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> Mapeo.
> Resonancia magnética.
> Miocardiopatias.

Las técnicas de mapeo paramétrico permiten una cuantificacion no invasiva de las alteraciones tisulares
en distintas patologfas cardiacas, cuantificando los cambios en la composicién miocérdica de acuerdo con
los tiempos de relajacion T1, T2 y T2* y el volumen extracelular, incluyendo vias patolégicas especificas re-
lacionadas principalmente con alteraciones intracelulares del cardiomiocito, alteraciones extracelulares del
intersticio miocérdico, o ambas. Estas técnicas mejoran el diagndstico, estratificacion de riesgo, seguimiento
y valoracién de la respuesta al tratamiento en distintos tipos de miocardiopatias.

Este articulo muestra los principales escenarios clinicos en los que se aplican estas técnicas paramétricas.
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> Mapping.
> Magnetic resonance.
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Parametric mapping techniques provide a non-invasive tool for quantifying tissue alterations in various cardiac patholo-
gies. They measure changes in myocardial composition based on T1, T2, and T2* (star) relaxation times and extracellular
volume. These techniques focus on specific pathological pathways, which are primarily related to intracellular altera-
tions in the cardiomyocyte and/or extracellular alterations in the myocardial interstitium. This improves the diagnosis,

risk stratification, follow-up and assessment of treatment response for various types of cardiomyopathies.
This article shows the main clinical scenarios in which these parametric techniques are applied.

Introduccion

La resonancia magnética cardiaca (RMC) es la principal técnica de imagen para
la caracterizacion tisular del tejido miocérdico, permitiendo la deteccién de
anomalias estructurales como el reemplazo graso, el edema o la necrosis y/o
fibrosis miocérdica. Hasta hace relativamente poco tiempo, la posibilidad de
detectar areas de miocardio anormal se realizaba solo de forma cualitativa y
dependia de la heterogeneidad espacial de la intensidad de senal. Es decir, de
la diferencia de intensidad de sefal entre el miocardio anormal y el adyacente
considerado como «normal»'. En este contexto, las secuencias de realce tar-
dio con gadolinio se han convertido ahora en la principal herramienta para la
caracterizacion tisular en RMC. Estas secuencias de realce son especialmente
utiles en el diagnostico diferencial entre la miocardiopatia isquémica frente a la
no isquémica, segun la localizacién y extension transmural del realce’.

Las secuencias de realce tardio se realizan entre 6 y 10 minutos después de admi-
nistrar un bolo de contraste de gadolinio (0,1-0,2 mmol/kg), que se distribuye por

RETIC. 2025 Agosto; 8 (2): 1-8 | ISSN: 2529-976X —

el espacio extracelular del miocardio. Dichas secuencias ponen de manifiesto
la diferencia en los tiempos de relajacion longitudinal (T1) del miocardio en
funcién de la presencia o ausencia de este tipo de contraste. Si el miocardio
tiene edema, inflamacién, fibrosis o necrosis, el contraste tendra un lavado mas
lento, acortando el T1 del miocardio de dichas zonas lo cual se traduce en una
sefal hiperintensa en relacién con el miocardio sano?.

La principal desventaja de la técnica de realce tardio es su limitada resolucién es-
pacial y el hecho de que solo evalta la fibrosis focal; la presencia de realce tardio
es un marcador de dano irreversible y enfermedad avanzada. En las fases iniciales
de la enfermedad del miocardio, caracterizadas por la presencia de enfermedad
difusa intersticial y expansion del espacio extracelular, no es posible realizar un diag-
nostico con estas secuencias, por lo que podrian pasar desapercibidas, debido a la
ausencia de miocardio de referencia normal. Por este motivo, se han desarrollado
nuevos métodos diagndsticos para identificarlas y cuantificarlas con precision'~.

Estos nuevos métodos de diagndstico se denominan «técnicas de mapeo pa-
ramétrico» y pueden cuantificar las propiedades tisulares del miocardio en
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respuesta al campo magnético, basandose en los tiempos paramétricos mio-
cardicos T1, T2, T2* y fraccion de volumen extracelular (VEQ). Estas propiedades
tisulares se cuantifican a partir de un voxel, generando mapas miocérdicos cuan-
titativos pixel por pixel basados en las propiedades T1y T2 del tejido, con cédigos
de colores que proporcionan informacion tanto cuantitativa como cualitativa. A
diferencia de los métodos convencionales potenciados enT1y T2, estos no se ba-
san en la intensidad relativa de la sefal para identificar anomalias estructurales'2.

