPN (%) 96 (90-100) 96 (90-100) 98 (92-100) 86 (53-100)
RVP 12 (4,68-31) 23 (6-91) 42 (6-290) 5 (0,64-34)
RVN 0,09 (0,02-0,35) 0,09 (0,02-0,34) 0,05 (0,01-0,35) 0,39 (0,08-1,98)
indice Kappa 0,82 (0,68-0,96) 0,87 (0,75-0,99) 0,93 (0,83-1) 0,52 (-0,05-1)
p-kappa 0,00001 0,00001 0,00001 0,0976
Prevalencia (%) 30 31 31 30
indice de validez 92(85-99) 95(89-100) 97(92-100) 80(50-100)

VP: verdadero positivo; FP: falso positivo; FN: falso negativo; VN: verdadero
negativo; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; RVP: razon
de verosimilitud positiva; RVN : razén de verosimilitud negativa; p: probabilidad.
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CAPITULO VI. DISCUSION
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V1. DISCUSION

6.1. Cuantificacion del calcio en las coronarias

La enfermedad coronaria es un problema de salud que atafie a gran parte de los
paises desarrollados y en vias de desarrollo.” '® En Cuba su incidencia y
prevalencia es alta.> *'° El diagnéstico y tratamiento necesita grandes gastos de
recursos, para las instituciones médicas.

El diagndstico temprano de la enfermedad coronaria aterosclerética permite tratarla
precozmente y asi disminuir la mortalidad. Se reporta baja sensibilidad y
especificidad de los métodos diagnésticos no invasivos. Fleischmann®'! y col, en 2
456 pacientes estudiados reportan una Sy E de 85 % y 77 % por ecocardiografia de
stress y 87 % y 64 % con SPECT de esfuerzo respectivamente para diagnosticar
isquemia coronaria. Klocke y col, en 4 460 pacientes estudiados con SPECT
encuentran una S y E de 87 % y 73 % respectivamente.'*? La aterosclerosis es la
causa fundamental de enfermedad coronaria. Es de vital importancia desarrollar
meétodos diagndsticos que permitan detectar la enfermedad en etapas subclinicas y
asi poder actuar con precocidad. La presencia de calcio en las coronarias es
practicamente patognoménica de aterosclerosis.’*®* La TCMC tiene alta S para
detectar el calcio en el arbol arterial coronario.*** La cuantificacién de calcio en las
placas ateromatosas permite predecir el riesgo de eventos cardiovasculares y la
presencia de ECS.** 11°

En el presente trabajo se encontr6é que la arteria descendente anterior es la que mas
se afectd por la aterosclerosis al cuantificarle mayor puntaje. El puntaje de calcio

medio en la arteria descendente anterior, coronaria derecha, arteria circunfleja y
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tronco fue 141, 103, 73 y 17 Unidades Agatston respectivamente. Resultados
similares informa Arjmand y col*'® en 65 pacientes estudiados. Se considera que este
hecho puede estar relacionado con el diametro de la arteria, el espesor de la capa
media, la geometria vascular y la disposicion de estos vasos, que pueden estar
sometidos a mayor estrés parietal con su consiguiente disfuncion endotelial y
depdsito de calcio. Se aprecia que mientras mayor sea la carga de calcio por
paciente mayor es el numero de vasos enfermos y mayor es la severidad de las
lesiones.’*” En la serie estudiada se encontré6 que el mayor porcentaje de los
pacientes con puntaje mayor que 400 UA, se les diagnostico enfermedad de 3 vasos
y que 94 % de los pacientes que tenian este puntaje por encima de 400 UA se les
detectd ECS. Weber, observé que los pacientes con puntaje de calcio en las arterias
coronarias mayor que 400 UA se asociaron con mas frecuencia a ECS, 85 % contra
15 % con puntaje ligero.*®

118
l

Mendoza y co Rumberger en el departamento de enfermedades

cardiovasculares de la Clinica Mayo, Cademartiri en ltalia, Shrivastava en la India'*®
120 publican resultados similares. Estudios previos han mostrado que la calcificacién
en las arterias coronarias correlaciona bien con el grado de estenosis, aunque esta
no es lineal (1:1).1%%%24

En muchos pacientes sin embargo, se ha visto calcio en las coronarias sin sintomas,
lo que puede representar un estado preclinico de la enfermedad.’'* Desde que la
composiciéon histolégica de las placas ateroscleréticas coronarias puede predecir la

evolucion futura, se han realizado estudios para precisar la morfologia de éstas y a

partir de sus resultados, se pueden identificar los pacientes de riesgo de eventos

91



isquémicos coronarios futuros. Segun Thompson y Stanford, a los pacientes con
eventos cardiacos agudos se les cuantifica méas calcio que a los asintomaticos.*®® La
ausencia de placas calcificadas por EBCT o TCMC se corresponde con baja

probabilidad de eventos cardiacos durante 2 — 5 afios.'*

Un estudio positivo de
calcio es casi 100 % especifico de placas coronarias ateromatosas, pero no tan
especifico de enfermedad obstructiva, pues, tanto las lesiones obstructivas como no
: : . : oo 124,126-129 : :
obstructivas tienen calcificaciones en la intima. La presencia de calcio en las
arterias coronarias es extremadamente sensible para diagnosticar enfermedad

ateroscleroticat?4126:130-132

sin embargo, la ausencia no la excluye pues a través del
método de Agatston solo es posible detectar las placas calcificadas, no asi las
blandas y fibrosas.™*® En la serie estudiada la S y VPN para valor de corte 0 fue
mayor que 90 %, con un area bajo la curva ROC mayor que 0,8. Para valores de
corte 100 UA y 400 UA se incrementd la E y el VPP. Leschka'** y col precisan una S
de 75 - 100 % y E de 0 — 87 % dependiendo del valor de corte empleado. Lau y
Herzog C coinciden en sus series®*>**°. Budof y col*** en meta-andlisis de 1 851
pacientes sintomaticos estudiados para diagndstico de ECS informan una Sy E de la
presencia de calcio de 96 y 40 % respectivamente.®** Los mismos autores, al
aumentar el valor de corte a 80 UA, encontraron disminucion de la S a 79 %,
mientras se incrementé la E a 72 %. En otro largo estudio con 1 764 pacientes para
valor de corte 100 UA la S y E fueron de 95 y 79 % respectivamente para
diagnosticar ECS, tomando como patrén de referencia la CI.**” Con la suma de estos

