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R E S U M E N

La discordancia entre el resultado de la ergometría y el de las imágenes de perfusión plantea 
un escenario complejo. La presencia de signos de isquemia en la ergometría podría poner en jaque 
el valor predictivo negativo de una perfusión normal. El objetivo de este proyecto es determinar 
la incidencia de eventos cardiovasculares en el seguimiento de estos pacientes, y analizar com-
parativamente por sexo. Se realizó un estudio de cohorte retrospectiva. Se incluyeron pacientes 
que habían presentado signos de isquemia en la ergometría, con imágenes de perfusión SPECT 
normal, que no tenían enfermedad coronaria conocida, u otra cardiopatía que pudiera operar como 
variable de confusión. Como variable de resultado se planteó un punto final combinado de muerte 
cardiovascular y/o infarto no fatal y/o revascularización coronaria. Se determinó la incidencia de 
eventos utilizando estadística descriptiva de tendencia central y dispersión, y curvas de sobrevida 
de Kaplan y Meier. Se analizaron 217 pacientes (mujeres 54%, 64±9 años), 78% presentaba hiper-
tensión arterial y 22% diabetes. Tras un promedio de 3 años de seguimiento, 4 pacientes (1.8%) 
fallecieron por causa cardiovascular (2 hombres y 2 mujeres), y 6 (2.7%) presentaron infartos no 
fatales (3 hombres y 3 mujeres). Además, 37 pacientes (17% del total) recibieron revascularizaciones 
electivas (64% hombres). La sobrevida libre de infarto al año fue de 98.1%, y a los 3 años 95,7%, sin 
diferencia estadísticamente significativa entre hombres y mujeres. Conclusión: Los pacientes con er-
gometría positiva y SPECT de perfusión miocárdica normal presentan buena sobrevida a tres años 
de seguimiento, pero con una incidencia de infarto no fatal y revascularización coronaria electiva no 
despreciable. No se observaron diferencias significativas en la incidencia de muerte cardiovascular 
e infarto no fatal en ambos sexos. 

Prognostic value of positive ergometry with normal myocardial perfusion spect. 
Are there differences in the analysis by gender?
A B S T R A C T

The discrepancy between the result of stress test and perfusion imaging sets a complex scena-
rio. The signs of ischemia in stress test could jeopardize the negative predictive value of a normal 
SPECT MPI. The aim of this project is to determine the incidence of events in the follow-up of 
these patients, and to analyze them comparatively by gender. A retrospective cohort study was 
performed, including patients who had presented signs of ischemia in ergometry, with normal 
perfusion. Those who had previous coronary artery disease or any other heart disease that could 
operate as a confounding variable, were excluded. The result variable was defined as a combined 
endpoint of non-fatal infarction and/or cardiovascular death and/or revascularization. The inci-
dence of events was determined using descriptive statistics of central tendency and dispersion, 
and Kaplan and Meier survival curves. There were 217 patients (54% women, 64±9 years) analy-
zed. In relation to cardiovascular risk factors, 78% had high blood pressure and 22% diabetes. 
After an average of 3 years of follow-up, 4 patients (1.8%) died of cardiovascular causes (2 men 
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and 2 women), and 6 (2.7%) had non-fatal heart attacks (3 men and 3 women). In addition, 37 patients 
(17% of the total) received elective revascularizations (64% men). Infarction-free survival within 1 year 
was 98.1%, and within 3 years 95.7%, with no statistically significant difference between men and 
women. Conclusion: Patients with positive stress test and normal myocardial perfusion SPECT have 
good survival within three years of follow-up, but with a not minor incidence of non-fatal infarction 
and elective coronary revascularization. No significant differences were observed in the incidence of 
cardiovascular death and non-fatal infarction in both genders.

