MEDICAS UIS
REVISTA DE LOS ESTUDIANTES DE MEDICINA DE LA UNIVERSIDAD INDUSTRIAL DE SANTANDER

Articulo Original
Uso temprano de atropina en la ecocardiografia de
estrés con dobutamina

Alberto Paron-Castarieda *
Gina Cuenca-Mantilla **
FEdgar Ramirez-Bojacd * **
Luz Estela Gomez-Torres

Ao
on
=
2
S
—_
<
(9

B

SUMMARY

Early use of atropine in dobutamine stress echocardiogram.

Introduction: stress echocardiograms may be limited if target heart rate is not achieved, and infusion time can be prolonged. Objectives:
to assess the early use of atropine, and its relation with the number of studies that do not achieve 85% target of heart rate; the study
duration, and the frequency of adverse events. Methodology: stress echocardiograms were retrospective reviewed. According to atropine
use the patients were grouped: group I: no atropine, group lI: late use (>20 pg/Kg/min), and group llI: early use (<20 pg /Kg/min). Results:
389 patients were included, with a mean age of 63.9 (18-89 years), distributed: group I: 85, group Il: 46, and group llI: 258. The mean
study duration was significantly lower for group Ill: 15.01 min (SD: 2.97), compared with groups I: 18.67 min (SD 3.66) and II: 22.43 min (SD
5.40). The presence of symptoms during the infusion was lower for group Ill: 2.71%, compared with groups I: 18% and II: 12%. The stress
echocardiogram was negative in 90.2% patients, positive in 3.9, and non-diagnostic in 5.9%. The percentage of non-diagnostic tests was
greater in group |, and the least percentage was found in group Ill. Conclusions: early use of atropine facilitates that a greater number of
patients achieve target heart rate, in less study time and a lower incidence of adverse events. We recommend stimulating the early use
of atropine in stress echocardiography. (MED.UIS. 2011;24(3):247-52).
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INTRODUCCION

La prueba de esfuerzo ha sido el examen preferido
durante mucho tiempo para la demostraciéon
de isquemia, en especial al considerar su facil
disponibilidad y bajo costo. Tiene limitaciones
para su realizacién, como la imposibilidad para
realizar un ejercicio adecuado en personas de
edad avanzada o con problemas neuromusculares.
También hay dificultades para la interpretacién
si hay alteraciones de la conduccién como en los
bloqueos de rama y sindromes de preexcitacion, o en
poblaciones especiales como las mujeres en quienes
el valor predictivo del examen es bajo’.

Cuando se requiere evaluar la posibilidad de
isquemia en esos pacientes con limitaciéon en la
prueba de esfuerzo convencional, se han desarrollado
otras técnicas como el estudio de la perfusion
miocardica con isonitrilos, estrés farmacoldgico y la
ecocardiografia con estrés farmacologico. Para este
fin, se han utilizado la dobutamina, la adenosina
y el dipiridamol?; el primero es el mas usado, por
considerar que es un mejor estimulo el aumento
del consumo de oxigeno miocérdico que los
vasodilatadores que buscan desencadenar fendmeno
de robo coronario en pacientes con arterias enfermas®.

Una posible limitacién en los ecocardiogramas
de estrés es que no siempre se logra el objetivo de
Frecuencia Cardiaca (FC), la cual se espera que sea
mayor al 85% del previsto para la edad, pero esto se
trata de corregir con el uso de atropina* que es un
agente anticolinérgico que actiia como un antagonista
competitivo por los receptores muscarinicos y como
tal tiene accién cronotrépica positiva. Cuando
este farmaco se administra al finalizar las dosis
maximas de la dobutamina puede causar un tiempo
prolongado de infusién del agente adrenérgico, el
cual se puede asociar con la aparicién de efectos
adversos medicamentosos.

El objetivo del presente estudio es evaluar si el uso de
la atropina en forma temprana, disminuye el ntimero
de estudios subméximos, los cuales alcanzan menos
del 85% de la FC esperada para la edad, asi como
disminuye el tiempo de estudio y la frecuencia de
efectos adversos.

