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INSUFICIENCIA MITRAL SECUNDARIA: COAPTY MITRA-FR,
LOS OPUESTOS SE COMPLEMENTAN
MARIA PILAR LOPEZ SANTI

La insuficiencia mitral secundaria (IMS), también llamada funcional, es una en-
tidad que ha ido in crescendo en los Ultimos afos en paralelo con el auge de la
insuficiencia cardiaca (IC), condicionado en gran parte por el envejecimiento
poblacional. Su presencia se asocia con mayor tasa de hospitalizaciones y peor
pronostico. La IMS resulta de una disminucion de la coaptacion de las valvas
por diversas causas. De acuerdo con la clasificacion de Carpentier, los mecanis-
mos de IMS se corresponden, mayoritariamente, con disfuncion tipo IlIB, gene-
rada por la restriccion del cierre valvular como consecuencia del desplazamien-
to de los musculos papilares y, ocasionalmente, tipo |, secundaria a la dilatacion
del anillo mitral.

La presencia de IMS constituye un marcador pronéstico independiente y no solo
es importante detectarla sino valorar de manera continua su progresion, dado
que mayores grados de severidad se asocian a una peor clase funcional (CF), ma-
yor activacion neurohormonal, aumento del tamafo auricular o de insuficiencia
tricuspidea (IT), y su progresion hacia formas avanzadas implica un cambio drés-
tico hacia el grupo con peor pronostico
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SINDROME VASOPLEJICO POSOPERATORIO
RICARDO LEVIN

La realizacién de una cirugia cardiaca con empleo de circulacién extracorpérea
(CECQ) puede acompanarse del desarrollo de una respuesta inflamatoria sistémi-
ca, la cual resulta habitualmente autolimitada pudiendo observarse la elevacion
temprana de ciertos marcadores inflamatorios, los que se reducen, hasta desa-
parecer, a las pocas horas. Sin embargo, en algunas oportunidades, dicha reac-
cién alcanza proporciones significativas y puede hacerse clinicamente evidente
y afectar la evolucién posoperatoria del paciente; entre dichas expresiones se en-
cuentran el distrés respiratorio posquirtrgico y el sindrome vasopléjico (SV) po-
soperatorio. El SV posoperatorio representa una reconocida complicacion de la
cirugfa cardfaca, y su desarrollo es més frecuente con el empleo de CEC. La pre-
sencia de SV se asocia a mayor mortalidad posoperatoria.
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MIOCARDIOPATIAS RESTRICTIVAS
JORDI LOZANO TORRES, TONI SORIANO COLOME, ANA B. MENDEZ FERNANDEZ

Las miocardiopatfas restrictivas representan un grupo heterogéneo de enferme-
dades miocérdicas, que suponen el fenotipo menos comun dentro de las mio-
cardiopatias. Se caracterizan por la presencia de un aumento de la rigidez del
miocardio que conduce a una alteracion del llenado ventricular. El didmetro de
los ventriculos, asf como la funcién sistdlica, suelen ser normales o casi norma-
les hasta las etapas mas avanzadas de la enfermedad. La presencia de disfun-
cion diastolica y elevacion de las presiones telediastélicas suelen derivar en el ini-
cio de sintomas y signos de insuficiencia cardiaca. Con frecuencia se encuentran
también arritmias y alteraciones de la conduccion.

Se podria sugerir que, ante la presencia en una ecocardiografia de una disfun-
cion diastolica con dilatacion biauricular no explicada por una etiologia isquémi-
ca, valvular o hipertensiva, la sospecha de esta entidad clinica es alta.

La miocardiopatia restrictiva puede ser el resultado de patologias hereditarias o
adquiridas o bien una combinaciéon de ambas. Y se podrfan identificar diferentes
tipos seguin impliquen infiltracion, deposito o afectacion endocérdica.

Los avances de los Ultimos afos en el estudio de la etiopatogenia de algunas de
estas miocardiopatias han supuesto cambios en su diagnostico y clasificacion, asf

como en su tratamiento y prondstico, por lo general determinado por la falta de
tratamientos especificos y la presencia de signos y sintomas en ocasiones de di-
ficil manejo. Los diuréticos suponen actualmente el pilar del tratamiento para re-
ducir la sobrecarga de volumen. Sin embargo, la volemia en estos pacientes es
un reto terapéutico, ya que los pacientes van a depender de presiones de llena-
do altas para mantener el gasto cardiaco, por lo que una diuresis excesiva puede
ser también deletérea para asegurar una correcta perfusion.

El uso de betabloqueantes o antagonistas del calcio se podria considerar con la
intencion de aumentar el tiempo de llenado o bien para el control de arritmias,
que suelen ser frecuentes en esta entidad. No existen estudios, ni tampoco las
gufas avalan el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y
los bloqueadores del receptor de angiotensina Il, que sin embargo se pueden
considerar para el tratamiento de otras comorbilidades.
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METABOLISMO CARDIACO EN LA INSUFICIENCIA CARDIACA
ROBERTO JOSUE SANCHEZ, MARCOS TRINAJSTIC, BELEN BARRIONUEVO, FLORENCIA
GANDIA, MARIA DE LOS ANGELES VEGA, PABLO DELUCA, MARIANA AGUADO, MATIAS
GOMEZ, GABRIEL CABRERA, RODRIGO GIMENEZ

El corazén tiene una alta tasa de produccion y renovacion de ATP proveniente
de diferentes sustratos: principalmente 4cidos grasos, y en menor medida, glu-
cosa y vias accesorias del metabolismo, que se requiere para mantener su traba-
jo mecanico continuo. Por tanto, las perturbaciones en los procesos de genera-
cion de ATP pueden afectar directamente a la funcién contréctil. EI metabolismo
cardiaco en la insuficiencia cardiaca conlleva alteraciones metabdlicas llamadas
remodelacién metabdlica, que van desde cambios en el uso de estos sustratos
hasta disfuncion mitocondrial, que finalmente resultan en deficiencia de ATP, au-
mento del stress oxidativo y finalmente remodelado estructural, llevando asi a
disfuncién diastolica y sistélica. Sin embargo, la deplecion de ATP no es la Unica
consecuencia relevante del remodelado metabdlico durante la IC. Las vias meta-
bdlicas controlan procesos esenciales como el crecimiento y la regeneracion ce-
lular. Asi, las alteraciones en el metabolismo cardiaco también pueden afectar la
progresién a IC por mecanismos mas alld del suministro de ATP. En consecuen-
cia, modular el metabolismo cardiaco en la IC puede tener una relevancia tera-
péutica significativa.
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IMPACTO DE LA PANDEMIA POR COVID-19 EN LOS TIEMPOS DE
ATENCION DE PACIENTES CON INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO CON
ELEVACION DEL SEGMENTO ST

MARIA G. AGUIRRE MAJUL, MAGALI'S. BORNER, JOSEFINA ARIAS MAHIQUES,
CAROLINA B. PUTARO, MARTIN EITAN BARMAK, BRENDA MANGARIELLO,
PATRICIA GITELMAN, SIMON SALZBERG

Introduccion. La pandemia ocasionada por el virus SARS-CoV-2 tuvo un gran im-
pacto en la organizacion de los sistemas de salud. El infarto agudo de miocardio
con elevacion del segmento ST (IAMCEST) requiere un tratamiento inmediato
con asistencia de alta complejidad, lo que conlleva la coordinacién de distintos
efectores.

Objetivos. Analizar y comparar el impacto de la pandemia en los tiempos de
atencion del IAMCEST respecto a los de la era prepandémica en un hospital pu-
blico con atencién exclusiva a pacientes con enfermedad por COVID 19.
Materiales y métodos. Estudio de cohorte, observacional, unicéntrico y retros-
pectivo que incluyd 349 pacientes con diagnostico de IAMCEST. Se establecie-
ron dos cohortes de pacientes por criterio temporal: era pre COVID-19 (PC) y CO-
VID-19 (C), y posteriormente se realizé un subandlisis segin hubieran sido, o no,
derivados de otro hospital. Se analizé la prevalencia de factores de riesgo, ante-
cedentes cardiovasculares y caracteristicas de ingreso y evolucién. Se determina-
ron los tiempos de atencién en el IAMCEST: desde el inicio del dolor hasta la lle-
gada al hospital, puerta balén y ventana (inicio dolor - balén).
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Resultados. La poblacion analizada presenté una media de edad de 61+12 afos
y el 82% era de sexo masculino. Los grupos estaban formados por: 312 PCy 37 C.
Al analizar los tiempos de atencion en el IAMCEST entre ambas eras y segun hu-
bieran sido o no derivados, no se evidenciaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas. Sin embargo, se aprecié una mayor demora en los pacientes no de-
rivados en la era COVID-19, posiblemente debido a la exclusividad de nuestro
centro en la atencién de pacientes con COVID-19, lo que dificulté el acceso de
pacientes con otras patologias (IAMCEST).
Conclusiones: Pese a las dificultades en el acceso al sistema de salud a causa de
la pandemia, no se observaron diferencias en los tiempos de atencion en los pe-
riodos evaluados. Sin embargo, deben implementarse a la brevedad protocolos
para optimizarlos. Destacamos la necesidad de desarrollar evaluaciones perma-
nentes, con mayor nimero de pacientes, dentro del sistema publico de CABA
para obtener mejores resultados.
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DETERMINACION DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE PRUEBAS
EVOCADORAS DE ISQUEMIA PARA DETECTAR ENFERMEDAD
CORONARIA

FEDERICO LIBERMAN, JULIETA LOZITA, PABLO E. SARMIENTO

Introduccién. El paciente con sospecha de enfermedad coronaria (EC) debe ser
estudiado en profundidad. Dentro de las pruebas evocadoras de isquemia, la
camara gamma cardiaca (CG), la resonancia magnética cardiaca con perfusion
(RMC) y la ecocardiograffa con estrés (ecoestrés) son los més utilizados. El estudio
gold standard para diagnéstico de EC es la cinecoronariografia (CCG).
Objetivos. Determinar la sensibilidad y especificidad de CG, ecoestrés y RMC
con perfusion como métodos para detectar EC significativa en nuestra institu-
cién. Correlacionar los hallazgos en la perfusion miocérdica por cdmara gamma,
ecoestrés y RMC con perfusion con la anatomia coronaria.
Resultados. Se utilizé una base de datos inicial de 8288 estudios entre CCG, CG,
ecoestrés y RMC con perfusion realizados dentro de los 4 afos considerados. Tras
aplicar nuestros criterios de exclusién se incluyeron 221 pacientes, de los cuales
128 estudios corresponden a cdmara gamma, 60 a ecoestrés y 30 a RMC con per-
fusion. Se obtuvo lo siguiente: CG, sensibilidad de 45% y especificidad de 83%.
Ecoestrés, sensibilidad de 48% y especificidad de 74% y RMC sensibilidad de 82%
con especificidad de 88%.
Conclusién. La RMC con perfusién demostré ser el método de mayor sensibili-
dad y especificidad diagnéstica y el tinico comparable a los publicados en la lite-
ratura. CG fue entre los estudios analizados, el de mayor concordancia de territo-
rio arterial comparado con CCG.
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ENDOCARDITIS INFECCIOSA EN PACIENTES CON CARDIOPATIAS
CONGENITAS ASOCIADAS

DIANA G. PINERO, JULIANA FERNANDEZ, RODRIGO LUCCHETTI, SANTIAGO BLANCO,
JUAN MARTIN BRUNIALTI, SANTIAGO YULIDORE, LUCIA ORTIZ, DIEGO ECHAZARRETA,
MARCELO PORTIS

Objetivos. Realizar una descripcion epidemiolédgica de los pacientes adultos con
endocarditis infecciosa (El) y cardiopatias congénitas (CC) asociadas desde el afio
2010 al 2021 en un centro de referencia provincial.

Resultados: De los 34 pacientes, 85,29% eran varones, media de edad 32,5 afos,
y 24 pacientes (70,58%) presentaban como cardiopatia congénita asociada val-
vula adrtica bicuspide (VAB). Las presentaciones mas frecuentes fueron sindro-
me febril en 32 pacientes (94,1%), pérdida de peso en 24 (70,58%) y disnea en 17
(50%). La complicacion mayor mas frecuente fue la presencia de embolias en 17
pacientes, mas frecuentes en miembros (35,3% de las embolias). Se identifico el
agente infeccioso en 30 casos (88,23%), y el més frecuente fue Staphylococcus
aureus. Se indico tratamiento quirdrgico en 26 (76,47%) casos, en su mayoria re-
cambio valvular. La mortalidad hospitalaria fue del 17,6% (6 pacientes).
Conclusién: La endocarditis infecciosa continta siendo una complicacion fre-
cuente de las cardiopatias congénitas, sin importar cual sea la alteracién ana-
tomica. Debe tenerse alto grado de sospecha clinica principalmente ante la
presencia de fiebre persistente en un paciente portador de la cardiopatia en au-
sencia de otra causa aparente, ya que en casos en los que se demora el diagnds-
tico se presenta con una mortalidad elevada.
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INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO EN PACIENTE JOVEN BAJO
TRATAMIENTO QUIMIOTERAPICO. A PROPOSITO DE UN CASO

ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN A YOUNG PATIENT DUE TO CARDIOTOXICITY.
CASE REPORT

Introduccion. Los pacientes oncolégicos tienen un elevado riesgo de desarrollar
eventos cardiovasculares por efectos toxicos de las terapias antineoplasicas. Es-
tos no se limitan a la disfuncion ventricular y la insuficiencia cardfaca, sino tam-

bién a la hipertension, arritmias, isquemia miocardica, valvulopatias, pericardio-
patia, enfermedad tromboembodlica y la vasculopatia arterial.
Caso clinico. Paciente masculino de 30 afos, en tratamiento con cisplatino y eto-
posido por cancer de testiculo en estadio IV de un mes de evolucion. Concurre
a guardia médica por episodio de angina y se constatan signos compatibles con
infarto con supradesnivel del segmento ST en cara anterior en electrocardiogra-
ma. Se realiza cinecoronariografia de urgencia donde se evidencia lesién oclusi-
va en arteria descendente anterior, efectuando posteriormente angioplastia pri-
maria con stent.
Discusion. La cardiotoxicidad es un efecto adverso conocido de la quimiotera-
pia. Muchos agentes quimioterapicos pueden desencadenar un sindrome co-
ronario agudo, un ejemplo es el cisplatino. Este es un agente alquilante que se
usa en una variedad de neoplasias malignas, como en nuestro caso, en el can-
cer testicular. Su cardiotoxicidad estd mediada por una accion directa sobre los
miocitos o por la produccién de especies reactivas de oxigeno que inducen es-
trés oxidativo y son protrombdticas. En varios estudios, como el de Haugnes et al.
y Czaykowski et al,, se reporta el mayor riesgo de eventos cardiovasculares en los
pacientes tratados con cisplatino, bleomicina y etopésido.
Conclusion. Este caso demuestra la importancia de una evaluacion cardiovascu-
lar previa, un seguimiento estrecho y el uso de estrategias para prevenir la mor-
bilidad cardiovascular en pacientes en tratamiento con cisplatino

248

TORMENTA ELECTRICA: {COVID-19 COMO FACTOR
DESENCADENANTE?