dos estudios (n=3 665) se obtuvo una Sy E de 85y 64 % respectivamente. En la

serie estudiada tomando como valor de corte 50 UA se observé una S de 84 %y E
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de 80 % con un area bajo la curva ROC de 0, 8 + 0,42 y aceptable concordancia. En
el andlisis de las arterias descendente anterior, circunfleja y coronaria derecha al
tomar un valor de corte de 25 UA la S y E fueron superiores a 80 y 69 %
respectivamente; sin embargo, en el tronco de la coronaria izquierda fueron menores,
lo que puede estar en relacion con menor prevalencia de lesiones obstructivas
significativas. La combinacion del puntaje de calcio en las coronarias con la
coronariografia por tomografia de 4 cortes mejoro la precision diagnostica, que se
tradujo en incrementos de la Sy E de 72 % a 83 %™° y 93 % a 100 %**
respectivamente, sin pérdida de la E. En contraste con estos estudios Leschka™®* y
col encuentran utilidad en la exclusion de ECS para valor de corte 0 UA; sin embargo
no para indicar presencia de ECS en los pacientes con puntaje de calcio mayor o
igual que 400 UA, pues clasifica 6 como falsos positivos en este grupo, los cuales se
diagnosticaron de forma adecuada por la angiografia coronaria por TCMC. En la
casuistica la especificidad es de 100 % para puntaje de calcio mayor o igual que 2
480 UA. En general los pacientes con puntaje de calcio 0 UA tienen baja probabilidad
de presentar ECS, se plantea que 5 % de estos, por lo general con factores de
riesgo (tabaquismo, diabetes mellitus, antecedentes familiares de cardiopatia
isquémica) pueden tener ECS por placas blandas o fibrosas no detectadas por medio
del método de Agatston que infraestima el grado de aterosclerosis coronaria. Los
pacientes con puntaje mayor o igual que 400 UA se asocian con frecuencia a ECS y
enfermedad multivaso, mientras mayor sea éste mayor sera la E diagndstica, aun en
pacientes asintomaticos por lo que si se documenta isquemia de riesgo deben ser

enviados al laboratorio de cateterismo para su estudio y posible revascularizacion.
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En estudios comparativos, la deteccién de calcio coronario por EBCT o TCMC ha
demostrado ser comparable a la SPECT de esfuerzo para detectar ECS.™® La
utiidad de la TCMC no esta limitada por medicacion reciente, imposibilidad de
ejercicio, anormalidades del electrocardiograma o la existencia de anomalias de la
motilidad. Por el alto VPN se puede decir, que en determinados pacientes se puede
descartar la presencia de ECS sin necesidad de realizar la Cl. Los pacientes con
sintomas tipicos o isquemia documentada con calcio por encima de 400 UA son
buenos candidatos para cateterismo cardiaco. En los pacientes asintomaticos con
puntaje mayor o igual que 400 UA, se recomienda realizar pruebas de deteccion de
isquemia (SPECT, pruebas ergométricas o0 eco de estrés) y proceder segun sus

resultados.
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6.2. Coronariografia por tomografia de 64 cortes

Los resultados de este trabajo indican que la angiografia coronaria por TCMC de 64
cortes es una técnica precisa y util para el estudio de la enfermedad coronaria en
practicamente la totalidad de los segmentos con accesibilidad terapéutica a través de
la angioplastia, lo cual constituye un requisito indispensable para que esta
herramienta diagnostica sea aceptada para estudiar la anatomia coronaria en
pacientes con sospecha de cardiopatia isquémica. Autores como Leschka®*®
Leber,**® Meijpoom-1,*** Meijboom-2,**?> Mollet'*® y Oncel'* en sus series de
pacientes estudiados con TC de 64 cortes por sospecha de enfermedad coronaria
obstructiva significativa logran evaluar 100 % de los segmentos, sin embargo
Ehara,’*® Ghostine *® y col™**® excluyeron de 1 a 13 % de los segmentos. Los
resultados discrepantes en estos centros puede estar en relacion con la preparacion
(sedacion, empleo de betabloqueadores, psicoterapia y explicacion detallada del
procedimiento) y adecuada seleccion de los pacientes. En publicaciones similares
con TC de 16 y 4 cortes fueron excluidos del analisis el 20 y 32 % de los segmentos
por imagen no optima para el diagnostico, por artefactos secundarios a movimientos
cardiacos, respiratorios y mal registro electrocardiografico. La TC de 64 cortes en
comparacion con la de 16 cortes logra incrementar el nUmero de cortes por media
rotacion del gantry (64x16) y un tiempo de rotacion menor (330x375 mseg por
rotacion), lo que se traduce en menor tiempo de captacion de las imagenes y
resolucién temporal superior (165x188 mseg). El alto VPN obtenido en el andlisis por
pacientes, arterias y segmentos, valida la técnica como una alternativa a la Cl en un

grupo de pacientes con sospecha de enfermedad arterial coronaria. Cuando se
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compara con otras técnicas ha demostrado ser superior a la ecocardiogafia de
estrés, los estudios de perfusion de medicina nuclear con estrés y la angiografia

coronaria por RM**"16°

en los que la S y E es aproximadamente 85 % y 75 %,
respectivamente. La S en el analisis por pacientes, arterias y total de segmentos fue
superior a 98, 92 y 99 %, respectivamente. Estos resultados son superiores a los
encontrados con tomografia de 16 detectores, la cual mostré una S entre 73 % y 95

%.®92 En contraste con algunos autores'*>*°°

en este estudio no se excluyeron
segmentos ni vasos en los pacientes incluidos, lo cual hace mas relevante la
aplicacion en la practica clinica diaria. En el analisis de las ramas de las arterias
principales la sensibilidad cayé marcadamente, lo cual puede estar en relacion con
una insuficiente resolucion espacial para lograr un estudio Optimo de estos vasos,
que son de menor calibre y provocan infraestimacion o supraestimacion de la
severidad de las lesiones.

La presencia de calcificaciones en la pared arterial es caracteristica de la
enfermedad arterial coronaria y con frecuencia estas calcificaciones se encuentran
en estadios tempranos de la aterosclerosis.*®* En la tomografia el exceso de placas
calcificadas densas y largas crea artefactos de blindaje e incrementa el volumen
virtual de las placas lo que oscurece la luz de los vasos coronarios.

Consecuentemente esta carga de calcio puede infraestimar o supraestimar la

severidad de las lesiones con alta frecuencia de falsos positivos en la

1 d163

tomografia.’***°152 Morgan-Hughes ®? y Heuschmi informan que puntajes de

calcio mayores que 400 UA y 1 000 UA disminuyen significativamente la precision en

164

la evaluacion de las estenosis. Por otro lado, Cademartiri~" y col no encuentran un
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empeoramiento significativo de la precisién a grandes cargas de calcio. Ong'® y col,
encuentran para valores de corte de 142 UA encuentran disminucion de la S; E y el
VPN al analizar los segmentos en el grupo con mayor carga de calcio. Ademas la
frecuencia de segmentos no evaluados se increment6 de 2,7 % a 13,1 % en el grupo

con alto puntaje de calcio. Raff'>?

y col en su serie estudiada con TC de 64 cortes
encuentran marcada disminuciéon de la precision diagnostica en el grupo de
pacientes con puntaje de calcio mayor que 400 UA. Mendoza V*®° y col en su serie
de 62 pacientes, 17 tenian un puntaje de calcio mayor que 400 UA, en este grupo la
S; E; VPP y VPN disminuyeron marcadamente, igual comportamiento se observa en

el andlisis por arterias. Leschka™®

encuentr6 que el exceso de calcio es
responsable de 8 falsos negativos y 24 falsos positivos en los que observa
irregularidades de las arterias pero sin ECS en el proceder invasivo. En este trabajo
se encontré disminucion de la precision diagnostica tanto en el analisis por arterias
como por pacientes en el grupo con puntaje de calcio mayor que 400 UA.