INTRODUCCIÓN
Una gran proporción de las visitas ambulatorias de 

atención médica son para la evaluación de pacientes con 
dolor precordial y sospecha de enfermedad coronaria1. Un 
diagnóstico temprano y preciso es importante para el ini-
cio de un tratamiento apropiado2. En pacientes de riesgo 
intermedio, la aplicación de test evocadores de isquemia 
como la SPECT de perfusión miocárdica permite objetivar 
la isquemia miocárdica y estratificar el riesgo de eventos 
cardiovasculares3. La información que aporta la ergometría, 
combinada con los parámetros de perfusión y función ven-
tricular que brinda el SPECT gatillado, otorga un elevado 
rendimiento clínico a la prueba, tanto por su valor diagnós-
tico como por su valor pronóstico en el seguimiento. Los 
pacientes con buena capacidad funcional y ausencia de de-
fectos de perfusión miocárdica presentan una baja tasa de 
eventos en el seguimiento4,5,6,7,8.

Existe en este sentido un escenario particular, que son los 
estudios con resultados discordantes entre los hallazgos en 
la ergometría y las imágenes de perfusión (hallazgos positi-
vos en la ergometría con imágenes de perfusión miocárdica 
normal, o viceversa). Por su mayor sensibilidad, resulta ló-
gico aceptar como válido un resultado patológico en la per-
fusión en presencia de una ergometría sin signos de isque-
mia. Más difícil de interpretar resultan aquellos estudios en 
los que el test de esfuerzo presenta un resultado positivo 
para isquemia por síntomas o alteraciones electrocardiográ-
ficas en el esfuerzo, con imágenes de perfusión normales. 

La implicancia pronóstica de una ergometría positiva 
con imágenes de perfusión normal no está bien definida y 
no hay en la actualidad una recomendación precisa acerca 
de qué conducta o estrategia se debe asumir frente a estos 
pacientes9,10,11,12,13,14. Publicaciones previas sugieren que el 
sexo masculino, la edad avanzada y la presencia de enfer-
medad arterial coronaria conocida podrían asociarse a un 
mayor riesgo de eventos cardiovasculares9,15,16,17,18 .

El objetivo de este trabajo es determinar la incidencia de 
infarto, muerte y revascularización en pacientes con ergo-
metría positiva para isquemia por síntomas y/o alteracio-
nes del segmento ST-T, y estudio de perfusión normal, y 
analizar comparativamente por sexo.

MATERIALES Y MÉTODOS
Se realizó un estudio observacional, descriptivo, de co-

horte retrospectiva, unicéntrico. Se incluyeron pacientes 
que hayan realizado SPECT de perfusión miocárdica entre 
el primero de mayo de 2013 y el 20 de marzo de 2020 en el 

Instituto de Cardiología y Cirugía Cardiovascular de la ciu-
dad de Posadas, que hubieran presentado síntomas o sig-
nos electrocardiográficos de isquemia durante la ergome-
tría con criterios de riesgo intermedio en el score de Duke y 
perfusión miocárdica normal. 

Las ergometrías se realizaron en cicloergómetro utili-
zando el protocolo Astrand o Astrand modificado a cargo 
de médico especialista en cardiología. La prueba se consi-
deró positiva en presencia de una desviación de al menos 
1mm del ST y/o angina típica inducida por el ejercicio. La 
angina se categorizó en leve, moderada o severa. El Score 
de Duke se calculó de acuerdo con la fórmula: minutos de 
ejercicio – (5 x descenso ST en mm) – (4 x intensidad de la 
angina). Un score de +5 es considerado bajo riesgo, entre 
+4 y -10 es riesgo intermedio, un puntaje de -11 o menos 
es alto riesgo. La prueba se consideró negativa cuando se 
alcanzó el 85% de FC sin angina ni cambios isquémicos del 
segmento ST19.

En el pico de ejercicio se inyectaron en forma intraveno-
sa 9- 15 mCi de metoxi isobutil isonitrilo-tecnecio99m (MI-
BI-Tc99m) continuando con el apremio durante un minuto 
adicional. Las imágenes de perfusión de ejercicio fueron ad-
quiridas dentro de los 15-20 minutos de completado el mis-
mo en alguno de los dos equipos de cámara gamma: ADAC 
forte® con sistema de digitalización y procesamiento Philip 
QGS® o Elscint Apex SPX 4® con sistema de digitalización 
y procesamiento Vexwin de VECCSA®. Las exploraciones 
SPECT fueron evaluadas visualmente por dos médicos con 
formación en cardiología nuclear. Se consideró una cap-
tación miocárdica normal en ventrículo izquierdo aquella 
que no muestra defectos aparentes en el análisis visual y 
captación relativa superior o igual al 80% de la captación 
máxima en todos los segmentos miocárdicos, considerando 
además que tampoco hubiera signos indirectos de alto ries-
go sugestivos de isquemia balanceada (captación pulmo-
nar, dilatación isquémica transitoria del ventrículo izquier-
do y/o caída de la fracción de eyección post esfuerzo)20.

