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DT
DTV
DTVC
DTVL
DTVR
ECMA
FA

FE

IC
ICFEp
ICFEri
ICFEr
M
MESA
MS
RMC
RMC-DT

VI

Glosario

Deformacion tisular

Deformacion tisular ventricular

Deformacion tisular ventricular circunferencial

Deformacion tisular ventricular longitudinal

Deformacion tisular ventricular radial

Eventos cardiovasculares mayores

Fibrilacién auricular

Fraccion de expulsion

Insuficiencia cardiaca

Insuficiencia cardiaca de FE preservada

Insuficiencia cardiaca de FE de rango intermedio

Insuficiencia cardiaca de FE reducida

Infarto al miocardio

Estudio multiétnico de la aterosclerosis (por sus siglas en inglés)
Muerte subita

Resonancia magnética cardiaca

Deformacion tisular medida con resonancia magnética cardiaca (medida a
través del método de deformacion de pixeles)

Ventriculo izquierdo
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Resumen

Antecedentes

Tradicionalmente, aquellos pacientes con mala funcion sistolica demostrada por fraccion
de expulsion (FE) reducida presentan mayor incidencia de eventos adversos
cardiovasculares mayores (EACM) y mortalidad. Sin embargo, en pacientes con FE

preservada. No existen herramientas validadas que pudieran predecir EACM

Metodologia

Se ingresaron 214 pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccion de expulsion
preservada (ICFEp) o de rango intermedio (ICFEri) ambas de origen isquémico. Se
incluyeron 79 para el analisis de la deformacion longitudinal ventricular izquierda medida
por resonancia magnética en proyecciones apicales de 2, 3 y 4 camaras. Se estratifico a los
pacientes en 3 categorias segin su deformacion tisular ventricular longitudinal (DTVL) y
se registro el tiempo transcurrido al primer evento EACM o muerte.

Resultados

Hubo diferencia significativa entre el nimero de eventos observados entre las categorias
delaDTVL (p=0.02), y en sobrevida (p =0.01). Los pacientes con DTVL >12.6 tuvieron
la mejor sobrevida y la menor incidencia de ECMA. Los de DTVL de 8.1 a 12.6 tuvieron
sobrevida similar, aunque mas complicaciones. Los pacientes con DTVL < 8 tuvieron la
peor sobrevida y la mayor morbilidad.

Conclusiones

En pacientes con ICFEp, la DTVL identifica aquellos con mayor incidencia de ECMA y

mortalidad.

Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 1
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Planteamiento del problema

Antecedentes

La deformacién tisular (DT) es un nuevo método que permite cuantificar el
desempefio cardiaco a través de la utilizacion de diversas modalidades de imagen a
cardiovascular. La DT tiene importantes implicaciones pronosticas en multiples patologias
cardiacas. Recientemente se ha relacionado que el deterioro de la deformacion ventricular
como una expresion temprana de disminucion de la funcién sistolica cardiaca, que, en el
tiempo, puede manifestarse a través del desarrollo de insuficiencia cardiaca (IC)
clinicamente manifiesta y repercutir de manera negativa en la morbilidad y mortalidad
cardiovasculares.

La DT, también conocida como deformacion miocardica (o strain en inglés) se ha
descrito en multiples estudios de cardiomiopatias, para identificar pacientes de alto riesgo.
En general ha demostrado un buen desempefio y rendimiento, siendo una herramienta
concisa, clara, reproducible y con poca variabilidad inter- e intra- observador. No obstante,
la adquisicion de imagenes para cuantificar la deformacién miocardica se ha realizado
principalmente utilizando el ecocardiograma, lo que limita su precision por la variabilidad
inter-operador y por las ventanas ecocardiograficas. Recientemente, la resonancia
magnética cardiaca (RMC) se ha posicionado como el nuevo estandar para el estudio
anatomico y de imagen cardiaca al eliminar la variabilidad inter- operador y ofreciendo un

nimero infinito de proyecciones.

La IC en los paises desarrollados y en vias de desarrollo representa un grave y

creciente problema en materia de salud y en gastos publico. Consume una importante

Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 2
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cantidad de recursos econdmicos, humanos y sanitarios, y los pacientes cursan con mala la
calidad de vida.

Tradicionalmente el seguimiento, el pronostico y el tratamiento de la IC se
encuentran vinculados a la fraccion de expulsion (FE). Una importante limitacion es que
la presencia de IC no depende del valor de la FE. Pacientes con ICFEp tienen menor
mortalidad que aquellos con ICFEr, esta categoria de IC s continta creciendo como un

grupo de alto riesgo y con mayor mortalidad que el resto de la poblacion.

Planteamiento del problema

El pronostico, el seguimiento y el tratamiento de los pacientes con IC se dictaba
sobre la base a una disminucién del valor de la FE, pero ;qué sucede con los pacientes con
IC y que tienen una fraccion de expulsion preservada (ICFEp)?

Para este particular grupo, atin no existe un elemento validado que permita a los
clinicos identificar el riesgo individual para intentar definir medidas preventivas y
terapéuticas mas intensas. ;Podria la DT ayudarnos a establecer en pacientes con ICFEp
un nuevo grupo de riesgo? Si sometemos a los pacientes a RMC ;podremos aumentar la
precision diagnostica de nuestros resultados? Y como lo es para la FE, jsera posible definir

un valor de corte de la DT a partir del cual podamos clasificar el riesgo?

Objetivo General
Determinar si la tasa de deformacion longitudinal ventricular izquierda en pacientes
mexicanos con cardiopatia isquémica y fraccion de expulsion preservada (>50%) o de

rango intermedio (40 — 49%) puede establecerse como un factor, sensible y temprano, de
Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 3
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morbilidad cardiovascular o mortalidad a 12 meses.

Objetivo Especifico
Determinar un valor de corte relacionado con el aumento del riesgo cardiovascular

dentro de la poblacion estudiada.

Hipotesis

El deterioro de la tasa de deformacion longitudinal del ventriculo izquierdo en
pacientes mexicanos con cardiopatia isquémica y FE preservada (>50%) o de rango
intermedio (40 — 49%) aumenta el riesgo de complicaciones cardiovasculares, reingresos

hospitalarios y muerte de cualquier causa.

Hipotesis Nula

El deterioro de la tasa de deformacion longitudinal del ventriculo izquierdo en
pacientes mexicanos con cardiopatia isquémica y FE preservada (>50%) o de rango
intermedio (40 — 49%) no aumenta el riesgo de complicaciones cardiovasculares,

reingresos hospitalarios y muerte de cualquier causa.

Justificacion

En los ultimos afios, en nuestro medio, la IC es un problema creciente cuya
incidencia ha aumentado dramaticamente. Desafortunadamente no tenemos cifras precisas
de la incidencia de IC, pero es una de las enfermedades cardiovasculares mas frecuente en
la clinica de cardiologia, en admisiones y defunciones hospitalarias.

A nuestro conocimiento, hoy en dia no existe informacion que describa los valores

Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 4
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normales de la DT para poblacion mexicana, como tampoco existe un valor de referencia
de la tasa de DTVL que permita identificar grupos de riesgo alto. La poca evidencia
disponible se basa en determinaciones ecocardiograficas en donde poblaciones mexicanas
e hispanicas estan poco representadas.

La medicion de la DTVL en pacientes mexicanos con cardiopatia isquémica y FE
preservada pudiera identificar pacientes de riesgo alto que podrian beneficiarse de un
seguimiento mas estrecho y del tratamiento 6ptimo para ICFEr.

Una identificacidon temprana permite iniciar un tratamiento en una fase subclinica,
lo que podria traducirse en mayor sobrevida, mejor calidad de vida, y posiblemente un

menor gasto en salud.

Alcance

El alcance de este estudio estd limitado a los pacientes con cardiopatia isquémica
preexistente. Parearlos contra controles sanos resulta dificil ya que el nimero de pacientes
“sanos” que cuentan con una resonancia magnética cardiaca previa registrada en nuestro
sistema es reducido. Ademas, el promedio de edad de quienes ya cuentan con estudios
“normales” es entre dos y tres décadas menores que en el grupo en estudio. De esta misma
manera, aplicar el método de DT para tratar de estimar los desenlaces cardiovasculares en
pacientes con otros tipos de patologias cardiacas (excepto la patologia valvular) representa
el mismo problema debido a que seria complicado obtener una muestra representativa de
estos pacientes por la baja incidencia de cardiomiopatias (dilatadas, restrictivas,
infiltrativas y otras).