Hans Scheffel*®’

y col, en 30 pacientes estudiados con tomografia de doble fuente no
encuentran diferencias en la precision diagndstica entre el grupo con y sin puntaje de
calcio mayor que 400 UA; resultados similares plantean Achenbach'®® y caol.

Resultados contradictorios plantean Alkadhi H"°

y col en un grupo de pacientes
estudiados con el somatom sensation cardiac 64 slices de la firma Siemens que
observaron un marcado deterioro de la E en el andlisis por pacientes y ligera
disminucién del VPN.

El corazon al ser un érgano en movimiento donde la coronaria derecha se mueve con

una velocidad mayor que 4 cm/seg se necesita una resolucién temporal menor que
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100 mseg para lograr imagenes con alta calidad diagnéstica sin necesidad de
tratamiento betabloqueador. Raff'*? y col notifican disminucion de la precision en los
pacientes con frecuencia cardiaca mayor que 70 latidos por min estudiados con TC
de 64 cortes, resultados similares informan Mendoza'®y col en su serie de pacientes
con frecuencia cardiaca mayor que 65 latidos por min. Achenbach'® en 100
pacientes estudiados con el mismo tomografo explica que el grupo que no se le
controla la frecuencia cardiaca disminuye el nUmero de segmentos evaluados y caen
significativamente los valores de S; E; VPP y VPN respecto al grupo con control de
frecuencia. El mismo autor en un mismo numero de pacientes aleatorizo, la mitad a
control de frecuencia cardiaca y la otra mitad sin control de frecuencia cardiaca y los
estudio empleando la tomografia de doble fuente con la que observa que no hay
diferencias en el numero de segmentos evaluables y en la precision diagnostica de
enfermedad coronaria.'®® En la casuistica presentada en este trabajo, gran parte de
los pacientes fueron tratados con betabloqueadores por lo que el 73,9 % tuvieron FC
menor o igual que 65 latidos por min, en este grupo la S, E, VPP y VPN fueron 100;
94; 92 y 100 % respectivamente, siendo ligeramente menor en el grupo con FC
mayor que 65 latidos por min. En ambos grupos el indice de concordancia fue mayor
que 0,7. Cuando la frecuencia cardiaca fue mayor que 65 latidos por min
aparecieron artefactos por movimiento que empeoraron la calidad de la imagen. En
este grupo, si el ritmo es regular, se puede lograr mejoria en la calidad de la imagen
después de realizar reconstrucciones adicionales en el fin de la sistole cardiaca.

En los pacientes obesos se observd exceso de ruido y pérdida de la relacion sefal

ruido en la imagen que dificulté la evaluacién de las coronarias por medio de la
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angiografia por tomografia. Raff'>?

y col encuentran un deterioro de la calidad de la
imagen y precision diagndstica en un grupo de pacientes obesos estudiados con TC
de 64 cortes. Mendoza'™® y col en su serie de 62 pacientes, 17 tenian IMC mayor que
30 kg/m?SC, en este grupo la S; E; VPP y VPN fueron 87,5; 77,8; 77,8 y 87,5 %
respectivamente, siendo superior en los casos que tenian un IMC por debajo de 30
kg/m?/SC. En la serie actual de pacientes en esta entrega los resultados coincidieron

con lo antes expuesto. Hatem Alkadhi*®®

en su serie estudiada con un tomdgrafo de
doble fuente informa una disminucion en la especificidad y valores predictivos
positivos en el analisis por pacientes y segmentos de los pacientes obesos. Ademas,
el porcentaje de segmentos no evaluables fue de 1,4 % en el grupo con indice de
masa corporal bajoy 2,4 % en los obesos.

Son claras las limitaciones de la TC de 64 cortes para el estudio optimo de las
arterias coronarias y no es de esperar que pueda reemplazar completamente a la
coronariografia por cateterismo. La resolucion espacial limita a la TC de 64 cortes
para aportar con exactitud el grado de obstruccidon coronaria. Ademas de las
limitaciones relacionadas con el exceso de calcio, la frecuencia cardiaca, las
arritmias, asi como las contraindicaciones a los agentes de contrastes yodados como
son: creatinina sérica mayor que 1,5 mg/dl; antecedentes de reacciones adversas
severas al contraste o0 pacientes asmaticos severos o con historia de alergia
marcada; hipertiroidismo. La angiografia por TCMC, es ademas un método
puramente diagndstico, no tiene opcion terapéutica.

El advenimiento de nuevas tecnologias como la TC de doble fuente permite estudiar

pacientes sin necesidad de betablogueadores. El sistema al contar con mejor

99



resolucion temporal logra imagenes con alta calidad diagnéstica. Algunos autores en
sus publicaciones iniciales plantean muy buena precisién en el diagndstico.*"**"

La utilizacion adecuada de estos médios diagndsticos harian menos frecuente los
estudios angiograficos invasivos que arrojen coronarias normales, por lo que solo se
envian al laboratorio de hemodindmica los pacientes que realmente necesitan
terapéutica, lo cual ayudaria a optimizar los recursos y asi contribuir al ahorro de
materiales gastables en la institucién y el pais. Benjamin JW y col estudiando el
impacto de la introduccion de la tomografia cardiaca en el hospital de Ottawa,
Canada, encuentran una disminucién significativa de los cateterismos con arterias
coronarias con angiografias normales del 31,5 % a 26 %; sin embargo en tres
centros de la periferia de la ciudad sin implementacion de la técnica, el porcentaje se
mantuvo entre 30-31 %.'’® Jasén H plantea que la coronariografia por medio de la
tomografia constituye una alternativa al cateterismo con buena relacién costo-
beneficio en los pacientes con pruebas de perfusion anormal o equivoca, opuesta a
cuando se les realiza una inicial cateterizacion, por lo que se ahorra de esta forma $1
454 por paciente. ® Min JK en su estudio demuestra que los pacientes con
sospecha de cardiopatia isquémica a los que al inicio se les realiza la TCMC, como
meétodo diagndstico inicial incurrieron en menos costos (25,9 % menor) con similar
frecuencia de eventos y hospitalizacion comparado con aquellos en los que se les
hace inicialmente la perfusién miocardica ($1 075 ($243 - $2 570), realizdndose en
estos Gltimos mayor nimero de cateterismos. *’® Al comparar el costo-efectividad de
la TCMC con otros métodos diagndésticos (RM, ECO de stress, prueba ergométrica y

angiografia convencional, se plantea que en pacientes con probabilidad pre-test de
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10 % a 50 % para padecer ECS la TC tuvo mejor costo-efectividad, con costo por
enfermedad correctamente diagnosticada desde $4 435 en los de 10% hasta $1 469
en los de 50 %. La cuantificacion del calcio coronario tuvo buen costo-efectividad en
los pacientes con 30-40 % de probabilidad. La RM no fue costo efectiva para ninguna
probabilidad. Para 60 %, la TCMC y el cateterismo tuvieron igual costo-efectividad.
El cateterismo fue mas efectivo para el 70 %. En conclusion, la TCMC tiene muy
buena relacién costo-efectividad en pacientes con probabilidad de 50 % y el
cateterismo para aquellos pacientes con probabilidad superior a 60 %.'%°