Criterios de exclusión: estudio con estrés farmacológico, 
revascularización coronaria previa (endovascular o quirúr-
gica) o enfermedad coronaria conocida, ECG con Bloqueo 
Completo de Rama Izquierda del Haz de His o ritmo de 
marcapasos con estimulación ventricular, cardiopatía cono-
cida de otra etiología (valvular, miocardiopatía primaria, o 
hipertensiva severa). 

Se evaluó como punto final combinado: muerte cardio-
vascular, infarto no fatal y/o revascularización. Para diag-
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TABLA 1. 
Características basales de los pacientes, total y según sexo.

N 217 Hombres 
(N 101)

Mujeres 
(N 116) p

Edad (años) 64 ± 9 65 ± 10 64 ± 9 NS

IMC 28 ± 4 27,5 ± 3 28 ± 5 NS

HTA, n (%) 170 (78%) 80 (79%) 90 (77%) NS

Colesterol total en 
mg/dl 203 ± 51 205 ± 46 204 ± 57 NS

LDL en mg/dl 128 ± 45 131 ± 44 128 ± 46 NS

HDL en mg/dl 43 ± 12 45 ± 12 48 ± 14 NS

TG 173 ± 169 159 ± 87 189 ± 242 NS

Diabetes, n (%) 47 (22%) 16 (22%) 31 (26%) NS

Tabaquismo, n (%) 13 (6%) 9 (22%) 4 (4%) 0.09

FEVI en % 66 ± 8 64 ± 7 68 ± 9 NS

Score Framingham 
≥ 20, n (%) 113 (52) 75 (74) 38 (33) <0,001

Probabiilidad pre 
test ≥ 50, n (%) 105 (48) 79 (78) 26 (22) <0,001

IMC: índice de masa corporal. HTA: hipertensión arterial, LDL: low density 
lipoprotein, HDL: high density lipoprotein, TG: triglicéridos, FEVI: fracción 
de eyección del ventrículo izquierdo.

FIGURA 1
Diagrama de flujo del proceso de 
conformación de la muestra

TABLA 2. 
Características basales de las ergometrías, y clasificadas por sexo.

N 217 Hombres 
(N 101)

Mujeres 
(N 116) p

Ejercicio. Duración 
en min 6,7 ± 1,9 7,3 ± 1,7 6,1 ± 1,9 NS

Carga de trabajo 
en METS 6,5 ± 1,4 6,9 ± 1,6 5,7 ± 1,5 NS

Alcanzaron FCTM, 
n (%) 160 (75) 81 (80) 79 (68) 0.043

Doble producto 
alcanzado

24704 ± 
4643

25030 ± 
4878

24424 ± 
4150 NS

Angor únicamente, 
n (%) 72 (33) 22 (22) 50 (43) 0.0006

Cambios ST 
únicamente, n (%) 124 (57) 69 (68) 55 (47) 0.0006

Angor + ST, n (%) 21 (10) 10 (10) 11 (9) NS

Score Duke, 
mediana (P25-75) 2 (-1 / 4) 3 (0 / 4) 1 (-1 /3) NS

MET: equivalente metabólico. FCTM: frecuencia cardíaca teórica submáxima

nóstico de infarto se consideró la cuarta Definición Univer-
sal del Infarto de Miocardio)21. Se definió como MINOCA: 
criterios de infarto (combinación de síntomas asociados a 
un biomarcador cardíaco positivo en el escenario clínico 
apropiado), ausencia de obstrucciones significativas en la 
angiografía coronaria, ausencia de un diagnóstico alternati-
vo evidente (TEP, miocarditis, otro)22. 