EI'T1 nativo, tanto precontraste como poscontraste, refleja medidas del espa-
cio intracelular y extracelular. Estd aumentado en presencia de edema (infarto
agudo de miocardio, inflamacién), de espacio intersticial aumentado (fibrosis)
o de depésito de amiloide'.

Podemos encontrar valores anormalmente bajos de T1 nativo en procesos que
conlleven una sobrecarga lipidica, como la afectacion cardfaca por la enfer-
medad de Anderson-Fabry (en sus estadios iniciales), la metaplasia lipomatosa
posinfarto y los procesos patoldgicos en los que se produzca una sobrecarga
de hierro miocardico, como la talasemia, la hemocromatosis y la hemorragia
intramiocardica®

El volumen extracelular (VEC) refleja la medida del espacio extracelular. Se cal-
cula, teniendo en cuenta los valores de hematocrito y los valores de T1 pre y
poscontraste del miocardio y del pool sanguineo, a través de la férmula:

_ 1
T'1p0st-contraste, miocardio T'1nativo, miocardio

ECV = (1 — hematocrito) x (

1 _ 1
T'Lpost-contraste, sangre TLuativo, sangre

Figura 1. T1 nativo: tiempo de relajacién T1 antes de la administracion
del contraste. T1 poscontraste: tiempo de relajacion T1 después
del contraste.

Un VEC elevado en RMC refleja la expansion del espacio extracelular en el mio-
cardio. Esto se debe a fibrosis (aumento del coldgeno), edema o infiltracion
(amiloidosis). La disminucion del VEC en RMC es muy infrecuente, pero puede
producirse en contextos especificos como en enfermedades de almacena-
miento intracelular®.

El comportamiento de distintas entidades clinicas en este tipo de secuencias
se resume en la Tabla 1. A lo largo del articulo, desarrollaremos su contenido.

Ligeramente gL D0
Medidas Disminuido 9 severamente
aumentado
aumentado
T1 nativo Enfermedad de Fibrosis Amiloidosis,
Anderson-Fabry, difusa, escara, inflamacion
sobrecarga férrica, inflamacion aguda, isquemia
grasa, hemorragia subaguda aguda, necrosis
VEC Corazén de atleta Fibrosis difusa Amiloidosis,
(en discusion) necrosis, escara
T2 Sobrecarga férrica, | Inflamacion Inflamacion
hemorragia subaguda aguda, isquemia
aguda, necrosis
T2* Sobrecarga férrica,
hemorragia

Tabla 1. Alteraciones caracteristicas de los tiempos de relajacién T1, T2, T2*
y VEC segun la patologfa.

Por tanto, las técnicas paramétricas de mapeo nos ayudaran a diagnosticar,
valorar el prondstico y monitorizar la respuesta al tratamiento de varias mio-
cardiopatfas?.
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El célculo de VEC es particularmente Util para la evaluacion de formas de en-
fermedad donde se acumula coldgeno de forma difusa, ya que este tipo de
fibrosis no se detecta con las secuencias de realce tardio convencionales.

A continuacion, pasamos a describir las principales aplicaciones clinicas de la
medicién de estos pardmetros.

Miocardiopatias inflamatorias

Las enfermedades inflamatorias del miocardio representan un grupo diverso
de afecciones en las que la inflamacién anormal del miocardio es la principal
responsable de la disfuncion cardfaca. La respuesta inmunomediada a virus u
otros agentes infecciosos, las enfermedades autoinmunes o los agentes toxi-
cos son las tres grandes causas de miocarditis no isquémica/miocardiopatia
inflamatoria.

El método de referencia para confirmar el diagndstico de miocarditis en indivi-
duos vivos es la biopsia endomiocardica, estando solo recomendada en esce-
narios clinicos seleccionados (insuficiencia cardiaca con compromiso hemodi-
nadmico y sospecha de miocarditis de células gigantes, entre otros).

En este contexto, la RMC es una herramienta de evaluacién no invasiva con una
capacidad similar a la de la biopsia endomiocardica, ya que permite detectar
caracteristicas imagenolégicas que podrian considerarse, a dia de hoy, como
patognomaénicas de la inflamacion miocérdica. Ademds, la RMC, a diferencia de
la biopsia, no se limita a la toma de muestras del miocardio, sino que tiene la
capacidad de caracterizar el tejido cardiaco en su totalidad*.

La RMC evaltia la progresion o resolucion de la enfermedad, asi como la respues-
ta al tratamiento, estando indicada como clase | la realizacién de una RMC para la
evaluacion de miocarditis y enfermedades de depdsito en las actuales guias de
la Sociedad Europea de Cardiologia sobre insuficiencia cardiaca aguda y crénica.