RAUL MENDEZ, ALTAMIRANO MAIRA, MARTIN BORGOGNO, NATALIA ROMERO,
TANIA CELI, RODRIGO VAZQUEZ, CAMILO PULMARI

La terapia del cardiodesfibrilador automético implantable (CDI) tiene un benefi-
cio demostrado en prevencion primaria y secundaria de la muerte subita. La tor-
menta eléctrica se caracteriza por presentar tres 0 mas episodios de arritmia ven-
tricular en 24 horas.

La pandemia por COVID-19 est4 provocando centenares de muertes, afectando
sobre todo a pacientes con patologfa cardiovascular conocida.

Los pacientes con afeccion cardiaca son un grupo vulnerable por su mayor ries-
go de contagio y complicaciones, debido al rol que cumple la enzima de conver-
sion de angiotensina 2 (ECA2). Es de sobra conocido que al contraer la infeccion
viral, el corazon se ve afectado por la alta expresion de esta enzima. El papel de
la ECA2 previamente expuesto, la hipoxemia severa, la hiperactividad simpética
y la tormenta de citoquinas (especialmente la IL-6) sobre los canales de potasio
y en el CYP3A4 que pueden llegar a provocar una prolongacion en la repolariza-
cion. Por otro lado también debemos mencionar que algunas de estas compli-
caciones se han atribuido al uso de farmacos en la fase aguda de la enfermedad.
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DERRAME PERICARDICO CRONICO SEVERO IDIOPATICO
BORIS LOJA ZAVALA, SILVANA D ALESSANDRO

Introduccion. El derrame pericardico cronico severo idiopatico (DPCSI) es un
tema poco conocido, con causas etioldgicas variables y con escasos estudios
realizados. Los pacientes que presentan DPCSI generalmente suelen encontrar-
se asintomaticos por un periodo prolongado de tiempo. Sin embargo, en casos
excepcionales pueden desarrollar complicaciones tales como taponamiento car-
diaco (TC).

Caso clinico. El caso clinico expuesto se trata de un paciente masculino de 74
afos, que ingresd por un presunto accidente isquémico transitorio (ACV) en cur-
so, acudié sin familiares, por lo que se desconocian los antecedentes patoldgicos
previos; se encontraba en mal estado general, con deterioro del sensorio, hemo-
dindmicamente inestable. Luego de una exhaustiva valoracion por parte del Ser-
vicio de Cardiologia, se lo asumié como un taponamiento cardiaco, motivo por
el cual se realizo una pericardiocentesis de emergencia. La evolucién del pacien-
te fue favorable, se determind que la causa que lo llevo a mencionado evento
fue DPCSI, y fue dado de alta en buenas condiciones.

Conclusién. Cuando el taponamiento cardiaco es evidente, la toma de decisio-
nes debe ser de urgencia, tomando en consideracion la importancia de la se-
miologia como primera herramienta diagnéstica con apoyo electrocardiografi-
co asi como estudios de imagenes que se dispongan. Si el diagnostico etioldgico
es desconocido, se debe realizar una evaluacién minuciosa del paciente una vez
que se encuentre fuera de peligro con el objetivo de poder instaurar de manera
eficaz el tratamiento apropiado.
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La insuficiencia mitral secundaria (IMS), también llamada funcional, es una entidad que ha ido in crescendo en los Ultimos afos en para-
lelo con el auge de la insuficiencia cardiaca (IC), condicionado en gran parte por el envejecimiento poblacional. Su presencia se asocia
con mayor tasa de hospitalizaciones y peor pronéstico'.

La IMS resulta de una disminucion de la coaptacion de las valvas por diversas causas. De acuerdo con la clasificacion de
Carpentier, los mecanismos de IMS se corresponden, mayoritariamente, con disfuncién tipo IlIB, generada por la restriccion del
cierre valvular como consecuencia del desplazamiento de los musculos papilares y, ocasionalmente, tipo |, secundaria a la dila-
tacion del anillo mitral.

La presencia de IMS constituye un marcador prondstico independiente y no solo es importante detectarla sino valorar de manera con-
tinua su progresién, dado que mayores grados de severidad se asocian a una peor clase funcional (CF), mayor activacion neurohormo-
nal, aumento del tamafio auricular o de insuficiencia tricuspidea (IT), y su progresion hacia formas avanzadas implica un cambio drésti-
co hacia el grupo con peor prondstico?.

Al comparar la estrategia de tratamiento médico con la resolucion transcatéter, la balanza continta inclindndose a favor de un trata-
miento médico completo para insuficiencia cardiaca como opcion terapéutica inicial, debiendo seleccionarse los candidatos para trata-
miento con técnica de MitraClip de manera muy ajustada a lo especificado en las guias.

El tratamiento médico debe ser agresivo dado que la reduccién de la mortalidad es méxima al alcanzar el tratamiento médico éptimo,
conformado por cuatro pilares fundamentales (Figura 1).

El esquema terapéutico apropiado debe ser combinado desde el inicio, baséndose en la utilizacion de drogas pertenecientes a
las cuatro familias mencionadas, tituladas de manera progresiva, con la finalidad de alcanzar dosis éptimas entre las 8 y 12 sema-
nas (Figura 2).

Una vez alcanzada la titulacién adecuada, definida como la utilizacién de los cuatro farmacos idoneos [betabloqueantes, inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina (IECA) / antagonistas de los receptores de angiotensina tipo Il (ARA)Il / antagonistas de los re-
ceptores de neprilisina (ARNI), inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2) y antagonistas de los receptores de minera-
locorticoides (ARM)] a dosis méximas toleradas, deberemos reevaluar la CF del paciente. Si los sintomas persisten mas alla del esquema
terapéutico establecido se deberé considerar la intervencion sobre la valvula mitral antes que se produzca un avance en el deterioro de
la funcion sistélica del VI o la remodelacion cardiaca en fase avanzada®.

Dos estudios randomizados a gran escala han sido publicados casi en simultaneo, el COAPT y el MITRA-FR, cuyos objetivos han sido di-
lucidar el papel del abordaje transcatéter con colocacién de MitraClip© (Abbott Vascular, Menlo Park, CA, US) como posible estrategia
terapéutica®’.

Ambos estudios abordaron diferentes poblaciones de pacientes. El COAPT incluyé pacientes con mayor orificio regurgitante (ORE 41+15
mm?) y menores volimenes de fin de didstole (VFD 101+34 ml/m?). Contrariamente, los pacientes del MITRA-FR contaban con menor
ORE (31410 mm?) y mayores VFD (135435 ml/m?), lo que expresa la presencia de mayor componente miocérdico que valvular. Se in-
fiere que estas diferencias sustanciales han sido la causa de resultados antagoénicos, dado que el COAPT ha demostrado la superioridad
del tratamiento con MitraClip asociado con TMO frente al TMO por si solo, mientras que el MITRA-FR no encontrd diferencias estadistica-
mente significativas entre ambos grupos.

En la busqueda de una correlacion entre los resultados del COAPT y el MITRA-FR, de la mano de Grayburn y Packer surge el interesan-
te concepto de insuficiencia mitral proporcionada y desproporcionada® (Figura 3). La insuficiencia mitral desproporcionada hace refe-
rencia mayoritariamente a los pacientes del COAPT, mientras que la IMS proporcionada se corresponde con los pacientes incluidos en
el MITRA-FR.

El concepto de insuficiencia mitral proporcionada hace alusion a aquellos pacientes en los que el tamario del ORE es directamente pro-
porcional a los didmetros ventriculares, mientras que la insuficiencia mitral desproporcionada involucra aquellos casos en los que el ORE
es mayor que el esperado para los didmetros ventriculares del paciente.
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Con el fin de clarificar este concepto sui generis, los autores proponen la utilizacién de dos pardmetros ecocardiograficos de relevancia
que permitan seleccionar aquellos candidatos ideales para resolucién percutanea, la relacion entre el ORE en mm?y el VFD sin indexar.
Valores iguales o mayores a 0,14 mm?/ml se correlacionan con insuficiencia mitral desproporcionada, mientras que valores menores a
0,14 mm?/ml son compatibles con insuficiencia mitral proporcionada.

Aquellos pacientes gue no responden de manera adecuada al tratamiento conservador para insuficiencia cardiaca son los que presen-
tan una mayor relacién ORE/VFD, compatible con las caracteristicas de la IM desproporcionada’.

Si bien aun faltan recomendaciones formales, podemos inferir que para obtener resultados positivos con el MitraClip es imperioso selec-
cionar pacientes en fases més precoces (menor dilatacién ventricular), con un importante grado de IMS, que se encuentren bajo trata-
miento médico dptimo, con una anatomia valvular favorable y un grupo de profesionales con gran experiencia en la realizacion del pro-
cedimiento (Figuras 4y 5).

Es mandatorio reconocer que la IMS es un marcador prondstico independiente en la IC y no solo es de importancia su deteccion sino
también la valoracién continua de su progresién. Si bien no es sencillo diferenciar aquellos pacientes que se beneficiarian con la coloca-
cion de MitraClip, cada vez tenemos mas herramientas a nuestro alcance para poder tomar la decision acertada.

CONCLUSIONES

El COAPT y el MITRA-FR, dos estudios antagdnicos-complementarios, han dilucidado un nuevo camino en el tratamiento de la IMS.

El COAPT puso de manifiesto que la IMS se asocia a una elevada mortalidad y que su correccién efectiva se acompafa de una mejorfa
prondstica significativa.

El MITRA-FR destacé que la utilizacion de tratamiento médico completo para ICy la optimizacion hasta dosis maximas produce una im-
portante mejoria sintomdtica con consecuente reduccion de la IMS. De la misma forma, permiti¢ identificar aquellos pacientes que no
se benefician con la colocacion de MitraClip: pacientes con IC en fase avanzada, con poca regurgitacién mitral, una relacién ORE/VFD
menor a 0,14 mm?/mly sin tratamiento médico 6ptimo para IC con dosis maximas toleradas.

Seguramente en un futuro cercano se ha de seguir sumando evidencia que permita esclarecer los verdaderos alcances y limitaciones de
esta técnica. Se podria decir que aiin nos encontramos desarrollando nuestra curva de aprendizaje.

MARIA PILAR LOPEZ SANTI
Residente de Cardiologia del Hospital Italiano de La Plata

ANEXOS

DIANAS TERAPEUTICAS
Mortalidad anual segun tratamiento
AT2 Poeptiinin Morepietring
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Figura 1. Mortalidad en IC segun tratamiento instaurado. BB: betabloqueantes. IECA: inhi-
bidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARA Il: antagonistas de los receptores de
angiotensina tipo Il. ARNI: antagonistas de los receptores de neprilisina. iSGLT2: inhibidores
del cotransportador sodio-glucosa tipo 2. ARM: antagonistas de los receptores de mineralo-
corticoides.

Figura 2. Objetivos terapéuticos. AT2: receptores de angiotensina 2. BB: betabloqueantes.
IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARA Il: antagonistas de los re-
ceptores de angiotensina tipo Il, ARNI. antagonistas de los receptores de neprilisina, iSGLT2:
inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2, ARM: antagonistas de los receptores de
mineralocorticoides. TRC: resincronizacion cardiaca.
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SINDROME VASOPLEJICO POSOPERATORIO

POST-OPERATIVE VASOPLEGIC SINDROME

RICARDO LEVIN'

RESUMEN

La realizacién de una cirugia cardiaca con empleo de circulacién extracorpérea
(CEQ) puede acompanarse del desarrollo de una respuesta inflamatoria sistémi-
ca, la cual resulta habitualmente autolimitada pudiendo observarse la elevacién
temprana de ciertos marcadores inflamatorios, los que se reducen, hasta desa-
parecer, a las pocas horas. Sin embargo, en algunas oportunidades, dicha reac-
cién alcanza proporciones significativas y puede hacerse clinicamente evidente
y afectar la evolucion posoperatoria del paciente; entre dichas expresiones se en-
cuentran el distrés respiratorio posquirirgico y el sindrome vasopléjico (SV) po-
soperatorio. El SV posoperatorio representa una reconocida complicacion de la
cirugfa cardfaca, y su desarrollo es més frecuente con el empleo de CEC. La pre-
sencia de SV se asocia a mayor mortalidad posoperatoria.