Se realizó una descripción de las variables numéricas a 
través de las medidas de tendencia central y de dispersión 
pertinentes (media y desvío estándar o mediana e interva-
lo intercuartilo según su distribución), y a las categóricas, 
mediante proporciones. Se realizó además una exploración 
gráfica de tipo Kaplan y Meier para representar el tiempo al 
evento de los diversos resultados. 

RESULTADOS
Se revisaron 6541 estudios SPECT realizados en el Insti-

tuto de Cardiología de la ciudad de Posadas entre el prime-
ro de mayo de 2013 y el 20 de marzo de 2020. El proceso de 
revisión de estudios, enrolamiento y exclusión para la con-

formación definitiva de la muestra se observa en la figura 1. 
La muestra quedó conformada por 217 pacientes, edad 

media 64±9, (54% mujeres). Las características basales se 
muestran en la tabla 1. 

En relación con el motivo de derivación, un 69% de los 
pacientes fueron derivados por síntomas anginosos y/o 
por una ergometría positiva previa, mientras que los res-
tantes fueron derivados por isquemia silente detectada en 
ECG o trastornos de la motilidad parietal en ecodoppler 
cardíaco (asintomáticos), arritmias con sospecha de etiolo-
gía isquémica o para cribado de enfermedad coronaria por 
factores de riesgo.

Todos los pacientes incluidos presentaron una ergome-
tría positiva por síntomas y/o alteraciones del segmen-
to ST-T, con un score de Duke (Duke Treadmill Score) de 
riesgo intermedio (puntaje entre -10 y +4) e imágenes de 
perfusión SPECT normal. La proporción de pacientes que 
alcanzó una frecuencia cardíaca teórica submáxima para la 
edad (≥85%) fue mayor en los hombres que en las mujeres 
(80% vs. 68%, p=0,04). Las ergometrías fueron positivas por 
angor en el 33% de los pacientes (en el 22% de los hombres 
vs. 43% de las mujeres), por infradesnivel del ST en el 57% 
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FIGURA 2
Hallazgos en las cinecoronariografías 
realizadas de manera electiva. 
LOAS: lesiones obstructivas angiográfica-
mente significativas.

FIGURA 3
Curvas de sobrevida 
de Kaplan y Meier.

(en el 68% de los hombres vs. 47% de las mujeres), y por la 
asociación de angor e infradesnivel del ST en el 10% restan-
te (en el 10% de los hombres vs. 9% de las mujeres), siendo 
esta diferencia entre sexos estadísticamente significativa 
(p=0.0006) (Tabla 2).

El seguimiento promedio fue de 3,2 años ± 18 meses. Al 
cabo de este tiempo se registraron 47 eventos de interés y 4 
muertes no cardiovasculares. 

Los 4 pacientes fallecidos de causa no cardiovascular 
fueron hombres (neumonía intranosocomial, cáncer de 
próstata, cáncer de páncreas, y neumonía grave de la co-
munidad). 

Entre los eventos mayores de interés se registraron 4 
muertes por causa cardiovascular (2 hombres y 2 mujeres) 
y 6 infartos no fatales (3 hombres y 3 mujeres). En los hom-
bres los infartos no fatales fueron: 2 infartos sin elevación 
del segmento ST y 1 infarto con elevación del segmento ST. 
Entre las mujeres los infartos no fatales fueron: 2 infartos 
sin lesiones coronarias obstructivas (MINOCA) y 1 infarto 
sin elevación del segmento ST.

Del total de la muestra, 65 pacientes (58% hombres) fue-
ron derivados para cinecoronariografía electiva: el 58% pre-
sentó lesiones angiográficas significativas (38 pacientes), 
sólo el 26% presentaba coronarias epicárdicas normales (17 
pacientes), el 17% restante presentaba alguna otra altera-
ción anatómica o estenosis de ramos secundarios (10 pa-
cientes) (Figura 2).