6.3. Diagndstico de reestenosis

La proliferacion neointimal posimplantacion de stent es frecuente, sobre todo en las
prétesis no recubiertas con drogas. Cuando es significativa y obstruye mas de 50 %
de la luz del vaso generalmente provoca sintomas, disminuye la calidad de vida y
empeora el prondstico; razon por la cual gran parte de los pacientes necesitan de
nuevos estudios angiograficos generalmente antes de los 6 meses del implante de la
prétesis. Debido a su alta resolucion espacial y temporal, la CI constituye el patron de
referencia en el estudio de su permeabilidad, proceder que aunque tiene baja
mortalidad (menor que 1 %) y morbilidad (1,5-2 %), las complicaciones pueden ser
graves (aneurismas, pseudoaneurismas, sangrado, hematoma retroperitoneal,
fistulas arterio-venosa, etc). Se reporta que existe un porcentaje de pacientes que
presentan sintomas posimplantacion de stents, sin obedecer a reestenosis, sin
embargo, se someten a la Cl con todos los riesgos inherentes al procedimiento. Los
métodos clinicos no invasivos tienen menor precision para diagnosticar isquemia

cardiaca significativa en comparacion a la TC de 64 cortes. #1183
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El diagndstico no invasivo de reestenosis y seguimiento de los pacientes después de
la implantacion de stent coronario ha sido investigado con diferentes técnicas. La
prueba ergométrica tiene una Sy E de 54 y 70 % respectivamente; la perfusion
miocardica con técnicas de medicina nuclear de 76 y 83 % respectivamente y de 73y
75 % respectivamente, por medio de la ecocardiografia de stress. La RM ha sido
probada con este propdsito pero solo algunos pocos tipos de stent son posibles de
evaluar, 8419

La evaluacion de los stents con TCMC depende de varios factores, entre estos: tipo
de tecnologia empleada, composicion del stent, didmetro, localizacion, grado de
calcificacion de la lesion tratada y calidad de la imagen. Cademartiri en 51 pacientes
con 76 stents estudiados con TC de 16 detectores encontr6 una S; E; VPP y VPN de
83.3; 98.5; 83.3 'y 97.3 %, respectivamente.'"*
En los resultados presentes, la S; E; VPP y VPN en el diagndstico de reestenosis al
analizar los 76 stents estudiados por ambas técnicas fueron de 91; 92; 84 y 96 %,
respectivamente, y al analizar solo los 74 stents valorables en la coronariografia por
TC fueron 91; 96; 91 y 96 % respectivamente. Resultados similares encuentra Ehara
y col en una casuistica de 81 pacientes portadores de 125 stents estudiados por
medio de TC de 64 cortes, demuestra también una disminucion de la E y VPP al
incluir los stent no valorables, pero manteniendo alto el VPN.'*? Rist y col en 25
pacientes con 46 stent estudiados por equipo igual mostraron una S; E; VPP y VPN
de 75,9; 89; 67 y 94 %, respectivamente.’®® Ehara y col en otro estudio, obtuvieron
resultados superiores mostrando una S; E; VPP y VPN de 93; 96; 87 y 98 %

respectivamente.’® Sun y col en un metaanalisis que englobé 14 estudios utilizando
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la TC de 64 cortes para diagnosticar reestenosis informa una Sy E de 90 y 91 %
respectivamente en los stents valorables y en 5 estudios que incluyd los stents no
valorables la S y E fue de 79 y 81% respectivamente.'®

A pesar de que el numero de 10 stents menores que 3 mm fue pobre en la
casuistica presente, se puede observar que en este grupo la precision diagndstica
fue menor cuando se compara con los stents mayores o iguales a 3 mm. Resultados
similares encontr6 Cademartiri en su primera experiencia empleando TC de 16
detectores.'® Rixe y col con TC de 64 cortes encuentran una S; E; VPP y VPN de
83; 46; 10 y 96 % respectivamente en protesis menores que 3 mm de diametro, sin
embargo, en las de 3 mm y mas la precision fue mayor.**® Por lo que se considera,
que a pesar de que la TC de 64 cortes cuenta con mejor resolucion que las
generaciones de tomégrafos previos, aun el diametro menor que 3 mm sigue siendo
una limitante.

En este estudio los 7 stent recubiertos con drogas fueron evaluados adecuadamente
como verdaderos negativos por medio de la TCMC, sin embargo, en los no
recubiertos se diagnosticaron dos falsos positivos y dos falsos negativos. No se
observo diferencia significativa al analizar la validez diagndéstica entre estos dos tipos
de stens. Se considera que ésto puede estar en relacion con el pequefio porcentaje
de stents recubiertos incluidos en este estudio. Los stents recubiertos cuentan con
menor espesor de las envolturas, lo que genera menos artefactos. Mainz en un
estudio in vitro de 68 tipos de stent con un tomografo similar al del presente estudio,
reporta que la generacion de artefactos y la visibilidad del lumen varia segun el tipo

de prétesis empleada.’®’

103



En la serie actual dos stents (2,6 %) no se evaluaron por artefactos generados por
movimientos corporales. La frecuencia de prétesis no  evaluable con las
generaciones precedentes de TCMC (4,16 y 40 cortes) es de 2,6-23,5 %, 198199203
Los artefactos generados por movimientos respiratorios y corporales se describen
entre las primeras causas de pobre calidad de las imagenes e imposibilidad de
evaluar los stents. Estas causas fueron vistas por Cademartiri*®® y col y Gaspar'® y
col en el 100 y 40 % respectivamente de los stents no evaluables y ademas fue la
primera causa en la serie evaluada por Kefer y col.?%?