Palabras clave: sindrome vasopléjico, posoperatorio, complicaciones quirurgicas.

ABSTRACT

Carrying out cardiac surgery using extracorporeal circulation (ECC) may be ac-
companied by the development of a systemic inflammatory response, which is
usually self-limited, and early elevation of certain inflammatory markers can be
observed, which reduce until disappearing after a few hours. However, on some
occasions, this reaction reaches significant proportions and may become clini-
cally evident and affect the postoperative evolution of the patient, including
postoperative respiratory distress and postoperative vasoplegic syndrome (VPS).
Postoperative VPS represents a recognized complication of cardiac surgery, with
its development being more frequent with the use of ECC. The presence of VPS is
associated with higher postoperative mortality.

Keywords: vasoplegic syndrome, post-operative, surgical complications.

REVISTA CONAREC 2021;36(161):212-217 | HTTPS://DOI.ORG/10.32407/RCON/2021161/0212-0217

INTRODUCCION

El desarrollo, en los afos cincuenta, de la bomba de circulacién
extracorporea (CEC) y la posibilidad de efectuar en forma segu-
ra y controlada cirugfas cada vez mas complejas y demandan-
tes sobre un corazén detenido y con un lecho exangle, trans-
formd completamente la cirugia cardiaca llevandola a convertir-
se en una de las intervenciones mas frecuentes y normatizadas
durante la segunda mitad del siglo veinte, permitiendo reparar
o reemplazar vélvulas cardiacas dafadas, efectuar revasculariza-
ciones coronarias, cirugias de la raiz aortica, el reemplazo car-
diaco mediante el trasplante del 6rgano y finalmente el implan-
te de dispositivos complejos, durables o a largo plazo, de apo-
yo ventricular'? Pero, sumado a dicho beneficio, la realizacién
de una cirugia cardiaca con empleo de CEC puede acompafiar-
se del desarrollo de una respuesta inflamatoria sistémica, la cual
resulta habitualmente autolimitada pudiendo observarse la ele-
vacién temprana de ciertos marcadores inflamatorios (interleu-
kinas, factor tumoral de necrosis, fracciones del complemento,
etcétera) los que se reducen, hasta desaparecer, a las pocas ho-
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ras. Sin embargo, en algunas oportunidades, dicha reaccién al-
canza proporciones significativas y puede hacerse clinicamente
evidente y afectar la evolucion posoperatoria del paciente; entre
dichas expresiones se encuentran el distrés respiratorio posqui-
rurgico y el sindrome vasopléjico (SV) posoperatorio®*.

CONSIDERACIONES GENERALES Y DEFINICION

Si bien la descripcion de la vasoplejia habifa ocurrido previamen-
te en diversas condiciones y especialmente en la sepsis, su reco-
nocimiento dentro de la cirugfa cardiaca se considera una entidad
relativamente reciente tras la publicacion efectuada en 1994, por
Gomes et al.,, quienes reportaron un grupo de 6 pacientes interve-
nidos (bajo CEC) que desarrollaron un cuadro clinico-hemodinami-
co caracterizado por hipotension arterial severa con presiones de
llenado intracardiacas bajas, un indice cardiaco (IC) normal o eleva-
do y resistencias vasculares sistémicas (RVS) descendidas que requi-
rieron, por algunas horas, soporte vasopresor en vista de la ausen-
cia de respuesta favorable a la expansion con volumen. Dicha con-
dicion fue presentada como un “nuevo dilema” en cirugfa cardiaca,
para la que, por primera vez, se utilizé la expresién vasoplejia poso-
peratoria, corroborando un hallazgo semejante en una segunda se-
rie posterior extendida a 16 casos.

El SV posoperatorio constituye una desproporcién contenido-conti-
nente a expensas del incremento de este Ultimo que evidencia inade-
cuada o nula respuesta al aporte de volumen y, muchas veces, refrac-
tariedad al uso de los llamados vasopresores “‘convencionales” o cate-
colaminicos. Su diagnéstico requiere, obligatoriamente, la corrobora-
cién de una adecuada funcion ventricular, lo que puede objetivarse
tanto ecocardiogréficamente o por la observacién directa en el quiré-
fano, o mediante el uso del catéter de Swan-Ganz. La Tabla 1 descri-
be la definicidn «cldsica» del cuadro®®.
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Tabla 1. Criterios diagndsticos de sindrome vasopléjico posoperatorio.
Hipotension arterial (TAS <90 mmHg, TAM <55 mmHg)

[ndice cardiaco normal o elevado (> 2,5 |-min~-m?)

Resistencias vasculares sistémicas descendidas (< 900 din-s-cm™)
Requerimiento de farmacos vasopresores para sostener TAS > 90 mmHg

*TAS: tension arterial sistdlica. TAM: tension arterial media. PVC: presion venosa central.
PCP: presion capilar pulmonar.
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Figura 1. Incidencia “habitual” de vasoplejia posoperatoria.

INCIDENCIA

La incidencia del cuadro resulta variable, ya que pueden encontrar-
se cifras tan bajas como el 0,4% en la descripcion de Gomes et al., y
el 42% reportado por Argenziano et al. en pacientes posimplante de
dispositivos de asistencia ventricular, o el 48% de Duran Bruce al con-
siderar su deteccién posoperatoria inmediata; asi, parece razonable
estipularla entre un 10% y 20% (Figura 1). Dentro del escenario de
la cirugia cardiaca, su presentacién es mayor entre aquellas interven-
ciones efectuadas bajo CEC, pero el cuadro también puede presen-
tarse sin su uso*%o™

Debe destacarse que en algunas poblaciones especificas se ha obser-
vado un desarrollo muy superior del cuadro, pudiendo llegar a ma-
nifestarse en mas de la mitad de los pacientes intervenidos inclu-
yéndose, entre ellos, a los portadores de deterioro severo de su fun-
cion sistolica ventricular izquierda (FSVI), a pacientes bajo tratamien-
to preoperatorio prolongado con farmacos inhibidores de la enzi-
ma convertidora (IECA), o con uso preoperatorio de amiodarona o
de drogas antagonistas calcicos o que utilizan heparina endovenosa
en el preoperatorio, a las cirugias valvulares, asi como, especialmen-
te, aquellos sometidos a procedimientos de reparacion o reconstruc-
cién ventricular (procedimiento de Door, plastica mitral), trasplante
cardiaco e implante de dispositivos de asistencia ventricular izquier-
da'"** (Figura 2).

En todos los casos el desarrollo del cuadro se asocié a un incremento
significativo de la mortalidad posoperatoria, considerandose un fac-
tor de mal prondstico®.

FISIOPATOLOGIA DEL SV POSOPERATORIO

La comprension acerca del cuadro resulta incompleta, siendo consi-
derado un complejo proceso multifactorial en el cual participan di-
versas condiciones concurrentes durante la cirugfa cardiaca, como la
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Figura 2. Grupos con incidencia elevada de sindrome vasopléjico posoperatorio. T Cx IC: ciru-
gia de la insuficiencia cardiaca. DAVI: dispositivos de asistencia ventricular izquierda. Tx: tras-
plante. IECA: inhibidores de la enzima convertidora. Atg Ca: antagonistas del calcio.
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Figura 3. Mecanismos involucrados en los procesos de vasoconstriccion y vasodilatacion. #
QCLM: cadena ligera de miosina. FCLM: fosfatasa de la cadena ligera de miosina.
circulacion de la sangre sobre superficies no fisiolégicas (cdnulas, oxi-
genadores, reservorios y bombas), la hemodilucion, el empleo de flu-
jo circulatorio continuo, la hipotermia, los fenémenos de isquemia y
reperfusion, una respuesta inflamatoria sistémica, el uso de drogas
anestésicas, el uso de heparina y protamina, el propio trauma quirdr-
gicoy, ademas, el rol del éxido nitrico (NO) .Este ultimo constituye un
mediador en diversas funciones bioldgicas participando con un rol
importante en la regulacion del tono vascular y en la fisiopatologia
del shock, cuando su produccién ocurre en exceso?' .

El NO actia mediante la activacion de la enzima citosélica guanila-
to-ciclasa (GC) la cual cataliza la conversion del nucledtido trifosfato
de guanosina (GTP) a monofosfato de guanosina ciclico (GMPc). Este,
que representa el segundo mensajero predominante en la via vaso-
dilatadora, interactla con diversos sistemas tales como una protei-
na quinasa dependiente del GMPc, canales de calcio (Ca*™*) regulados
por GMPc y con una enzima fosfodiesterasa (que igualmente resulta
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Dependientes del paciente

Empleo preoperatoriodz [ECA

Empleo preaperatorio dz Heparina

Empleo preaperatorio dz Antagonistas del Caleio
Empleo preaperatorio de Amiodarona

Deterioro Severo Funcion Veicular laquizrda
* Preaperatorios™  Insuficiencia Cerdiaca preaperatoria
Independientes del paciente

Cirugias valvulares
Reoperacionss
(Cirugias de a Insuficiencia Cardiaca Trasplante Cardiaco
: Dispositivos de Asistencia Ventricular

+ Tntraoperatorius | Tiempos quirireicos prolongados
o Hipotension inraoperatoriz
Poliransfusidn

+ Postoperatorios =) Polirasfusion

Tabla 2. Factores perioperatorios asociados al desarrollo de sindrome vasopléjico.

vinculada al GMPc). La consecuencia de los mencionados efectos lle-
va a la inhibicién de la entrada de Ca** al citoplasma, con reduccion
de los niveles intracelulares del ion, y esto implica el bloqueo de la es-
timulacion de la quinasa de la cadena ligera de la miosina (la cual es
dependiente del Ca™ y de la proteina calmodulina) lo que resulta en
una dificultad para la contraccion del musculo liso, por un lado y en
vasodilatacion directa, por otro” (Figuras 3y 4).

Existen otros mecanismos que también han sido propuestos como
concurrentes o complementarios como la activacion de canales de
potasio dependientes de adenosina trifosfato -ATP- (KATP), los que se
ubican en la membrana celular del musculo liso vascular. Al ocurrir
la despolarizacion de estas células, los canales de Ca** dependientes
de voltaje se abren favoreciendo la entrada de Ca** y la vasoconstric-
cién, mientras que, por el contrario, la hiperpolarizacion inactiva a di-
chos canales y activa a los canales KATP con un eflujo de potasio que
genera aun mayor hiperpolarizaciéon de membrana y mayor inactiva-
cién de canales de Ca™ con induccién de vasodilatacion?.

Una deficiencia de vasopresina también participa en la menor capa-
cidad del musculo liso vascular para contraerse. En pacientes con va-
soplejia posoperatoria ha sido posible determinar niveles prequirtr-
gicos elevados de copeptina, un precursor de la vasopresina. Los tres
mecanismos principales propuestos para la interpretacion fisiopato-
|6gica de vasodilatacion de la vasoplejia se observan en la Figura 4%.

FACTORES DE RIESGO PARA SV POSOPERATORIO

La identificacion de caracteristicas predisponentes para el desarrollo
del SV permitieron reconocer, recientemente, a pacientes en riesgo e
intervenir en forma temprana (intra- o preoperatoriamente), en un in-
tento por prevenir su presentacion. Dichas referidas caracteristicas han
sido divididas, académicamente, en factores preoperatorios, intraope-

Droga Mecanismode accidn Disis Efectosadversos
Vasopresina wnidn areceptores a 0.04 20.1 Uein Retencion de Equido (V2)
Vasopresina Trombésis microvascular (V2)
(Via, Vib, V2) Vasoconstriccin sistémica (V2)
[squémia visceral-Efecto “rebote”
Angiotensina wion areceptors a 20200 ngrkg'min  Sepsis-disfuncion mutiorgdnica
Angiotensina Paro cardiaco-amitmias
ATl y A2
Terlipresina efecto selectivo sobre 1 mg enbolo Hipertension pumonar
seceptor a Vasopresina V1 Trastomos de coagulacion
Vida media prolongada (6 horas)
Azulde  idibicion deONsmducble  15-2mgke désis Anémia hemolitica
Meileno  intibicion de Guanilato ciclasa Sindrome: serotoninérgico
Alteracion color de la orina
Interfecencia con oximetria
Hidroxi- ivhibicion de ONs
Cobalamina ihivicion de Guenilato Cidasa S g ea bolo Interferencia con oximetria
whibicion del acido sufidrico Altecacidn coloe de la orina
(roia o anaraniada)

Tabla 3. Vasopresores no catecolaminicos.

ratorios y posoperatorios, de los cuales los primeros representan aque-
llos pasibles de una estrategia preventiva, habiendo sido caracterizados
como dependientes e independientes del paciente. Entre los primeros
se incluyeron el uso preoperatorio de ciertos farmacos, como los IECA,
los antagonistas del calcio, la amiodarona y la heparina endovenosa, el
deterioro severo de la FSVI (con valores inferiores al 35%) asi como la
evidencia de ICC preoperatoria, incluyendo la necesidad de farmacos
vasoactivos (inotropicos) previo a la intervencion®?.

Entre las caracteristicas independientes del paciente se incluyen las
reoperaciones y el tipo de cirugia cardiaca, correspondiéndole a los
procedimientos valvulares un riesgo superior al de la revasculariza-
cion coronaria aislada’ (Tabla 2).