El seguimiento en el tiempo para los pacientes de este protocolo es corto. Fue
Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 5

pacientes con FE preservada”
Version 3.0 noviembre 2018



necesario truncar la seleccion de pacientes hasta julio del 2017 para poder darle la misma
cantidad minima (en meses) de seguimiento a cada uno de los pacientes participantes. No
se incluyeron pacientes de fechas previas al 2014 ya que el protocolo de adquisicion de
imagenes de la resonancia cardiaca no abordaba todas as proyecciones necesarias para el

calculo de la DT.

Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 6
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Marco Teorico

Actualmente la insuficiencia cardiaca es una epidemia de salud en el mundo. Se
estima que existen casi 6 millones de pacientes en Estados Unidos con IC, lo que representa
o el 1 —3% de la poblacion.[1, 2] Se calcula que para el afio 2030 la cifra aumentard a 8
millones, lo que representa una incidencia >40%.[2] En otros paises desarrollados se
observa un comportamiento similar. En Espafia en el afio 2000, la incidencia fue de 895
casos/ cada 100,000 habitantes y en el afio 2007 se increment6 a 2,126/ 100,000
habitantes.[2]

En los paises en vias de desarrollo se observa un patron similar con un incremento
de la prevalencia muy parecido al de los paises desarrollados, con la diferencia de la falta
de un buen sistema de deteccion y/o registro. A la fecha, solo Brasil reporta una casuistica
de 200 casos/100,000 habitantes por afo, cifra muy por debajo del promedio de los paises
industrializados. La mayoria de los paises de América Latina, incluyendo México, carecen
de sistemas para deteccion ,diagnostico y tratamiento especializado.

LaIC se clasifica en 3 categorias de acuerdo con la FE: IC con fraccion de expulsion
reducida (ICFEr) FE <40%, IC de rango intermedio (ICFEri) con FE entre 40 y 49% y la
IC con fraccidon de expulsion preservada (ICFEp) que incluye una FE >50%. Estas dos
ultimas categorias han cobrado particular interés ya que no se ha podido determinar con
exactitud el mecanismo fisiopatoldgico que condiciona el deterioro de la FE. Es por que la
incidencia global de la IC se ha incrementado a expensas de estos dos grupos.
Caracteristicamente la ICFEp tiene una incidencia >50%, la ICFEr representa un tercio del

total y la ICFEri aproximadamente el 15%[3]

Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 7
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La carga econdmica que la IC representa para los pacientes y para los sistemas de
atencion en salud es muy importante debido al seguimiento estrecho y el costo de las
diferentes modalidades de tratamiento. Mas alla del impacto global como epidemia de
salud, los pacientes con IC tienen una alta incidencia de morbilidad, mortalidad y multiples
ingresos hospitalarios, afectando su calidad de vida y representa un alto gasto para su
economia personal.[1, 4] La evidencia actual sugiere que la mortalidad a corto plazo (60 a
90 dias) de la ICFEr y la ICFEp oscila alrededor del 5 — 12%, con una tasa de re-
hospitalizaciones del 22 al 30%.[1, 2] Se ha descrito una incidencia de muerte subita (MS)
menor en la ICFEp comparada con la ICFEr, sin embargo, aun representa un 25% de la
mortalidad dentro del grupo con ICFEp. Los pacientes con ICFEp tienen una tasa de re-
hospitalizacion de casi 1.4 veces por afio con un riesgo de reingreso de 20% a 30 dias y de
50% a 1 afio.[1]

La incidencia de la ICFEp no se ha estudiado a profundidad entre las diferentes
etnias y subpoblaciones mundiales. El estudio MESA (Estudio multiétnico de la
aterosclerosis, por sus siglas en inglés) en Estados Unidos de América es la inica evidencia
que aborda las diferencias raciales. El estudio identificd que la incidencia de ICFEp fue
similar entre los distintos grupos étnicos como sajones, hispanos, afroamericanos y
chinos.[1] No obstante, es posible que estas poblaciones no estuvieron bien representadas
dentro del estudio, particularmente los hispanos, por una muestra reducida.

Actualmente la evidencia disponible en las diferentes categorias de IC no arroja
resultados concluyentes en términos de mortalidad.[1] Por otra parte, sugiere que el riesgo
de la ICFEp aumenta con la edad, el sexo femenino (duplica riesgo), obesidad, antecedente

de cardiopatia isquémica, valvular o estructural, hipertension, diabetes o la fibrilacion
Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 8
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auricular.[3]

La resonancia magnética cardiaca (RMC) es una modalidad de imagen que permite
visualizar la anatomia y el movimiento de la pared ventricular sin las limitaciones de la
ecocardiografia dependientes de la situacién anatomica, orientacion espacial del corazon,
posicion del ventriculo izquierdo en relacion con el transductor, la sobredistension
pulmonar o el exceso de tejido adiposo. La RMC evita estas limitaciones y ademas permite
realizar reconstrucciones tridimensionales y cines en tiempo real a través de un sin nimero
de proyecciones.

Con el desarrollo del método de DT miocéardica, la RMC constituye una
herramienta esencial, altamente reproducible y con poca variabilidad para determinar
diferentes aspectos de la funcion cardiaca.[5] La caida en la DT se ha correlacionado con
eventos cardiovasculares mayores (ECMA) y alta mortalidad en diversas cardiomiopatias
como infiltrativas, hipertréficas, dilatadas, valvulares aorticas, etc.[6]

La cuantificacion de la deformacion miocérdica por RMC-DT por seguimiento de
pixeles es una técnica capaz de detectar enfermedades cardiacas en fase subclinica
(inclusive meses o afios antes de manifestarse). Actualmente, existe poca evidencia los
valores de referencia normales [6] La mayor parte de los registros se han realizado en
poblaciones anglosajonas, y la poblacion hispana ha tenido poca representatividad .
Considerando el fenotipo del paciente mexicano caracterizado por diferencias fisicas, alta
prevalencia de obesidad (>70%) y la alta predisposicion étnica para enfermedades
cardiovasculares, es factible anticipar que en nuestra poblacion existen distintos valores
de DT en comparacion con los registros americanos y europeos. Esta aseveracion pudiera

aplicarse para pacientes con y sin enfermedad cardiovascular.[7, 8]
Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 9
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La DT, permite identificar enfermedades cardiovasculares en estadios tempranos,
lo que permitiria un tratamiento 6ptimo temprano y una mejor evolucion a largo plazo.

Mediante la tasa de DT ventricular (DTV) es posible medir y caracterizar la
contraccion a nivel de las fibras miocardicas, inclusive a nivel celular. Dichas fibras se
encuentran organizadas de manera longitudinal, radial y circunferencial. Para cada una de
las orientaciones es posible medir un valor representativo de la DT. El acortamiento y la
deformacion sincronizada de las fibras, dispuestas en multiples orientaciones espaciales,
derivan en la contraccion miocardica y en la funcidn sistolica global del ventriculo
izquierdo.[9] La alteracion de cualquiera de los pardmetros de DTV puede ser tan sutil, que
podria no modificar la FE.[10] El mecanismo que sostiene la FE es desconocido, pero es
posible que mientras la deformacion tisular puede reducirse en relacion a una de las tres
orientaciones espaciales de las fibras, las otras dos aumentan su deformacion para ejercer
un efecto compensatorio. De esta manera el corazon logra mantener la funcion global de
bomba y el gasto cardiaco dentro de valores normales y con el menor cambio posible en la
FE. Por esta razén, la FE, condicionada por un calculo geométrico, puede no reflejar
disfuncién miocardica en ventriculos con remodelacion, sobrecargas de presion o de
volumen o bien en aquellos con afectaciones regionales.[10] Por otra parte, hay que resaltar
que a diferencia de la FE, la DT es una medida de contractibilidad independiente de la
precarga y que refleja de manera fidedigna la funcioén sistdlica ventricular.