Se han definido criterios de consenso para el diagnéstico de miocarditis me-
diante RMC segun los criterios de Lake Louise, publicados por primera vez en
2009, que han sido mejorados y actualizados en 2018. En concreto, los criterios
de 2018 mejoran la precision diagndstica de la RMC al incluir valores paramétri-
cos y ademas incluyen un concepto mas amplio, son criterios para diagnosticar
inflamacion miocardica no isquémica’.

Como se muestra en la Tabla 2, los criterios de 2009 proponen:

Componente Técnica de imagen ‘. -
o Propésito clinico
evaluado utilizada
1 Edema Imdagenes potenciadas Detectar inflamacion
enT2 (STIR) miocérdica aguda
2 Hiperemia Imégenes de realce |dentificar aumento
precoz con gadolinio de la perfusion capilar
3 Fibrosis Imdagenes de realce Delimitar areas de lesion
tardio con gadolinio miocérdica irreversible

Tabla 2. Criterios diagnésticos de miocarditis de Lake Louise, 2009.

La presencia de 2 de los 3 criterios principales anteriores constituye un diag-
noéstico de imagen positivo para miocarditis con una precision diagndstica
global del 78 %, con una sensibilidad del 67 % y una especificidad del 91 %°.

La caracterizacion de los tejidos por RMC en este contexto, usando solo la inten-
sidad de senal (secuencias STIR y de realce) tiene sus desventajas (criterios Lake
Louise 2009). Cuando el proceso inflamatorio se vuelve mas difuso en todo el
miocardio (después de los primeros dfas) la intensidad de sefial en T2 y el realce
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precoz se vuelve progresivamente mds homogéneo, hasta el punto de que es
posible que las lesiones no se detecten facilmente de forma cualitativa“.

El desarrollo de técnicas de mapeo cuantitativo de T1y T2 por RMC, llevaron
a la actualizacion de los criterios de Lake Louise en 2018 para incluir el mapeo
paramétrico. El miocardio inflamado presenta valores més elevados de T1,T2 y
VEC, los cuales se pueden cuantificar directamente sin depender de cambios
relativos en la intensidad de la sefal.

De acuerdo con los criterios revisados de Lake Louise en 2018, en el contexto
de sospecha clinica de inflamacion miocérdica de origen no isquémico, los
hallazgos de la RMC son consistentes con dicha inflamacion si se cumplen los
criterios basados en T1 y T2, tal y como se muestra en la Tabla 3.

Criterio Técnica utilizada Hallazgo diagnéstico

I. Imagenes basadas
en secuencias en T2

Iméagenes T2 (STIR)
o mapeo de T2

Aumento regional
o global de la sefal
miocardica de T2

II. Imagenes basadas
en secuencias T1

Mapeo T1 nativo,
volumen extracelular
(VEQ), o realce tardio

Aumento regional

o global deT1

con patrén de realce
predominantemente
no isquémico

Ill. Criterios de apoyo

Mapas T1/T2,
imagenes de realce
tardio, cine-RMC

Derrame pericardico,
realce pericérdico,
0 anomalfa global

o regional
de contractilidad del VI

Tabla 3. Criterios revisados de Lake Louise en 2018 para diagnosticar
inflamacion miocardica.

Tener un criterio positivo basado en T1 y otro en T2 aumenta la especificidad
para el diagnoéstico de inflamacién miocérdica (Figura 2).

Tener un solo marcador (basado en T2 o en T1) aun puede respaldar el diag-
nostico de inflamacién miocérdica en un contexto clinico relevante, pero con
menos especificidad®.

Los criterios revisados de Lake Louise de 2018 muestran un rendimiento diag-
ndéstico mayor que los de 2009, demostrando una sensibilidad significativa-
mente mejorada, del 87,5% y una especificidad del 96,2 % para el diagndstico
de inflamacién miocdrdica®.

Existe evidencia de que el mapeo T2 puede ser mas especifico para la infla-
macién aguda en comparacion con el mapeo T1, que también es sensible a la
deteccion de agua en entornos mas crénicos como en dreas de cicatrizacion,
isquemia u otras causas de espacio extracelular expandido. Este hallazgo su-
braya la naturaleza complementaria de las mediciones basadas en T1 y T2, y
la necesidad de incluir ambas en el protocolo de RMC para inflamacién aguda
temprana.

A medida que la inflamacién aguda y el edema tisular disminuyen, la prolon-
gacion asociada de los tiempos de relajacion T1y T2 también disminuyen, de-
jando finalmente solo secuelas en forma de fibrosis focal, que generalmente se
observan en las imagenes de realce tardio®.