Los artefactos generados por las estructuras metalicas del stent y el exceso de
calcio se reportan como otras causas de stents no evaluables. Estas estructuras
absorben mucho mas que el tejido circundante la energia baja de los rayos X por lo
tanto los rayos X que llegan al detector tienen una mayor cantidad de fotones de alta
energia de rayos X que la esperada en el algoritmo de reconstruccién y se produce
un artefacto de blindaje “Blooming artifact”.®® Estos artificios de blooming
(exageracion de las estructuras hiperdensas) y de endurecimiento del haz (beam-
hardening) exageran el tamafo real del stent y oscurecen su luz, por lo que el grado
de estenosis puede sobreestimarse, incluso llegando a generar imagenes de
obstruccién completa.?®* Con el avance tecnolégico (nuevos stents y tomégrafos de
alta resolucion) y con la aplicacion de filtros de reconstruccion(B46F Heart View
sharp ASA) adecuados que permiten delimitar mejor los bordes del stent, la aparicion
de estos artefactos se ha reducido pero no eliminado, sin embargo, el indice sefal-

ruido disminuye por incremento del ruido. El empleo de filtros convencionales de

reconstruccion (B30F Heart View Smooth ASA) ha demostrado que incrementa el
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grado de adelgazamiento de la luz del stent hasta en un 37 % de la luz real, mientras
que experimentos in-vitro con el empleo de aquellos filtros que realzan los bordes
del stent mejoran la visualizacion de la luz en un 23 %. En la actualidad, los estudios
de TCMC permiten visualizar hasta el 70 % de la luz de algunos tipos de stent.
Algunos autores informan que el diametro del stent puede influir en la evaluacién de
su lumen por TCMC.?%9?%® Tedeschi y col en su serie encuentra que uno de nueve
stents (11 %) con didametro menor que 3 mm se pudieron evaluar contra 60 de 81
stents (74 %) con didmetro mayor o igual que 3 mm. En la casuistica de Soon y col
todos los no evaluables tenian menos de 3 mm de diametro.?*

Con la excepcion del alto porcentaje de stents (42 %) no evaluables reportada por
Rixe y col’®, la frecuencia de la mayoria de las series estudiadas con TC de 64
cortes esta entre 0-19,5%.20°208209222 | 55 causas fundamentales fueron artefactos
por endurecimiento del haz generados por las estructuras metdlicas del stent,
movimientos corporales y respiratorios, arritmias y blooming por excesivas
calcificaciones. Al evaluar el didmetro del stent, tipo, espesor de las envolturas,
material, capas celulares y complejidad del procedimiento (bifurcaciones o
solapamiento) con la evaluabilidad del stent por TCMC se demuestra que el diametro
de la prétesis juega el rol fundamental. En nuestra serie los dos stents no evaluables
tenian menos de 3 mm de didmetro y en los evaluables con esta caracteristica la
precision para confirmar o descartar reestenosis fue menor. Adriani y col reportan un
incremento significativo en la evaluabilidad de los stents mayores o iguales que 3 mm
comparado con los menores de 3 mm.?° Rixe y col informan que el didmetro medio

de los stents evaluables fue de 3,28 mm vs 3,03 mm.?® Dos estudios publicados por
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Oncel con TC de 64 cortes y TC de doble fuente informan resultados similares. En un
estudio realizado por Pflederer’®? el diametro medio de los stents evaluables (3,30
mm) fue significativamente mayor que los no evaluables (3 mm), en el mismo estudio
el analisis multivariado arrojé una significativa asociacion entre el diametro y el grado
de evaluabilidad del stent. Schlosser y col en un estudio in — vitro con TC de 64
cortes evalud el impacto de la composicion del stent y el didmetro en el diagndstico
de reestenosis. Los autores reportan que solo en cuatro stents se infraestimé el
verdadero diametro por blooming y que en los vasos de 3 mm o mas de diametro la
ausencia de estenosis 0 bajos grados de esta no se clasificaron como intermedias 0
de alto grado.??® Sheth y col en estudio in- vivo informan que el tamafio del stent fue
el factor principal que determiné la accesibilidad al lumen con TC de 64 cortes.?**
Pugliese y col®® con TC de doble fuente demuestran que todos los stents no
evaluables tenian un diametro menor o igual que 2,75 mm.

La limitada resolucion espacial de la TCMC hace que los stents pequefios e
implantados en los vasos de pequefio calibre, por lo general en los segmentos
distales con frecuencia son afectados por artefactos de volumen promedio parcial.
Este artefacto puede afectar el voxel inmediatamente adyacente a las estructuras del
stent pues cuando un voxel individual contiene informacién de tejidos de baja
atenuacion (vasos coronarios y placas no calcificadas) y alta atenuacion (estructuras
del stent y el calcio), los algoritmos de reconstruccion asignan el promedio de esas
unidades Hounfield al voxel en cuestién, lo cual hace que se produzca una perdida

de separacion delineada entre el stenty la luz del vaso.
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La localizacion del stent esta directamente relacionada con el diametro de este y con
la precision diagnostica de reestenosis. Los segmentos proximales y medios por lo
general son de mayor didmetro, la orientacion del scan es paralela al eje del stent 'y
se mueven menos que los segmentos distales y ramas. En el presente trabajo se
observé alta precision diagnostica de lesiones coronarias de novo de la TC de 64
cortes en estos segmentos proximales y medios. El porcentaje de stents implantados
en estos segmentos en la serie actual fue significativamente mayor que el las ramas,
lo cual hizo que predominaran los stents de 3 mm o mas de diametro (84 %), lo que
podria explicar en parte, conjuntamente con la preparacion del paciente, el control de
la frecuencia cardiaca y la utilizaciéon de filtros de reconstruccion especiales (B46F
Heart View sharp ASA) que minimizan los artefactos, la alta precisién diagnéstica
alcanzada. Chabbert y col en su serie de 131 stents implantados en sus segmentos
proximales con un didmetro medio de 3,25 mm evaluo el lumen en 92,4 % vy realizd
el diagnéstico adecuado en 91,7 % con TC de 16 cortes.?® Van Mieghem evalué 23
stents en el tronco con TC de 16 cortes y 43 con TC de 64 cortes.’®® Las diez
reestenosis fueron adecuadamente diagnosticadas; sin embargo, se detectaron cinco
falsos positivos para una Sy E de 100 y 91 % respectivamente. Nakamura mostro
alta precisién diagnodstica en los stents implantados en el segmento proximal de la
arteria descendente anterior y ademas con bajo IMC en su serie de pacientes
estudiados con TC de 64 cortes.?*’

Los stents cuyas envolturas miden menor que 100 pm generan menos artefactos.”*
220 | a composicién del stent juega un papel importante en la generaci6n de

artefactos; Oncel y col?’’ demuestran que el cromo-cobalto genera menos artefactos
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que otros materiales. Mientras mayor sea el numero atdbmico y la concentracién de
metal por area de stent mayor es la incidencia de artefactos por endurecimiento del
haz generados. Mainz en su estudio in-vitro demuestra que el tipo de stent influye en
la visibilidad del lumen.**” El autor con TC de 64 cortes demostré que en los stent de
cromo-cobalto fue posible evaluar el 66 % del lumen. El otro estudio con TC de doble
fuente el autor empled diferentes tipos de filtros de reconstruccion y confirmé que el
material influye en la visibilidad del lumen mostrando que el diametro fue mayor en
los stent de Magnesiun vs los de titanium.??® Schuijf y col mostraron que la calidad
fue inferior en los stent solapados.”® La frecuencia cardiaca menor que 65 latidos
por minutos se asocia a mayor accesibilidad de los stents. Schuijf y cols lo confirman
en su serie al demostrar que los pacientes con stents evaluables con TC de 64
cortes, mostraron FC significativamente menor (55vs72) que los no evaluables. En
contraste con TC de doble fuente no se apreciaron diferencias segiin FC.*® 2’