Entre las diferentes tasas de deformacion tisular, longitudinal (DTVL),
circunferencial (DTVC) o radial (DTVR), la mas susceptible al dafio isquémico (micro o
macro vascular) es la DTVL. Aunque no existe un consenso o guia validada que favorezca

el uso particular de una de estas variantes, se cree que la mas sensible es la DTVL.[11]
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Esto se debe en gran parte a que la mayor cantidad de las fibras longitudinales estan
localizadas en el endocardio, la region mas distal a las arterias epicardicas.[12] Su misma
ubicacion anatdémica las hace mas vulnerables a la hipoperfusion (al dafio isquémico) y al
desarrollo de fibrosis intersticial independientemente de cual haya sido el mecanismo del
dafo.[13]

La hipoperfusion y la fibrosis que se originan de defectos en la microcirculacion
forman parte de un proceso complejo que culmina con el “endurecimiento” ventricular. La
inflamacion también juega un papel importante, en el establecimiento de hipoperfusion y
el desarrollo de fibrosis. La inflamacion favorece la disfuncion del endotelio vascular a
través de una disminucioén en la biodisponibilidad del 6xido nitrico, lo cual limita la
vasodilatacion y genera pequenas areas de tejido isquémico, necro-apoptosis, y finalmente
tejido cicatrizal que a su vez activa un proceso inflamatorio perpetuando un circulo
vicioso.[14] El miocardio pierde su elasticidad debido a que sufre repetidas lesiones por
estrés oxidativo a nivel celular y mitocondrial condicionando alteraciones en la matriz
extracelular, lo que favorece el depdsito de colageno (fibrosis). Este sustituye lenta y
progresivamente a los cardiomiocitos “endureciendo” al miocardio.[14]

A la fecha, la RMC es el estandar de oro para la determinacion de los volumenes
de llenado y las fracciones de expulsion de las 4 cavidades cardiacas. La determinacion de
valores medios de la tasa de DTVL en una muestra de pacientes con cardiopatia isquémica
podria reflejar una tendencia del promedio de DTVL en nuestro medio. Otra ventaja de la
DTV en el ambiente de la RMC, es que no existe la necesidad de utilizar contraste
(gadolinio), por lo que los pacientes no son expuestos al riesgo de reacciones alérgicas y
nefrotoxicidad.[15] Esto convierte a la RMC en una herramienta atractiva para utilizarse
Protocolo FORECAST “El strain ventricular izquierdo como predictor de morbimortalidad en 11
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en poblacion con enfermedad renal cronica considerada de alto riesgo para complicaciones
cardiovasculares.

Recientemente se ha relacionado la caida en la tasa de la DTVL a ECMA. Esta
observacion ha demostrado ser altamente precisa y con poca variabilidad inter e intra
observador.[15] La FE nos ha servido por afios como factor prondstico del riesgo
cardiovascular y muerte, sin embargo es imperfecta y comparada contra la DTVL parece
tener limitaciones .[16, 17]

La FE es altamente dependiente de la precarga ventricular, pardmetro que puede
alterarse cuando los pacientes presentan alteraciones estructurales miocardicas que
trastornan la geometria ventricular o cuando su estado de balance hidrico no es 6ptimo.[18,
19] Es posible que las implicaciones prondsticas de la DTVL sean no solo mas precisas, si
no que nos permitan identificar a pacientes de alto riesgo en estadios mas tempranos de la
enfermedad .[16, 20]

Después de un infarto del miocardio (IM), el pronostico depende la extension del
infarto, el 4rea de miocardio en riesgo y de la FE residual. Tradicionalmente la FE es una
variable independiente para mortalidad inversamente proporcional; a mayor FE menor
mortalidad.[21] Por su sensibilidad y respuesta en relaciébn con cambios mas sutiles y
tempranos de la funcion cardiaca, la DTVL puede tener un valor agregado como parametro
predictivo de morbilidad y mortalidad.

El uso de la DTVL se ha validado en poblaciones anglosajonas con muestras
reducidas . La evidencia sugiere en pacientes con ICFEp, tasas de DTVL inferiores a las
de la poblacion sana y en aquellos con cardiopatia isquémica valores de DTVL atin mas
reducidos , que se han correlacionado con un riesgo aumentado (5 veces mas) de re
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hospitalizacion, exacerbaciones de insuficiencia cardiaca y muerte de origen
cardiovascular.[22—24] Por otro lado, los pacientes con DTVL relativamente preservada
sufren menos eventos adversos independientemente de una FE por debajo de 35-40%.[25,
26]

La gran mayoria de los estudios han analizado la DTVL mediante ecocardiografia,
por lo que la variabilidad inter operador y las variantes anatomicas de los pacientes son
factores que podrian restar precision a la medicion de la DT.[27-29] Los valores de la DT
pueden ser intercambiables entre la resonancia y el eco, sin embargo la técnica de
adquisicion de imagenes es la que representa un verdadero reto cuando se utiliza la
ecocardiografia .[30]

Es necesario realizar un estudio poblacional para determinar el significado
prondstico de la disfuncion sistdlica subclinica en mexicanos.[31] En el futuro la DTVL
podra permitirnos reclasificar a los pacientes con ICFEp e ICFEri para brindarle a estos
pacientes una mejor atencion que impacte favorablemente su sobrevida.[32] Esta medida
es de particular importancia ya que los pocos registros de IC que existen para la poblacion
mexicana indican que la forma predominante de IC en nuestro pais es la de FE preservada,

representando un 65% del total de los pacientes.[33]
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Metodologia
Disefio del estudio
La estructura de este protocolo se elaboré en base a las guias STROBE
(Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology statement) para la
elaboracion de estudios observacionales de acuerdo con E. von Elm et al. / Journal of

Clinical Epidemiology 61 (2008) 344-349.

Clasificacion del estudio

Investigacion clinica y observacional.

Poblacion

Para este protocolo se incluyeron pacientes con antecedentes clinicos de cardiopatia
isquémica: infarto al miocardio, angina de pecho estable o inestable, isquemia clinicamente
silente, pero con resonancia magnética de corazon previa positiva para isquemia al reto
farmacoldgico con adenosina o todo paciente con resonancias contrastadas y con realce

tardio positivo compatible con necrosis cardiaca.

Universo, muestra y tamafio de muestra

El universo de la muestra estd comprendido por todos los pacientes que se hallan
sometido a resonancia magnética de corazon en cualquiera de los hospitales del TecSalud
y cuyo resultado sea compatible con necrosis y/o isquemia. La muestra es conveniente e
incluird a todos los pacientes dentro del periodo de busqueda especificado de 42 meses.
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Seleccion de los participantes

El periodo de busqueda fue arbitrariamente definido y limitado a 3 afios. Se
incluiran en el estudio todas las resonancias magnéticas de corazon con isquemia 0 necrosis
desde enero del 2014 hasta Julio del 2017. La busqueda se elaborard a través del expediente
electronico del sistema TecSalud y utilizando la licencia de la plataforma Carestream
PACS (Picture Archiving Communication System). Se utilizaran los siguientes filtros de
busqueda: “MR” (Magnetic Resonance) para el tipo de estudio, “corazon” y “heart” para

el 6rgano involucrado, asi como los filtros de fecha para el periodo predeterminado.

Criterios de inclusion

e Pacientes de ambos sexos.

e Mayores de 20 afios.

e Pacientes que hayan firmado el consentimiento informado del TecSalud al ingreso del
hospital (al acudir al estudio de resonancia cardiaca).

e Pacientes con cardiopatia isquémica documentada en el expediente clinico.

e Pacientes con resonancias magnéticas de corazén con hallazgos compatibles con
necrosis o isquemia.

e Pacientes que cuenten con expediente clinico completo.

Criterios de exclusion

e Mayores de 85 afios.
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e Pacientes que a criterio de los investigadores padezcan de enfermedades no
cardiovasculares las cuales les confieran una expectativa de vida inferior a los 12
meses.

e Pacientes con FE <40%

e Cardiopatia de etiologia no isquémica como:

e Infiltrativas (amiloidosis y sarcoidosis)

e Cardiomiopatia dilatada idiopatica

e Cardiomiopatia hipertréfica idiopatica

e Pacientes con hipertension arterial pulmonar o hipertension pulmonar

e Patologia valvular (estenosis o insuficiencia) moderada o severa

e Patologia estructural o anatomica congénita

e Enfermedades cardiacas que a consideracion de los investigadores alteren de
manera importante la funcion ventricular

e Miocarditis (definida por los criterios imagenologicos de Lake Louise para las
resonancias magnéticas de corazon)

¢ Sindrome de Takotsubo o cardiomiopatia inducida por estrés

Materiales
e Programa computacional Carestream RIS de Vue Solutions version 11.4.1.18
e Programa computacional Carestream PACS de Vue Solutions version 11.4.1.18
e Programa computacional Medis de Medis Suite version 3.0.18.0
e Programa computacional QStrain de Medis Suite version 2.0.30.0

e Programa computacional QMass de Medis Suite version 8.0
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e Programa computacional Stata version 14.2 de StataCorp LLC College Station, Tx.

e Programa computacional ALERT PFH — Life Sciences Computing version 2.7

e Procesador de texto Microsoft Word para Mac version 16.17

e Hoja de calculo Microsoft Excel para Mac version 16.17

e Generador de tablas y diagramas Lucidchart de Lucid Software Inc. version 2018

e Resonancia Magnética Nuclear Siemens Equipo modelo AERA version Syngo MR
D13 con Magnetom de 1.5 Teslas y con nimero de serie 41280

e Monitor de signos vitales compatible con resonancia magnética modelo Veris de
Medrad.

e 2 computadoras portatiles MacBook Pro de Apple modelo 2012-2016.

e | disco duro externo WD Elements de 2 gigabytes marca Western Digital modelo

WDBU6Y0020BBK-WESN (protegido por contrasefia).