En el diagnostico de la inflamacion miocardica, el mapeo miocérdico ha de-
mostrado utilidad clinica también en la deteccién de la afectacion miocardica
de las siguientes enfermedades sistémicas:

Artritis reumatoide (AR)

En esta entidad la presencia de enfermedad cardiovascular subclinica es fre-
cuente. Hasta el 39% de los pacientes con AR presentan un patréon de realce
tardio no isquémico, en relacion con miocarditis previa®.

Sin embargo, la fibrosis difusa es también comun en esta entidad y como ya he-
mos descrito, este tipo de fibrosis no se detecta con las secuencias de realce tardio.

Si'se puede detectar la inflamacién miocardica y la fibrosis difusa mediante ma-
peoT1, que ademas aporta un potencial valor afadido como biomarcador por
imagen para el seguimiento de la enfermedad y el estudio de terapias dirigidas
a reducir la fibrosis miocérdica difusa®.

Figura 2. RMC multiparamétrica demostrando los criterios de Lake Louise modificados para miocarditis aguda (flecha verde en todas las imdgenes). A: imagen T2
STIRdemostrandoincremento de sefial epimesocardico en pared lateral del ventriculo izquierdo. B:imagen de mapeo T2 demostrando valores de T2 prolongados
> 60 ms en la pared lateral del ventriculo izquierdo. C: Mapeo T1 nativo usando secuencia MOLLI demostrando valores de T1 nativo significativamente alargados
(valores locales 905-1073 ms en 1,5T). D: el VEC calculado en dicha zona fue del 33 % tras obtener secuencias de mapeo T1 poscontraste e incluir en la formula
de célculo del hematocrito que tenfa ese dia el paciente. E: secuencias realce tardio PSIR mostrando realce tardio subepicardico en pared lateral del ventriculo

izquierdo.
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Lupus eritematoso sistémico

Los valores de T1 nativo miocardico y VEC sirven como marcadores de detec-
cion temprana de la lesion miocdrdica, antes de la aparicién de fibrosis focal y
del desarrollo de otras anomalias estructurales y funcionales cardiacas asocia-
das a la enfermedad, siendo més sensibles que los marcadores clinicos reuma-
ticos y cardiacos utilizados actualmente’.

Esclerosis sistémica

Més de la mitad de los pacientes afectos presentan fibrosis focal no isquémica,
asi como valores de T1, T2 y VEC elevados, correlaciondndose los valores de
T1 nativo y VEC con la actividad de la enfermedad vy la disfuncién sistolica y
diastélica®.

Sarcoidosis

La RMC se considera una herramienta indispensable para la evaluacion diag-
nostica y el seguimiento de la sarcoidosis cardiaca. El mapeo nativo de T1
ha demostrado ser el mejor discriminador entre pacientes y controles sanos,
habiendo demostrado un valor incremental en la deteccion de la afectacion
miocérdica subclinica en pacientes sin alteraciones de la contractilidad global
ni segmentaria y que no presentan fibrosis miocardica focal en secuencias de
realce tardio. Ademas, el mapeo T2 sirve para el seguimiento de pacientes con
terapia inmunosupresora, presentando disminucion de los valores de T2 aque-
llos pacientes que también presentaban mejorfa de los marcadores clinicos de
la enfermedad®.

Miocardiopatia dilatada no isquémica

La miocardiopatia dilatada no isquémica (MCD) es una enfermedad caracteri-
zada por la dilatacién y disfuncion sistélica del ventriculo izquierdo en ausencia
de condiciones anormales de carga o enfermedad arterial coronaria.

La RMC desempenia un papel clave en la estratificacion del riesgo de muerte
subita, ya que la presencia de realce tardio se ha asociado de manera fuerte
e independiente con el desarrollo de arritmias ventriculares y muerte subita
cardfaca, y estd presente entre el 26 y el 56% de los pacientes con MCD. Sin
embargo, el realce tardio solo refleja la fibrosis focal; algunos pacientes con
fibrosis intersticial difusa presentan arritmias ventriculares y muerte subita car-
diaca, por lo que son necesarias técnicas de mapeo T1 para cuantificarla. Los
cambios en los valores de mapeo T1 pueden ocurrir en las primeras etapas de
la MCD cuando la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) solo estd
ligeramente reducida.

Puntmann, et al, han publicado que el T1 nativo puede tener una sensibilidad
del 100% y una especificidad del 97 % para discriminar el miocardio sano del
enfermo. Los valores de T1 nativo estdn prolongados en la MCD y se correla-
cionan con la disminuciéon del espesor de la pared. El VEC refleja la cantidad de
coldgeno miocardico que contiene la MCD y puede servir como marcador de
imagen de respuesta al tratamiento, asi como para la estratificacion de riesgo
en diferentes estadios de la enfermedad?.