Rol de los IECA: El uso preoperatorio de IECA constituye uno de los
factores mas estudiados en el desarrollo de SV posoperatorio. El rol
de la enzima convertidora, ubicada en el cruce de mecanismos vaso-
constrictores, como la generacién de angiotensina Il (que se inhibi-
rian), y vasodilatadores, como la degradacién de la bradiquinina (que
se incrementarian), explicarfa el rol de la inhibicion de la misma con la
vasoplejia posoperatoria?***’ (Figura 5).

TRATAMIENTO

El tratamiento del SV comprende el empleo inicial de volumen en un
intento por replecionar un paciente hipotenso, quien presenta pre-
siones de llenado bajas que se asemeja a un cuadro de hipovolemia.
Esto generalmente implica el uso de elevadas cantidades de liquido y
el subsecuente riesgo de edema tisular.

Tras la observacion de respuesta inapropiada a una cantidad impor-
tante de fluidos, se plantea el uso de vasopresores catecolaminicos
(fenilefrina, noradrenalina, dopamina) los cuales, por los mecanismos
implicados, pueden resultar inefectivos, debiendo plantearse el em-
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3 mecanismos
diferentes
involucrados

Figura 4. Mecanismos (propuestos) en la vasoplejia. § Ca++: calcio. KATP: canales de potasio
sensibles a ATP. ONsi: 6xido nitrico sintetasa inducible.

pleo de los llamados vasopresores no convencionales de los cuales
los mas estudiados son la vasopresina y especialmente el azul de me-
tileno (AM) 7710122832 (Tabla 3).

Una forma sintética de vasopresina ha sido valorada como tratamien-
to de rescate en diversas formas de shock vasodilatador, entre ellos
el SV posoperatorio, y se ha considerado incluso su utilizacién profi-
lactica, en el periodo preoperatorio, en pacientes operados bajo uso
preoperatorio de I[ECA%,

Debe tenerse en cuenta que el uso de vasopresina se asocia frecuen-
temente a complicaciones debido a un potente efecto vasoconstric-
tor sistémico con riesgo de isquemia tisular y al hecho de que, debi-
do a su corta vida media, se requiere una titulacion constante de la
misma. Ademas, la vasopresina evidencia efectos estimulantes ines-
pecificos sobre todos los tipos de receptores a la misma con la sub-
secuente retencion de liquido y riesgo de hiponatremia y un cos-
to econémico muy elevado. En el estudio VASST (Vasopressin versus
Norepinephrine Infusion in Patients with Septic Shock), si bien la vaso-
presina logré reducir la utilizacion de noradrenalina, no evidencié
efectos beneficiosos sobre la mortalidad. También debe destacarse el
hecho de que autores como Del Ducca et al. evidenciaron, en pacien-
tes con vasoplejia posoperatoria, la refractariedad a la accion de la va-
sopresina, lo que llevé a la necesidad de utilizacion de azul de metile-
no para revertir la condicion*,

El AM o cloruro de metiltionina es un derivado fenotiazinico desarro-
llado en 1876 por Heinrich Caro que fue utilizado, inicialmente, como
tratamiento de la malaria, rol del cual fue desplazado posteriormente
por la cloroquina. Represent6 el primer formaco de elaboracién total-
mente sintética y constituyd la molécula precursora de diversos far-
macos quimioterdpicos, antibidticos y algunos neurolépticos como,
por ejemplo, la clorpromazina?**.
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Figura 5. Participacion de la inhibicidn de la enzima convertidora en la vasoplejia. IECA: inhi-
bidores de enzima convertidora.

Basado en su capacidad de competir por las enzimas éxido nitri-
co sintetasa inducible (NOSi) y guanilato-ciclasa, el AM fue valorado,
tanto experimental como clinicamente, en el tratamiento de diversas
formas de shock distributivo incluida la vasoplejia posoperatoria en la
cual se hicieron evidentes diversos efectos beneficiosos, los que va-
riaron desde una mayor estabilidad hemodinamica, un requerimien-
to menor de vasopresores, hasta la reduccion de la morbilidad y de la
mortalidad posoperatorias’*'%#%%,

La comprension del rol fisiopatoldgico del NO a través de la cascada
NO-GMPc ha llevado a la consideracion de la utilidad terapéutica del
AM, el cual fue utilizado, inicialmente, como un ultimo recurso, en el
periodo posoperatorio tras el desarrollo del SV/2,

Dicha practica comenzd a ser revisada tras la comprension de la exis-
tencia de pacientes con riesgo preoperatorio elevado para desarrollar
SV en los cuales se podria intervenir en forma preventiva, previamen-
te al desarrollo del shock y a sus consecuencias asociadas. Este uso
profilactico “temprano” (intraoperatorio o preoperatorio) del AM se ha
visto respaldado, en los Ultimos afios, por la publicacion de casos cli-
nicos, series de pacientes, revisiones y opiniones de expertos.
Grayling y Deakin, en 2003, fueron los primeros en utilizar precoz-
mente AM mediante la infusién de 2 mg/kg en bolo del farmaco, se-
guida de 1 mg/kg/hora, previo al inicio de la CEC, en un paciente con
endocarditis bacteriana (EB) sometido a un reemplazo valvular aérti-
co en un contexto de hipotensidn refractaria a tres catecolaminas di-
ferentes (noradrenalina, fenilefrina y dopamina). Tras el inicio del AM,
se hizo posible discontinuar el empleo tanto de noradrenalina como
de fenilefrina®.

Ozal et al,, en 2005, aleatorizaron a 100 pacientes a recibir 2 mg/kg
AM infundidos en 30 minutos, en la hora previa a la cirugfa (50 pa-
cientes) o placebo (grupo control, 50 pacientes). Entre los tratados ac-
tivamente se observé un valor superior posquirtrgico de RVS, un me-
nor requerimiento de volumen y de noradrenalina, un menor desa-
rrollo de SV'y tiempos de internacion inferiores, tanto en el drea inten-
siva como en la internacién general*.

Nuestro grupo ha utilizado el AM tanto como tratamiento de rescate
en SV posoperatorio en pacientes coronarios y, profildcticamente, en
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Figura 6. Incremento del nimero de publicaciones y citas sobre SVy AM

pacientes con implante de dispositivos de asistencia ventricular y en
valvulares con mala FSVI, observandose reduccién de la morbilidad y
la mortalidad posoperatoria”®*4!,

En una revisién sobre 20 afos de utilizacion del formaco en vasople-
jia, Paulo Evora, el més destacado y prolifico investigador sobre el
tema, definié al AM como “la més efectiva, segura y econdmica op-
cién en el tratamiento del SV Respecto de este Ultimo punto, el AM
presenta un costo muy inferior en comparacién con otros farmacos
propuestos para el tratamiento de la vasoplejia como la vasopresina
o la angiotensina. En el caso de esta Ultima, el costo de un tratamien-
to ha sido reportado como de 1200 ddlares por paciente frente a un
valor de 100 dolares para el AM, lo que facilitarfa su utilizacién en so-
ciedades, como la nuestra, con severas restricciones economicas***.
En dicha revision, el citado autor describe el notable incremento del
numero de reportes, tanto en forma de articulos publicados como de
citas sobre vasoplejfa, que han sido observados en los Ultimos afios®
(Figuras 6y 7).
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MIOCARDIOPATIAS RESTRICTIVAS

RESTRICTIVE CARDIOMYOPATHIES

JORDI LOZANO TORRES', TONI SORIANO COLOME', ANA B. MENDEZ FERNANDEZ'

RESUMEN

Las miocardiopatias restrictivas representan un grupo heterogéneo de enferme-
dades miocérdicas, que suponen el fenotipo menos comun dentro de las mio-
cardiopatias.

Se caracterizan por la presencia de un aumento de la rigidez del miocardio que
conduce a una alteracién del llenado ventricular. EI didmetro de los ventriculos,
asi como la funcion sistélica, suelen ser normales o casi normales hasta las etapas
mas avanzadas de la enfermedad. La presencia de disfuncion diastélica y eleva-
cion de las presiones telediastolicas suelen derivar en el inicio de sintomas y sig-
nos de insuficiencia cardiaca. Con frecuencia se encuentran también arritmias y
alteraciones de la conduccién.

Se podria sugerir que, ante la presencia en una ecocardiografia de una disfun-
cion diastolica con dilatacion biauricular no explicada por una etiologia isquémi-
ca, valvular o hipertensiva, la sospecha de esta entidad clinica es alta.

La miocardiopatia restrictiva puede ser el resultado de patologias hereditarias o
adquiridas o bien una combinacion de ambas. Y se podrfan identificar diferentes
tipos segun impliquen infiltracion, deposito o afectacion endocérdica.

Los avances de los Ultimos afos en el estudio de la etiopatogenia de algunas de
estas miocardiopatias han supuesto cambios en su diagnéstico y clasificacion, asf
como en su tratamiento y prondstico, por lo general determinado por la falta de
tratamientos especificos y la presencia de signos y sintomas en ocasiones de di-
ficil manejo. Los diuréticos suponen actualmente el pilar del tratamiento para re-
ducir la sobrecarga de volumen. Sin embargo, la volemia en estos pacientes es
un reto terapéutico, ya que los pacientes van a depender de presiones de llena-
do altas para mantener el gasto cardiaco, por lo que una diuresis excesiva puede
ser también deletérea para asegurar una correcta perfusion.

El uso de betabloqueantes o antagonistas del calcio se podria considerar con la
intencion de aumentar el tiempo de llenado o bien para el control de arritmias,
que suelen ser frecuentes en esta entidad. No existen estudios, ni tampoco las
gufas avalan el uso de inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina y
los bloqueadores del receptor de angiotensina Il, que sin embargo se pueden
considerar para el tratamiento de otras comorbilidades.

Palabras clave: miocardiopatias, restrictivas, disfuncion diastolica, amiloidosis, sar-
coidosis.

ABSTRACT

Restrictive cardiomyopathy represents a heterogeneous group of myocardial di-
seases, which represent the least common phenotype within cardiomyopathies.
They are characterized by the presence of increased myocardial stiffness that
leads to impaired ventricular filling. The diameter of the ventricles, as well as
the systolic function, are usually normal or almost normal until the most advan-
ced stages of the disease. The presence of diastolic dysfunction and elevation of
end-diastolic pressures often lead to the onset of symptoms and signs of heart
failure. Arrhythmias and conduction disturbances are also frequently found.

It could be suggested that, in the presence of a diastolic dysfunction with biatrial
dilatation on echocardiography, not explained by an ischemic, valvular or hyper-
tensive etiology, the suspicion of this clinical entity is high.

Restrictive cardiomyopathy can be the result of inherited or acquired conditions
or a combination of both. And different types could be identified depending on
whether they imply infiltration, deposit or endocardial involvement.

Advances in recent years in the study of the etiopathogenesis of some of the-
se cardiomyopathies have led to changes in their diagnosis and classification, as
well as in their treatment and prognosis, generally determined by the lack of spe-
cific treatments and the presence of signs and symptoms, sometimes difficult
to manage. Diuretics are currently the mainstay of treatment to reduce volume
overload. However, volemia in these patients is a therapeutic challenge, since pa-
tients will depend on high filling pressures to maintain cardiac output, so exces-
sive diuresis can also be deleterious to ensure correct perfusion.

The use of beta-blockers or calcium antagonists could be considered with the
intention of increasing the filling time or for the control of arrhythmias, which
are usually frequent in this entity. There are no studies, nor do the guidelines su-
pport the use of angiotensin converting enzyme inhibitors and angiotensin Il re-
ceptor blockers, which however can be considered for the treatment of other co-
morbidities

Keywords: cardiomyopathies, restrictive, diastolic dysfunction, amyloidosis, sar-
coidosis.
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INTRODUCCION

La clasificacion de las miocardiopatias engloba diferentes etiologias.
Las miocardiopatias restrictivas (MCR) son un grupo heterogéneo,
cuyo diagnostico es poco frecuente ademas de un reto diagndstico.
La MCR se caracteriza en general por la presencia de disfuncion dias-
tolica y elevacion de las presiones telediastdlicas, en contexto de una
funcion sistdlica conservada.
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En este trabajo haremos un repaso de las principales etiologias que
estan detrés del diagnostico de miocardiopatias restrictivas, asi como
de su patogenia, presentacion clinica, evaluacion diagndstica, trata-
miento y prondstico.

DESARROLLO

La caracteristica fundamental que define a la MCR a nivel fisiopato-
l6gico es el aumento de la rigidez miocérdica ventricular, habitual-
mente secundaria al depdsito de material proteico a nivel miocardi-
€0, que provoca una menor compliance ventricular. Esto condiciona
una menor adaptabilidad a los cambios de presion intraventricular,
por ejemplo durante el ejercicio, donde pequefios incrementos del
volumen ventricular provocan grandes aumentos de presién intraca-
vitaria'2. Debido a ello, el llenado ventricular es restrictivo, precoz y
brusco, siendo practicamente todo él en protodiastole, condicionan-
do la tipica morfologfa de presion ventricular en dip-plateau y una se-
miologia de seno X'y seno Y profundos en el pulso venoso yugular®.



Miocardiopatias restrictivas | Lozano Torres J y cols. | 219

Tabla 1. Clasificacion etiolégica de la miocardiopatia restrictiva, propuesta por
la Sociedad Europea de Cardiologia, sequin transmision familiar (Modificada de
Elliott, et al.).