Procedimiento

Para el estudio se seleccionaron a todos los pacientes con cardiopatia isquémica
preexistente o con resonancias magnéticas de corazon con los hallazgos correspondientes
a isquemia o necrosis, realizados dentro de las fechas predefinidas y que ademds cuenten
con expedientes clinicos electronicos de consulta u hospitalizacion del sistema TecSalud.

Su informacion clinica sera recolectada en la hoja de captura de datos version 1.0
de este protocolo. Los antecedentes médicos de los pacientes serdn todas aquellas
condiciones médicas y factores de riesgo preexistentes previos a la captura de las imagenes
de la RMC. Para los desenlaces clinicos (objetivos primario y secundario) se tomaran en

cuenta todos los eventos posteriores a la adquisicion de imagenes de la RMC. Los eventos
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de interés para el protocolo son los reingresos hospitalarios por enfermedad vascular
cerebral, insuficiencia cardiaca, cardiopatia isquémica, infarto al miocardio, angina de
pecho, enfermedad wvascular periférica, complicaciones tromboembdlicas, arritmias
cardiacas o muerte de cualquier origen.

Los pacientes seran divididos en dos grupos . Pacientes con ICFEp y aquellos con
ICFE de rango intermedio.

Se revisaron estudios de imagen obteniendo la FE del ventriculo izquierdo medida
por RMC vy se calculard la tasa de DTVL con el método de seguimiento de pixeles
promediando la DTVL obtenida de las reconstrucciones de las imagenes de RMC en

proyecciones apicales de 2, 3 y 4 camaras.

Las resonancias seran reinterpretadas por 1 solo cardidlogo especialista y
certificado en imagen cardiovascular, asi como el post proceso de las imagenes y el calculo
de las tasas de deformacion ventricular longitudinal.

La captura de la informacion se llevara a cabo por los subinvestigadores en la hoja
de captura de datos version 1 del protocolo. El registro de los datos sera por via electronica
utilizando solamente 1 de las computadoras y programa Excel para Mac version 16.17. La
informacion se almacenard en un disco duro externo protegido con contrasefia de 12
caracteres y con encriptacion de 16-bits.

Para la seleccion de imagenes y el pos-proceso de estas se utilizara el programa
computacional QMass de Medis Suite version 8.0 y para el calculo de la DTVL se utilizara
el programa computacional QStrain version 2.0.30.0 de Medis Suite version 3.0.18.0. La
deformacion tisular longitudinal del VI serd medida en reconstrucciones de 2, 3 y 4
camaras. En cada una de las proyecciones se definiran manualmente los limites del
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endocardio y del epicardio en la diastole maxima y en sistole, con esto se definen los
patrones de desplazamiento del miocardio a través del rastreo de motas (grupos de pixeles)
y su movimiento durante el ciclo cardiaco. Los grupos de motas deberan definirse entre el
limite del miocardio compactado y el no compactado del ventriculo izquierdo.

Una vez seleccionadas las imagenes y se cuantificard automaticamente su
desplazamiento lineal desde la didstole hasta la sistole utilizando el programa QStrain. El
resultado serd mostrado como el valor promedio de la DTVL para cada paciente.

Para determinar el estado clinico de cada paciente se utilizardn los expedientes
electronicos institucionales y particulares (de cada médico tratante) para identificar los
desenlaces clinicos en un seguimiento a 12 meses. De no ser posible determinar el estado
de algtn paciente mediante la revision de expedientes, se intentara contactar a su médico
tratante a través de via telefonica o de manera presencial para aclarar la informacion.

Por tultimo, se procesara la informacion obtenida para evaluar si existe una relacion
de la tasa de DTVL y los desenlaces clinicos, que sea independiente de la fraccion de

expulsion del ventriculo izquierdo.

Lugar

Este protocolo de investigacion sera llevado a cabo dentro del Instituto de
Cardiologia y Medicina Vascular del Centro Médico Zambrano Hellion, asi como dentro
de la Sala de Interpretacion de Imagen del departamento de Radiologia del Hospital
Zambrano Hellion. Ambas instituciones pertenecientes al grupo TecSalud y estan
localizadas en el municipio de San Pedro, Garza Garcia dentro del estado de Nuevo Leon,
México.
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Variables y su definicion operativa

La FE ventriculo izquierdo es una variable aleatoria continua y cuantitativa que sera
utilizada como control y esta expresada en porcentaje (%).

La tasa de DTVL del ventriculo izquierdo es una variable aleatoria continua y
cuantitativa que sera la variable experimental. Se expresa en porcentaje (%) y por
convencion en numeros negativos. Tomando los reportes de la literatura como
referencia, se consideraron como normales los valores que van desde -16% hasta -22%
en la tasa de deformacion lineal. Los valores superiores a -16% (tomando en cuenta de
que es un numero negativo) se consideraron como patoldgicos, es decir como con
disminucién en su tasa de deformacion. Los valores inferiores a -22% salen de los
limites de referencia y no necesariamente son indicativos de patologia por lo que fueron
consideraros como normales.

Isquemia en el resultado de la resonancia magnética de corazon. Variable cualitativa
que se interpret6d con una distribucion binaria: isquemia positiva o isquemia negativa.
Necrosis en el resultado de la resonancia magnética de corazon. Variable cualitativa
interpretada de manera binaria como necrosis presente o necrosis ausente.

Tiempo de evolucion al primer evento cardiovascular mayor (en dias).

Definiciones

Se utiliza el concepto de Strain (en inglés) para hacer referencia a la tasa de

deformacion tisular miocardica.
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La morbilidad cardiovascular se definira por la ocurrencia de los siguientes ECMAs
dentro de los 12 meses posteriores a la visita de la toma de la resonancia magnética. Los
eventos relevantes que se adjudicaran a la morbilidad son los siguientes:

e Reingresos al hospital

e Sindrome de insuficiencia cardiaca

e Sindrome coronario agudo (infarto con elevacion del ST, infarto sin elevacion del ST
y angina inestable)

e Arritmia cardiaca (excepto arritmias respiratorias, fisiologicas y taquicardia o
bradicardia sinusales)

e Enfermedad vascular cerebral o Ataque isquémico transitorio

e Tromboembolismo pulmonar

Técnicas de analisis estadistico

Los resultados seran analizados en relacion con el tipo de variable y su distribucion
y se expresaran como corresponde, media y desviacion estandar para variables cuantitativas
de distribucion normal y mediana y rangos intercuartiles para variables cuantitativas de
distribucioén anormal. Las variables cualitativas se expresaran en frecuencias y porcentajes.
Para la comparacion entre grupos, utilizaremos la prueba de Chi cuadrada para variables
categoricas y prueba de T de Student, Mann-Whitney U, o Kruskal Wallis para variables
continuas. Ademas, utilizaremos prueba de Pearson para la correlacion entre la fraccion de
expulsion (FE) y la DTVL (o GLS por sus siglas en inglés). Finalmente realizaremos curvas
de Kaplan-Meier compradas con prueba de log-rank. Se considerara un valor alpha de 0.05

en dos direcciones como limite estadisticamente significativo y ademas, se describiran
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los intervalos de confianza del 95%. Todos los analisis se realizardn con el programa

estadistico Stata 14.2 (College Station, Tx).

Instrumentos
Se utilizara la hoja de captura de datos version 1.0 del protocolo ID FORECAST.

El disefio de la hoja se encuentra en los anexos del protocolo.

Aspectos Eticos

De acuerdo con el ARTICULO 17, inciso I, de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud, este estudio es clasificado sin riesgo ya que no se sometera
a las pacientes a lesion fisica, puesto a que solo se elaborard una revision de expedientes y
archivos clinicos. Este protocolo solo emplea el riesgo del manejo de datos, para el cual se
desarrollo una hoja de captura de datos que protege la identidad de cada paciente que se
encuentra incluido dentro del estudio. La privacidad de los datos de los pacientes esta
protegida evitando el uso de nombres o informacion personal mas alla de las caracteristicas
clinicas y médicas de cada individuo. A los pacientes se les asigné el mismo nimero de
registro que les otorgd el hospital durante la toma del estudio de imagen. Ademas, la
informacion no serd compartida por via electronica y sera resguardada en fisico dentro un

disco duro protegido encriptado y protegido con contraseia.

