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Resumen

Infroduccién: la disincronia en pacientes con fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo inferior a
35% es muy comun. Los pacientes con disfuncién ventricular izquierda (DVI) y disincronia ventricular
pueden beneficiarse de implantes de resincronizadores; de esta manera, es exfremadamente
importante la identificacién de pacientes con disincronia. Por estas razones, este trabajo tiene como
objetivo evaluar la capacidad de la cintilografia miocdrdica en la identificacion de disincronia en
pacientes con DVl y QRS ancho, en comparacién con la ecocardiografia tridimensional (ECO 3D).
Métodos: a partir de octubre 2013 a octubre 2014, 23 pacientes se realizaron cintilografia de perfusion
miocdrdica mediante la técnica de Gated-SPECT (tomografia computarizada con emision de fotdn
Unico) y ECO 3D por indicacion clinica, en el Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC). Del
total, 4 fueron excluidos por imposibilidad de andlisis por uno de los dos métodos. Fueron incluidos
sélo aquellos que no se sometieron a procedimientos cardioldgicos, asociados con un cuadro clinico
estable entre los momentos de las técnicas. La cintilografia miocdrdica se realizdé mediante la técnica
estédndar de gated-SPECT, y el andlisis de la sincronia ventricular izquierda realizado por herramienta
SyncTool. Las variables analizadas fueron el volumen diastdélico final (VDFVI), el volumen telesistolico
(VSFVI), fraccién de eyeccidn ventricular izquierda (FEVI), y el histograma banda y su desviacién
estédndar obtenidos por andlisis de fase. El ecocardiograma se realizd con el sistema Vivid E9 GE, con
la adqguisiciéon de imdgenes en tres dimensiones. Las variables analizadas por ECO 3D fueron el VDFVI,
VSFVI, el volumen sistélico (VSVI), FEVI, y el indice de disincronia (SDI). El andlisis estadistico se realizé
mediante la prueba de kappa. Resultados: en la técnica gated-SPECT, 14 (82%) de 17 pacientes
tenian disincronia de VI, y de éstos, 11 (78,5%) también la presentaron en el ECO 3D. Pero hubo una
baja correlacion entre los métodos con Kappa 0,105 y p 0,25. Cuando se analizé la disincronia sélo
por el histograma banda (histogram bandwidth - PHB) hubo una mejor concordancia, sin embargo
aun con valor kappa 0.346 v p 0,263, lo que representa una concordancia regular. El valor de la
sensibilidad de la cintilografia utilizando ecocardiografia como una técnica estdndar era 84% y una
especificidad de 25%.

Conclusiones: Los resultados muestran una baja correlacion entre los métodos de andlisis de la
disincronia, posiblemente debido al bajo nUmero de pacientes incluidos.

limitaciones y perspectivas futuras de esta modalidad de ensehanza.
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Abstract

Introduction: Dyssynchrony in patfients with left ventricular ejection fraction lower than 35% is
widespread. Patients with left ventricular dysfunction (LVD) and ventricular dyssynchrony may benefit
from resynchronization therapy. This way, it is extiremely important to identify patients with LVD and
dyssynchrony.

Objective: To evaluate the ability of myocardial perfusion scintigraphy (MPS) to identify dyssynchrony
in patients with LVD and widened QRS compared to the three-dimensional echocardiography (3D
Echo). Methods: From October 2013 to October 2014, 23 patients underwent MPS with gated- SPECT
technique and 3D Echo for clinical indication in the Dante Pazzanese Institute of Cardiology (IDPC).
Of the total, 4 were excluded for impossibility of analysis in one of the methods. We included only
those who did not undergo cardiac procedures or there was a change in clinical status between the
techniques. Myocardial perfusion imaging was performed by standard technique with an analysis of
the left ventricular timing performed by SyncTool. The variables analyzed were end-diastolic volume
(EDV), end-systolic volume (ESV), left ventricular ejection fraction (LVEF), and the band of the histogram
and the standard deviation obtained by the phase analysis. The 3D Echo was performed with the
GE Vivid E? system, with the acquisition of three-dimensional images. The variables analyzed by 3D
ECHO were EDV, ESV, stroke volume (SV), LVEF, and dyssynchrony index (SDI). Statistical analysis was
performed using the kappa test. Results: On the MPS, 14 (82%) of the 17 patients had LV dyssynchrony,
and of these 11 (78.5 %) also presented at the ECO 3D. But there was a low correlation between
the methods with Kappa 0.105 and p = 0.25. When analyzed dyssynchrony only by histogram band
(histogram bandwidth - PHB) there was improvement in agreement, but still with kappa value = 0.346
representing regular for p = 0.263. The MPS sensitivity values using echocardiography as the standard
technique was 84 % and the specificity 25%.