MATERIALES Y METODOS

Es un estudio retrospectivo de tipo descriptivo en el
cual se revisaron todos los estudios de ecocardiografia
de estrés realizados en la Clinica de Marly y en la Clinica
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Nueva de Bogota, desde enero hasta octubre 2009.
Todos los estudios se realizaron en equipos Philips
Sonos 5500, Andover Mass, utilizando transductor
multi-frecuencia S3. Se utilizo el protocolo usado por
la mayoria de servicios®; la descripcién en breve: con
los pacientes en posicién dectbito lateral izquierdo se
realiz6 adquisicién de las proyecciones paraesternal
eje largo y corto y apicales de cuatro camaras, dos
camaras y eje largo almacenando en formato digital
para comparacién en la pantalla de las diferentes
fases. Después de obtener las imédgenes en reposo se
inici6 la infusién de dobutamina, a razén de 5 ug/Kg/
min durante tres minutos, luego se aumenté la dosis a
10 pg/Kg/min y se continu6 con incrementos cada tres
minutos de 10 pg/Kg/min hasta una tasa méxima de
infusion de 50 pug/Kg/min. Se administré atropina en
forma de bolos de 0,5 mg IV, hasta una dosis maxima
de 2 mg. El momento de inicio y la dosificacién de
la atropina se hicieron de acuerdo con el criterio del
médico examinador.

De acuerdo con el uso de atropina se agruparon los
pacientes en: grupo I: sin atropina, grupo II: inicio
tardio (>20 ug/Kg/min) y grupo III: inicio temprano
(=20 ug /Kg/min). Ademas del resultado en cuanto
a la presencia o no de isquemia, considerando
positiva la prueba por la aparicién de hipoquinesia
o0 aquinesia en uno o mas segmentos del ventriculo
izquierdo durante la infusién de dobutamina.
También se analizd el tiempo total del estudio en
minutos y si se logré6 mas de 85% de la frecuencia
maxima. Se registraron todos los efectos adversos.

A las variables continuas se calculé el promedio y
la Desviacion Estandar (DE) y la comparaciéon entre
grupos para determinar si hay diferencias entre las
medias se usé el test t. Las variables categéricas se
analizaron de acuerdo con el porcentaje del total.

REsuLTADOS

Se incluyeron 389 pacientes, la edad promedio
fue 63,9 (18 a 89 anos). La distribucién de los
pacientes en los grupos: grupo I: 85, grupo II: 46
y grupo III: 258. En la Tabla 1 esta la distribucién
por grupos de edad, donde se puede apreciar que
el grupo II tiene menor edad (60,48 anos) pero no
hay diferencia significativa con los grupos I y III. El
dolor precordial fue el motivo principal de solicitud
del examen, seguido por la bisqueda de isquemia
en pacientes que esperan un transplante renal o una
cirugia mayor, como reemplazos de cadera, cirugia
de columna o arterial (ver Tabla 2). Los factores de
riesgo mas frecuentes fueron: hipertension arterial,
edad avanzada, sedentarismo e hiperlipidemia (ver
Figura 1).
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Tabla 1. Distribucion por grupos de edad

1 85 64,27 13,23 86 30 0,141
n 46 60,48 12,61 84 32 0,1141
m 258 64,42 12,56 89 18 - 0,511
Total 389 63,92 12,74 89 18
Prevalenciade Factores de Riesgo
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Figura. 1 Distribucion de Factores de Riesgo.

El tiempo promedio de estudio fue significativamente
menor para el grupo III: 15,01min (DE: 2,97),
comparado con los grupos I: 18,67min (DE: 3,66) y
II: 22,43min (DE: 5,40), como se puede apreciar en la
Tabla 3. La aparicion de sintomas durante la infusion
fue menor en el grupo MI: 2,71%, comparado con
los grupos I: 18% y II: 12%. El ecocardiograma de
estrés fue interpretado negativo en el 90,2% de los
pacientes, positivo en 3,9 y no diagnéstico en el
5,9% (ver Figura 2). El porcentaje de pruebas no
diagnostica fue mayor en el grupo I: 52,17%, en el
grupo II fue 26,09% vy el menor porcentaje de 21,7%
se logré en el grupo III (ver Tabla 4). En la Figura 3
se relaciona el porcentaje de pacientes que super6 el
85% de la FC maxima para la edad 82% del grupo I,
89% del grupo II 'y 96% del grupo III.

Los eventos adversos durante el estrés atropina
fueron frecuentes, se presentaron en el 62% de los
estudios. La frecuencia de los eventos informados
estd relacionada en la Tabla 5. Los més frecuentes
fueron el dolor toracico, disnea, hipertension severa,
cefalea e hipotension. Se presentaron con una
frecuencia mayor en el grupo de pacientes con uso
tardio de atropina y la menor frecuencia esté en los
pacientes con uso temprano de atropina.