Conflictos de interés

Ninguno de los autores declara algtin conflicto de interés académico o econdmico.
Financiamiento

El desarrollo de este protocolo no requiere de financiamiento.
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Resultados

Se revisaron los expedientes clinicos del TecSalud desde el 01 de enero del 2014 al
30 de junio del 2017 y se identificaron 214 pacientes con resonancias magnéticas de
corazon y fraccion de expulsion ventricular izquierda con valores iguales o superiores a
40% como se muestra en la Figura 1. Treinta y dos pacientes no fueron elegibles para
analisis, de los cuales, 3 pacientes se encontraban duplicados en el sistema de expedientes,
19 pacientes tenian expedientes con informacion clinica incompleta. Se detectaron 10
estudios de resonancia magnética cardiaca que no permitieron el procesamiento de la tasa
de DT ventricular izquierda debido a mala calidad de imagen o por contar con
adquisiciones incompletas de las imagenes necesarias. Ciento tres pacientes fueron
excluidos del analisis, 3 pacientes por ser mayores a la edad contemplada por el protocolo
y otros 100 por padecer cardiopatias no isquémicas. En total se incluyeron 79 pacientes, 69
con ICFEP y 10 con ICFEri. Las caracteristicas basales de todos los pacientes de la cohorte

incluidos para el analisis se muestran en la Tabla 1.

Los pacientes que cumplieron el objetivo primario de reingresos hospitalarios por
condiciones cardiovasculares y/o muerte de cualquier causa tenian en promedio una edad
superior a quienes no presentaron eventos, 63.9 afos vs. 60.6 afios respectivamente.
También se identificé una fraccion de expulsion ventricular izquierda discretamente menor
(en promedio) con 59% vs. 59.7% respectivamente, asi como una tasa de deformacion
ventricular longitudinal izquierda “mas baja” con -17.2 vs. -18.2. Esta comparacion puede

observarse en la Tabla 2.
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Figura 1. Seleccién de pacientes

Pacientes con RMC con
cardiopatias y FEVIs >=40%
Enero 1 de 2014 a Junio 30 de 2017

N= 214

\

\/

Valorados para
Eligibilidad
N= 182

NO ELEGIBLES (total= 32)
Expedientes duplicados N= 3
Expedientes incompletos N=19
RMC con mala calidad de imagen N= 10

\

Incluidos
N=79

/

DISPONIBLES PARA
ANALISIS
Pacientes con ICFEp
N= 69

\

\

EXCLUIDOS (total= 103)
Mayores de 85 afios N= 3
Cardiopatias No isquémicas N= 100

DISPONIBLES PARA
ANALISIS
Pacientes con ICFEmr

N=10

Se observaron un total de 49 eventos de reingresos hospitalarios por condiciones

cardiovasculares o muerte en 43 pacientes. Las causas mas frecuentes de reingresos fueron

la presencia de angina inestable 51.02% (25/49), insuficiencia cardiaca aguda 12.24%

(6/49), fibrilacion auricular 8.16% (4/49), enfermedad vascular cerebral, sincope y

mortalidad por cualquier causa, todos con un 4.0% cada uno (2/49), el resto de los eventos

tuvieron una frecuencia de uno. El resto de los eventos se observa en la Tabla 3.
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Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes
Caracteristica clinica Frecuencia Porcentaje

Género masculino 66 /79 83.50%
Hipertension Arterial 50/79 63.30%
Cardiopatia Isquémica 49 /79 62.00%
Dislipidemia 43 /79 54.40%
Tabaquismo 42 /79 53.20%
Diabetes Mellitus 28 /79 35.40%

Cx Revasc. Previa 16/79 20.30%
Insuficiencia Cardiaca 13/79 16.50%
Enfermedad Arterial Periférica 8/79 10.10%
Enfermedad Carotidea 71779 8.90%
Enfermedad Vascular Cerebral 6/79 7.60%
Fibrilacion Auricular 6/79 7.60%
EPOC 5/179 6.30%
Enfermedad Renal Cronica 4/79 5.10%
Portador de Marcapasos 0/79 0.00%

Edad (afos) 63.9 (promedio) 38 - 85 (rango)
FEVI 59.6% (promedio) +/-9.9%  (DS)
DTVL -17.6 (promedio)  +/-5.2% (DS)

* Cx revasc. representa la Cirugia de revascularizacion coronaria con uso de
hemoductos, EPOC Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica, FEVI Fraccion
de Expulsion Ventricular Izquierda, DTVL Deformacion Tisular Ventricular

Longitudinal.
** FEVI utiliz6 el porcentaje reportado en la resonancia magnética de cada

paciente.
*** DTVL se empleo la relacion del cambio de posicion en pixeles con
respecto al ciclo cardiaco.

Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes por grupo
Caracteristica Reingresos y/o Sin reingreso ni
muerte muerte

Edad (afos) 63.9 (promedio) 60.6 (promedio)
FEVI 59% (promedio) 59.7% (promedio)
DTVL -17.2 (promedio) -18.2 (promedio)
* FEVI utilizo el porcentaje reportado en la resonancia magnética de
cada paciente.

** DTVL se empleo la relacion del cambio de posicion en pixeles con
respecto al ciclo cardiaco.
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Tabla 3. Desenlaces por tipo
Evento Cantidad Porcentaje

Angina inestable 25 51.02%
ICC aguda 6 12.24%
Fibrilacion Auricular 4 8.16%
Enf. vascular cerebral 2 4.00%
Sincope 2 4.00%
Muerte 2 4.00%
IAMEST 1 2.04%
IAMSEST 1 2.04%
Derrame 1 2.04%
STDA 1 2.04%
EPOC 1 2.04%
Trombo intracavitario 1 2.04%
HAS descontrol 1 2.04%
AAA 1 2.04%
Total 49 100%

* ICC representa Insuficiencia Cardiaca Congestiva, Enf.
Enfermedad, IAMEST Infarto con elevacion del segmento ST,
TAMSEST Infarto sin elevacion del segmento ST, STDA
Sangrado de Tubo Digestivo Alto, EPOC Enfermedad
Pulmonar Obstructiva Cronica, HAS Hipertension Arterial
Sistémica, AAA Aneurisma Aortico Abdominal
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Analisis y discusion de resultados

Se realizo6 la prueba de Shapiro Wilk para determinar si la fraccion de expulsion
ventricular izquierda tiene una distribucion normal. Se demostré que la FEVI tiene una
distribucion diferente a la normal y se rechaz6 la hipdtesis nula. El valor de W= 0.955514
con un alfa bidireccional de 0.05. También se aplico esta misma prueba para determinar la
distribucion de la tasa de DTVL izquierda, con lo que se pudo demostrar que la DTVL
tiene una distribucion normal para un alfa bidireccional de 0.05 con un valor de W=
0.98579 y una P=0.01421. Con este analisis se confirmo la hipétesis del estudio. Se aplico
una correlacion de Spearman a la FE ventricular izquierda y la tasa de DTVL izquierda
obteniendo una rho de 0.473 lo que se interpreta como una correlacion directamente
proporcional (por ser una rho positiva) y moderada entre las dos variables. Esta correlacion
se puede traducir a que en un 47.3% de las ocasiones, los resultados de la FEVI y la DTVL
exhibiran el mismo tipo de comportamiento en relacion con el objetivo primario de este

protocolo.

En el andlisis del tiempo de observacion al evento, identificamos que la cohorte
presentd un tiempo promedio de 20.27 meses para presentar su primer desenlace
compuesto de reingreso o muerte, con un rango que va desde los 0.16 meses hasta los 55.10
meses. Para los pacientes con ICFEri se presentd un evento compuesto de ingreso
hospitalario o muerte cada 50 meses ( 2 casos por cada 100 meses-persona) mientras que
para los pacientes con insuficiencia cardiaca de FE preservada se observo un evento por
cada 37 meses (2.7 casos por cada 100 meses-persona). La incidencia de eventos en el

tiempo fue validada con un anélisis de Log-Rank, sin lograr demostrar una significancia
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estadistica mediante este método. En este estudio, la FEVI no afect6 la incidencia de los

eventos de morbi-mortalidad P= 0.5167. En la Figura 2, podemos observar la incidencia

de eventos con respecto al tiempo. Se aprecian las dos categorias de la FEVI traslapandose

entre si ya que los intervalos de confianza fueron muy amplios.