Conclusions: The obtfained results may suggest poor correlation between the presences of
dyssynchrony in both methods possibly due to the small number of patients included

Keywords: Heart failure, dyssynchrony, Echocardiography, Nuclear
Medicinesystems, management.
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Introduccion

El sindrome de insuficiencia cardiaca es un
importante problema de salud publica, causando
alta  morbimortalidade.! Acerca de 25-50%
de estos pacientes presentan disturbios de la
conduccién infraventricular, mds comUnmente
blogueo de la rama izquerda.? Estas alteraciones
delaconduccidéneléctricaconducenaanomalias
regionales confraccion, lo que aumenta el
trabajo y tensidn parietal comprometiendo la
mecdnica ventricular. De manera ftipica, se
produce la contraccion temprana del tabique
y, posteriormente, la pared lateral del ventriculo
izquierdo. Esta activaciéon del ventriculo izquierdo
retardada y no homogénea genera una serie
de efectos adversos hemodindmicos. Efectos
que incluyen: (1) aumento en el tfiempo de
contraccion isovolumétrica; (2) demora en el
cierre de la vdlvula adrtica y la consiguiente
reduccion en el tiempo de llenado diastdlico; (3)
la contraccién asincrona, con una reduccion del
gasto cardiaco; (4) aumento del volumen sistdlico
final y la tension de la pared; (5) la asincronia
auriculoventricular, con el empeoramiento de la
insuficiencia mitral; (6) empeoramiento adicional
de la disincronia ventricular, ya que el ventriculo
derecho no se ve afectado por esos eventos. Esta
disincronia ventricular electromecdnicaresultante
de los cambios en la secuencia de activacion
del ventriculo izquierdo, que compromete el 20%
del trabajo cardiaco, se ha identificado como
un factor relevante en el empeoramiento de la
funcién cardiaca.!

La medicina nuclear se ha utilizado para diversos
fines, tales como la investigacion de la isquemia
miocdrdica y la viabilidad, la medicion del
tamano del infarto, investigacion de la etiologia
de disfuncién ventricular izquierda (si de causa
isquémica ono) y enla estratificacién delriesgo de
pacientes con enfermedades cardiovasculares.®

Recientemente, la tomografia por emisidon
de fotones Unicos, cuya técnica permite la
evaluacion de la perfusion miocdrdica (SPECT)
ahora proporcionan informacién importante
para los pacientes con disfuncidén ventricular y
alteracién en la sincronia del ventriculo izquierdo.
La ecocardiografia se utiliza de forma rutinaria
para este propdsito, con lo que la informacidn
pertinente acerca de esa alteracion mecdnica,
e inclusive, corroborando la indicacion de la
terapia de resincronizacion cardiaca (TRC).3
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Diferentes mecanismos influyen en la respuesta
a la TRC como la disincronia mecdnica pre-
existente, la localizacion y extension de tejido
fioréticoylaposicion delelectrodo enelventriculo
izquierdo (VI). La regién de estimulo del VI y la
Ultima drea de activacion electromecdnica son
importantes predictores de resultado de TRC.*Sin
embargo, los estudios han demostrado que esta
region puede variar mucho enfre los pacientes
elegibles para la TRC, siendo asi necesarios
exdmenes de imdgenes para guiar la mejor
ubicacion de implante y asi obtener la mejor
respuesta ressincronizacdo.*

En base a este contexto, desde el ano 2005, se
infrodujeron programas capaces de realizar la
fase de andlisis de la cintilografia de perfusion
miocdrdica por técnica de Gated-SPECT, lo
que permite ofrecer informacién de perfusion
miocdrdica, la funcidén ventricular y el andlisis
del sincronismo de ventriculo izquierdo. Tener
la ventaja de la simplicidad en el andlisis, la
disponibilidad, la reproducibilidad, la posibilidad
de andlisis retrospectivo y hasta seleccionar los
pacientes para la terapia ressincronizagcdo.?

