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Figura 7: Pasos para la realizacion de guia de presion intracoronaria para medir indices de reposo y
FFR. Ao: aorta, IC: intracoronaria, 1V: intravenosa.

(1) Sondar la arteria a estudiar con catéter guia habitual, asegurarse de que no cae la presion adrtica

con el sondaje.
(2) Anticoagulacion con heparina sodica (70-100 Ul/kg).
(3) Administrar 100-300 pg de nitroglicerina intracoronaria.

(4) Realizar el cero de la presion adrtica en el poligrafo de la sala y asegurar que todas las conexiones

estén bien ajustadas.

(5) Conectar y ecualizar la guia de presion a presion atmosférica.


http://proeducar.solaci.org/paso-a-paso

(6) Avanzar la guia hasta que el sensor esté localizado al mismo nivel que la punta del catéter guia.
(7) Retirar introductor de guia y lavar el catéter guia con suero salino.

(8) Ecualizar/normalizar la presién de la guia con la del catéter en la consola, asegurando que ambas

ondas de presion son iguales.
(9) Avanzar la guia hasta unos 2 a 3 centimetros distal a la lesion 0 zona a estudiar.

(10) Retirar nuevamente el introductor de guia (si fue necesario reintroducirlo) y lavar el catéter guia con

suero salino.

(11) En caso de los indices de reposo, seleccionarlo en la consola y realizar la medicion en este

momento.

(12) Para medir el FFR, cambiar el modo de la consola a FFR, administrar la adenosina intracoronaria
(200 pg para la coronaria izquierda, 100 pg para la coronaria derecha) o intravenosa (140 pg/kg/min). Al
usar adenosina intracoronaria considerar el FFR la menor relacion Pd/Pa (cociente de presion coronaria
distal/adrtica) obtenida después de la induccion de la hiperemia (usualmente 15 a 20 segundos). En el
caso de adenosina intravenosa esperar a obtener una hiperemia estable durante unos 90 a 180

segundos de infusion, de igual forma obtener la menor relaciéon Pd/Pa.

(13) Para estudiar la distribucion de las estenosis a lo largo del vaso, se pueden utilizar indices en
reposo que permiten realizar retiradas como el iFR y el RFR, o también se puede realizar con FFR si se
utiliza una infusion continua de adenosina. Se realiza una retirada lenta de la guia manteniendo la
hiperemia observando simultaneamente la ubicacién de la guia con fluoroscopia. En el caso de lesiones
difusas, se observara una recuperacion progresiva de la presion a lo largo de todo el vaso. En el caso
de estenosis focales se podra observar un incremento brusco de la presion proximal a la lesion. Se
puede confirmar el lugar exacto de la lesion moviendo la guia hacia adelante y atras en la zona de

interés.

(14) Confirmar ausencia de “drift” con el transductor de la guia en la posicion inicial. Si el drift de presion

es mayor a 2 a 5 mmHg se recomienda volver a normalizar y repetir la medicion.

(15) Retirar la guia intracoronaria y realizar una angiografia para comprobar la ausencia de

complicaciones.
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Tabla 3: Principales problemas, causas y soluciones al realizar la guia de presion.

La tabla 3 muestra algunos de los principales problemas que se pueden encontrar al realizar un estudio

con guia de presién, sus causas y soluciones.

Existen detalles del procedimiento que hay que tener en cuenta para obtener una medicion lo mas fiable
posible. Hay que asegurar que todas las conexiones estén bien realizadas y que se retira el introductor
de guia al realizar mediciones, ya que puede ocasionar que la presion aodrtica esté falsamente
disminuida. Se debe lavar el catéter guia con suero salino para evitar que la presién adrtica se vea
amortiguada. Ademas, de asegurar que el momento de la adquisicion no existan variaciones

relacionadas con la respiracion, tos o arritmias.

La amortiguacion de la presion aortica por el catéter guia puede ocurrir con catéteres de mayor diametro
(7-8F), en presencia de lesiones ostiales o con vasos epicardicos de pequefio calibre. En esos casos se
recomienda que el catéter guia esta fuera de la coronaria para obtener una medicién real de la presion

aortica, tanto en el momento de la ecualizacion de las presiones como en el de la medicion.