Figura 2. Curva de Morbi-mortalidad de Kaplan-Meier por FEVI
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Figura 3. Curva de Morbi-mortalidad de Kaplan-Meier por DTVL
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El analisis de las tasas de deformacion ventricular longitudinal no permitid
establecer uno o varios puntos de corte a partir de los cuales se pudiera estratificar el riesgo
de los pacientes, ya que el tamafio de la muestra fue pequeiio. No obstante, se utilizaron
los puntos de corte sugeridos por Park. El corte en -12 ya habia sido previamente sugerido
por Stanton. Se dividio a los pacientes en tres categorias; los que contaban con DTVL con
valores iguales o inferiores a -12.6 (Grupo 1), los pacientes con DTVL entre -12.6 y -8.1
(Grupo 2) y los pacientes con valores iguales o superiores a -8.1 (Grupo 3). Recordemos
que la DTVL promedio en pacientes sanos propuesta por Vo et al es de -20.1 o inferior, y
que la DTVL es considerada normal mientras se encuentre dentro de valores mas negativos
que -20.1 (+/-4). Los pacientes del protocolo se lograron clasificar en relacion con su
DTVL de la siguiente manera; 67 pacientes fueron asignados al grupo 1, 9 pacientes al
grupo 2 y por ultimo, 3 pacientes al grupo 3. Se efectud un andlisis de sobrevida entre los
tres grupos utilizando curvas de Kaplan-Meier el cual se muestra en la Figura 3. De los 3
grupos, la funciéon de supervivencia es menor en el grupo 3, con DTVL con valores
superiores a -8. La mediana de supervivencia fue similar para los grupos 2 y 3. Los
intervalos de confianza de los grupos se traslapan por lo que los resultados deben de ser
validados mediante otra prueba.

Se observo que el menor nimero de individuos en riesgo esta en el grupo 1 a los 40
meses de seguimiento, con un total de 12 pacientes. Para los pacientes del grupo 1 se
presentd un caso por 43 meses de seguimiento, la incidencia de eventos del grupo 2 fue de

un evento cada 26 meses y la del grupo 3 fue de un evento cada 6 meses.
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Figura 4. Curva de Kaplan-Meier para ICC prexistente
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Figura 5. Curva de Kaplan-Meier para pacientes con FA prexistente
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Al aplicar el analisis de Log-Rank encontramos que las funciones de sobrevida son
diferentes entre los distintos grupos de DTVL. En este caso, en comparacion con los
resultados observados en el andlisis de la FEVI, hay una diferencia estadisticamente
significativa en el nimero de eventos observados para la sobrevida con relacion a la DTVL
P= 0.0170. Como también hubo una diferencia estadisticamente significativa entre el
nimero de eventos observados entre las diferentes categorias de la DTVL con una P=

0.0254.

La sobrevida libre de eventos también se vio influenciada por otros factores de
riesgo cardiovascular que presentaban los pacientes de la cohorte. Los pacientes que tenian
como antecedente el diagnostico de IC congestiva o fibrilacion auricular (FA) también
presentaron un aumento en el nimero de eventos observados. El grupo de pacientes sin IC
tuvo una incidencia de un episodio por cada 45 meses mientras que el grupo de pacientes
con ingresos previos por IC exhibié una incidencia de un caso cada 15 meses, como se
describe en la Figura 4. Al aplicar la prueba de Log-Rank se demostrd que la funcion de
sobrevida es diferente entre los pacientes con y sin IC , alcanzando significancia estadistica
(P=0.0042). Por otra parte, el grupo de pacientes con FA tuvo una incidencia de un caso
cada 15 meses, mientras que los pacientes sin FA tenian solo un evento cada 41 meses, tal
como se muestra en la figura 5. Al elaborar el Log-Rank encontramos una diferencia

estadisticamente significativa entre grupos con una P= 0.04.

El modelo de regresion de Cox, demostr6 un coeficiente de 0.29, lo que se traduce

a que con cada afio que transcurre, la probabilidad de tener un evento aumenta un 2.9%,
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con un cociente de riesgo (HR) de la edad para el evento de 1.029, (P= 0.044, 1C95%
1.000812 a 1.05962). Evaluando la presencia de IC con este mismo modelo, encontramos
un coeficiente de 0.92 con un cociente de riesgo (HR) de 2.51. En otras palabras, la
probabilidad de un evento aumenta un 150% en aquellos pacientes que tienen como
antecedente IC. Una relacién muy similar se observo para los pacientes con FA
Discusion

Los resultados de este estudio sugieren que en una poblacion de pacientes con
ICFEp de origen isquémico, la cuantificacion de la tasa de DTVL por encima de -12.6 es
un factor independiente que podria asociarse a un incremento en el nimero de reingresos
hospitalarios por diversas condiciones cardiovasculares y mortalidad por todas las causas.
Para los pacientes mexicanos con ICFEp incluidos, el uso de la DTVL confiere un valor
pronostico superior al que ofrece la FEVI. La incidencia de morbi-mortalidad de los
pacientes de nuestra comunidad exhibi6 un comportamiento similar al descrito en otras
poblaciones. En nuestro analisis no fue posible establecer un punto de corte de la DTVL
para debido a que la muestra fue reducida, sin embargo, se observd que cambios mas
significativos de la DTVL incrementan el riesgo de reingresos y mortalidad. En otras
palabras, DTVL menos negativas se asocian a peor prondstico. Este nuevo concepto de DT
en pacientes hispanos y mexicanos con ICFEp isquémica, requiere de estudios prospectivos
con mayores muestras para validar estos resultados. Otros factores predictores del riesgo
fueron los antecedentes de IC o FA previa.

Es posible que en un futuro la DTVL RMC sea utilizada como herramienta en los

pacientes con ICFEp para identificar estadios tempranos de disfuncién ventricular en
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pacientes con un mayor riesgo para modificar tratamiento y estilo de vida de manera

oportuna.

Las debilidades de estudio son una muestra reducida, aunque el numero de
pacientes es representativo de nuestra comunidad. No se analiz6 el tratamiento médico y si
recibieron intervenciones quirurgicas o endovasculares. Los pacientes tuvieron tiempos de
seguimiento diferentes. En la actualidad el uso de la DTVL no esté validado, y en pacientes
con ICFEp, las guias de practica clinica no describen una intervencion especifica que
mejore la morbilidad y mortalidad a largo plazo. Sin embargo, los estudios aleatorizados
con terapia farmacoldgica dirigida para bloquear el eje neurohumoral de la renina-
angiotensina-aldosterona, muestran resultados no concluyentes. No se realizd un grupo
control con sujetos sanos. . Por ultimo, el seguimiento promedio de los pacientes de la
cohorte fue corto. Hay estudios similares en los que el seguimiento ha sido mayor de 48 o

60 meses.

Las fortalezas son que este estudio utilizé un solo operador de resonancia magnética
cardiaca hecho que elimina la variabilidad inter operador del calculo de la DT, ademas la

medicion de la DTVL por RMC es altamente preciso y reproducible.
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Conclusion

Para los pacientes con ICFEp incluidos dentro de este estudio, la DTVL demostro
tener mejor rendimiento que la FEVI para identificar a una subpoblacion de pacientes con
alto riesgo de ECMA. Esperamos que en un futuro, la cuantificaciéon de la DTVL pueda

convertirse en una medida estdndar dentro del abordaje multimodal de los pacientes con

ICFEp
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Anexos

Cronograma

Sept-Oct Ene-Mar Mar-Sept
‘18 Oct-Nov'18 | 19 19

Elaboracion de
documento 'y
recoleccion de
Bibliografia
Sometimiento
y Probable
Aprobacion
Recoleccion de
Datos

Analisis de
Datos
Presentacion
de Resultados
Publicacion de
Documento
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Hoja de Captura de Datos

Nombre No. No.
INICIALE del PACIEN | EPISODI
S F/N Edad Médico TE (0) Género
Enf. Ant. Enf.
Insuf. Uso de Carotide | Bypass Arterial
HTA DM Cardiaca Tabaco a AoCo periférica
Cardiopati
a Dislipi-
ERC EVC isquémica MCP FA EPOC demia
Re Re
Angina o Re ingreso ingreso
equivalente | ingresos Reingreso | Reingreso por por otra
(E.R)) por HF por CI por EVC | Arritmia causa
Muerte
Desenlace | Fecha de Tipo de Muerte Muerte cualquier
sil, no 0 desenlace | desenlace subita CvV causa
Isquemia Necrosis fecha
en RM en RM FEVI GLSVI estudio
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Técnica de adquisicion de imagenes

El procedimiento de adquisicion de imagenes de resonancia magnética de corazon se

llevaré a cabo de acuerdo con los lineamientos del Manual de procedimientos del técnico

de los hospitales pertenecientes al TecSalud de la siguiente manera:

Cuando los pacientes llegan al Departamento Radiologia de alguno de los dos
hospitales del TecSalud se les indica que permanezcan brevemente en la sala de espera.
Posteriormente el Técnico de Resonancia debe presentarse ante el paciente y verificar
con este su identidad de acuerdo con los protocolos institucionales. Enseguida el
Técnico en resonancia debe evaluar las condiciones del paciente realizandole el
“cuestionario del departamento de radiologia e imagen”. El Técnico en resonancia
informara al Cardidlogo especialista de las respuestas y recibe confirmacion de
continuar con ¢l procedimiento.