Familiares o genéticas No familiares

MCR idiopatica familiar Amiloidosis
Mutacion de proteinas sarcoméricas AL
Troponina | Prealbumina
Cadena ligera de la miosina Esclerodermia
Amiloidosis familiar Fibrosis endomiocérdica
Transtiretina Sindrome hipereosinofilico
Apolipoproteina |diopatica
Desminopatia Cromosomopatias
Pseudoxantoma elastico Farmacos (serotonina, metilsergida,
Hemocromatosis ergotamina, busulfan. ..)
Enfermedad de Anderson-Fabry Tumor carcinoide
Enfermedad por depdsito de Metéstasis

glucégeno Radiacion

Antraciclinas

Dicho fendmeno es también caracteristico de la pericarditis constric-
tiva (PC), de modo que el diagndstico diferencial entre ellas es un reto
importante dada su similitud a nivel clinico y semiolégico, pero con
un tratamiento totalmente diferente que incluye en el caso de la PC
un tratamiento con intencién curativa como es la pericardiectomia®,
El aumento de las presiones de llenado en el ventriculo izquierdo
puede comportar un aumento retrégrado de las presiones pulmo-
nares con una consecuente hipertensién pulmonar del grupo 2, con
presiones de enclavamiento pulmonar elevadas, que puede exacer-
bar la clinica de bajo gasto anterégrado. Es muy frecuente la dilata-
cién biauricular, secundaria a este aumento de presiones intraventri-
culares, que conlleva un aumento del riesgo de insuficiencias valvu-
lares a nivel auriculoventricular y de arritmias supraventriculares, es-
pecialmente fibrilacién auricular, con el riesgo embolico que acarrea.
En lo que respecta a la funcion sistélica, los pacientes con MCR suelen
preservar la fraccion de eyeccion hasta fases muy evolucionadas de la
enfermedad. Dada la dificultad al llenado ventricular, el volumen lati-
do estd disminuido por lo que la frecuencia cardiaca juega un papel
esencial en el mantenimiento del gasto cardfaco.

El depdsito de material a nivel miocérdico puede ocasionar en algu-
nos casos hipertrofia ventricular significativa, como en la amiloido-
sis o la sarcoidosis, sin alcanzar los grosores de la miocardiopatfa hi-
pertréfica. Ademads, también se relaciona con trastornos en el sistema
de conduccion. Es por ello, que los pacientes con MCR tienen mayor
riesgo de presentar bloqueos de rama del haz de His o bloqueos auri-
culoventriculares de diverso grado, con el riesgo de sincope y muerte
subita que ello conlleva, siendo necesario el implante de marcapasos
o desfibrilador en muchas ocasiones.

ETIOLOGIA

Dada la heterogeneidad tanto a nivel fenotipico como genotipico
que puede presentar la MCR, se han propuesto varias clasificaciones
etiolégicas. La clasificacion clasica consiste en la diferenciacion de la
MCR primaria, que incluye la MCR idiopatica y la fibrosis endomiocér-
dica, y la MCR secundaria a otras patologias.

Otra de las clasificaciones propuestas es la de la Sociedad Europea de
Cardiologfa, que separa las etiologias en funcién de si son familiares o
no familiares® (Tabla 1).

Tabla 2. Clasificacion etioldgica de la miocardiopatia restrictiva sequn localiza-
cién y mecanismo.

Enfermedad

MCRidiopética
Esclerodermia

Localizacién y mecanismo
Miocérdica: no infiltrativa

Amiloidosis

Sarcoidosis
Hemosiderosis
Enfermedad de Gaucher

Miocardica: infiltrativa

Enfermedad de Fabry
Hemocromatosis
Enfermedad por deposito de glucdgeno

Miocdrdica: por depésito

Fibrosis endomiocardica

Sindrome Hipereosinofilico (Loffler)
Fibroelastosis endocérdica

Otras: farmacos, radiacion, carcinoide

Endomiocardica

Sin embargo, la clasificacion mas empleada se centra en la localizacion
de la afectacion (miocardio o endocardio) y en el mecanismo de afec-
tacion miocdrdica (no infiltrativa, infiltrativa y por depdsito)® (Tabla 2).

MIOCARDIOPATIA RESTRICTIVA IDIOPATICA

La MCR primaria o idiopatica se trata de la variante clasica de la MCR
en la que los pacientes afectados presentan las manifestaciones clini-
cas y hemodindmicas tipicas sin presentar alteraciones histoldgicas
que sugieran infiltracién miocdrdica y sin presentar otras patologias
sistémicas que justifiquen causas secundarias.

Hasta en mas de la mitad de los casos puede haber un componente
genético asociado siendo los antecedentes familiares frecuentes por
tratarse habitualmente de herencia autosémica dominante.

En los casos hereditarios, se han descrito varias mutaciones responsa-
bles. Las mas frecuentes se dan en proteinas sarcoméricas como las
cadenas de la betamiosina, la actina, la troponina T°. Dichas mutacio-
nes también se asocian a otras miocardiopatias, como la hipertrofica.
También se han descrito mutaciones en la desmina.

AMILOIDOSIS

Se trata de la causa mas frecuente de MCR en la practica clinica habi-
tual. En la mayoria de los estudios su incidencia esta infraestimada, si
bien se observa un aumento de su diagnéstico dada la busqueda ac-
tiva, probablemente debido a la aparicién de nuevas alternativas te-
rapéuticas prometedoras.

La amiloidosis consiste en el depésito extracelular de proteina amiloi-
de en multiples érganos condicionando un mal prondstico, especial-
mente cuando hay afectacion cardiaca’.

Existen multiples clasificaciones, pero la més empleada es en fun-
cién del tipo de proteina depositada (Tabla 3). La amiloidosis prima-
ria (AL) suele presentarse en pacientes con discrasias sanguineas, es-
pecialmente mieloma mudiltiple, y presenta afectacion cardiaca en un
elevado porcentaje de los pacientes. La amiloidosis secundaria (AA)
se asocia a pacientes con enfermedades crénicas inflamatorias, ya
sean autoinmunes o infecciosas, por lo que suele afectar a pacien-
tes aflosos si bien la afectacion cardiaca es infrecuente. La amiloido-
sis por transtiretina (ATTR) se divide en dos tipos: hereditaria, tipica de
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Tabla 3. Tipos de amiloidosis y su relacion con la afectacion cardiaca.

Tipo Proteina Afectacién  Caracteristica principal
cardiaca
Primaria AL Frecuente Asociada a discrasias sanguineas
Secundaria  AA Muy Asociada a enfermedades
infrecuente  crénicas
Hereditaria  Transtiretina  Frecuente Componente familiar y afectacion
neuropatica
Senil Transtiretina  Frecuente Edad avanzada

individuos jovenes con afectacion neuropdtica y antecedentes fami-
liares por su herencia autosémica dominante, y la senil (wild-type), ca-
racteristica de ancianos®.

La afectacion cardiaca consiste en una infiltracién por deposi-
to amiloide a nivel extracelular entre los miocitos que condi-
ciona una mayor rigidez ventricular, con la consiguiente disfun-
cién diastolica y dilatacién auricular. En casos muy evolucionados
compromete la funcién sistélica. Son muy frecuentes los trastor-
nos de la conduccién intraventricular y el bloqueo auriculoventri-
cular. Ademas, se asocia a disautonomia, por lo que es muy fre-
cuente la hipotensién ortostatica.

SARCOIDOSIS

La sarcoidosis se trata de una enfermedad inflamatoria sistémica ca-
racterizada por la formacion de granulomas no caseosos, formados
por células multinucleadas, a nivel multiorgdnico. Su etiologia es
desconocida, aunque su predisposicion se ha relacionado con algu-
nos agentes infecciosos, insecticidas y factores genéticos.

La afectacion més frecuente es la pulmonar, la cutanea y la del siste-
ma reticuloendotelial. La afectacion cardiaca, que incluso se ha des-
crito de forma aislada, es relativamente infrecuente si bien en series
de autopsias se describe hasta un 20-30%. Dicha afectacién puede
ser en forma de cor pulmonale, en los pacientes con afectacion pul-
monar severa e hipertension pulmonar, o en forma de MCR. Esta ul-
tima es debida a una infiltracién intersticial parcheada de material
inflamatorio que provoca fibrosis miocardica y conduce a una rigi-
dez ventricular con afectacion diastélica y funcion sistélica conser-
vada, si bien en fases avanzadas puede verse afectada también. Son
frecuentes, al igual que en otras cardiopatias infiltrativas, los trastor-
nos del sistema de conduccion y el bloqueo auriculoventricular que
se ha descrito como forma de muerte subita en pacientes con poca
sintomatologfa cardiolégica®.

ENFERMEDAD DE GAUCHER

La enfermedad de Gaucher es un trastorno hereditario autosémico
recesivo que se debe a un déficit de betaglucosidasa. Dicho déficit
enzimético conlleva un acimulo de cerebrésidos en mdltiples érga-
nos, siendo los més afectados el higado, el bazo, los ganglios linfati-
cos, lamédula 6sea, el sistema nervioso central y el corazén.

La afectacion cardiaca es més tipica en el tipo 3¢ de la enfermedad. La
afectacion clasica es en forma de MCR, por infiltracién miocardica de
cerebrosidos, que conlleva el aumento de rigidez ventricular y disfun-
cién diastélica. También puede provocar afectacion valvular, con cal-

cificacién y engrosamiento de los velos, y afectacion coronaria a eda-
des precoces. El interés del diagnostico etioldgico es que se dispone
de un tratamiento especifico. La administracion sustitutiva de la enzi-
ma afectada ha demostrado mejorar el pronéstico'™. En casos refrac-
tarios, el trasplante hepético puede ser una opcion.

ENFERMEDAD DE ANDERSON-FABRY

La enfermedad de Anderson-Fabry (EF) es una enfermedad heredi-
taria recesiva ligada al cromosoma X debido a un déficit de la enzi-
ma lisosomal alfagalactosidasa A. Este déficit conlleva una alteracién
del metabolismo de glicoesfingolipidos que provoca su acumulacion
en los lisosomas y su consiguiente depdsito a nivel de varios érganos.
Existen mds de 160 mutaciones distintas que van a condicionar una
expresion fenotipica muy variable. Los érganos mds afectados son el
corazon, el rifidn, el sistema nervioso periférico, la piel y el oido'.

A nivel cardiaco, puede provocar MCR por depoésito de glicoesfingolipi-
dos a nivel ventricular. En algunos casos, predomina el engrosamiento
de la pared ventricular por encima de la fisiologia de MCR, permitién-
dose hacer el diagndstico de miocardiopatia hipertréfica. También pue-
de afectar las valvulas, tipicamente la valvula mitral, en forma de en-
grosamiento de los velos, condicionando disfuncién valvular y provocar
angina por afectacion de las arterias coronarias secundaria a acumula-
cion lipidica de glicoesfingolipidos'. El interés diagndstico radica en la
posibilidad de la administracion de alfagalactosidasa A recombinante
que enlentece la progresion de la enfermedad.

ENFERMEDAD POR DEPOSITO DE GLUCOGENO

Las enfermedades por depésito de glucégeno, también conocidas
como glucogenosis, son un grupo de patologias hereditarias deter-
minadas por el acimulo de glucdgeno a nivel tisular. Se deben a dis-
tintas mutaciones en enzimas del metabolismo del glucégeno, como
la glucdgeno fosforilasa, encargadas de la degradacién de dicho me-
tabolito. Las afectaciones mas frecuentes son a nivel hepético, renal
y sistema nervioso central. Las glucogenosis tipo II, Ill, IV'y V también
pueden presentar afectacion cardiaca'.

A nivel cardiaco, la afectacion suele ser en forma de MCR por depdsi-
to de glucégeno a nivel ventricular. En casos avanzados puede evolu-
cionar a disfuncion sistélica y miocardiopatia dilatada.

HEMOCROMATOSIS

La hemocromatosis es una enfermedad hereditaria autosémica rece-
siva, por mutacion del gen HFE, debida a la acumulacién de hierro a
nivel tisular secundaria a una desregulacion de la captacién férrica a
nivel hepético e intestinal. Los 6rganos mds frecuentemente afecta-
dos son el higado, el pancreas, la piel, las articulaciones y el corazén.
La afectacion extracardiaca suele darse en forma de cirrosis, diabetes
mellitus y artritis’.

A nivel cardiaco, la afectacién mas frecuente es la MCR por depdsi-
to férrico a nivel ventricular. Son frecuentes las alteraciones del siste-
ma de conduccion. En casos avanzados puede evolucionar a miocar-
diopatia dilatada.
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ENFERMEDADES ENDOMIOCARDICAS

Las enfermedades endomiocardicas son un grupo de patologias que
tienen en comun su localizacién geografica en paises cercanos al
ecuador, tipicamente en Africa ecuatorial, y la afectacion fibrética a
nivel endocérdico, que conlleva el desarrollo de una MCR, y la afec-
tacién valvular.

Las etiologias més frecuentes dentro de este grupo son la fibrosis en-
domiocérdica y los sindromes hipereosinofilicos o enfermedad de
Loeffler. La afectacidn cardiaca en ambas entidades se debe a la ac-
cion toxica directa de los eosindfilos sobre el miocardio y el endocar-
dio. Aunque no esta claro, se especula que existiria una primera fase
de necrosis y endocarditis que explica la enfermedad de Loeffler, una
fase posterior de trombosis y una fase final de fibrosis que define la fi-
brosis endomiocérdica.

La fibrosis endomiocardica es la causa més frecuente dentro de las
enfermedades endomiocdrdicas. Tiene una localizacién geogréfica
practicamente exclusiva de los paises ecuatoriales, y es més frecuen-
te en Africa ecuatorial. Es tipica de nifios y adolescentes, aunque se ha
descrito también en edades avanzadas. Suele asociarse a eosinofilia
periférica en la mayorfa de los casos™.