El andlisis de fase se asocia con un intervalo de
tiempo en cada regién del miocardio ventricular
izquierda, analizando de la forma tridimensional,
se inicia el proceso de contraccion (onset of
mechanical contraction-OMC), ademds de
proporcionar informacion sobre la distribucién
de los intervalos de tiempo en todo el ventriculo
izquierdo, proporcionando una medida del
sincronismo ventricular.

La precision de este método fue evaluada
clinicamente y cuantitativamente, y los valores
normales, para el sincronismo del ventriculo
izquierdo, analizados y luego padronizados.®

El andlisis de fase se basa en volumen parcial
efectivo que verifica el méximo contaje regional
del ventriculo izquierdo en la cintilografia, siendo
proporcional al engrosamiento del miocardio
de la misma region. Esta técnica proporciona
un mapa polar del momento de contraccion
ventricular de cada regidén muscular del VI
Ademds de sugerir la primera y la Ultima regién
de miocardio en confraerse, que es de gran
ayuda en la eleccién del lugar para implante
de resincronizadoré EI programa calcula por
andlisis de fase el intervalo de tiempo en el que
cada regiéon miocdrdica se contrae, reflejando
sincronismo o disincronismo. El programa
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proporciona 5 indices cuantitativos, que son el
pico de la fase de confraccion, la desviacion
estdndar en el andlisis de fase (SDP), la banda
de la histograma (hystogram bandwidth - PHB),
la asimetria del histograma de fase (Skewness)
y Kurtose del histograma de fase (Kurtosis). Han
sido validados en ensayos clinicos sélo PHB y SDP
para valorar el sincronismo mecdnico global
del ventriculo izquierdo y los valores normales
se establecieron en iun estudio incluyendo 45
hombres y 45 mujeres normales.’

Se sabe que la desincronia en pacientes de
menos de 35% es muy frecuente. Un estudio
de 260 pacientes encontré gran cambio en el
calendario en el 52% del grupo estudiado con
disfuncion, y el 71% de aquellos con QRS> 120 ms
y el 39% de aguellos con QRS <120ms.?

En 2001, la FDA aprobd la terapia de
resincronizacién cardiaca basado en los
resultados de los estudios MUSTIC® controlada
y MIRACLE’. Al ano siguiente, ACC / AHA
recomienda como indicacién lla la terapia
de resincronizacién cardiaca en pacientes
con disfuncién del VI refractarios a la terapia
convencional. Por lo tanto, la evaluacion de la
mecdnica del sincronismo cardiaco pasd a ser
de grande importancia clinica.

Un andlisis publicado en 2006 usando la
ecocardiografiaylaresonancia magnéticareveld
que los principales determinantes de la buena
respuesta ala TRC son: asincronia mecdnica VE, el
lugar de mayor retraso / disincronia para un mejor
sitio del implante de electrodos y la presencia de
fibrosis.'® Estas tres informaciones son ofrecidas por
la técnica propuesta.

Como hemos expuesto previarmente, la
ecocardiografia es hoy en dia el método de
eleccién para la identificacién de candidatos
a la terapia de resincronizacién mediante la
determinacion de la fraccidn de eyeccion inferior
al 35%, y permite la evaluacion morfoldgica
y funcional de la estructura cardiaca, la
identificacion de la enfermedad de valvular
y trastornos de contraccion segmentaria del
miocdrdio.® La disincronia ventricular izquierda
o atraso electromecdnico puede ser inter o
infraventricular y se evalua mediante varias
técnicas ecocardiogrdficas como el modo
M, Doppler convencional, Doppler ftisular, el
strain de miocardio y, recientemente, el uso
de la ecocardiografia tridimensional (ECO 3D),
que también ha demostrado ser eficaz en la
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evaluacién de la presencia de disincronia de VI.
Una de las principales ventajas del ECO 3D es
definir, cuantitativamente, la mecdnica global
y segmentaria del VI, incluyendo la cantfidad vy
el tfiempo de contfraccion o el retraso de cada
segmento. El método también se propone dirigir
la colocacion 6ptima del electrodo evitando
zonas miocdrdicas con fibrose.'?