Tanto los valores de T1 nativo como los de VEC se han asociado con la mor-
talidad e insuficiencia cardiaca en pacientes con MCD, observdndose que los
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pacientes con MCD que presentaban valores més altos de T1 nativo y VEC ex-
perimentaron mas eventos cardiacos adversos® En un estudio realizado por
Chen, et al, el valor de T1 nativo se asocié de forma independiente con pre-
sentar taquicardia ventricular sostenida y choques apropiados del desfibrilador
automatico implantable (DAI), persistiendo esta asociacion incluso después
de la correccion estadistica por la presencia de realce tardio. En otro estudio,
los sujetos con MCD y antecedentes de arritmia ventricular compleja, tenfan
valores de T1 nativos mas altos que aquellos sin antecedentes de arritmias, per-
sistiendo esta asociacion incluso después del ajuste por la FEVI y realce tardio®.

En cuanto al VEC, se ha encontrado que es junto a la FEVI, el Unico pardmetro
de RMC que se asocia de forma independiente con el endpoint combinado de
muerte por cualquier causa y hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca. Un
punto de corte de VEC > 30% ha demostrado ser el predictor independiente
mas fuerte del endpoint combinado primario de: choque adecuado de DA, ta-
quicardia ventricular sostenida y muerte subita recuperada®.

En resumen, seguin los datos de diferentes estudios realizados hasta el momen-
to, el uso del mapeo T1'y, sobre todo, el célculo del VEC son herramientas pro-
metedoras para mejorar la estratificacion del riesgo de arritmias ventriculares y
muerte subita en MCD. No obstante, se necesitan mas estudios para encontrar
puntos de corte dptimos que permitan diferenciar a los pacientes de alto y
bajo riesgo®.

Amiloidosis cardiaca

La amiloidosis cardiaca (AC) es una enfermedad infiltrativa en la que proteinas
fibrilares se depositan en el espacio extracelular y conducen a una eventual
insuficiencia cardiaca. Los dos tipos méds comunes de AC son la amiloidosis de
cadenas ligeras (AL) y la amiloidosis por transtiretina (ATTR). Ambos tipos de AC
se benefician de un diagnéstico temprano para iniciar el tratamiento y retrasar
la progresion de la enfermedad®.

La RMC es una herramienta fundamental para el diagnéstico de la AC, debido
a su capacidad para identificar patologias en el espacio intersticial. El realce
tardio de gadolinio demuestra una excelente precision diagndstica y es un pre-
dictor independiente de mortalidad, permitiendo también el seguimiento de
la respuesta al tratamiento.

Sin embargo, el caracteristico realce difuso hace que la anulacién del miocardio
normal sea particularmente dificil, lo que a menudo conduce a confusion en la
interpretacion. Por ello las técnicas emergentes, como el mapeo T1 y la cuantifi-
cacién de VEC, mejoran la deteccién, particularmente en las primeras etapas de
la enfermedad. El mapeo T1 elude las limitaciones de la anulacién miocardica
a las que se enfrentan las imagenes de realce tardio, proporcionando una eva-
luacion cuantitativa de la expansion extracelular difusa y es una opcién viable
en la insuficiencia renal, la cual es comun en estos pacientes**'° (Figura 3).

Los dos tipos de AC més frecuentes muestran valores de T1 nativo marca-
damente elevados, con valores significativamente mas altos (1,140 + 61 ms)
que en los pacientes con estenosis adrtica (979+£51 ms, p = 0,0001). Si bien la
elevacién de estos pardmetros puede también producirse en otros procesos
patoldgicos donde haya fibrosis, procesos infiltrativos o edema. Por ello, en pa-
cientes con T1 nativo ligeramente elevado puede haber una «zona gris» en la
que se requiera la presencia de realce tardio o elevacion de VEC para apoyar el
diagnostico de AC.

Ademas, a diferencia de la VEC y realce tardio, ninguin estudio ha demostrado

que los valores de T1 nativo sean un predictor independiente de mortalidad
enla AC.
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En comparacion con los tiempos de T1 nativos, la VEC es una medida relativa
de la expansion de la matriz intersticial y extracelular. Los estados patoldgicos
que causan fibrosis cardiaca, como la estenosis adrtica y la miocardiopatia hi-
pertréfica, pueden causar valores elevados de VEC en comparacion con indivi-
duos sanos debido al depdsito de coldgeno extracelular.