A continuacion, el Técnico en Resonancia explica al paciente el procedimiento técnico
y solicita su firma en el “consentimiento informado para procedimientos diagnosticos
y/o terapéuticos” del TecSalud. En el siguiente paso el Técnico en Resonancia solicita
al paciente que cambie su ropa por una bata, ademas de solicitar dejar todas sus
pertenencias en un casillero, no debiendo pasar a la sala del iméan objetos metalicos,
teléfonos moviles, cartera, tarjetas con cintas magnéticas, llaves, reloj ni joyeria de
metal.

El Técnico en Resonancia enseguida pasa a la paciente a la sala del imén y debe
presentar al paciente al resto del personal que estara participando en su estudio. La
Enfermera de Resonancia solicitard al paciente que se acueste en la mesa del equipo de

resonancia magnética lo debe cubrir con una sabana y colocar un cojin en la parte
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posterior de sus rodillas. En el siguiente paso, la Enfermera de Resonancia debe colocar
los parches de electrocardiograma necesarios para el monitor de signos vitales y para
el equipo de resonancia magnética, asi como el brazalete para medir la presion arterial
no invasiva y el sensor de movimiento respiratorio, realizando y registrando una
primera lectura de estos. Simultaneamente el Técnico en Resonancia registra los datos
del paciente en el equipo de resonancia magnética.

e Después el Técnico en Resonancia y la Enfermera de Resonancia colocan sobre el
paciente la antena de adquisicion “body 18” sobre el pecho de este y deslizan la mesa
del equipo marcando el isocentro de exploracion en el pecho de la paciente.

e Durante la adquisicion de iméagenes el Técnico en Resonancia realizara las distintas
series técnicas de adquisicion pregrabadas en el menu del equipo de resonancia y que
ademas estan descritas en el “Manual de Procedimiento Técnico”.

e La primera seria es trufi loc_multi, en esta serie se captura el ciclo cardiaco y se
solicita apnea a la paciente durante los segundos que dura la adquisicion. Lo siguiente
es adquirir nuevamente la serie #rufi_loc_multi pero ahora centrando los bloques de
cortes sobre el centro de las imagenes del corazon de la serie previa. Se captura el ciclo
cardiaco y se solicita apnea a la paciente.

e En seguida se realiza la serie trufi_2_chamber centrando el plano de corte en una
imagen tangencial del corazon donde se aprecie el ventriculo izquierdo en su mayor
extension, el angulo de este plano debe seguir una linea desde la base del ventriculo al
apex, se captura el ciclo cardiaco y se solicita apnea a la paciente. A la imagen

resultante se le denomina “localizador 2 camaras”.
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e A continuacion, se ejecuta la serie trufi_4_chamber centrando el plano de corte en la
imagen del localizador 2 camaras siguiendo el dangulo de la linea de corte de la base del
ventriculo izquierdo al centro del apex. Se captura el ciclo cardiaco y se solicita apnea
al paciente. A la imagen resultante la llamamos “localizador 4 cdmaras”.

e La serie trufi_shortaxis es la siguiente adquisicion y se planea el paquete de cortes
sobre la imagen del “localizador 4 cdmaras” siguiendo un plano de 90° del eje
longitudinal del ventriculo izquierdo, solicitando apnea al paciente. A esta serie de
cortes la denominamos “localizador eje corto”.

e Posteriormente se realiza la serie de cortes #f2d16_retro_cine eje corto, para planear
los cortes se copia la posicion de imagen de un corte del localizador eje corto y se ajusta
el centro del paquete de cortes en una imagen del localizador 4 cdmaras cubriendo de
la base del apex del ventriculo izquierdo, solicitando las apneas necesarias. A esta serie
la mencionamos como cine eje corto.

e El siguiente paso es programar y adquirir la serie #f2d16_retro_cines 4 cam. Se copia
la posicion de imagen del corte “localizador 4 cdmaras™ y se solicita a la paciente las
apneas necesarias. A esta serie la denominamos “cine 4 camaras”. En seguida se realiza
la serie #f2d16 _retro_cines 2 cam copiando la imagen del corte localizador 2 camaras
y se solicita a la paciente las apneas necesarias. A esta serie se le denomina “cine 2
camaras”.

e Después se efectua la serie tf2d16_retro_cins 3 cam, la cual se hace sobre una imagen
del eje corto donde se vean los musculos papilares del ventriculo izquierdo y siguiendo
un eje de corte que pase entre los musculos papilares, a continuacioén se utiliza una

imagen coronal donde se vea la emergencia de la aorta y se dirige un extremo del plano
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de corte para que pase por el centro de la aorta, solicitindole apnea a la paciente. A esta
serie la mencionamos como “cine 3 camaras”.

e Elsiguiente paso es adquirir una imagen localizador de la arteria pulmonar copiando la
serie trufi_2_chamber, se cambia el texto del titulo a trufi localizador _pulmonary se
programa el corte sobre una imagen sagital de la serie trufi_loc_multi. Se solicitan las
apneas necesarias. A la imagen resultante le llamamos “localizador arteria pulmonar”.

e Después se hacen las 3 series para evaluar velocidad de flujo, la primera es
mitral_250_tp_retro_bh y se programa un corte sobre una imagen de “cine 4 camaras”
haciendo pasar el corte transversal a la valvula mitral y tricispide. Se anota en el
apartado de “angio” de los parametros de exploracion una codificacion de velocidad de
250 centimetros por segundo. Se solicita apnea a la paciente. Esta serie se conoce como
“flujo de valvula mitral”.

e Para la siguiente serie se copia la secuencia anterior, se cambia el texto al titulo a
pulmonar 250 tp retro_bh y se programa el corte sobre una imagen sagital y la
imagen localizador de arteria pulmonar previamente realizada donde se identifique la
arteria pulmonar. Se utilizan los mismos parametros de codificacion de velocidad que
en la serie anterior y se le solicita apnea a la paciente, llamando a esta secuencia como
“flujo de arteria pulmonar”.

e La serie 3 de velocidad de flujo es aortica_400 tp retro_bh y se realiza copiando la
anterior secuencia de velocidad de flujo, se programa sobre la imagen de “cine 3
camaras” modificando la codificacion de velocidad a 400 centimetros por segundo. Se
cambia el texto del titulo y nuevamente se le solicita apnea a la paciente. A esta serie

se le llama “flujo de valvula aortica”.
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e Al finalizar la captura de estas series, el Técnico de Resonancia da por concluida la
adquisicion de imagenes del estudio para la posterior aprobacion por parte del Médico
Cardiologo Especialista en Imagen.

e Por ultimo, el Técnico de Resonancia envia al sistema PACS las series de imagenes
que solicite el Médico Cardidlogo Especialista en Imagen.

e La Enfermera de Resonancia documenta la informacion de las condiciones de la
paciente y signos vitales. Al finalizar, la Enfermera de Resonancia retira los parches de
electrocardiografia, la antena y los accesorios de resonancia utilizados. Posteriormente
hace pasar a la paciente al vestidor para que cambie su bata por la ropa con la que llego6

al servicio.
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Formato de consentimiento informado

Fundacién Santos y de la Garza Evia 1 B P,
RFC. FSGTT12203P%

Hospital Hospltal San José

Hos llta'ljSIn José Zaml;mno Hellion Av. | Moranes Prieto 3000 Pte
TecSalu TecSalud Col. Lo Doclores. 64710 Monterrey, N.L. México
Tel. (B1) 83471010 Fax. (81) 63480828

Hospital Zambrano Hellion

Batalion ce San Patnco 112 Col Real de San Agustin
C.P 06270, San Pedro Garza Garcla, N L. México
Tol (81) 8084,0000

AVISO DE PRIVACIDAD PACIENTES

Identidad y domicilio del Responsable

El Responsable de los datos personales que usted proporciona es Fundacion Santos y de la Garza Evia, IB.P. (en
adelante Tec Salud), ubicado en Avenida Ignacio Morones Prieto # 3000 Pte, Colonia Los Doctores, Monterrey, Nuevo
Ledn,

Datos personales y datos personales sensibles tratados por Tec Salud

Tec Salud para cumplir con las finalidades previstas en este Aviso de Privacidad tratard datos personales de
identificacion, incluyendo su imagen personal a través de fotograflas y/o videos, datos personales de contacto, datos
perscnales patrimoniales y/o financieros, incluyendo informacién relacionada con el seguro de gastos médicos que
tenga contratado; datos personales laborales y datos personales académices.