De acuerdo con un reciente meta-andilisis, la
ecocardiografia 3D es factible y fiable tanto para
el diagndstico de la disincronia como para el
acompanamiento pos terdpia de resincronizacion.'?
Fue demostrado, después de un tiempo adecuado
de enfrenamiento con ECO 3D, un excelente
consenso enfre  operadores encontrado para
definir el indice de disincronia sistdlica en una gran
poblacién cadidata a la TRC, logrando asi una
mayor uniformidad en los informes.

De esta manera, el presente estudio ftiene
como objetivo comparar los resultados de la
cintilografia miocdrdica mediante la técnica
de Gated-SPECT con los del ecocardiograma
por la técnica tridimensional para verificar la
concordancia entre los métodos y determinar la
presencia o ausencia de disincronia ventricular.

Material y métodos

Estudio prospectivo, observacional, realizado
enfre octubre 2013 a octubre 2014, en los
sectores de medicina nuclear y ecocardiografia
del Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia,
disehado para comparar el andlisis de la
disincronia entfre ecocardiograma y medicina
nuclear. Fue aprobado por el Comité de Etica e
Investigacion de la institucion.

Los pacientes incluidos fueron seleccionados
en el sector de la medicina nuclear, con los
criterios de inclusion: fraccion de eyeccion
inferior al 35% en la gated-SPECT, la presencia de
ritmo sinusal y QRS con mayor duracion igual a
120ms. Los pacientes seleccionados inicialmente
fueron invitados por teléfono para realizar
una ecocardiografia tridimensional en fechas
preestablecidas. El periodo mdximo entre los
examenes fue de doce meses, sin cambios en la
clinica o terapéutica en el periodo comprendido
entre la realizacién de los métodos. Todos los
pacientes firmaron el consenfimiento libre e
informado. La evaluacién de disincronismo
por medicina nuclear se realizd por andlisis
histograma de fase (herramienta SyncTool). Se
analizaron fraccién de eyeccidén de ventriculo
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izquierdo, el volumen diastdlico final, el volumen
sistdlico final y los dos indices cuantitativos que
evaltan el sincronismo mecdnico general. La
desviaciéon estdndar en el andilisis de fase (PSD)
con valores de corte 6,3 a 27,6 y 5,1 a 31,4 para
los hombres en las mujeres; y el histograma de
banda (histogram bandwith - PHB) con valores
de corte 22 a 81 para los hombres y 18 a 62
para las mujeres. El andlisis de sincronismo por
ecocardiografia se realizé utilizando un aparato
GE Vivid E9 (Horton Noruega), con la adquisicion
de imdgenes tridimensionales almacenada en
los medios digitales, y posteriormente evaluado
por el software TOMTEC®. Las variables fueron
analizadas por ECO VDF, VSF, VS, FEVI, y SDI siendo
utilizado para este estudio sdlo el SDI, cuyo valor
de corte fue de 10%, como determinante de la
presencia de disincronia, basado en el metandilisis
prévio.'? Las variables cuantitativas se expresaron
como porcentajes, y continuas como media
t desviacion estdndar. El andilisis estadistico se
realizé mediante el test de correlacion Kappa y
el andlisis binomial. El valor se considerd el valor
de 5% como nivel de significancia.