En la AC, la expansion de la matriz extracelular se debe a la acumulacién
generalizada de proteinas amiloides, y el VEC resultante es mds alta que en
cualquier otra miocardiopatia®, con una VEC promedio del 54% en ATTR y
del 51% en AL.

EI'VEC en sujetos sanos se encuentra alrededor del 20 al 26 %, y se eleva del
27 al 31 % en afecciones fibréticas difusas como la estenosis adrtica, la insufi-
ciencia cardiaca o la miocardiopatia hipertrofica, superando rara vez el 40 %'°.

Dado que el VEC puede cuantificar cambios miocardicos no visibles en las
secuencias de realce tardio, podria utilizarse para la deteccién precoz de la
AC. Ademas, se ha demostrado que el nivel de VEC se correlaciona con la
gravedad de la enfermedad, sirviendo para monitorizar la respuesta al tra-
tamiento”'°.

Enfermedad de Anderson-Fabry

La enfermedad de Anderson-Fabry (AFD) esta causada por una deficiencia en
la enzima a-galactosidasa A, que resulta en una acumulacién intracelular pro-
gresiva de glicoesfingolipidos dentro de los lisosomas. El tratamiento con la
enzima recombinante puede revertir o ralentizar la progresién de la enferme-
dad si se inicia antes de que ocurra dafo irreversible en los érganos, por lo que
la deteccion temprana resulta relevante.

La sobrecarga de glicoesfingolipidos cardiacos en etapas tempranas indu-
ce una reduccion de los valores de T1 nativo del miocardio y su identi-
ficacién puede preceder al desarrollo de hipertrofia ventricular y fibrosis
(Figura 4). Las proteinas y las grasas tienen tiempos de relajacion T1 mas
cortos, lo que subyace en los diferentes tiempos de T1 nativo entre los pa-
cientes con AFD y los sujetos de control sanos, siendo el mapeo nativo de
T1 Util para diferenciar a los pacientes con AFD de los sujetos de control, ya
que los valores medios de T1 son mas bajos en las poblaciones de AFD que
en los controles sanos''. Asi, Sado DM, et al,, han demostrado que el valor
medio de T1 nativo septal en pacientes con AFD es mucho menor que en

Figura 3. RMC en paciente con amiloidosis cardiaca. A: imagen cine SSFP mostrando hipertrofia miocardica de predominio septal. B: imagen de realce tardio
PSIR mostrando captacién difusa de gadolinio de predominio subendocardico. C. imagen de mapeo T1 precontraste en la que se documenta un aumento

difuso de valores de T1 nativo.
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Figura 4. RMC en paciente con enfermedad de Anderson-Fabry. Mujer de 30 afos con estudio genético positivo para enfermedad de Anderson-Fabry solicitado
por screening familiar, sin datos de afectacién cardiaca hasta el momento. A: imagen cine SSFP, ausencia de hipertrofia ventricular izquierda. B: imagen de
mapeo T1 nativo, valores de T1 nativo miocérdico anormalmente bajos: septo interventricular 855 ms. Se comenzé con terapia enzimatica sustitutiva.
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voluntarios sanos (882 + 47 vs 968 + 32; p < 0,0001) y que en pacientes con
hipertrofia ventricular izquierda el valor de T1 nativo fue un discriminador
absoluto de AFD (858 + 37 vs 1038 + 76 ms; p < 0,0001) sin solapamiento
con otros fenotipos de hipertrofia ventricular izquierda (hipertension, miocar-
diopatia hipertrofica, estenosis adrtica y amiloidosis AL). Ademas, hasta el 40 %
de los pacientes con AFD que no presentan hipertrofia ventricular izquierda el
valor de T1 nativo estd disminuido, siendo un marcador de enfermedad precoz,
beneficidndose del inicio temprano de terapia sustitutiva'?.

La AFD cardiaca de larga duracion evoluciona a un fenotipo hipertrofico. Los
estadios hipertroficos avanzados se caracterizan por inflamacién miocardica y
desarrollo de fibrosis intersticial, con pseudonormalizacién de los tiempos de
T1 nativos y un patron de realce tardio caracteristico, intramiocardico en la pa-
red inferolateral del ventriculo izquierdo (Figura 5).

El mapeo nativo de T1 es, por tanto, una herramienta diagndstica importan-
te (biomarcador por imagen) en esta enfermedad, ya que permite detectar el
dano cardiaco precozmente, en una etapa «prehipertrofica», y resulta crucial
para introducir la terapia sustitutiva tempranamente y hacer un seguimiento y
monitorizacién del tratamiento'"'2.