USO TEMPRANO DE ATROPINA EN LA ECOCARDIOGRAFIA DE ESTRES CON DOBUTAMINA

Tabla 2. Motivo de solicitud del ecocardiograma de estrés con
dobutamina.

Dolor precordial 108 28
Pretransplante renal 88 23
Evaluacion prequirdrgica 64 16
Descartar isquemia a7 12
Disnea 43 11
Electrocardiograma anormal 30 8
Sincope 4 1
Cardiomiopatia isquémica 3 1
Muerte subita 2 1
Palpitaciones 1 0
Total 389 100

Tabla 3. Duracion del eco de estrés con Dobutamina.

I 18,67 3,81
n 22,43 5,25 <0,0001 -5,34a-2,18
m 15,01 3,02 <0,0001 2,86a 4,46 <0,0001 6-3328,51
,
DiscusION

La detecciéon de isquemia es una necesidad
frecuente en la cardiologia moderna, con
numerosas indicaciones como aclarar sintomas
dudosos, diagnostico y seguimiento de pacientes
con enfermedad coronaria, para evaluar a pacientes
con multiples factores de riesgo y cada dia se usa
mas para estratificar el riesgo de pacientes que van
a una cirugia mayor. La prueba de esfuerzo es la
técnica mas sencilla y facilmente disponible, pero
su valor diagnéstico dista de lo ideal por tener una
sensibilidad del 67% y especificidad del 70%°. La
capacidad diagnostica de la prueba de esfuerzo esta
limitada por alteraciones electrocardiograficas, tales
como el bloqueo de rama izquierda, los sindromes
de preexcitacion o cuando hay alteraciones del
segmento ST en reposo. Otra situaciéon en la que
se limita el uso del ejercicio es en los pacientes
de edad avanzada o en personas con limitaciones
ortopédicas o neuromusculares.
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Tabla 4. Resultado de la prueba de esfuerzo.

Negativo Positivo NO Diagnéstico
Grupo Total
n % n % n %
| 69 19,66 4 26,67 12 52,17 85
I &7/ 1054 3 20,00 6 26,09 46
n 245 69,8 8 53,33 5 21,74 258
Total 351 100 15 100 23 100 389

El ecocardiograma de estrés farmacoldgico es
un examen util para diagnosticar la isquemia
miocardica, con ventajas sobre las técnicas de
medicina nuclear y de resonancia magnética como
la mayor disponibilidad, menor costo y que no
causa irradiacién a los pacientes. Los primeros
estudios sugerian que la sensibilidad era inferior
al ecocardiograma de estrés con ejercicio’, pero
luego se demostré que el uso de atropina mejora la
sensibilidad diagndstica®®°, demostrando cifras tan
altas como el 96%, con 92% de especificidad'.

Una de las limitaciones de la prueba de esfuerzo
y del ecocardiograma de estrés con ejercicio o con
dobutamina es que no se logre aumentar la FC hasta
un valor igual o superior al 85% de la frecuencia
maxima para laedad, bien sea porunnivel de ejercicio
insuficiente o por tener una respuesta cronotrépica
disminuida o por presentar una desaceleracion
paradéjica durante el estudio. Esta limitacion es
mas frecuente en los pacientes que reciben beta-
bloqueadores, considerando que el bloqueador
adrenérgico ocupa el mismo receptor del agonista;
si el aumento de la frecuencia es insuficiente la
contraccién puede permanecer normal, ain en
enfermos con estenosis de las arterias coronarias'.
En condiciones ideales se deberia suspender el
uso de los beta-bloqueadores antes de la prueba de
deteccion de isquemia, pero esto no es posible en
todos los pacientes.

Sabbath y cols.”® demostraron que el eco de
estrés con dobutamina y atropina es superior al
ejercicio para lograr la meta de FC. También se han
demostrado unos mejores resultados con el uso de
atropina en pacientes con desaceleracion sinusal
que puede ocurrir en forma paradéjica durante el
estrés'*. En nuestro estudio la meta de superar la
frecuencia cardiaca del 85% de la maxima para la
edad se logré en el 89% de los pacientes que recibid
atropina en forma tardia y en el 96% de su aplicacién
en forma temprana. La prueba no fue diagnéstica
por tener una frecuencia insuficiente el 52% de los
pacientes sin atropina y en el grupo de uso temprano
de atropina el porcentaje fue bajo, 21%. Estos datos
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estdn de acuerdo con los presentados por la Dra.
Camarozano®, quien informa de 26% de estudios
no conclusivos en pacientes con betabloqueadores
en protocolo temprano de atropina. El hecho de
disminuir el ntmero de pruebas no aptas para
diagndstico por tener una respuesta cronotrdpica
inadecuada mejora la utilidad de la prueba por
tener un numero significativamente menor de
pacientes.

