
Se presenta en ateneo paciente de 64 años de edad con antecedentes de HTA y Eao severa sintomática por disnea y angor en plan quirúrgico, quien ingresa a la guardia externa de este hospital por presentar síncope y angor, con un ECG que evidencia SST del segmento aVR e IST difuso. Se interpreta como posible accidente de placa de TCI y ante la negativa de realizarse cinecoronariografía (CCG) se decide iniciar infusión de SK. Evoluciona con Shock y finalmente falleciendo a las pocas horas.
Information from the initial history, physical examination,

and ECG (Table 6) can enable the physician to classify and

exclude from further assessment patients “not having ischemic

discomfort.” 

This includes patients with noncardiac

pain (e.g., pulmonary embolism, musculoskeletal pain, or

esophageal discomfort) or cardiac pain not caused by myocardial

ischemia (e.g., acute pericarditis). 

The remaining

patients should undergo a more complete evaluation of the

secondary causes of UA that might alter management. 

This

evaluation should include a physical examination for evidence

of other cardiac disease, an ECG to screen for

arrhythmias, measurement of body temperature and blood

pressure, and determination of hemoglobin or hematocrit.

Cardiac disorders other than CAD that can cause myocardial

ischemia include aortic stenosis and hypertrophic car
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diomyopathy. 

Factors that increase myocardial oxygen demand

or decrease oxygen delivery to the heart can provoke

or exacerbate ischemia in the presence of significant underlying

CAD or secondary angina; previously unrecognized

gastrointestinal bleeding that causes anemia is a common

secondary cause of worsening angina or the development of

symptoms of ACS. 

Acute worsening of chronic obstructive

pulmonary disease (with or without superimposed infection)

can lower oxygen saturation levels sufficiently to intensify

ischemic symptoms in patients with CAD. 

Evidence of

increased cardiac oxygen demand can be suspected in the

presence of fever, signs of hyperthyroidism, sustained tachyarrhythmias,

or markedly elevated blood pressure. 

Another

cause of increased myocardial oxygen demand is arteriovenous

fistula in patients receiving dialysis.

The majority of patients seen in the ED with symptoms

of possible ACS will be judged after their workup not to

have a cardiac problem. 

One clinical trial of a predictive

instrument evaluated 10,689 patients with suspected ACS

(75

). 

To participate, patients were required to be greater

than 30 years of age with a chief symptom of chest, left arm,

jaw, or epigastric pain or discomfort; shortness of breath;

dizziness; palpitations; or other symptoms suggestive of

acute ischemia. 

After evaluation, 7,996 patients (75%) were

deemed not to have acute ischemia.


En las formas sintomáticas de la estenosis aórtica (EAO), como fue el caso de la paciente, las manifestaciones más frecuentes son síncope, disnea de esfuerzo y angina de pecho. 

Según las últimas guías de valvulopatias EAO de la SAC y de la AHA cuando la angina y los signos de IC se hacen presentes, la sobrevida es sólo de 2 o 3 años. El angor suele estar presente en 70% de los pacientes pero la mitad de ellos también tienen enfermedad coronaria (EC) aterosclerótica asociada y es imposible distinguirlos.

La angina en la EAO se produce por aumento de las necesidades de oxígeno del miocardio hipertrofiado, por la reducción del flujo sanguíneo al músculo, por la limitada reserva vasodilatadora, por la compresión de los vasos coronarios y el acortamiento de la diástole. 

Esta mala perfusión, especialmente ante una causa de estrés como la taquicardia o el ejercicio, puede ser la responsable del desarrollo de isquemia subendocárdica, que es la primera hipótesis diagnóstica que nos planteamos en esta paciente.


Esto en el caso de existir EC lleva a más sensibilidad de las lesiones isquémicas previas, con infartos más grandes y mayor mortalidad que en ausencia de hipertrofia ventricular izquierda (HVI).