Asimismo, le informamos que para cumplir con las finalidades descritas en este aviso de privacidad se trataran los
siguientes datos personales sensibles, que requieren de especial proteccion: datos personales referentes a su estado de
salud presente y futuro, factores psicologicos, padecimientos pasados y presentes, antecedentes heredofamiliares,
datos personales blométricos, datos sobre su preferencia sexual, religion y sobre su origen étnico ylo racial. Le
informamos que el tratamiento de dichos datos es necesario para cumplir las obligaciones derivadas de la relacion
Juridica entre usted y Tec Salud, razon por la cual su consentimiento se encuentra exceptuado.

Por ofro lado, le informamos que Tec Salud recabard y tratara datos personales de identificacion, de contacto y
patrimoniales y/o financieros de familiares y/o terceros, que usted designe como responsables y con quienes podriamos
comunicamos en caso de emergencia para cumplir con las finalidades primarias y necesarias para la relacién juridica
establecida con usted. De este modo, al proporcionar los datos personales necesarios relacionados con sus familiares
ylo terceros usted reconoce tener el consentimiento de éstos para que Tec Salud trate éstos para cumplir con las
finalidades primarias y necesarias sefialadas en el presente Aviso.

Finalidades primarias
Tec Salud tratard sus datos personales para las siguientes finalidades primarias y necesarias:
- Registrarle e identificarle como paciente nuestro;
- Brindarle la atencion médica que requiera de acuerdo a su estado de salud actual y futuro;
- Integrar su Expediente Clinico y conservario de conformidad con la normatividad aplicable en materia de salud;
- Dar a conocer su estado de salud a quien usted designe como responsable durante la prestacion del servicio
médico;
- Contactario para brindarle informacién sobre los servicios solicitados;
- Contactar a sus familiares y/o terceros autorizados en caso de emergencia;
- Gestionar pagos derivados de los servicios prestados;
- Hacer efectivas las coberturas de seguros que tenga contratadas con empresas aseguradoras;
- Gestionar procesos de cobranza y facturacion;
- Cumplir con las obligaciones previstas en la normatividad aplicable en materia de salud asi como con los
requerimientos de autoridades competentes en los casos legalmente previstos.

Le informamos que usted no puede oponerse para que Tec Salud cese el tratamiento de sus datos para las finalidades
primarias y necesarias, anteriormente mencionadas, en vitud de que el tratamiento es necesario para cumplir
obligaciones derivadas de la relacion entre usted y Tec Salud.
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Finalidades secundarias
Ademds, si usted no se opone, Tec Salud tratara sus datos personales para las siguientes finakdades adicionales
Que no son necesarias para el servicio solicitado, pero que permiten y facilitan brindarle una mejor atencion:

- Para realizar encuestas y evaluaciones de mejora de procesos de atencion,

- Para fines académicos, de investigacion médica y generacion de tesis;

- Para fines publicitarios y de campafas financieras,

- Para proporcionar a sus familiares y/o terceros que lo soliciten informacidn sobre el nimero de habitacién en

el cual se encuentre hospitalizado.

En caso de que no desee que sus datos personales sean tratados para alguna o todas las finalidades adicionales,
desde este momento usted nos puede comunicar ko anterior al correo avisoprivacidad@servicios. tecsalud mx

La negativa para el uso de sus datos personales para fines adicionales no podra ser un motivo para negarie los
servicios o productos que contrata o solicita ni para dar por terminada la relacion establecida con nosotros.

Transferencias
Tec Salud para cumplir las finalidades necesarias anteriormente descritas u otras aquellas exigidas legaimente o por
las autoridades competentes transferira los datos personales necesarios a las siguientes organizaciones y para los
sigulentes fines:

Tercero receptor de los Finalidad Consentimiento
datos personales

ades en materia de salud Cumplir con las disposiciones de la Ley General  No necesario
de Salud, Normas Oficiales Mexicanas y demds

normatividad aplicable.
Compalias Aseguradoras Pago de servicios obtenidos y hacer efectivos las rlo Necesarno
coberturas aplicables,
Terceros pagadores Pago de servicios obtenidos No necesano
ico tratante Brindar atencion médica No necesano
Médico Investigador del Instituto ealizar investigaciones mumconrmm
ecnologico y de Estudios Superiores de su diagnostico, tratamiento y demas datos
rey. ales.
"Médicos residentes ealizar investigaciones médicas que deriven en Necesano
ylo publicaciones en congresos.
rsmalanm del sector salud Para brindar atencidn médica con supervision de  No necesario
médico.
presas e instituciones con las que  [En caso de solicitar ser atendido por su calidad de No necesario
celebrados contratos de pleado de alguna de estas empresas o
de servicios médicos para wsEﬁtudom. para la gestion de tramites
pleados, ministrativos.

§i usted no desea que Tec Salud transfiera sus datos personales para aquellas transferencias para las cuales es
necesano su consentimiento le pedimos que envie un comeo electrdnico a la  direccion
avisoprivacidad@servicios.tecsalud mx, en donde se le atendera en tiempo y forma.

(.Limmoyobrmenﬁmmmummvmm&mm-mmMaMmm
asteriseo (*).
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Derechos ARCO ylo revocacion del consentimiento

Usted o su representante legal podrd ejercer cualquiera de los derechos de acceso, rectificacion, cancelacion u
oposicidn ("Derechos ARCO"), asl como revocar su consentimiento para el tratamiento de sus datos personales
enviando un correo electronico al Departamento de Proteccion de Datos Personales a la direccidn electronica
avisoprivacidad@servicios tecsalud mx.

En este sentido, puede Informarse sobre los procedimientos, requisitos y plazos para el ejercicio de sus Derechos
ARCO ylo revocacidn del consentimiento en cualquiera de nuestras pagina de Internet
http:/iwww.cmzh com, mx/pacientes-y-familiares/aviso-de-privacidad aspx, o

hitp:/iwww hsj.com mx/secciones-hsj/aviso-de-privacidad aspx 6 bien ponerse en contacto con el Departamento de
Proteccidn de Datos Personales que dard trdmite a las solicitudes para el ejercicio de estos derechos, y atenderd
cualquier duda que pudiera tener respecto al tratamiento de su Informacion. Los datos de contacto del Departamento
de Proteccidon de Datos Personales son los sigulentes: Av. Ignacio Morones Prieto No. 3000 Pte., colonia Los
Doctores, Monterrey, Nuevo Leon, C.P, 84710, Correo electronico: avisoprivacidad@servicios tecsalud mx

Limitacién y/o Divulgacion do sus datos

Usted podrd limitar el uso o divuigacion de sus datos personales enviando su  solicitud al
avisoprivacidad@servicios. tecsalud mx, En caso de que su solicitud sea procedente se le registrard en el listado de
exclusion propio de Tec Salud.

Uso de cookies, web beacons y otras tecnologlas similares
Le informamos que en nuestra pagina de Internet no utilizamos cookles y otras tecnologlas a través de las cuales sea
posible monitorear su comportamiento como usuario de Internet.

Instituto Nacional de Transparencia, Acceso a la Informacién y Proteccién de Datos Personales (INAI)
En caso de considerario necesario, le informamos que tiene el derecho de acudir ante el Instituto Naclonal de
Transparencla, Acceso a la Informacion y Proteccion de Datos Personales (INAI) para hacer efectivos sus derechos

Camblos al Aviso de Privacidad
Tec Salud le notificard sobre cambios o actualizaciones al presente aviso de privacidad a través de las lgas
www.cmzh.com.mx y www.hsj.com mx y posteriormente accediendo a su Aviso de Privacidad.

Acoptacion al Aviso de Privacidad

Por medio del presente usted es consclente que Tec Salud trate sus datos personales para aquellas finalidades para
las cuales es necesario su consentimiento, y reconoce que el presente Aviso de Privacidad fue puesto a disposicion
previo al tratamiento de sus datos personales. Asimismo, declara que ha Informado a las personas de las cuales ha
proporcionado datos personales, del tratamiento que el Responsable dard a los mismos y que cuenta con su
autorizacion,

Paciente:

Firma del paciente

Nombre completo y firma de quien ejerce la patria potestad o tutoria del paciente
Monterrey, Nuevo Leén, a  de del 20
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