Con la introduccién de la TC de doble fuente, se han reportado resultados muy
precisos en el estudio de las arterias coronarias, este equipo consta una resolucion
espacial de 0,4 mm y mejor resolucion temporal (83 ms) que las generaciones de
tomoégrafos previas por lo que permite estudiar pacientes sin necesidad de
betabloqueador. El uso de doble energia no esta implementada en la practica clinica
cardiolégico, sin embargo, el incremento del tejido blando contrasta con la baja
energia del tubo (80 KV) y la reduccién de artefactos y ruido con alta energia (140
KV) puede mejorar la visibilidad del lumen del stent.?*

Al igual que en el diagnéstico de lesiones coronarias nativas, la mayoria de los

230-232

autores, coinciden en que la técnica tiene un alto VPN en el diagnéstico de
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reestenosis, razon por la cual se considera que es de gran utilidad para descartar la
presencia de reestenosis en pacientes sintomaticos portadores de stents coronarios
con 3 mm o mas de diametro, ritmo cardiaco sinusal y probabilidad baja o intermedia
de reestenosis.

6.4. Implicaciones clinicas

El presente estudio tiene importantes implicaciones en la practica clinica. El alto valor
predictivo negativo de puntaje de calcio coronario para valor de corte 0 UA hace esta
herramienta util para descartar la presencia de enfermedad coronaria severa en un
grupo de pacientes con probabilidad baja e intermedia de padecer cardiopatia
isquémica. Por otra parte, para valor de corte 400 UA, se observé una E de 97 % y
VPP de 94 %, por lo que se considera que los pacientes con puntaje superior a 400
UA deben ser sometidos a pruebas de deteccion de isquemia funcional, y si esta
arroja isquemia de alto riesgo se envian a cateterismo cardiaco. Si no se documenta
isquemia de riesgo el tratamiento médico debe ser intensivo con seguimiento
individualizado. El alto VPN del puntaje de calcio en las coronarias para valor de
corte 0 UA (92,4 % en el analisis por pacientes y 96 % en el analisis por arterias) y la
coronariografia por TC de 64 cortes observado en este trabajo (98 % por pacientes,
98 % por arterias y 99 % por segmentos) sugiere que estos métodos son utiles para
descartar la enfermedad coronaria significativa en pacientes seleccionados que
presenten resultados equivocos en los demas medios diagndsticos no invasivos o
contraindicacién a realizarse estos. Dado la precision de la coronariografia por
tomografia de 64 cortes para diagnosticar y descartar ECS, diagnosticar enfermedad

coronaria subclinica y por consiguiente lograr una estratificacion prondstica, se
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considera una técnica util en pacientes con riesgo intermedio de enfermedad
coronaria basados en la clinica, factores de riesgo (diabetes; tabaquismo;
dislipidemia y APF de primer orden para cardiopatia isquémica) y prueba
ergomeétrica o eco de stress; indice de calcio menor que 400 UA, ritmo cardiaco
sinusal y FC menor que 65 latidos por min (Figura 31), con indicacion de estudio
angiografico coronario y alta probabilidad de coronarias sin obstruccion
hemodinamicamente significativa; entre ellos: pacientes con bloqueo completo de la
rama izquierda del haz de his de causa no precisada, insuficiencia cardiaca de nueva
aparicion y causa no precisada, sospecha de anomalias coronarias, sospecha de
puentes musculares, angina microvascular, previa a la cirugia cardiaca no coronaria
por protocolo, pacientes con profesiones de riesgo (pilotos, buzos), estudio de las
arterias y venas coronarias previa a la implantacion de marcapaso multisitio, dolor
toracico en el cuerpo de guardia y causa no precisada y estudio de las coronarias

después del trasplante cardiaco.
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Perfusion
Coronaria

Figura 31. Diagrama diagnostico y terapéutico.
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El estudio no invasivo de la permeabilidad de los stents coronarios es un atractivo
cambio en la practica clinica cardiologica. La coronariografia por cateterismo dado su
naturaleza invasiva, costosa y complicaciones que se pueden presentar durante el
procedimiento no es el método ideal para el seguimiento rutinario de estos pacientes.
En comparacién con la CI, la TCMC es un método no invasivo preferido por los
pacientes, es ambulatorio, necesita poca preparacion y no se somete al personal a
las radiaciones. Publicaciones recientes demuestran una moderada sensibilidad y
alta especificidad mostrando que la TCMC audn tiene algunas limitaciones para
descartar reestenosis en algunos pacientes.’® Factores relacionados con el stent
(tipo, didmetro, composicion, localizacion, tipo de lesion, solapamiento) y con la
tecnologia (numero de detectores, numero de fuentes y filtros de reconstruccion)
tienen un impacto negativo en la precision diagnostica. Sin embargo, la sensibilidad y

especificidad reportada es superior a la prueba ergométrica,'®*

perfusion por
medicina nuclear y ecocardiografia de contraste.’®% Con el advenimiento de
nuevas tecnologias (stent y tomdgrafos) y la aplicacién de filtros especificos (B46F
Heart View sharp ASA) que minimizan el efecto detractor de los artefactos sobre el
lumen, se considera que la coronariografia por TC de 64 cortes es una alternativa
para descartar la reestenosis en pacientes sintomaticos con protesis mayores 0
iguales que 3 mm de diametro y probabilidad baja o intermedia de padecerla. Se
necesita mejor resolucion espacial y disefios de stent compuestos por material de
bajo nimero atémico y envolturas finas para poder estudiar rutinariamente las

prétesis menores que 3 mm de diametro. Al ser un método que implica menor costo y

menor prevalencia de complicaciones que la Cl. Esto traeria aparejado beneficios
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econdémicos y sociales tanto para las instituciones de salud como para los propios
pacientes y familiares.

6.5. Limitaciones del estudio

Los pacientes fueron seleccionados por muestreo no probabilistico, desde el punto
de vista ético no se admite realizar este tipo de estudio de forma consecutiva pues se
estaria administrando doble dosis de radiaciones y contraste yodado que pueden
causar complicaciones. La evaluacion de la severidad de las lesiones en la
coronariografia por tomografia no se realiz6 de forma cuantitativa lo que impide
realizar analisis de correlacion lineal. La prevalencia de lesiones obstructivas
significativas fue escasa en el tronco de coronaria izquierda y las ramas de los vasos
principales, lo cual pudo cambiar los valores predictivos positivos y negativos en el
analisis de estos segmentos. Al tratarse de pacientes con indicacion de estudio
angiografico de coronarias, la prevalencia de ECS fue relativamente alta por lo que
puede variar los resultados en cuanto a valores predictivos. La cantidad de stents
menores que 3 mm de diametro fue pequefa, asi como también el nimero de stents
recubiertos con drogas. No se determind la precision segun el material y localizacion
arterial del stent. En cuanto a los riesgos, en la TC de 64 cortes, se reciben altas
dosis de radiaciones y se necesita administrar contraste yodado.