Se produce una afectacion en forma de fibrosis parcheada, de predo-
minio apical a nivel endocérdico, que puede afectar también al mio-
cérdico. Dicha fibrosis comporta un aumento de la rigidez miocardi-
ca, que explica la MCR. También puede afectar a los musculos papi-
lares y a nivel valvular, condicionando disfuncion valvular. Con fre-
cuencia se asocian arritmias en forma de bloqueos en el sistema de
conduccién y de arritmias ventriculares por reentrada en las cicatri-
ces fibroticas.

La endocarditis de Loeffler o sindrome hipereosinofilico es la segun-
da causa més frecuente dentro de las enfermedades endomiocardi-
cas. No tiene una localizacién geogréfica tan marcada como la fibro-
sis endomiocérdica aunque también predomina en zonas templadas.
La afectacion es mds frecuente en varones. Su asociacién con la eo-
sinofilia es practicamente constante y cuando el recuento de eosiné-
filos es superior a 1500/mm?® durante 6 meses es muy frecuente la
afectacion cardiaca. Puede ir acompafado de sindrome constitucio-
nal y afecta a multiples érganos; los mas frecuentemente afectados
son el corazdn, el pulmon, el cerebro y la médula 6sea’.

La afectacion cardiaca se debe a una inflamacion a nivel endocardico
que provoca endocarditis y necrosis, de predominio en el dpex y en
el tracto de salida de ambos ventriculos. Cursa con un engrosamien-
to ventricular que condiciona un aumento de la rigidez ventricular y
finalmente el desarrollo de la MCR. Son frecuentes los trombos mura-
les intraventriculares en region apical con el consiguiente riesgo em-
boélico que conllevan. En algunos casos también se ha descrito afecta-
cién trombotica de vasos coronarios.

PRESENTACION CLINICA

La MCR se caracteriza por una sintomatologia heterogénea, que su-
pone en un porcentaje importante de los pacientes un diagndstico
en fases avanzadas.

Tabla 4. Exploraciones complementarias en el diagndstico de la MCP.

Prueba diagndstica Signos sugestivos de MCR

Eosinofilia, alteracion estudio hierro, actividad

Andlisis sanguineo : A
9 a-galactosidada disminuida.

Voltajes bajos, alteraciones conduccion, patron

Electrocardiograma ) gy .
9 pseudoinfarto, fibrilacién auricular.

Auriculas dilatadas, ventriculos pequerios,
patron de llenado restrictivo, engrosamiento
paredes ventriculares.

Ecocardiograma

Realce tardio subendocardico global, afecta-

Resonancia magnética » e .
9 cién parcheada, subepicardica o inferolateral.

Patrén en raiz cuadrada, PSVD>50 mmHg,
PSVD/PTDVD>2/3, diferencia presién biven-
tricular>5 mmHg.

Cateterismo cardiaco

Biopsia endomiocérdica Causa especifica de MCR.

Gammagrafia cardiaca con

99™TC.DPD Captacién miocdrdica patoldgica.

PSVD: presion sistdlica del ventriculo derecho. PTDVD: presion telediastdlica del ventriculo
derecho.

La sintomatologia se caracteriza fundamentalmente por signos
y sintomas de insuficiencia cardiaca, con signos de cardiopatia
derecha (presion venosa yugular aumentada, hepatomegalia do-
lorosa, ascitis, edema bimaleolar) e izquierda (disnea, ortopnea,
disnea paroxistica nocturna, edema pulmonar), asi como sin-
tomas secundarios a bajo gasto cardfaco (fatiga, intolerancia al
ejercicio o sincope de esfuerzo). Hasta el 75% de los pacientes
puede desarrollar fibrilacion auricular, lo que ocasiona la presen-
cia de palpitaciones y embolismos sistémicos debidos a trombos
en la orejuela izquierda's.

Los pacientes con amiloidosis cardiaca (AC) presentan asimis-
mo hipotensién arterial debido a neuropatia autonémica asocia-
da, lo que aumenta el riesgo de hipotension ortostética y sinco-
pe (acentudndose con el tratamiento antihipertensivo) y limita el
manejo del tratamiento especifico para la insuficiencia cardiaca’.
Por otro lado, presentan de forma frecuente alteraciones del rit-
mo, siendo mds frecuente la muerte subita por disociacion elec-
tromecanica’. Dentro de la sintomatologia menos frecuente se
encuentra la obstrucciéon dindmica del tracto de salida del Vly la
isquemia miocardica por depdsito intramural de amiloide en las
arterias coronarias.

En la sarcoidosis cardiaca (SC), las manifestaciones clinicas de-
penden de la localizacién, extensién y etapa del proceso infla-
matorio. Son frecuentes las arritmias, tanto auriculares (fibrila-
cion auricular, taquicardia auricular paroxistica, extrasistolia auri-
cular) como ventriculares (taquicardia ventricular reentrante por
cicatriz del granuloma; taquicardia ventricular no reentrante por
aumento del automatismo) y alteraciones de la conduccion (blo-
queo de rama derecha del haz de His, bloqueo auriculoventri-
cular), siendo menos frecuente la afectacién en forma de insufi-
ciencia cardiaca (9-27%)". Por todo ello, es frecuente que los pa-
cientes presenten clinica de palpitaciones, presincope y sincope.
Ademas, la muerte subita cardiaca puede ser la primera manifes-
tacion de la enfermedad en hasta el 14% de los pacientes'®.

La afectacion de ventriculo derecho es relativamente frecuente,
pero es rara su afectacion aislada o predominante de ventriculo
derecho. Su presencia es un marcador de mal prondstico'.
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DIAGNOSTICO

Dado que se trata de una patologia poco frecuente, junto con sin-
tomas y signos inespecificos, el diagnéstico definitivo puede ser di-
ficultoso y se requieren multiples pruebas para llegar a éI (Tabla 4).
El principal diagnéstico diferencial, dada la similitud clinica, es la PC.
La exploracion fisica puede mostrar signos y sintomas de insuficien-
cia cardiaca, tanto derecha como izquierda, asi como signos y sinto-
mas de bajo gasto (astenia, hipotensién arterial, caquexia cardiaca).
Ademas, al tratarse de una patologfa asociada a enfermedades sis-
témicas, se pueden encontrar signos que sugieran MCR secundaria
como macroglosia, purpura periorbital, rotura trauméatica del tendon
biceps derecho o “signo de Popeye’, tinel carpiano bilateral, pérdida
auditiva, acroparestesias o diarrea y dolor abdominal, entre otros.
Mediante el andlisis sanguineo, se pueden detectar causas secunda-
rias de MCR. Se debe realizar un andlisis de células blancas de cara a
detectar eosinofilia sugestiva de endocarditis de Loeffler asi como so-
licitar un estudio de hierro completo (concentraciones de hierro, fe-
rritina y el indice de saturacién de transferrina) para el diagndstico
de hemocromatosis”. En caso de sospecha de EF se solicitard la ac-
tividad de a-galactosidasa?'. Asimismo, se mediran las concentracio-
nes de péptidos natriuréticos, que se encontraran elevados en la MCR
pero normales o ligeramente elevados en la PC*

El electrocardiograma suele mostrar alteraciones en la mayorfa de las
pacientes, las cuales son inespecificas y dependientes de la etiologia
y estadio de la MCR. Los pacientes pueden presentar alteraciones de
la onda P (como onda P bifasica en aquellos que se encuentren en rit-
mo sinusal), del segmento PR (presencia de PR largo), alteraciones del
QRS (trastornos de conduccién con bloqueo de rama, patrén de hi-
pertrofia ventricular izquierda) asi como anormalidades del segmen-
to STy la ondaT%. Es frecuente la presencia de fibrilacién auricular en
los pacientes con MCR.

En la AC es tipica la presencia de bajos voltajes (aunque en ocasiones
se observa patron de hipertrofia ventricular izquierda), con un patrén
de pseudoinfarto en hasta el 60% de los pacientes. En la EF se puede
observar la presencia de un acortamiento del intervalo PR que indi-
que afectacion cardiaca. En la SC encontraremos extrasistolia auricu-
lar y ventricular, taquicardias ventriculares y alteracién del eje.

La MCR se caracteriza por un patron ecocardiografico en forma de ven-
triculos pequefios o de tamafio normal, con grosor ventricular normal
o hipertréfico (més frecuente en MCR infiltrativas) y funcion sistélica
conservada. Asimismo, presentan dilatacién importante biauricular y
la presencia de un patron de llenado de tipo restrictivo (E>A, relacién
E/A>2, tiempo desaceleracién acortado (<150 ms), relacién E/e">15)2.
Los pacientes con AC presentan un engrosamiento difuso por infil-
tracion amiloide, en ocasiones de aspecto granular o sparkling, con
hipertrofia ventricular concéntrica (SIV>12 mm), engrosamiento del
ventriculo derecho, del septo interauricular y a nivel de las valvu-
las auriculoventriculares. Ademas, presencia de derrame pericardico
ligero-moderado*.

Aun teniendo una funcién ventricular izquierda conservada, se obser-
va una alteracion del strain global longitudinal, con preservacién de
los segmentos apicales®. En las fases mds evolucionadas presentan
deterioro de la funcion ventricular.

En la EF es frecuente la presencia de hipertrofia ventricular izquier-
da concéntrica (SIV>13 mm), pudiendo llegar a presentar, en algunos
casos, gradiente dindmico a nivel medio-ventricular.

La SC se caracteriza por presentar, de forma frecuente, alteraciones de
la contractilidad segmentaria ventricular, con presencia de adelgaza-
miento y aneurisma del septo interventricular".

La tomografia computarizada (TC) cardiaca permite realizar un estu-
dio de la enfermedad coronaria en los pacientes con MCR y dolor to-
racico. Asimismo, en aquellos pacientes donde la resonancia magné-
tica cardiaca no se puede realizar, permite valorar la distribucion de
contraste en el tejido miocardico. En la SC la TC se puede asociar a
una prueba nuclear (PET), ofreciendo informacion anatémica sobre el
territorio de captacion en el estudio PET?.

La resonancia magnética (RM) cardiaca proporciona una valoracién
tanto estructural como funcional del miocardio, que permite carac-
terizar la composicion tisular miocardica, ofreciendo informacion Util
para el diagnéstico de MCR.

En la AC se observa un patrén de realce tardio de gadolinio (RTG) su-
bendocérdico global, pudiendo presentar patrén parcheado o trans-
mural difuso (mal pronéstico). Ademés, puede presentar RTG a nivel
de los musculos papilares. Por otro lado, presenta valores elevados de
T1 nativo, siendo més elevados que en la miocardiopatia hipertréfi-
ca. Finalmente, permite realizar un célculo del volumen extracelular
(VEC) que se encuentra elevado respecto de otras cardiopatias, con
presencia de VEC elevado hasta en un 25% de los pacientes que pre-
sentan ausencia de RTG”.

En la EF permite identificar 4reas de hipertrofia ventricular no visua-
lizadas por ecocardiografia, mostrando tipicamente la presencia de
RTG intramiocardico en la cara inferolateral. Los valores de T1 se en-
cuentran disminuidos respecto a otras patologias con hipertrofia ven-
tricular (como la miocardiopatia hipertréfica o la estenosis adrtica),
con aumento de valores en la cara inferolateral del ventriculo izquier-
do, coincidiendo con la presencia de RTG?,

En la SC se observa un patron de RTG intramiocérdico parcheado con
afectacion subepicérdica, principalmente a nivel septal basal y cara
inferolateral del ventriculo izquierdo?®.

El cateterismo cardiaco aporta informacién de las curvas de presion a
nivel de las cavidades cardiacas. Es tipico observar, al igual que en la
PC, una elevacion de presiones de llenado en ambos ventriculos, con
una curva de presion diastélica ventricular con descenso brusco ini-
cial en la presion diastolica sequida por un ascenso rapido protodias-
tolico hasta un nivel elevado en meseta, hasta la teledidstole (patron
en raiz cuadrada o dip-plateau).

A nivel auricular se observa la presencia de una presion elevada du-
rante todo el ciclo, manteniéndose o incluso aumentando durante la
inspiracion, con una morfologia en W o M.

En la MCR, al contrario que en la PC, la presién sistdlica del ventri-
culo derecho (PSVD) puede ser mayor de 50 mmHg, siendo la rela-
cién PSVD/PTDVD>2/3. Por otro lado, la diferencia entre las presiones
diastolicas biventriculares es superior a 5 mmHg, acentudndose con
el gjercicio, la sobrecarga de volumen y la maniobra de Valsalva (en la
PC la diferencia es inferior a 5 mmHg)%.

La biopsia endomiocérdica (BEM) nos permite conseguir un diagnosti-
co especifico en los pacientes con sospecha de MCR de causa secunda-
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ria, en el caso de que los estudios no invasivos no hayan podido confir-
mar el diagndstico. Se trata de una prueba no exenta de riesgo, y pue-
de realizarse tanto en el ventriculo derecho como el izquierdo. Una BEM
negativa no descarta tampoco el diagnéstico de infiltracion miocérdica.
La medicina nuclear puede aportar ayuda diagndstica en determina-
das MCR secundarias. En la AC, la gammagrafia cardiaca con 99™TC-
DPD permite realizar el diagnéstico de AC por transtiretina (TTR) senil
o hereditaria (si bien un porcentaje pequefio de pacientes con ami-
loidosis AL también presentan captacion ligera en la gammagrafia)
con una alta sensibilidad y especificidad; puede mostrar afectacion
cardiaca en las fases mds iniciales, cuando la RM cardiaca y la ecocar-
diograffa son normales™®.