Miocardiopatia hipertroéfica

La miocardiopatia hipertréfica (MCH) es un trastorno genético relativamente
frecuente que se caracteriza por una hipertrofia asimétrica del ventriculo iz-
quierdo, cuya base patoldgica es la hipertrofia genética de los cardiomiocitos.
En la actualidad, el diagnéstico de la MCH se basa en la presencia de un espesor
maximo de la pared del ventriculo izquierdo > 15 mm en ausencia de un au-
mento de la tensién de la pared. La fibrosis miocérdica en la MCH se manifiesta
principalmente como hiperplasia de coldgeno, desorden de fibras y fasciculos,
y necrosis de las células miocardicas.

La presencia de realce tardio ocurre tipicamente en los puntos de insercion
del ventriculo derecho y en los segmentos mas hipertroficos. Desde el pun-
to de vista histoldgico, la fibrosis suele ser mas global, o difusa, y a menudo
indetectable por las secuencias estandar de realce tardio (tejido de referencia

anulado potencialmente en el rea de fibrosis difusa). Los valores de T1 nativo
se prolongan en la MCH y se correlacionan con el grosor de la pared, lo que
sugiere que es un marcador de gravedad de la enfermedad. Los pacientes con
MCH tienen un T1 miocérdico post-contraste disminuido por la presencia de
fibrosis intersticial difusa fuera de las &reas de realce tardio. El VEC en MCH (29,1
+0,5% [1,5T]) en segmentos sin realce tardio ha demostrado estar en el rango
superior de la normalidad?.

EI'VEC es util para el diagndstico diferencial entre la MCH y el remodelado en el
corazon del atleta, en particular en aquellos sujetos que se encuentran en la zona
gris, con grosor de la pared del ventriculo izquierdo entre 12y 15 mm?'3. A medi-
da que aumenta la hipertrofia ventricular izquierda, hay una reduccién en el VEC
en los atletas, pero un aumento en el VEC en los pacientes con MCH. Basado en
este hallazgo divergente, el VEC puede ser utilizado para distinguir entre la MCH
y el remodelado en el corazén de atleta con alta precision diagndstica. La corre-
lacion negativa entre VEC y grosor de pared en atletas y controles sedentarios
sugiere que el aumento de la masa del ventriculo izquierdo en el miocardio sano
es mediado por la hipertrofia celular, mientras que, en la MCH, es mediado por la
desorganizacion celular y expansion de la matriz extracelular. La RMC utilizando
el mapeo T1, por lo tanto, puede tener un papel esencial en la exclusion de MCH
en atletas que presentan hipertrofia ventricular izquierda leve'.

Cardiotoxicidad relacionada con la terapia
contra el cancer

Durante los Gltimos 30 afnos, hemos asistido a una mejoria muy significativa en
el tratamiento médico contra el cancer con el consiguiente aumento de supervi-
vientes y disminucion de la mortalidad. Esto ha generado un interés continuo en
torno a los posibles efectos secundarios relacionados con la terapia antitumoral,
principalmente de tipo cardioldgico, y su manejo, con el fin de orientar mejor a
los pacientes en tratamiento y seguimiento en el ambito crénico y a largo plazo.

Las técnicas de imagen cardiovascular avanzadas se pueden utilizar para iden-
tificar a los pacientes con enfermedades cardiovasculares subclinicas, lo que
influye directamente en las decisiones terapéuticas y representa una referencia
de tiempo cero para los cambios durante el tratamiento.
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Figura 5. RMC en paciente con enfermedad de Anderson-Fabry de larga evolucién. A: secuencia PSIR con patrén de realce tardio no isquémico en pared
inferolateral. B:imagen de mapeo T1 nativo, con valores de T1 nativo miocardico septal anormalmente bajos (888 ms) y valores de T1 nativo elevados (1123 ms)

en pared inferolateral en la zona donde presenta fibrosis de reemplazo focal.
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Las gufas de la Sociedad Europea de Cardiologia confieren un papel primordial
ala ecografia transtoracica en la evaluacion basal de la funcién y estructura del
corazon, previo al inicio de la quimioterapia, mientras que el papel de la RMC
se limita a la evaluacion de la FEVI en pacientes con ventana acUstica deficien-
te. Sin embargo, la RMC también ha sido reconocida como una herramienta
prondstica importante en diversos entornos clinicos del campo de la cardio-
oncologia, ya que permite caracterizar los efectos toxicos miocardicos de la
quimio e inmunoterapia abarcando desde el edema y necrosis tisular, hasta el
desarrollo de fibrosis de reemplazo focal o fibrosis intersticial™.