6.6. Retos e implicaciones futuras de latomografia en cardiologia

6.6.1. Disminuir la dosis de radiacion

La dosis de radiacion recibida por un paciente depende de multiples factores, entre
estos: el peso, el area de estudio, la tecnologia empleada, la experiencia de los

operarios, el protocolo utilizado, la frecuencia cardiaca y ritmo del paciente, la
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resolucion temporal del equipo, el KV prefijado durante el estudio y la duracion de
este. Un paciente estudiado con un tomoégrafo de 4 cortes recibe aproximadamente
4-8 mSv; 5-10 mSv con el de 16 cortes y 6-12 mSv con el de 64 cortes; sin embargo,

con la Cl recibe de 3-4 mSv.2*

En la actualidad se trabaja con el propésito de
disminuir estas. Son variadas las formas para disminuir la dosis; entre ellas lograr
una preparacion optima de los pacientes de tal forma que en el momento del estudio
cuenten con una frecuencia cardiaca menor que 65 latidos por minuto y ritmo regular,
que permita utilizar protocolos de modulacion de dosis con los que se logra disminuir
hasta un 60 % de esta durante la sistole cardiaca.?** Maruyama®® y col y Shuman®®
y col empleando modulacion de dosis con TC de 64 cortes logran bajar la dosis hasta
4-6 mSv. Con la introducciéon de la tomografia de doble fuente que cuenta con una
resolucion temporal de 83 ms se pueden lograr imagenes de muy buena calidad con
baja dosis. En algunos pacientes la dosis puede ser tan baja como 1 mSv (Figura
32). Con la tecnologia del Somatom Definition Flash y Somatom Aquilion One de 320
cortes se puede estudiar toda el area cardiaca en menos de 1 seg con menos de 1

mSv de dosis.?3"2%°
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Figura 32. Técnica volumétrica en 3D. Coronariografia realizada en el tomografo de
doble fuente. FC<65 y ritmo sinusal. Dosis de radiacién: 1 mSv.

6.6.2. Disminuir dosis de contraste

La dosis de contraste recibida por un paciente depende del peso del paciente, tipo de
estudio, duracion del estudio, tecnologia utilizada, la resolucién temporal,
concentracion del contraste y flujo durante la inyeccion, frecuencia cardiaca, funcion
ventricular. La formula empleada es: Volumen=Duracién del Scan x Flujo. La
duracion varia con el area de estudio y el flujo con el tipo de estudio. La dosis
aproximada por paciente en el tomoégrafo de 4 cortes es de 160 ml; 120 ml con el de
16 cortes, 80 ml con el de 64 cortes y 60 ml en la Cl. Con el advenimiento de la
tomografia de doble fuente (Somatom Definition) y Somatom Aquilion One de 320

cortes la dosis puede ser tan baja como 50 ml en algunos pacientes.
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6.6.3. Estudio de perfusién con tomografia

La TCMC brinda una informacion precisa de la anatomia coronaria, sin embargo, no
aporta informacion sobre la significacion hemodinamica de las lesiones. Las técnicas
de medicina nuclear (SPECT y PET) son clinicamente usadas para estudiar la
perfusion cardiaca. En las ultimas décadas se ha venido trabajando con la RMN en
estos fines por medio de la técnica de primer paso. Los principios fisiologicos y
farmacoldgicos de los estudios de perfusién con RMN y TC son los mismos.?* La
combinacion de PET o SPECT con TC puede ser una solucion, que si bien es cierto
que inicialmente  se reportaron altas dosis de radiaciones que impiden la
generalizacion de la técnica, en épocas recientes se ha venido trabajando
sistematicamente para lograr su reduccion. Un ejemplo es el empleo del protocolo
anicamente en stress y el uso del gatillado prospectivo con el ECG que ha logrado
reducir la dosis total de radiacién hasta 5,4 mSv.?** La introduccién de la TC de doble
fuente permite obtener imagenes con diferentes energias (80 y 140 KV) lo que hace
posible diferenciar el contraste de los demas tejidos y ademas diferenciar los tejidos
entre si por variacion en las absorcion y atenuacion de los rayos x. Esta técnica que
fue utilizada por décadas con estos fines puede aportar informacion sobre la
perfusién coronaria.?** Ruzsics®?® y col analizaron retrospectivamente 35 pacientes
estudiados con tomografia de doble fuente empleando el modo de doble energia (80
y 140 KV) con el objetivo de evaluar el valor diagndstico de ECS y perfusion
miocardica tomando la SPECT como patron oro. La S, E y precision diagnostica

fueron de 84; 94 y 92 % respectivamente. La introduccién en la actualidad de
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tomoégrafos de mejor resolucion temporal y bajas dosis de radiaciones posibilitara
realizar estas evaluaciones siempre y cuando este indicado.

6.6.4. Diagnostico de aterosclerosis coronariay su valor prondéstico

El método de Agatston introducido en el afio 1990 permite detectar las placas
ateromatosas calcificadas en el arbol arterial coronario, lo cual hace el diagnostico de
ateromatosis con una S de 100 % y brinda una importante informacion prondstica y
terapéutica, sin embargo, por medio de este método no es posible detectar las placas
en estadios intermedios (blandas y fibrosas). El IVUS se considera el patrén oro para
su diagnadstico, pero es un método costoso, invasivo y ausente en nuestro medio.
Con la introduccion de la TCMC la angiografia coronaria no invasiva ha sido posible.
Ademas de la informacion de la luz del vaso y la severidad de las estenosis nos
brinda datos sobre el estado morfolégico de la pared. Estudios comparativos con
IVUS confirman que la TCMC permite el diagnéstico preciso de las placas
ateromatosas calcificadas y no calcificadas.?**?*® Basados en investigaciones en
autopsias Becker;?*® Nikolaou®° y Schroeder®™® confirman que la TCMC es precisa
para caracterizar las placas. El estudio no invasivo de estas placas tiene una
implicacién pronostica incuestionable pues es bien sabido que la mayoria de las
estudios en ex-vivo han demostrado que en los pacientes fallecidos por infarto,
predominan las placas con una capa fibrosa delgada y un gran nucleo lipidico,
llamada en la actualidad placa vulnerable susceptible a la ruptura y trombosis
aguda.?® En la actualidad la introduccién de los tomdgrafos de alta resolucién
temporal y baja dosis (menor que 1 mSv en pacientes con frecuencia cardiaca menor