En la SC la realizacién de un PET cardiaco permite detectar la presen-
cia de inflamacién a nivel miocérdico sugestiva de SC. Asimismo, su
asociacion con la RM cardiaca (PET/CR) permite, de forma simultanea,
detectar la presencia de inflamacion y cicatriz.

TRATAMIENTO

No se dispone de un tratamiento especifico para los pacientes con
MCR idiopética, centrandose el manejo clinico en el tratamiento sin-
tomatico. En muchos casos el manejo serd complejo, debido a la au-
sencia de respuesta al tratamiento médico.

De forma general, el tratamiento de soporte ha de cubrir los siguien-
tes aspectos:

MANEJO DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA

En el manejo de la MCR, el tratamiento diurético permite mantener
la euvolemia, al reducir la congestion venosa (pulmonar y sistémica),
y disminuyendo las presiones de llenado ventriculares. Sin embargo,
se debe ser cuidadoso con su uso, debido a que una situacion de hi-
povolemia empeorard la sintomatologia de hipotensién e hipoperfu-
sidn, habitual en estos pacientes.

El tratamiento betabloqueante permite disminuir la frecuencia car-
diaca y mejorar la relajacién miocérdica, dado su efecto cronotro-
po negativo y lusitrépico positivo, permitiendo una mejoria en el
llenado ventricular. Sin embargo, los pacientes con MCR tienden a
presentar taquicardia compensadora para mantener el gasto car-
diaco, debido a una reduccién del volumen latido. Es por todo ello
que el empleo de betabloqueantes se ha de realizar de forma cui-
dadosa e individualizada. En la misma linea, el tratamiento con di-
goxina y antagonistas del calcio ha de evitarse y usarse Unicamen-
te en aquellos casos en los que se requiera un control de la frecuen-
cia cardfaca.

En cuanto al tratamiento con inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina (IECA) o antagonistas del receptor de la angiotensina
[ (ARA 1), su uso puede producir un empeoramiento clinico por hipo-
tension y bajo gasto®'.

MANEJO DE LA FIBRILACION AURICULAR

La fibrilacién auricular es una arritmia frecuente en pacientes con
MCR, que produce un aumento de riesgo tromboembdlico y una pér-
dida de la contraccion auricular, lo que conlleva un empeoramiento
sintomatico. Es por ello que, a pesar de la dificultad de mantener el

ritmo sinusal a largo plazo, es razonable realizar un intento de cardio-
version eléctrica o farmacoldgica.

Por otro lado, dado el elevado riesgo de complicaciones tromboem-
bolicas en la MCR por un aumento del riesgo de formacién de trom-
bos, se recomienda la anticoagulacion crénica independiente de la
clasificacién de CHA,DS,-VASc.

TRASPLANTE CARDIACO

El trasplante cardiaco queda reservado para los pacientes afectos de
una MCR idiopética, familiar o secundaria, con sintomas refractarios y
sin contraindicaciones para dicho trasplante, como la afectacion sis-
témica de la enfermedad de base.

TRATAMIENTOS ESPECIFICOS

AMILOIDOSIS CARDIACA

En cuanto al tratamiento especifico en la AC, este dependerd del tipo,

diferencidndose el tratamiento para la AC primaria (AL) y la AC por

transtiretina (TTR).

« Enla AL, consiste en un tratamiento especifico de las discrasias
sanguineas (mieloma multiple) mediante bortezomib, dexame-
tasona, ciclofosfamida y melfalan y, en caso de ser candidato, un
posterior trasplante autélogo de células madre, el cual no se re-
comienda como terapia de primera linea en pacientes mayores
de 70 afios, neuropatia autonémica grave, hemorragia digesti-
va significativa por amiloide, insuficiencia renal avanzada, NT-
proBNP>590 pmol/I y/o troponina T>0,06 ng/ml*. Finalmente, el
trasplante cardiaco queda reservado para pacientes altamente se-
leccionados, con remisién completa hematolégica para prevenir
la recurrencia de amiloide en el érgano trasplantado. En la actuali-
dad, la supervivencia a corto/mediano plazo es similar a pacientes
con otra indicacién de trasplante cardiaco urgente®.

« Enla AC por transtiretina (TTR), el tratamiento tiene como objeti-
vo 3 lineas de actuacion:

o Supresion de la sintesis de TTR:

- Trasplante ortotdpico hepdtico. Es el tratamiento de elec-
cion en aquellos pacientes en estadio inicial, con edad <70
anos.

- Silenciamiento génico:

siARN (patisirdn). Produce una reduccion de la TTR mu-
tada del 87%, observandose disminucién del grosor
medio de la pared del VI con una mejoria de los niveles
de NT-proBNP a los 18 meses y menor disminucion de
los pardmetros de deformacion longitudinal global*.
Oligunucledtido antisentido (inotersen). Produce una in-
hibicién en la produccion hepética de la proteina al
unirse al ARNm. Mejorfa en la calidad de vida de los pa-
cientes con enfermedad neuroldgica. Sin resultados a
nivel cardioldgico.
o Estabilizacién de TTR:

- Tafamidis. Produce, en los pacientes con afectacion cardia-
ca, una disminucion de la mortalidad global del 30% y una
disminucion de los ingresos de causa cardiovascular del
32% a 30 meses*;
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- Diflunisal. Sin estudios a nivel cardiolégico, presentando
menor progresion del cuadro neurolégico y mejorfa de la
calidad de vida.

o Degradacién y reabsorcion de fibrillas:

- Doxiciclina. Produce una disrupcion del depésito de fibri-
[las de amiloide;

- Doxiciclina + dcido tauroursodeoxicdlico;

- Acanti-SAP (serum amyloid P component) + CPHPC. Produce
una limpieza de depdsitos de amiloide a nivel hepatico®.

El prondstico de la AC por TTR depende de la afectacion orgdni-
ca, siendo significativamente menor en aquellos pacientes con
afectacion cardiaca®, con una supervivencia mediana entre 25-
60 meses segun los diferentes estudios.

SARCOIDOSIS CARDIACA

El tratamiento de la SC se realiza de forma escalonada (Figura
1). La decision de inicio de tratamiento se basa en las manifesta-
ciones clinicas, aunque de forma general, cuanto antes se inicie
el tratamiento mayor respuesta habrd. Por otro lado, no hay nin-
gun tratamiento con ensayos clinicos aleatorizados, y la mayoria
de las recomendaciones surgen de series de casos.

En cuanto al tratamiento de las complicaciones cardiacas, princi-
palmente arritmicas en forma de arritmias ventriculares, se ha de
plantear la implantacion de un desfibrilador automatico implan-
table (DAI) con unos criterios mas extensos que en la poblacion
general con cardiopatia, recomendéndose en caso de presencia
de arritmias ventriculares o fraccion de eyeccién del ventriculo
izquierdo (FEVI) <35% y pudiéndose valorar la necesidad en caso
de requerir la implantacién de un marcapasos, en pacientes con
una FEVI entre 35-49% y en aquellos pacientes con RTG en la RM
cardiaca y con un estudio electrofisiolégico positivo para arrit-
mias, independientemente de la FEVI*".

ENFERMEDAD DE FABRY

En cuanto al tratamiento para la EF, se dispone de 2 grupos de

tratamientos:

-+ Terapia de reemplazo enzimdtico: permite mejorar la activi-
dad de a-galactosidasa en aquellos pacientes con déficit de
actividad. La administracién es bisemanal y endovenosa. Esta
terapia se ha mostrado efectiva para la eliminacion de globo-
triaosilceramida (sustrato de la enzima galactosidasa) acumu-
lado en plasma o tejidos y su inicio precoz ha mostrado una
mejoria en la disfuncién orgénica y los sintomas. En la afecta-
cién cardiaca, produce mejorfa especialmente en aquellos pa-
cientes con ausencia de fibrosis en la RM cardfaca.

-+ Terapia oral con chaperona: actta estabilizando a-galactosi-
dasa enddgena del paciente. Se trata de un farmaco oral, de
uso diario. El principal inconveniente radica en que, al actuar
sobre la molécula endégena, no se recomienda en mutacio-
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Figura 1. Esquema tratamiento de la sarcoidosis cardiaca

nes con alteraciones enzimaticas complejas, siendo factible
SU Uso en un 45-60% de los pacientes (38). Aunque se tra-
ta de un farmaco de aparicién reciente, a nivel cardiolégico
hay datos de reduccién de masa ventricular izquierda tras 18
meses de tratamiento, con independencia del grado de incre-
mento de masa ventricular al inicio®.

CONCLUSIONES

Las miocardiopatias restrictivas representan un grupo heterogé-
neo de enfermedades miocdrdicas, caracterizadas por la presen-
cia de un aumento de la rigidez del miocardio que conduce a
una alteracién del llenado ventricular. La presencia de disfuncién
diastdlica y la elevacion de las presiones telediastolicas suelen
derivar en el inicio de sintomas y signos de insuficiencia cardiaca.
Su diagnostico incluye la sospecha clinica por hallazgos en el
examen fisico, apoyandose en métodos de imagen y laboratorio
que en algunos casos pueden determinar el diagndstico etiologi-
coy en la biopsia endomiocérdica.

No se dispone de un tratamiento especifico para los pacientes
con MCR idiopética, centrdndose el manejo clinico en el trata-
miento sintomadtico de la insuficiencia cardiaca y de las arritmias.
El trasplante cardiaco queda reservado para los pacientes afecta-
dos por una MCR idiopética, familiar o secundaria, con sintomas
refractarios y sin contraindicaciones para dicho trasplante, como
la afectacion sistémica de la enfermedad de base.
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METABOLISMO CARDIACO EN LA INSUFICIENCIA CARDIACA

CARDIAC METABOLISM IN HEART FAILURE
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RESUMEN

El corazén tiene una alta tasa de produccién y renovacion de ATP proveniente
de diferentes sustratos: principalmente acidos grasos, y en menor medida, glu-
cosa y vias accesorias del metabolismo, que se requiere para mantener su traba-
jo mecanico continuo. Por tanto, las perturbaciones en los procesos de genera-
cion de ATP pueden afectar directamente a la funcién contréctil. EI metabolismo
cardiaco en la insuficiencia cardiaca conlleva alteraciones metabdlicas llamadas
remodelacién metabdlica, que van desde cambios en el uso de estos sustratos
hasta disfuncién mitocondrial, que finalmente resultan en deficiencia de ATP, au-
mento del stress oxidativo y finalmente remodelado estructural, llevando asi a
disfuncién diastolica y sistélica. Sin embargo, la deplecion de ATP no es la Unica
consecuencia relevante del remodelado metabdlico durante la IC. Las vias meta-
bdlicas controlan procesos esenciales como el crecimiento y la regeneracion ce-
lular. Asi, las alteraciones en el metabolismo cardiaco también pueden afectar la
progresion a IC por mecanismos mas alld del suministro de ATP. En consecuen-
cia, modular el metabolismo cardiaco en la IC puede tener una relevancia tera-
péutica significativa.

Palabras clave: metabolismo cardiaco, insuficiencia cardiaca.

ABSTRACT

The heart has a high rate of production and renewal of ATP coming from diffe-
rent substrates: mainly fatty acids and, to a lesser extent, glucose and accessory
pathways of metabolism, which is required to maintain its continuous mecha-
nical work. Therefore, alterations in ATP generation processes can directly affect
contractile function. Cardiac metabolism in heart failure involves metabolic dis-
turbances called metabolic remodeling, ranging from changes in the use of the-
se substrates to mitochondrial dysfunction, ultimately resulting in ATP deficien-
cy, increased oxidative stress, and finally structural remodeling, leading to both
diastolic and systolic dysfunction. However, ATP depletion is not the only rele-
vant consequence of metabolic remodeling during HF. Metabolic pathways con-
trol essential processes such as cell growth and regeneration. Thus, alterations in
cardiac metabolism can also affect progression to HF by mechanisms beyond
the supply of ATP. Consequently, modulating cardiac metabolism in HF may have
significant therapeutic relevance.

Keywords: cardiac metabolism, heart failure.
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ABREVIATURAS

ACOA: Acilcoenzima A

CPT: carnitina palmitoiltransferasa

FADH: dinucledtido de flavina y adenina
G6P: glucosa 6-fosfato

AK: adenilato quinasa

RRE: receptor relacionado con el estrégeno
COA-1: Cactivator-1

SUP: sistema ubiquitina-proteasoma

INTRODUCCION.

El metabolismo del sustrato energético transfiere la energfa de los
enlaces quimicos de estos a adenosin trifosfato (ATP), que es el
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precursor inmediato para la conversion a energia mecanica. Como
se menciond previamente, el musculo cardiaco puede obtener
energfa a partir de la oxidacién de una variedad de vias metabd-
licas, incluyendo glucosa, lactato y especialmente dcidos grasos
de cadena larga. Debido a que el corazén puede almacenar solo
una pequefia cantidad de energia, se deduce que el suministro y
la demanda de estos sustratos estan finamente regulados y nece-
sitan estar en equilibrio. Una caracteristica del corazén en insu-
ficiencia cardiaca es una pérdida progresiva de ATP. Dado que el
ATP es esencial para todos los procesos metabolicos y la viabilidad
celular, una disminucion en el suministro de energia o alteracién
de la regulacién de las distintas vias metabolicas resulta en una
disminucion de la funcion contractil.