Los catéteres con agujeros laterales pueden ocasionar un gradiente de presion entre la aorta y el
catéter, que puede no objetivarse hasta que se induce la hiperemia. En caso sea necesario utilizarlo, es
indispensable desenganchar el catéter de la coronaria al realizar las mediciones. Cuando se utilicen
estos catéteres no se debe administrar adenosina IC dado que parte de la dosis se iria directamente a la

aorta.

Se puede sospechar la presencia de drift cuando, aunque existan diferencias de presién entre la
medicion proximal y distal, la forma de la onda distal mantiene su hendidura dicrota, ya que las
estenosis significativas actian como un filtro de alta frecuencia, dificultando la transmision de las
sefales responsables de la presencia esta hendidura. La presencia de drift es mas frecuente después
de desconectar/reconectar la guia, especialmente después de la angioplastia, o tras su uso prolongado;
las guias con tecnologia de fibra Optica y los catéteres tienen menos drift que las que utilizan un sistema

piezoeléctrico.

Espasmo y pseudoestenosis: el paso de cualquier guia intracoronaria puede generar espasmo
coronario, por lo que es importante la administracion intracoronaria de nitroglicerina. Incluso en
pacientes con tensiones bajas, que una dosis baja de nitroglicerina (50-100 pg) se tolera
adecuadamente. El paso de la guia puede rectificar arterias tortuosas, generando el conocido efecto
acordeon, que ocasionaria una medicion falsamente alterada, por lo que resulta importante realizar una
angiografia con la guia pasada en arterias tortuosas y compararla con la angiografia sin guia, en estos

casos no se puede obtener una medicién fiable de la presién distal.

Efecto de la presion hidrostatica: al realizar la medicion de la presion se asume que los transductores
estan a la misma altura del corazén, cosa que sucede al realizar la ecualizacion, pero al realizar
mediciones en la circunfleja distal o en la coronaria derecha distal, existe cierta presion hidrostatica que
podria incrementar la medicion de la Pd/Pa en 0.01 a 0.04 puntos, esto es especialmente evidente en

arterias sin estenosis.



Efecto de la presién venosa central (Pv): de forma practica se considera que la presién venosa es
despreciable, por lo que la formula original del FFR (Pd-Pv/Pa-Pv) se simplifica en Pd/Pa. El incremento
de la Pv ocasiona que disminuya el FFR. Sin embargo y dado que los estudios se han realizado
ignorando el efecto de la Pv, no es necesaria su medicién en casos de angina estable. Se podria
considerar de valor en pacientes con insuficiencia cardiaca o hipotensos, en los que la influencia de la

Pv es mayor.

Limitaciones de los métodos para inducir hiperemia: Las metilxantinas, como la cafeina, teobromina
(chocolate) y la teofilina son antagonistas competitivos del receptor de adenosina, por lo que se
recomienda suspender su uso 24 horas antes de un estudio en el que se vaya a utilizar adenosina para
obtener una adecuada respuesta hiperémica. La administracion de adenosina IC o una perfusién de
dosis mas altas de adenosina IV (210 pg/kg/min) pueden disminuir, al menos parcialmente, el efecto de
la cafeina; pero la tolerancia a dosis mayores de adenosina es menor, con aparicion de mas efectos

adversos?*

ESCENARIOS ESPECIFICOS

- Enfermedad coronaria difusa: el realizar una retirada continua de la guia de presion de distal a
proximal puede ayudar a identificar un area focal de estenosis, evidenciando un incremento abrupto de
la presion, o confirmar la presencia de aterosclerosis difusa, donde la recuperacion de la presion es
gradual a lo largo de toda la arteria; esta informacion ayuda a determinar si es Util la realizaciéon de
angioplastia, incluso en algunos casos se puede encontrar una lesion focal superpuesta a la estenosis
difusa que merece ser tratada.