Resultados

Se incluyeron inicialmente 23  pacientes,
posteriormente excluidos 04 pacientes por
imposibilidad de andlisis de sincronismo para la
medicina nuclear, y mds tarde 02 pacientes con
diagndstico de fibrilacion auricular durante el
ecocardiograma; por lo tanto, 17 pacientes fueron
sometidos a evaluacién de sincronismo por los dos
métodos (Gated-SPECT y ecocardiografia). De los
17 pacientes estudiados, hubo 14 (83%) hombres
y 4 (24%) de los pacientes diabéticos, 11 (65%)
hipertensos, 11 (65%) pacientes con CAD anterior,
8 pacientes (47%) con infarto de miocardio previo,
y los otros 6 pacientes tenian insuficiencia cardiaca
de causas no isquémicas. Con respecto a la clase
funcional (CF), 4 (24%) en clase funcional |, 8 (47%)
en clase funcional Il'y 5 (30%) en clase funcional
lll. Las caracteristicas clinicas de los pacientes se
muestran en la Tabla 1.

En relacidén a la presencia de trastornos de la
conducciénencontrados, 16 (94%) habiablogueo
de rama izquierda en el electrocardiograma vy
1 paciente (6%) bloqueo de rama derecha, el
Unico paciente de la enfermedad de Chagas
incluidos en este estudio. La duracion del
intervalo QRS, 2 (11%) tuvieron una duracién
igual a 120 ms, 7 (41%) con una duracién igual
a 130 ms, 2 (11%) de duracion de 140 ms, y 6
(37%) pacientes duracion de 150 ms. El andlisis
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comparativo de los pardmetros que evalian
cada método asincronia, SDI (%) del ECO, vy la
desviacién estdndar de andlisis de fase (PSD)
de la medicina nuclear, en comparacién por
correlacion de Pearson no mostré asociacion
significativa entre los exdmenes de diagndstico,
como se ve en la Figura 1.

Tabla 1. Caracteristicas Clinicas de los Pacientes

Edad - anos (rango) 64 (40-79)
Masculino - No (%) 14 (82%)
HAS - No (%) 11 (64%)
Chagas - No (%) 1(6%)
EAC - No (%) 11 (64%)
IAM Prévio - No (%) 8 (47%)
Diabetes - No (%) 4 (23%)
CFIIEIV - No (%) 5 (29%)

Tabla 1. Caracteristicas clinicas del grupo estudiado. HAS —
hipertension arterial sistémica. EAC — endermedad arterial
coronaria. IAM - infarto agudo de miocdrdico. CF- clase
funcional.

Figura 1. MN = Medicina Nuclear (desvio-estandar). ECO =
Ecocardiograma (SDI%).
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En la técnica de Gated-SPECT, 14 (82%) de 17
pacientes tenian disincronia de VI, y de éstos,
11 (78,5%) también compatible en ECO 3D.
Hubo una baja correlacién entre los métodos,
Kappa 0,105, p=0,25. El andlisis del binomio
observd que la posibilidad de acierto haciendo
un examen u ofro era al menos el 40% con un
intervalo de confianza entre el 44% y el 89,7%
(0=0,14). Cuando se analizé la disincronia sélo
por el histograma banda (histogram bandwidth
- PHB) se mejord en el andlisis de la disincronia
de acuerdo con el valor kappa 0,346, lo que
representa acuerdo regular (p=0,26), como
puede verse por las Figuras 2 y que comparan 3.
la posibilidad de acierto realizando un examen
u ofro era al menos el 50,1%, con un intervalo de
confianza entre 50,1% y 93,2%, valor p del andlisis
binomial de 0.049. La probabilidad de éxito es
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del 76%.

Figura 2. Evaliacion del SDI% (método que evalia la
disincronia por ecocardiogramal)

SDIS

Figura 3. Histogram bandwidth (método de evaluacién de
disincronia por Medicina Nuclear)
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En el presente estudio la sensibilidad del andlisis
de la disincronia fue del 84%, la especificidad del
25%.