Douglas y col. evaluó con ecocardiografía la HVI en ambos sexos. Sería común en pacientes con edad avanzada, especialmente las mujeres, con un grado excesivo de hipertrofia mayor que el necesario para contrarrestar las presiones intracavitarias. Recordemos la severa hipertrofia que presentaba nuestra paciente.  

Según Rajappan y col. el desarrollo de la HVI en la EAO  es acompañado por disfunción microvascular coronaria, demostrada por  el deterioro de la reserva vasodilatadora. En su estudio intenta mostrar las diferencias en la microcirculación subendocárdica y subepicárdica en paciente con CCG normal. Utilizó la ecocardiografía para evaluar la EAO, la RM para medir HVI  e infusión de dipiridamol para  evaluar la perfusión. Concluyó que el flujo más afectado fue el subendocárdico.

Otra posible causa de infarto en esta paciente, es la embolizacion cálcica, que en la EAO puede ser más frecuente de lo que se cree. En general son clínicamente silentes, pero hay reportes de casos de AIT, ACV, e IAM en la literatura y hay también  series de autopsias donde se encontraron hasta un 6% de casos con embolizacion a coronarias. Encontramos un reporte de caso de la Clínica Mayo del año 2000, donde se relata el caso de un hombre de 50 años que embolizó una calcificación aórtica al TCI y requirió cirugía de urgencia. La embolizacion de calcificaciones a las arterias coronarias es rara pero es una complicación catastrófica que debe ser tenida en cuenta. 

Finalmente se plantea la opción  de un accidente de placa en el tronco coronario izquierdo (TCI). No hay grandes series para correlacionar oclusión del TCI el ECG desde la fase aguda. Muchas veces no hay registros ECG ya que suelen debutar como MS.

Las tres principales manifestaciones de ECG descriptas son IST difuso, el SST en aVR y SST antero lateral, asociadas con mayor mortalidad incluso fuera del escenario de la oclusión del TCI. Ante la presencia de cualquiera de estos patrones se debería plantear la sospecha de oclusión del TCI. The failure of intravenous fibrinolytic therapy to improve

En una serie publicada por Hori y col. se evaluó pacientes con IAM agudo por oclusión del TCI. Ocho de 13 pacientes tenían SST en las precordiales con diversos patrones de IST. 4 pacientes tenían IST difuso sin SST en las precordiales. Todos los pacientes tuvieron IST en cara inferior. El SST en  aVR estuvo presente en el 69% de los pacientes y 5 de los 6 pacientes que murieron.

Kirusi y col. presentó otra serie de 25 pacientes con oclusión del TCI, y los comparó con la oclusión proximal de DA, CX o CD. El IST inferior predijo oclusión de TCI con una sensibilidad de 88% y SST en aVR y aVL lo hizo con una especificidad de 98%. 


Según Barrabés, y col. Los pacientes con SST en aVR tuvieron un  mayor prevalencia de BRD, ST en V1 e IST en otras derivaciones. Por lo que el SST aVR se asoció a IST en otras derivaciones y a un peor pronóstico.

Numerosos estudios demostraron que la mayoría de los infartos tienen su origen en lesiones que antes del evento agudo sólo causaban estenosis leves o moderadas. 

Según Fuster y col,  alrededor del 60% de los IAM presentan estenosis menores del 50%. La CCG puede revelar lesiones avanzadas, interrupción de la placa, trombosis y calcificación, pero hay otras características de la placa que no pueden evaluarse por esta técnica. 

Atherosclerosis without thrombosis is in general a benign diseaseHowever, acute thrombosis frequently complicates the course of coronary atherosclerosis, causing unstable angina, myocardial infarction, and sudden death. 

Respecto al tratamiento, según las guías de la AHA existe un subgrupo de pacientes que requieren  una estrategia invasiva precoz con CCG como clase IA y eventual angioplastia porque presentan angina refractaria, inestabilidad hemodinámica o eléctrica. Deben ser estudiados a su llegada y no son aptos para una estrategia conservadora por la elevada mortalidad de una conducta exclusivamente farmacológica. 