- Lesiones ostiales: es (til para evaluar lesiones aorto-ostiales, y principalmente ramas laterales
enjauladas, dificiles de evaluar con angiografia por acortamientos y superposicion de imagenes. En un
estudio de 94 lesiones en ramas enjauladas, sélo 27% de las lesiones con estenosis de mas del 75%
por QCA fueron significativas por FFR y ninguna lesién con estenosis menor del 75% presenté FFR
<0.7525. En el caso de lesiones aorto-ostiales es importante retirar el catéter guia del ostium, tanto
para la ecualizaciébn como para las mediciones, para evitar que el catéter impida el flujo coronario.

- Estenosis aodrtica: muchos pacientes con estenosis aodrtica tienen a su vez EC. La estenosis adrtica
severa genera resistencias microvasculares aumentadas y una reserva vasodilatadora disminuida, lo
gue puede afectar las mediciones de FFR. En pacientes que se estudio el FFR pre- y post-TAVI con
adenosina intracoronaria solo se observaron cambios menores en los valores del FFR, sugiriendo
seguridad y validez del estudio con FFR de estos pacientes. La actitud a seguir cambia en
aproximadamente 15% de los pacientes, especialmente en lesiones intermedias por angiografia®.

- Sindrome coronario agudo (SCA): después de un infarto agudo, la capacidad predictiva del FFR tiene
algunas limitaciones tedricas. Debido a la afectacion microvascular, la respuesta a los estimulos

hiperémicos es variable, se reduce el flujo a través de la estenosis y aumenta el FFR. En el contexto



de IAMCEST, al estudiar una lesion no culpable, un FFR bajo indica una estenosis significativa;
aunque un FFR normal puede no ser definitivo, la probabilidad de que se trate de una lesién severa
con FFR>0.80 es baja?. Los resultados del estudio FAME en relacién con pacientes con angina
inestable o IAMSEST, en los que la revascularizacion se realiz6 guiada por FFR, presentaron una
reduccion relativa del riesgo de eventos cardiovasculares mayores del 19% respecto a la
revascularizacion guiada por angiografia, con un beneficio similar que los pacientes con angina
estable (reduccion absoluta del riesgo de 5.1% vs. 3.7%, p=0.92) y una reduccidn de la necesidad de

stents implantados®.

Multiples estudios han demostrado que revascularizar los vasos no culpables en pacientes que han
tenido un IAMCEST reduce los eventos adversos, sin que se haya podido demostrar un beneficio
adicional de valorar dichas lesiones con FFR, mas alla de reducir el nUmero de stents implantados, que

no es un beneficio menor?.

La isquemia miocardica induce disfuncién microvascular no sélo en el territorio irrigado por la arteria
culpable®, lo que puede llevar a la medicién de un FFR falso negativo. El punto de corte del FFR en
pacientes con un SCA es un tema de discusion, el estudio de Hakeem et al mostré que los pacientes
con FFR menor de 0.85 tenian un mayor nimero de eventos adversos®. Al comparar la evolucion del
FFR con el iFR, un mes después de un IAMCEST, se observa una disminucién del FFR con un iFR
estable, en relacion con un incremento de la resistencia microvascular hiperémica®, lo que sugiere que

los indices no hiperémicos puedan ser una mejor opcion en el contexto del SCA.

Un andlisis de datos individuales de 5 grandes estudios (8579 pacientes), muestra que, en comparacion
con la angina estable, la seguridad de diferir la revascularizacién en SCA con FFR es menor; sin
embargo, el tratar parece no disminuir el nimero de eventos mayores®. Recientemente, un estudio
realizado en pacientes con IAMCEST y enfermedad multivaso, en los que se evaluo las lesiones no
culpables con FFR, se evidencié un mayor numero de eventos en los pacientes que se difirié la
revascularizaciéon basada en FFR >0.80 respecto a los que se revascularizdé basados en la angiografia®.

Estos resultados ejemplifican la complejidad diagnostica en el escenario del SCA.