En los pacientes con lesiones angiográficas significativas 
no se realizó evaluación invasiva de la fisiología coronaria 
con iFR/FFR. De los 38 pacientes con lesiones angiográfi-

cas significativas, 37 (64% hombres) recibieron tratamiento 
de revascularización (17% del total de la cohorte). La estra-
tegia de revascularización fue: 30% derivados a cirugía de 
bypass coronario (11 pacientes) y el 70% restante (26 pacien-
tes) a tratamiento endovascular con angioplastia e implante 
de stent.

Análisis de eventos por sexo 
De los 101 hombres incluidos, el 3.9% falleció de causa 

no cardiovascular, el 1,9% falleció de causa cardiovascular, 
2.9% presentó infarto no fatal, 37% fue derivado a CCG 
electiva, de los cuales el 63% recibió tratamiento de revas-
cularización (23% de los hombres de la cohorte).

Entre las 116 mujeres incluidas, no se registraron muer-
tes de causa no cardiovascular, el 1,7% falleció de causa car-
diovascular, 2.5% presentó infarto no fatal, 23% fue deriva-
da a CCG electiva, de las cuales el 48% recibió tratamiento 
de revascularización (11% de las mujeres de la cohorte). La 
sobrevida global al año fue de 99,5% y a los 3 años de 98,2%, 
mientras que la sobrevida libre de infarto al año fue de 
98.1%, y a los 3 años 95,7%, sin diferencia estadísticamente 
significativa entre hombres y mujeres (Figura 3). 

Al evaluar el punto final combinado (muerte, infarto 
y/o revascularización), la tasa de eventos fue máxima du-
rante el primer año, alcanzando al 17% de los pacientes (en 
su mayoría revascularizaciones electivas); llegando al 21% 
a los 3 años, y al 28% a los 5 años.

En el análisis por sexo la sobrevida libre de cualquier 
evento al año fue de 78% vs. 87%, a los 3 años 70% vs. 86%, 
y a los 5 años 58% vs. 82% para hombres y mujeres respec-
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FIGURA 4 
Curva de Kaplan y Meier con función de sobrevida libre de cualquier evento. A la izquierda total de pacientes. 
A la derecha comparación por sexo.

tivamente (Log-rank test for equality of survivor functions 
chi2 9.85, p:=0.001) (Figura 4).

DISCUSIÓN 
La discordancia entre los hallazgos de la ergometría y las 

imágenes de perfusión ha sido tratada en muchas publica-
ciones, no obstante, pocos han centrado el foco en las dife-
rencias por sexo9,10,11,12,13,14. Si bien los registros epidemioló-
gicos muestran que la enfermedad cardíaca es la principal 
causa de muerte en ambos sexos, se ha descrito que en las 
mujeres el fenotipo de cardiopatía isquémica se presen-
ta con menor proporción de lesiones calcificadas, mayor 
presencia de placas no obstructivas y una mayor prevalen-
cia de enfermedad microvascular en comparación con los 
hombres, lo que podría explicar en parte, por qué los mode-
los de riesgo actuales para detectar la enfermedad arterial 
coronaria obstructiva no funcionan con igual precisión en 
mujeres que en hombres. Los estudios SPECT, por su parte, 
presentan menor precisión en las mujeres en comparación 
con los hombres, debido a que las mujeres presentan un 
corazón más pequeño con FEVI más alta, lo que se traduce 
en una imagen más borrosa con menor sensibilidad para la 
detección de enfermedad arterial coronaria23.

En una comunicación breve publicada por Candell-
Riera et al en el año 2004, los autores concluyeron que el 
patrón «SPECT negativa con ECG positivo» es infrecuente 
y se observa un predominio en mujeres con coronarias an-
giográficamente normales9. Esta comunicación no describe 
la edad de los pacientes que integran la cohorte, ni tampoco 
considera la presencia de síntomas anginosos en esfuerzo. 
Tampoco evalúa la ocurrencia de eventos en el seguimien-
to, sino el correlato de los estudios discordantes con la an-
giografía. No obstante, fue el primer grupo en documentar 
una diferencia pronóstica entre sexos, que fue retomada 
posteriormente por otros autores.