Tabla 5. Eventos adversos durante el ecocardiograma de estrés
farmacoloégico, distribuido por grupos.

Grupo | 1] 1] Total
n 85 46 258 389
Dolor Toracico 17 (20) 20 (43,5) 20(7,8) 57(14,7)
Hipertension severa 15(17,6) 15(32,6) 16(6,2) 46 (11,8)
Disnea 18 (21,6) 17 (37) 20(7,8) 55(14,1)
Cefalea 6(7,1) 7 (15,2) 7(2,7) 20 (5,1)
Hipotension 9(10,6) 9(19,6) 11(4,3) 29(7,5)
Malestar general 5(5,9) 7 (15,2) 7(2,7) 19 (4,9)
Hipoxemia 3(3,5) 5(10,9) 5(1,9) 13 (3,3)
Nauseas 0 2(4,3) 2(0,8) 4(1)
Total 73 (85,9) 82(178,3) 88(34,1) 243 (62,5)
El porcentaje esta seialado entre paréntesis.
B Negativo
Positivo

B No Diagnéstico

Figura 2.Interpretacion de los ecocardiogramas de estrés.

Otro aspecto a tener en cuenta es el tiempo para la
realizacién de cada examen, que aunque no es el
factor mas importante, puede causar preocupacion
en servicios con abundante trabajo. Este factor
inclusive ha motivado al desarrollo de protocolos
rapidos, con dosis continuas de 50 ug/Kg/min'® o
iniciando con dosis de 20 ug/Kg/min de dobutamina
para acortar el tiempo de examen'. En nuestro
estudio, usando las dosis habituales de dobutamina
encontramos una reduccion significativa del tiempo
de estudio en los pacientes manejados con dosis
tempranas de atropina, en comparacién con las
dosis tardias, en promedio 6,7 minutos menos y 7,4
minutos de reduccién del tiempo del protocolo sin
atropina.
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% pacientes con FC> 85%

Grupol Grupoll Grupolll

Figura 3. Porcentaje de pacientes que logran la meta de mas de 85%
de la frecuencia, de acuerdo n los grupos.

En relacién con el tema de la seguridad de la
combinacién de la dobutamina con atropina,
encontramos que los eventos mas frecuentes
estdan directamente relacionados con la accién
farmacoldgica de la dobutamina y con la aparicion de
isquemia: el dolor toracico y la disnea ocurrieron en
el 14,7 y 14% de los pacientes. También se presentd
hipertensién arterial severa en el 11%. Asi mismo,
se presentaron cefalea, nduseas e hipotension. Los
sintomas fueron mas frecuentes en el grupo con uso
tardio de la atropina y la incidencia fue menor con el
uso temprano de la atropina. Una posible explicaciéon
es que iniciar atropina en la fase tardia del estudio
implica un tiempo excesivo de exposicién a la
dobutamina, aumentando la posibilidad de presentar
efectos adversos. Otros estudios también han
demostrado un menor nimero de eventos adversos
con el uso temprano de atropina'. Una posible
explicacion es que al iniciar la atropina después de
completar la infusién habitual hace que se prolongue
el tiempo de exposicion al estimulante adrenérgico en
dosis maximas, y por esto aumente la probabilidad
de aparecer arritmia, cefalea, e hipertension arterial.

CONCLUSIONES

El uso temprano de atropina, iniciando a dosis
de 20 pg/Kg/min, facilita que un ntmero mayor
de pacientes alcance la frecuencia esperada en el
ecocardiograma de estrés, tomada como mayor
de 85% de la frecuencia esperada para la edad. El
ntmero de estudios no diagnésticos es menor con el
uso temprano de atropina. El tiempo de la realizacion
del ecocardiograma de estrés con dobutamina es mas
corto cuando se usa atropina en forma temprana.

Se recomienda estimular el uso temprano de
atropina en forma rutinaria, iniciando en las dosis
de 20 ug/Kg/min.
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