- Medicion post-angioplastia coronaria: La realizacion de FFR post-procedimiento ha demostrado una
correlacion entre resultados sub-6ptimos, enfermedad residual y pronéstico®®. Dos estudios, FFR
SEARCH (Fractional FlowReserve-Stent Evaluated at Rotterdam Cardiology Hospital)*® y Target FFR
(An Evaluation of a Physiology-Guided PCI Optimisation Strategy)* mostraron que hasta el 68% de los
pacientes a los que se les ha tratado una lesién coronaria persisten con alguna lesion con FFR <0.90,
y un 11% presentan lesiones con FFR <0.80. Existe una relacién inversa, continua e independiente
entre el FFR post-procedimiento y la apariciéon de eventos (HR: 0.86; IC 95%: 0.80 a 0.93, p<0.001)%*,
El valor éptimo de FFR post-procedimiento para disminuir los eventos cardiovasculares deberia ser
mayor de 0.85%. En cuanto a los indices de reposo, la relacion Pd/Pa >0.96 se relaciona
adecuadamente con un FFR >0.86 y con la menor tasa de eventos adversos®. El resultado fisiolégico
depende de varios factores, incluyendo longitud y didmetro de los stents, asi como la afectacion de la

DA. En el caso de los indices de reposo, el estudio DEFINE-PCI (Physiologic Assessment of Coronary



Stenosis Following PCI) mostré que 24% de los pacientes tenian isquemia residual (iFR <0.89)
después de una angioplastia exitosa, con un 81.6% de los casos atribuible a lesiones focales
angiograficamente no visibles. Un iFR post-procedimiento =0.95 se asocié a una mejor supervivencia
libre de eventos al afio y una mayor reduccion de los sintomas anginosos*. Sugiriendo la importancia

de evaluar los resultados del procedimiento con fisiologia.

INDICES DERIVADOS DE LA ANGIOGRAFIA:

Evidencia cientifica

El estudio fisiolégico de las estenosis epicardicas se encuentra limitado en la préactica clinica habitual
por la necesidad del uso de una guia de presién y en algunos casos, de agentes hiperémicos, que
conllevan un aumento de coste de procedimiento y la posibilidad de efectos secundarios*. Por este
motivo, se han generado nuevos indices derivados de la angiografia tales como el QFR, FFRANgio,
CAAS-VFFR o VFFR. Estos indices se basan en la reconstruccion tridimensional del arbol coronario a
través de la angiografia, usando posteriormente dinamica computacional de fluidos (CFD) o

simplificaciones matematicas de ésta como subrogado del flujo coronario.

El QFR (Quantitative Flow Ratio; Qangio XA 3D, Medis Medical Imaging Systems, Leiden, The
Netherlands), emplea una reconstruccion 3D de la angiografia y posteriormente, asumiendo una presién
y velocidad de flujo constante a lo largo de un vaso epicardico normal, se computa un proxy del valor de
FFR a través de distintos modelos: el modelo fijo (fQFR) usa informacién de una base de datos en la
gue previamente se han obtenido valores FFR y velocidades de flujo; el modelo de QFR-contraste
(cQFR) que tiene en cuenta la velocidad a la que fluye el contraste administrado en la arteria epicardica
mediante contaje de frames; y el modelo QFR-adenosina (aQFR) que lo valora tras la induccion de
hiperemia mediante administracion de adenosina. Los tres modelos han sido evaluados frente a FFR
obteniéndose una mejor precision diagndstica con los modelos QFR-adenosina (87%) y QFR-contraste
(86%)*. Varios estudios posteriores han demostrado la utilidad y alta precisiéon de este método para el
diagnéstico funcional de una estenosis epicardica** asi como la seguridad que confiere la decision de
revascularizacion o no basada en éste*“, El estudio FAVOR lIl China, que incluy6 3825 pacientes,
demostrd una disminucidn de los eventos mayores (HR: 0.65, IC 95%: 0.51 a 0.83, p=0.0004) en los
pacientes que se difirié la revascularizacién basados en un QFR <0.80, impulsado por menos infartos de
miocardio y menos revascularizaciones guiadas por isquemia, comparado con la revascularizacion

guiada por angiografia®.