Romero Farinha at al, en una publicación del año 2014, 
se propusieron como objetivo analizar diferencias pronósti-
ca entre mujeres y hombres con SPECT normal15. En mode-
los de regresión multivariante, los eventos duros (IM no fa-
tal o muerte cardíaca) y combinados fueron más frecuentes 
en hombres con una prueba de esfuerzo positiva (HR: 3,3 

y HR: 4,2, respectivamente) que en mujeres con una prueba 
de esfuerzo positiva. Este estudio incluyó un 15% de apre-
mios farmacológicos, y no se describe el riesgo ergométrico 
por DTS.

En el análisis de esta cohorte, se observa que, durante los 
test de esfuerzo, entre las mujeres fue más frecuente la pre-
sencia de ángor, aun cuando el porcentaje de mujeres que 
alcanzó la frecuencia cardíaca teórica máxima fue menor 
que entre los hombres. La sobrevida libre de eventos (punto 
final combinado) fue mayor en las mujeres. Se advierte, sin 
embargo, que no se observaron diferencias significativas 
en la incidencia de muerte cardiovascular y/o infarto no 
fatal entre hombres y mujeres (4.9 y 4.3% respectivamente, 
p=NS). La diferencia en el punto final combinado fue dada 
por una mayor proporción de revascularización coronaria 
electiva en hombres (23% vs. 11%, p=0.039). En relación con 
las diferentes presentaciones de la enfermedad coronaria, 
entre las mujeres fue más frecuente el MINOCA, y entre los 
hombres el IAMSEST. 

En el análisis secundario de los datos, se destaca otro ha-
llazgo importante en relación con la estrategia de manejo 
clínico: luego de un resultado discordante entre la ergome-
tría y las imágenes de perfusión SPECT, la proporción de 
hombres derivados a cinecoronariografía es significativa-
mente mayor que la de las mujeres (37% vs. 23%, OR 1.6, 
p=0.021). Esta diferencia podría explicar la mayor tasa de 
revascularización coronaria en hombres, poniendo de ma-
nifiesto, por otro lado, una posible subestimación del riesgo 
cardiovascular en las mujeres, por parte de los médicos tra-
tantes. En publicaciones previas ya se ha documentado que 
las mujeres que consultan por dolor de pecho tienen menos 
probabilidades de recibir tratamiento antiisquémico ade-
cuado y/o ser derivada a estudios diagnósticos invasivos, 
y que esta disparidad no pareciera explicarse por diferen-
cias en la edad, la raza o el riesgo cardíaco subyacente24,25,26.

En resumen, los hallazgos en este estudio demuestran que, 
el patrón "ergometría positiva con perfusión SPECT normal", 
aunque presenta baja tasa de mortalidad, se acompaña de un 
riesgo ligeramente aumentado de infarto no fatal tanto en 
hombres como en mujeres (mayor proporción de MINOCA 
en estas últimas). A criterio de los autores, el manejo clínico 
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de estos pacientes debería basarse en la integración de datos 
proveniente de la historia clínica, la ergometría y el SPECT 
gatillado, evaluados de manera individual, evitando subesti-
mar el riesgo cardiovascular en las mujeres.

LIMITACIONES 
En relación con la temporalidad del estudio, se reconoce 

como principal limitación el carácter retrospectivo del mis-
mo. Dentro de esta cohorte los pacientes fueron asignados 
a diversas estrategias terapéuticas, y no se cuenta con datos 
acerca del grado de adherencia a los tratamientos propues-
tos ni del control efectivo de los factores de riesgo.

En relación con la composición muestral, se trata de una 
muestra conveniente, proveniente de un sólo centro, de 
tamaño relativamente pequeño. El tiempo de seguimiento 
fue heterogéneo: si bien el promedio fue 3,2 años, el rango 
fue amplio (1 - 6,9 años en pacientes sin eventos).

CONCLUSIONES
Los pacientes con ergometría positiva y SPECT de per-

fusión miocárdica normal presentan buena sobrevida a tres 
años de seguimiento, pero con una incidencia de infarto no 
fatal y revascularización coronaria electiva no despreciable. 
No se observaron diferencias significativas en la incidencia 
de muerte cardiovascular e infarto no fatal en ambos sexos.
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