Recordemos que nuestra paciente tenía como antecedente una edema de glotis en la CCG pre quirúrgica hacía un año atrás. Pero ingresó hipotensa con inestabilidad hemodinámica, presentó un síncope que podría atribuirse a inestabilidad eléctrica, con IST importante y enzimas cardíacas positivas. Por todo esto debería haberse realizado una CCG.
The mechanism responsible for the sudden conversion of a stable disease to a life-threatening condition is usually plaque disruption with superimposed thrombosis.
AAQThe risk of plaque disruption depends more on plaque composition and vulnerability (plaque type) than on degree of stenosis (plaque size). 

Major determinants of vulnerability of a plaque to rupture are size and consistency of the atheromatous core, thickness of the fibrous cap covering the core, and ongoing inflammation within the cap. 

Plaque disruption tends to occur at points at which the plaque surface is weakest and most vulnerable, which coincide with points at which stresses resulting from biomechanical and hemodynamic forces acting on plaques are concentrated. 

Therefore, the risk of plaque disruption is a function of both plaque vulnerability (intrinsic disease) and rupture triggers (extrinsic forces).

The former predisposes the plaque to rupture, and the latter may precipitate it. 

Today's challenge is to identify and treat the dangerous vulnerable plaques responsible for myocardial infarction and death; to find and treat only angina-producing stenotic lesions is no longer enough. 

For prevention and treatment, a systemic approach that addresses all coronary plaques will prove to be most rewarding.

Plaques containing a soft atheromatous core are unstable and may rupture; ie, the fibrous cap separating the core from the lumen may disintegrate, tear, or break, whereby the highly thrombogenic gruel is suddenly exposed to the flowing blood. 

Such disrupted plaques are found beneath about 75% of the thrombi responsible for acute coronary syndromes.

58 59 60 61 Beneath the remaining thrombi, superficial macrophage-related intimal erosions without frank disruption (no deep injury) are usually found, often in combination with a severe atherosclerotic stenosis.
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The risk of plaque disruption is related to intrinsic properties of individual plaques (their vulnerability) and extrinsic forces acting on plaques (rupture triggers). 

The former predispose plaques to rupture, whereas the latter may precipitate disruption if vulnerable plaques are present.

Vulnerability of Plaques 

Plaque disruption occurs most frequently where the fibrous cap is thinnest, most heavily infiltrated by foam cells, and therefore weakest.

For eccentric plaques, that is often the junction between the plaque and the adjacent less-diseased vessel wall, called the shoulder region of the plaque.

59 Pathoanatomic examination of intact and disrupted plaques and in vitro mechanical testing of isolated fibrous caps from aorta indicate that vulnerability to rupture depends on (1) size and consistency of the atheromatous core, (2) thickness and collagen content of the fibrous cap covering the core, (3) inflammation within the cap, and (4) cap "fatigue." 

Long-term repetitive cyclic stresses may weaken a material and increase its vulnerability to fracture, ultimately leading to sudden and unprovoked (ie, untriggered) mechanical failure due to fatigue.

Therefore, fatigue is discussed here as one of the determinants of plaque vulnerability rather than being included in the subsequent section on rupture triggers.

Atheromatous Core 

The size and consistency of the atheromatous core vary greatly from plaque to plaque and are critical for the stability of individual lesions (Fig 1C and 1D). 

Although the average stenotic coronary plaque contains much more hard fibrous tissue than soft atheromatous gruel, a significant atheromatous component is usually present in culprit lesions responsible for acute coronary syndromes.

5

Gertz and Roberts62 reported the composition of plaques in 5-mm segments from 17 infarct-related arteries examined postmortem and found much larger atheromatous cores in the 39 segments with plaque disruption than in the 229 segments with intact surface (32% and 5% to 12% of plaque area, respectively). 