Otro indice es el CAAS-FFR (Cardiovascular Angiographic Analysis System for Vessel FFR, CAAS-
VFFR, Pie Medical, Maastricht, Netherlands). Se basa en el uso de reconstruccion 3D de la angiografia
adquirida y posterior computacion del gradiente de presion a través de una lesion. Su estudio de

validacion incluy6 a pacientes con enfermedad estable y SCASEST y mostré una precision del 93%



para el diagnéstico de lesiones con FFR <0.80 asi como una correlacion interobservador del 95%%.

Ampliamente usado es también el indice FFRANgio (Cathworks, Kfar-Sba, Israel) que emplea, a
diferencia de los previos, al menos tres proyecciones angiogréaficas para realizar un mapeado funcional
3D. Fearon et al* lo evaluaron en una amplia poblacién objetivando una sensibilidad del 94%,
especificidad del 91% y precision diagndstica del 92% para valores de FFR <0.80 con alta consistencia

interobservador (96%).

Existen ademas otros indices como puede ser el vFFR (Virtual Fractional Flow reserve, VirtuHeart
Medical Physics Group, Sheffield, UK) que en su estudio de validacion llegd a demostrar una alta
precisién diagnostica, sensibilidad y especificidad (97%, 86% y 100% respectivamente)®, si bien aln se

encuentra en fase de experimentacion.

Recientemente, un metanalisis realizado por Collet et al**, ha mostrado las mediciones de FFR
derivadas de la angiografia presentan una sensibilidad global del 89% y especificidad del 90% respecto
al FFR invasivo. No obstante, es posible que exista una zona gris relativamente amplia (0.75-0.86) en la
gue la determinacién invasiva del FFR podria estar indicada®. Asumiendo esta zona gris, la precision
diagnostica de estos métodos podria llegar a ser superior al 95% tal y como se demostré en el estudio

FAVOR Il China® puede llegar a evitar la necesidad de estudio invasivo en hasta el 64% de lesiones®.

A pesar de resultados tan prometedores, este tipo de analisis conllevan ciertas limitaciones. Una de las
principales dificultades es obtener angiografias adecuadas para analizar, sin “panning” ni superposicion
de estructuras®. Otra limitacién viene determinada por la anatomia de la lesién a estudio, ya que
lesiones ostiales o en bifurcacion presentan mayor dificultad para delinear su contorno y, por tanto, su
analisis podria verse sesgado. En un andlisis reciente sobre la poblacidn participante en el estudio
SYNTAX I, la evaluacién por QFR frente a la estrategia hibrida iFR/FFR mostr6 una precision
diagnéstica del QFR cercana al 74%, con un 8.3% de falsos positivos y 17.9% de falsos negativos,
siendo el principal motivo de esta discordancia el estudio de lesiones en ramas marginales, pequefos
vasos 0 en zonas de bi o trifurcacion®®. Ademas, de especial interés resulta el estado de la
microcirculacién en el paciente a estudio, ya que estas técnicas asumen una maxima vasodilatacion

para computar presion desde el flujo obtenido.

No obstante, el grado de respuesta a hiperemia -ya sea por contraste o por agentes hiperémicos
farmacolégicos- es variable en funcion del estado de la microcirculacion de cada paciente pudiendo
incurrir en error. Mejia-Renteria et al estudiaron la influencia que el estado de la microcirculacion podria
ejercer sobre este tipo de evaluaciones no invasivas de la CFR, observando que la mayor fuente de
discordancia venia dada por una alteracion en la funcién microvascular, medida como un valor alterado
de IMR o situacion de infarto agudo de miocardio®. Se podria pensar que el tiempo de procesado de la
imagen y su analisis puede ser mayor al de realizacién de estudio fisioldgico con guia de presion. No
obstante, una vez entrenado, se ha demostrado que el estudio se puede realizar de forma incluso mas
rapida gue la determinacion clasica de FFR®*, Por (ltimo, una limitacién pendiente de resolver es la
variabilidad (concordancia de 0.01+0.08 para medidas repetidas), que es dependiente del observador, la

calidad de la angiografia y el grado de estenosis valorado por FFR®.
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