Discusion

La evaluacion de una nueva herramienta que
ayuda a la mejora de la prdctica clinica es la
motivacion para este estudio. En la muestra
estudiada, se observa que no hay un acuerdo
satisfactorio en el andlisis de la disincronia de los
métodos, lo que va en contra de otros estudios.
Sin embargo, se observa que al analizar la
disincronia por medicina nuclear sélo por el
histograma banda (histogram bandwidth - PHB),
se observd una mejoria de la concordancia con
los resultados de la ecocardiografia 3D, pero sélo
por un acuerdo justo. Este estudio, por lo tanto,
no mostré una alta correlaciéon entre los hallazgos
de la cinfilografia y Eco. En cuanto a los valores
de sensibilidad y especificidad obtenidos en este
estudio y compardndolas con otra referencia de
articulos cientificos, destaca en esta muestra una
sensibilidad del 84%, con una especificidad del
25%, con un resultado diferente en comparacion
con oftros estudios referencia que alcanzd una
sensibilidad del 70% y una especificidad del
84% Resultado 0.3 sin duda influenciado por las
diferencias en las muestras estudiadas.

Estudios antferiores han demostrado que la
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seleccion de pacientes para CRT hecha
solamente por la duracidon QRS no era tan
adecuada como la realizada con la inclusidon de
informacién obtenida por gated-SPECT. Chen vy
colaboradores confirmaron en una muestra de 28
pacientes el valor de la técnica para evaluacién
de la viabilidad miocdrdica y la alteracién del
sincronismo del VI, también en este estudio
se observé la diferencia entre los valores de la
banda histograma y la desviacion estdndar entre
homlbres y mujeres®. En otro estudio, el andlisis de
la disincronia con la medicina nuclear, Somsen
y colaboradores confirmaron la reduccion de
la duracién de la banda de histograma de 211
para 46 (p = 0,05) y la desviacion estdndar de
68.9 a 14.413 con la TRC.

Los estudios comparativos realizados con
ecocardiografia - cintilografia habian mostrado
una buena correlacién entre la fase de andlisis
y ecocardiografia 2D y 3D, que muestra los
métodos de complementacién y la validacién
de SPECT-MPI para confirmacién de dissincronia.3
Marzullo y colegas encontraron buena exactitud
al comparar el andlisis de la funcion del VI
mediante esta técnica y la ventriculografia
radioisotépica, siendo 88% la concordancia
entre el métodos.™

En comparacién con otros métodos, la fase de
andlisis de la cintilografia miocdrdica mediante
la técnica de Gated-SPECT ha mostrado
ventajas como la sencillez, la disponibilidad vy
aplicabilidad, ya que el andlisis también se puede
realizar de forma retrospectiva, ademds de la
informaciénagregadadelaperfusiony viabilidad
miocdrdica. El andilisis de fase ha mostrado una
alta reproducibilidad, lo que permite variaciones
menores en los resultados entre el mismo
operador en diferentes momentos, asi como
entfre los diferentes operadores en el mismo
paciente. Esta caracteristica de la medicina
nuclear es prometedor, ya que en los ensayos
como PROSPECT" (predictors of response to
cardiac resychronization therapy) no se observd
una alta reproducibilidad intra e interinstitucional
con el uso de la ecocardiografia. Otra de las
caracteristicas descritas por la técnica de
Gated-SPECT fue la posibilidad de diferenciacion
de disincronia causada por blogueo de rama o
marcapasos, asi como la ausencia de influencia
de la frecuencia cardiaca en la interpretacion
del examen.? El andlisis de fase puede ser
evaluado 360 grados en el histograma en el
mismo ciclo cardiaco.

La principal limitacién de este estudio radica
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en el hecho de que una muestra relativamente
pequena. La dificultad de la inclusién de mds
pacientes en la muestra se atribuye a factores
tales como la presencia de la disfuncién LV
significativa, la dificultad de la sincronizacion
electrocardiograma durante la adquisicion
de imdgenes de la perfusidn ventricular, vy
especialmente la dificultad de enconfrar
pacientes con caracteristicas necesarias para
su inclusion en el estudio durante el periodo
de tiempo determinado para este estudio. Por
Ultimo, debido a que es un estudio de un solo
centro, losresulfados pueden no necesariamente
ser extrapolados a ofros servicios nacionales o
infernacionales.

Conclusion

Los resultados de este estudio muestran que
la correlaciéon entre los métodos no era alta,
posiblemente debido al bagjo niumero de
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