In aortic plaques, Davies et al63 found a similar relation between atheromatous core size and plaque disruption, and they identified a critical threshold; intact aortic plaques containing a core occupying >40% of the plaque were considered particularly vulnerable and at high risk of rupture and thrombosis.

The atheromatous core is rich in extracellular lipids, especially cholesterol and its esters.

27 28 The consistency of the gruel depends on lipid composition and temperature; it usually is soft, like toothpaste, at room temperature postmortem, and it is even softer at body temperature in vivo. 

Lipid in the form of cholesteryl esters softens plaque, whereas crystalline cholesterol has the opposite effect.

27

28 On the basis of animal experiments, lipid-lowering therapy in humans is expected to deplete plaque lipid, with an overall reduction in cholesteryl esters (liquid and mobile) and a relative increase in crystalline cholesterol (solid and inert), theoretically resulting in a stiffer and more stable atheromatous lesion.

28
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Cap Thickness 

The thickness and collagen content of the fibrous cap are important for the stability of a plaque.

66 Fibrous caps vary widely in thickness, cellularity, matrix, strength, and stiffness, but they are often thinnest (and macrophage infiltrated) at their shoulder regions, where disruption most frequently occurs.

59

Collagen is important for the tensile strength of tissues, and disrupted aortic caps contain fewer SMCs (the collagen-synthesizing cell in plaques) and less collagen than intact caps.

63 67 The cause of this potentially dangerous relative lack of SMCs in disrupted caps is unknown, but SMCs could vanish as the result of apoptotic cell death.

68 Loss of cells and calcification in fibrous caps are associated with increased stiffness,69 but the significance of cap stiffness for rupture propensity is unknown.

Cap Inflammation 

Disrupted fibrous caps usually are heavily infiltrated by macrophage foam cells

58 70 71 (Figs 1E, 1F, and 3C through 3F). 

These rupture-related macrophages are activated, indicating ongoing inflammation at the site of plaque disruption.

60 For eccentric plaques, the shoulder regions are sites of predilection for both active inflammation (endothelial activation10 72 and macrophage infiltration59 ) and disruption,59 and in vitro mechanical testing of aortic fibrous caps indicates that foam cell infiltration indeed weakens caps locally, reducing their tensile strength.
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Por otra parte, numerosos ensayos como TIMI 11B, ISIS-2 y GISSI 1, no mostraron beneficio con la trombolíticos (TL) en los SCASEST e incluso aumentaron la mortalidad. En consecuencia, esta terapia según las guías de la  AHA no es recomendable para los pacientes con SCASEST. 

Una revisión sistemática FTT englobó todos los trabajos publicados respecto al tema. En SCASEST tampoco se encontró beneficio. En el sub-grupo con IST las reacciones adversas de los TL superaron significativamente a los potenciales beneficios.

Respecto a las causas de mortalidad en pacientes fibrinolizados, en algunos trabajos fue demasiado importante y podría deberse a causas cardíacas dado el exceso global de muertes durante el día 0 a 1.  En el GISSI 1 este riesgo precoz se observó durante las primeras 6 hs y se atribuyó a la disociación electromecánica (DEM) o IC. En el ISIS 2 se atribuyo a rotura cardiaca o DEM. También existió riesgo de hemorragias mayores no cerebrales, cuando precisaron transfusiones o presentaron riesgo de muerte, en un 7.3% según el FTT frente a un 0.4% en los controles.

Betancourt y col. en un programa cubano de farmacovigilancia que duró 7 años, recopilaron los efectos adversos de Streptokinasa (SK) en 1600 pacientes. Se han observado reacciones alérgicas dado el origen  bacteriano de los FBL y su capacidad antigénica. Los eventos adversos más frecuentes fueron hipotensión, arritmias, escalofríos, temblores, vómitos y náuseas. En el caso de nuestra paciente no podemos descartar la posibilidad de un shock vasopléjico por la SK.