que 65 latidos por minutos) es posible realizar screening en poblaciones
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asintomaticas con factores de riesgo y hacer un diagndstico preciso y temprano de
los pacientes de riesgo. La TCMC coronaria tiene un alto VPN (98-100 %) para
detectar ECS cuando se compara con el patron oro, la Cl. Sin embargo, el valor
pronéstico no ha sido muy bien estudiado aun. Estudios preliminares han mostrado
que la TCMC coronaria aporta informacion predictora de eventos cardiacos
independiente a los demas factores de riesgo cardiovascular y el score de calcio, en
pacientes con enfermedad coronaria conocida o sospechada. Gilard®? y col informan
que una TCMC coronaria normal en una poblacién con sospecha de cardiopatia
isquémica representa baja probabilidad de eventos (mortalidad 0 %,; infarto del
miocardio 0,7 % y CI 3,5 %) en un afio de seguimiento. Ostrom®** y col en 220
pacientes estudiados con TC de 64 cortes coronaria por sospecha de cardiopatia
isquémica durante un periodo de seguimiento de 14+4 meses encontraron que los
pacientes con TCMC positiva tuvieron un 32 % de eventos, mientras que en los que
fue negativa la incidencia fue 0 %. Annachiara®’ y col confirman el alto VPN de
eventos coronarios en 2 afios de seguimiento de una TCMC normal en pacientes
con sospecha de cardiopatia isquémica. Las tecnologias del futuro con la posibilidad
de realizar estudios con baja dosis de radiacion y de contraste yodado posibilitaran
realizar screening en poblaciones asintomaticas con factores de riesgo pues la
técnica brinda importante informacién diagndstica y prondéstica en los pacientes como
son: presencia o no de lesiones aterosclerdticas, grado de severidad de las
obstrucciones, composicién de las placas, localizaciéon, distribucién, area, volumen,

255

carga aterosclerdtica, remodelado arterial y geometria de los vasos Las

caracteristicas tomograficas de las placas ateromatosas que se ven con frecuencia
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en los pacientes con sindromes coronarios agudos son el remodelado positivo,
componente de baja atenuacién y pequefias calcificaciones (Figura 33).*° Los
pacientes que tengan placas con las dos primeras caracteristicas se consideran de

alto riesgo para presentar eventos coronarios.?>’

Figura 33. Placa calcificada (flecha amarilla) y no calcificada (flecha roja) con
remodelado positivo en segmento proximal de la arteria descendente anterior.
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VII. CONCLUSIONES

e El puntaje de calcio coronario contribuye al diagnéstico de estenosis coronaria
significativa, siendo los pacientes con niveles mayores de 100 UA por arteria o 400
UA por paciente los de mayor riesgo a padecerla.

e La coronariografia por tomografia de 64 cortes, es precisa para la exclusién de
estenosis coronaria significativa y reestenosis de stent en pacientes seleccionados.

e Los niveles de puntaje de calcio coronario, la frecuencia cardiaca, el indice de
masa corporal elevados y el diametro de los stents menor que 3 mm, tienen un
efecto negativo en la exactitud diagndstica de la coronariografia por tomografia de

64 cortes.
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CAPITULO VIII. RECOMENDACIONES
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VIIl. RECOMENDACIONES

v' Seguir desarrollando la tomografia cardiaca en Cuba y llevarla a gran parte
de las provincias que cuenten con la tecnologia.

v' Insertar la cuantificacion del calcio en las coronarias en los algoritmos
diagnésticos de los pacientes sospechosos de padecer cardiopatia
isquémica.

v" No realizar la coronariografia por tomografia a los pacientes con puntaje de
calcio total mayor o igual que 400 UA pues en ellos disminuye la precision
diagnéstica, ademas con mucha frecuencia se asocian a obstruccion
coronaria severa, por lo que si tienen sintomas tipicos o isquemia de riesgo
documentada por pruebas no invasivas (ECO; MN o PE) se sugiere
realizar coronariografia invasiva con la finalidad de revascularizar.

v" Lograr un control estricto de la frecuencia cardiaca de los pacientes que
se realizaran la coronariografia por tomografia de 64 cortes, asi como
apoyo psicolégico y tratamiento con sedantes con el fin de obtener una
imagen 6ptima para realizar el diagnostico.

v' Desarrollar investigaciones que permitan conocer el impacto en el
diagnostico y prondstico de la TC de 64 cortes en este medio, asi como
conocer el costo-efectividad de la técnica en comparacion con otros

métodos diagnosticos no invasivos en cardiologia.
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X. ANEXOS

10.1. Modelo de consentimiento informado
Modelo de Consentimiento informado

Titulo: Diagnostico de cardiopatia isquémica a traves de la tomografia de 64 cortes.

Yo

(Nombre y apellidos del paciente)
He comprendido la informacién que se me ha brindado sobre el estudio. He podido
hacer todas las preguntas que me preocupaban sobre el estudio. He recibido
respuestas satisfactorias a mis preguntas. He recibido suficiente informacion sobre el
estudio. Comprendo que mi participacion es voluntaria y que toda informacion que se
recoja sera confidencial. He tenido contacto con:

Dr.

(Nombre y Apellidos del médico),
el cual me ha explicado todos los aspectos relacionados con el estudio. Por todo lo
planteado anteriormente doy libremente mi conformidad a participar en este estudio y
para que quede constancia firmo este modelo.

Firma del paciente:

Firma del Representante del Comité:

Fecha:
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10.2. Carta del consejo cientifico

7

‘Tustituto de Cardiologia v Cirugia Cardiovascular”.
“Consejo Cientifico”.

Ciudad de ta Habana, 6 de Abrl de 2007,
“Afio 49 de la Revolucidn™

A quien pueda intereger:

Por este medio se hace saber gue of Conscjo Cientifico de nuesiro Centro otorga el
correspondiente Aval &l Dr.Viadirsir Mendoza Rodriguez, especialista del ICCCV para que
realice su trabajo para la obizncién del Grado Cientifico de Doctor en Ciencias Médicas, en el
tema de “Disgndstice de Cardiopatia Isquémica por Tomografla Computarizads de sesenta y
cualro cores™

El Dr. Mendoza Radrignes cuenta con investigacionss relacionadas con el tema, pendientes de
publicacion y labora e el Departamento de Tmagenologia de nuestro Centro bajo 1a tutoria del

Profesor Lufs . Llerena Rojas,

DiC. Eduardo Rivas Estany.
Sec. Consejo Cientifico.
1CCCV.
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10.3. Planilla de recoleccion de datos
Planilla de recoleccién de datos

Nombre del Paciente:
I. Variables demograficas:
Edad.
______Sexo.
Il. Factores de Riesgo:
Dislipidemia.
HTA.
Obesidad.
Habito de Fumar.
Diabetes Mellitus.
APF de Cardiopatia Isquemica.
APP de Cardiopatia Isquemica.
l1l. indice de masa corporal:

<25 25-29.9 2 30

IV: Frecuencia cardiaca:

_____FC
V. Puntaje de calcio coronario por TC de 64 cortes:
T: -mmm- ; DAL --=-mm- ; CXI =mmeeee ; CD: =emeeeee- TOTAL: --------

VI: Coronariografia por TC de 64 cortes:

Fecha:
Positiva Negativa
Segmentos analizados.
Sitio de la lesion.

Stent: diametro------ Reestenosis: -----

VII: Coronariografia invasiva:
Fecha:

Positiva Negativa

Segmentos analizados.

Sitio de la lesion.

Numero de vasos enfermos.
Stent: diametro------ Reestenosis: -----
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