El uso de la RMC multiparamétrica permite explorar de manera integral las di-
versas fases del proceso. El mapeo del tejido miocardico es el enfoque favorito
para la cuantificacion del dafo tisular en la enfermedad difusa o de la presencia
de cambios tisulares regionales sutiles, que podrian pasarse por alto con se-
cuencias convencionales de realce tardio o con secuencias T2-STIR.

En términos generales, la exposicion a farmacos cardiotoxicos se ha asocia-
do con un aumento del tiempo de relajacion tanto en T1 como en T2 nativo.
Como caracteristica aguda temprana de la cardiotoxicidad, muchos estudios
enfatizan el papel fundamental del aumento del tiempo de relajacion de T2. El
tratamiento con antraciclinas y trastuzumab en pacientes con cancer de mama
HER-2 positivo se asocia con un mapeo elevado de T2, adn en una etapa sub-
clinica de cardiotoxicidad sin disminucion del FEVI.

Otra evidencia de cambios tempranos en T2 como posible sello distintivo de
cardiotoxicidad subclinica proviene de Lustberg, et al, quienes han demos-
trado que las pacientes con cancer de mama tratadas con antraciclinas no
mostraron cambios en la FEVI después del primer ciclo de quimioterapia, aso-
ciando un aumento significativo y progresivo en el tiempo de relajacion de T2.

Se ha realizado un gran esfuerzo para comprender y describir la evolucién tem-
poral de la caracterizacion de los tejidos en pacientes sometidos a quimioterapia
potencialmente cardiotoxica. Haslbauer, et al, han observado cambios cardio-
toxicos tempranos en forma de aumento progresivo de valores de T1y T2 nativo
durante el primer mes de tratamiento, seguido de una normalizacion tardia del
tiempo de T2 con un valor de T1 nativo precontraste permanentemente elevado,
como signo de fibrosis miocardica. Este trabajo concluyé con la definicion de
un algoritmo que describe los cambios cardiacos durante el tratamiento anti-
canceroso y que es capaz de detectar cardiotoxicidad en el 84% de los casos:
afectacion precoz caracterizada por T1 nativo > 2 DS y T2 nativo > 2 DS y tardio
con T1= 2 DS nativo y T2 normal con o sin strain longitudinal global < 17%. La
caracterizacién de tejidos sin contraste superd a la evaluacién funcional y del
strain longitudinal global en la deteccién temprana de cardiotoxicidad™.

EIVEC tiene la gran ventaja de detectar la fibrosis miocérdica difusa incluso cuan-
do no se identifica correctamente mediante secuencias de realce tardio, como lo
confirma una buena correlacion de los valores de VEC con las muestras histold-
gicas. El aumento del VEC en el contexto agudo puede ser causado por inflama-
cion y edema intersticial. Los valores persistentemente altos de VEC a largo plazo
son debidos al desarrollo de fibrosis intersticial en estos pacientes'.

En resumen, un estudio de RMC con cuantificacion paramétrica, en este gru-
po de pacientes permite detectar efectos cardiotoxicos tempranos y prevenir
complicaciones a largo plazo.

Ideas para recordar

-+ Lastécnicas de mapeo paramétrico valoran de forma cuantitativa las carac-
teristicas tisulares basandose en las propiedades T1 y T2 del tejido miocér-
dico mejorando las limitaciones diagnésticas que presentan las secuencias
convencionales potenciadas en T1 y T2, basadas en métodos cualitativos.
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+  El célculo de VEC es particularmente Util para la evaluacion de formas de
enfermedad difusa que no se detectan con las secuencias de realce tardio
convencionales, incluso en estadios iniciales de la enfermedad.

+ La caracterizaciéon del T1 nativo del miocardio pre y post contraste es un
nuevo biomarcador por imagen que nos ayudaré al diagndstico, valora-
cion prondstica y monitorizacion de la respuesta al tratamiento de varias
miocardiopatias.

+  La realizacién de técnicas paramétricas para evaluar los criterios de Lake
Louise modificados de 2018 para detectar inflamacién miocérdica ha mejo-
rado el rendimiento diagndstico, demostrando una sensibilidad del 87,5 %
y una especificidad del 96,2 %.

+ Elmapeo nativo de T1 representa un biomarcador por imagen importante
en los pacientes con AFD, permitiendo la deteccién precoz del dafo car-
diaco en una etapa prehipertréfica, y la introduccion temprana de la terapia
sustitutiva, el seguimiento y monitorizaciéon del tratamiento.

+ La RMC utilizando el mapeo T1, tiene un papel esencial en la exclusion de
MCH en atletas que presentan hipertrofia ventricular izquierda, en particu-
lar en aquellos sujetos que se encuentran en la zona gris, con grosor de la
pared entre 12y 15 mm.
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