Por último nuestra paciente cumplía con las indicaciones Clase I A para el reemplazo valvular aórtico según las guías de la AHA y de la SAC.


En los adultos con EAO severa, sintomática, la cirugía de reemplazo valvular es el único tratamiento efectivo y debe realizarse debido a los riesgos de MS.

Es actualmente mandatorio evaluar las comorbilidades y el riesgo quirúrgico antes de indicar la cirugía. El riesgo del procedimiento puede ser estimado fácilmente con el euroscore. Nuestra paciente presentaba un euroscore de 1.7% lo que le otorga bajo riesgo, con una mortalidad del 0.8%.


Cuando la cirugía cardiovascular se demora en estos grupos de paciente el riesgo de muerte aumenta de manera lineal, acarreando un peor pronóstico.


Un trabajo realizado por la Sociedad Española de Cardiología y de Cirugía Cardiovascular acerca de los tiempos ideales desde que se programa una cirugía, propone estratificar a los pacientes otorgándoles un puntaje. Esta paciente de acuerdo al score de prioridad mencionado tenía indicación de reemplazo valvular aórtico en un plazo máximo de 6 semanas. 

Por otro lado en este caso también hubiera sido útil la valoración hemodinámica por medio de un catéter de Swan Ganz, ya que era insuficiente el manejo solamente por la clínica y la PVC.

Existen múltiples estudios que hablan de si el Swan Ganz es mejor que el manejo clínico. Un Metanalisis realizado por Shah y col. evidencia que el uso de Swan Ganz no reduce la mortalidad y las hospitalizaciones en forma global, aunque es una intervención segura. En general no es mejor que el manejo clínico excepto en los casos con más de una causa de shock, shock cardiogenico refractario, altas dosis de inotrópicos, combinaciones de drogas o que no evolucionen bien con solo el manejo clínico. En nuestro caso considero que hubiera sido útil su utilización.

La paciente presentó precargas bajas e hipotensión, lo cual podría atribuirse a hipovolemia por un sangrado oculto que no se pudo encontrar. Tenía la PVC baja y requería expansiones, en contexto de una EAO severa descompensada con gran hipertrofia y falla diastólica. Las expansiones controladas no pudieron compensar las pérdidas. El hematocrito quizás no cayó porque fue demasiado rápida la evolución como para ver un cambio en el análisis del laboratorio. 

Por otro lado la vasoplejia por la SK esta descripta como lo he mencionado previamente y puede ser otra causa de por qué no recuperaba precargas. 

En último lugar también el shock cardiogénico es una posibilidad ya que la PVC tal vez no indicaba su verdadera precarga como bien lo refleja la bibliografía. 

Como conclusión, el caso de nuestra paciente quien presentó angor con injuria subendocárdica difusa en el ECG y CPK positiva en rango de IAM, asociada a una CCG previa  con coronarias normales, considero que la causa más probable de IAM es la estenosis aórtica severa con extrema disparidad entre la demanda y oferta de oxígeno, en una paciente con extensa hipertrofia ventricular y falla diastólica; Aunque no puedo descartar en este contexto, la posibilidad de un nuevo accidente de placa de una lesión pequeña, no visible en el cateterismo practicado previamente que pudiera haber contribuido con el cuadro mencionado.

Por otro lado, el tratamiento que se le instauró a la paciente en el momento en que llega a la guardia no fue, en mi opinión, el más indicado debido a que las probabilidades de que se haya tratado de un accidente de tronco son pocas.  Asimismo la lesión subendocárdica generalizada se puede ver en otras patologías que ocasionen isquemia difusa subendocárdica. En este contexto, los riesgos asociados al tratamiento con fibrinoliticos, podrían no haber quedado contrarrestados por los beneficios y haber ocasionado alguna complicación secundaria a su utilización.