Hay 2 puntos principales que deben considerarse en las alteraciones
metabolicas en la insuficiencia cardiaca (IC). Primero, los fenotipos
metabdlicos y sus mecanismos difieren entre la insuficiencia cardiaca
de diferentes patogenias. En segundo lugar, debido a que la progre-
sién a la insuficiencia cardiaca a menudo es larga y compleja, el mo-
mento de evaluacién (es decir, hipertrofia compensada con o sin dis-
funcion diastdlica versus disfuncion sistélica manifiesta) influye en las
adaptaciones metabolicas que se observan.

En esta revision, nos centramos principalmente en las adaptaciones
metabolicas en la insuficiencia cardiaca crénica. Pero para compren-
der las alteraciones metabdlicas en la insuficiencia cardiaca, primero
es necesaria una descripcion general de los procesos metabolicos ba-
sicos en el corazén sano.
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UTILIZACION DEL SUSTRATO EN IC

2.1. ACIDOS GRASOS

En la insuficiencia cardiaca se ve reducida la utilizacién de acidos gra-
s0s (AG) cardiacos. La absorcion de estos lipidos de cadena larga se
reduce en este sindrome y esto se debe a una reduccion en la expre-
sién de ARNm, proteinas de los transportadores de AG, proliferador
de peroxisomas (PPARa) y la alteracién de carnitina palmitoiltransfe-
rasa; desde las primeras etapas de la hipertrofia ventricular izquierda
hasta cuando la disfuncion sistélica esta presente (Figura 1).
Farmacos como la trimetazidina inhibe la b-oxidacion de los dcidos
grasos mediante el bloqueo de la cadena larga 3-cetoacil-CoA tiolasa,
lo que aumenta la oxidacién de la glucosa, y como consecuencia im-
pide la disminucion de la concentracion intracelular de ATP. De este
modo, garantiza el funcionamiento de las bombas iénicas y de los
flujos transmembrana sodio-potasio y mantiene la homeostasis celu-
lar. La energfa obtenida durante la oxidacion de glucosa requiere me-
nos consumo de oxigeno que en el proceso de b-oxidacién. La po-
tenciacién de la oxidacién de la glucosa optimiza los procesos ener-
géticos celulares, manteniendo asi el metabolismo energético ade-
cuado durante la isquemia.

El propionil-I-carnitina puede redistribuir los niveles de carnitina en-
tre el citosol y las mitocondrias y mejorar la oxidacién de los acidos
grasos en la insuficiencia cardiaca.

La metformina aumenta la actividad de la proteina quinasa depen-
diente de adenosin monofosfato (AMPK), que conduce a una estimu-
lacion de la oxidacién de 4cidos grasos, la captaciéon de glucosa v el
metabolismo no oxidativo con la consiguiente reduccion de la lipo-
génesis y la gluconeogénesis.

2.2. GLUCOSA

El aumento del suministro y uso de glucosa en el contexto de la de-
manda crénica de ATP es importante porque el aumento de la glu-
cdlisis podria compensar, al menos parcialmente, la disminucion de
la sintesis de ATP por otras vias (Figura 2). Se cree que el uso de glu-
cosa en etapas tempranas de la enfermedad es mayor que cuando ya
existe disfuncion sistdlica. La alteracion de la oxidacion de la glucosa
es paralela a la disfuncion sistélica y podria atribuirse en parte a la dis-
funcién mitocondrial, a la reduccion de la expresién de genes involu-
crados en la glucdlisis y la oxidacion de la glucosa, y a la disminucion
del complejo piruvato deshidrogenasa (PDH)*. La ranolazina aumen-
tarfa la actividad de piruvato deshidrogenasa e inhibe parcialmente
la oxidacion de los dcidos grasos; por lo tanto, aumentan la oxidacién
de la glucosa.

El aumento en la captacion de glucosa se explica por una mayor ex-
presion del transportador de glucosa 1 (GLUT); la expresion del trans-
portador GLUT4 disminuye o permanece igual. Un mecanismo que
explica el aumento de la captacion de glucosa y su uso en el mio-
cardio hipertrofiado est4 relacionado con la mayor demanda de mas
ATP. En la hipertrofia crénica, las disminuciones de fosfocreatina (PCr)
sin una caida concomitante en creatina quinasa (Cr) total conducen a
aumentos en adenosin difosfato (ADP, AMP y P). El aumento de AMP
activa la AMPK. La AMPK activa protefnas en las rutas de sintesis de
ATP y disminuye la actividad de las proteinas en vias que consumen
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ATP (conservando ATP). Algunas de las proteinas activadas por AMPK
son los GLUT1 y la enzima fosfofructoquinasa-2 (PFK-2), lo que lleva
a la produccién de fructosa-2,6-P, un potente activador alostérico de
la proteina limitante de la velocidad para la glucolisis y enzima fos-
fofructoquiinasa (PFK). Esto sugiere que el aumento de la demanda
de ATP (manifestado como disminucion de PCr) en el corazén hiper-
trofiado estimula un aumento en el flujo glucolitico por varios me-
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canismos coordinados: aumento del transporte de glucosa (aumen-
tando el suministro de sustrato) y activacion de PFK tanto a través de
procesos dependientes de AMPK como a través del control clasico de
sustrato’.

Sin embargo, es poco probable que AMPK permanezca activado en
el miocardio insuficiente por dos razones. Primero, la [AMP] citosoli-
co disminuye en el miocardio disfuncional. En segundo lugar, se sabe
que la activacion de AMPK estimula la translocacion de los transpor-
tadores de AG al sarcolema y promueve el uso de AG para la sintesis
de ATP; sin embargo, se ha demostrado que la absorcién y la oxida-
cién de AG disminuyen en pacientes con insuficiencia cardiaca’.

2.3.VIA DE LA PENTOSA FOSFATO

La regulacion del entorno celular redox estd estrechamente vincula-
da al metabolismo a través de la VPF como una fuente importante de
NADPH (Figura 2). Este Ultimo compuesto es necesario para la gene-
racion de especies rectivas de oxigeno (ERO) citosdlicas, que, a nive-
les bajos, estan involucradas en la sefalizacion de proliferacion. Por
el contrario, dinucledtido de nicotinamida y amida (NADPH) también
mantiene el conjunto de antioxidantes reducidos, como el glutatién,
que son defensas cruciales contra el estrés oxidativo. Por lo tanto, la
via pentosa fosfato (VPF) puede jugar un doble papel en la regulacion
de la homeostasis redox”.

2.4.ViA BIOSINTETICA DE HEXOSAMINA

La via VBH, que esta relacionada con el metabolismo de la glucosa,
los AG y los aminoéacidos, se ha implicado en varios modelos de en-
fermedad cardfaca. La VBH se induce en la miocardiopatia diabética,
lo que puede provocar un aumento de la apoptosis, disfuncién mito-
condrial y un deterioro del ciclo del Ca*.

En las células endoteliales, el aumento del flujo a través de la VBH se ha atri-
buido a la sobreproduccidn de superéxido mitocondrial. Considerando que
la formacién de ERO mitocondriales aumenta en la hipertrofia cardiaca, las
ERO mitocondriales podrian representar un mecanismo potencial para la
activacion de la hipertension arterial en el corazén®.

En estudios de hipertrofia de cardiomiocitos, se encontré que el au-
mento del flujo a través de la via biosintética de la hexosamina (VBH)
y oxidacion de acetil-glucosamina son los responsables del creci-
miento hipertréfico a través de la activacion del factor nuclear de las
células T activados. Este hallazgo es muy relevante porque indica que
la induccién de la VBH es un evento temprano que desencadena la
remodelacion miocardica.’

2.5.VIA DE LAS CETONAS

Como hemos nombrado a lo largo del articulo, existe afectacion en el
manejo de sustratos metabolicos tradicionales en la IC. En el contex-
to de seleccidn restringida de combustible y baja reserva energética,
los cuerpos cetdnicos, en especial beta-hidroxibutirato, son una fuen-
te de ATP que produce mayor cantidad de energia de manera mas
eficiente que la glucosa o los 4cidos grasos libres. En el corazén que
evoluciona a IC, una ventaja metabdlica esta relacionada con el uso
de cuerpos ceténicos como fuente principal de energfa.

Las cetonas se sintetizan casi exclusivamente en el higado cuando las
concentraciones elevadas circulantes de dcidos grasos y la produc-

cion de acetil-CoA exceden los requerimientos de energia celular he-
patica. Estos cuerpos cetonicos se difunden en la circulacién para su
uso en tejidos extrahepaticos, especialmente el corazén, que tiene la
mayor capacidad para su utilizacién.

Los cuerpos ceténicos son competitivos con otros sustratos para el co-
razon, especialmente los dcidos grasos. El cambio observado a la oxida-
cion de estos compuestos en el corazén con hipertrofia y con IC ocu-
rre en el contexto de la oxidacién reducida de &cidos grasos, el sustrato
principal para el corazén adulto normal. La regulacién por disminucién
de la expresion génica de la oxidacion de &cidos grasos es una respues-
ta bien caracterizada en la IC, impulsada, al menos en parte, por el con-
trol transcripcional de los genes implicados en la utilizacién de écidos
grasos activados por el proliferador de peroxisomas'.

Con el uso de los inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2
(ISGLT-2) se genera un aumento en la formacién de cuerpos cetdnicos. A
nivel renal aumenta la reabsorcion de cuerpos cetdnicos, estimulando la
cetogénesis a nivel hepatico por medio de varios mecanismos, como el
aumento de glucagdn y de la lipdlisis, lo cual estimula el aumento de los
niveles de cuerpos ceténicos a nivel plasmatico y por ende se encuentran
en mayor disponibilidad para la utilizacién a nivel miocérdico.

Los niveles de insulina desempefian un papel importante en el flujo de
energia después del bloqueo de SGLT-2. Los niveles de insulina disminu-
yen tanto en el ayuno como a nivel posprandial después del tratamiento
generando mayor lipdlisis, mayores niveles de &cidos grasos libres, mayor
oxidacion de grasas y niveles elevados de beta-hidroxibutirato™.

ANAPLEROSIS EN IC

Otro factor que puede influir en la oxidacion de glucosa es el hecho
de que el piruvato se puede canalizar hacia vias anapleréticas produ-
cidas a nivel mitocondrial (Figura 2). El aumento en el flujo anaple-
rético en el ciclo de Krebs probablemente a través de la carboxilacion
de piruvato por la enzima mélica puede explicar el desajuste entre la
glucdlisis y la oxidacién de glucosa que se observa. Por lo tanto, la in-
duccion de vias anapleréticas parece ser un sello distintivo de la re-
modelacién metabdlica en la hipertrofia cardiaca. Teniendo en cuen-
ta que el crecimiento hipertréfico requiere un mayor suministro de
aminoécidos y 4cidos nucleicos derivados de precursores en el ciclo
de Krebs, puede ser necesaria la activacion de las vias anapleréticas
para mantener la funcion del ciclo de Krebs. Este mecanismo com-
pensatorio también podria tener consecuencias desfavorables debi-
do a que al producir el aumento del flujo de piruvato a través de las
vias anapleroticas reduce su disponibilidad para la oxidacion por el
complejo PDH. Como resultado, la oxidacién de piruvato podria no
compensar suficientemente la oxidacién de AG deteriorada, lo que
lleva a una ineficiencia energética del ciclo de Krebs. Ademés, el au-
mento del flujo a través de la enzima malica también puede afectar la
funcién cardiaca al consumir NADPH, que se requiere para la sintesis
de triglicéridos y para defenderse contra el estrés oxidativo®®.

El propionil-I-carnitina podria mejorar el metabolismo energético
mediante los siguientes mecanismos: proporciona propionato, como
precursor de succinil-CoA, el propionato puede reponer los interme-
dios del ciclo del 4cido citrico; puede elevar los niveles de acetil CoA
libre; mejora el flujo a través de la a-cetoglutarato deshidrogenasa.
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FOSFORILACION OXIDATIVAEN IC

4.1. ATP

La capacidad de la maquinaria metabdlica para utilizar una variedad
de combustibles para la sintesis de ATP asegura que el suministro de
ATP coincida con la demanda de ATP y que la fuerza motriz quimica
para las reacciones que requieren ATP se mantenga alta en cada la-
tido. Como mencionamos anteriormente, la integracién de la sinte-
sis de ATP y el uso de reacciones cambia en el miocardio hipertrofia-
do e insuficiente. La remodelacion no es aleatoria, sino que esta con-
trolada por sensores de energia que producen cambios en el esta-
do de fosforilacién de muchas proteinas que conducen a la preser-
vacion a corto plazo del ATP y a la activacion de factores de trans-
cripcion que controlan de manera coordinada la remodelacion a lar-
go plazo de sintesis de ATP y uso de vias alternativas para mantener
niveles de ATP adecuados asegurando el suministro seguin la deman-
da miocérdica'.

En el miocardio insuficiente, la [ATP] es aproximadamente un 30%
més bajo que en el miocardio normal. Es importante destacar que la
caida de [ATP] ocurre en el miocardio ventricular izquierdo y derecho
de forma progresiva.

4.2. SISTEMA CREATINA KINASA-FOSFOCREATINA

La PCr es sintetizada a partir de Cr por la CK mitocondrial utilizando
ATP proveniente de la fosforilacion oxidativa, o por la CK citosdlica
con ATP proveniente de la glicdlisis.

Existen 2 teorfas por la cual se cree que este sistema contribuye a la
disfuncién miocérdica: 1) Disminucion en la funcién del transporta-
dor de creating, lo que conduce a niveles més bajos de [Cr] y [PCr]. 2)
Disminucién en [Cr] junto con la disminucién conocida en la activi-
dad CK que se combinan para limitar este sistema de reserva de ener-
gfa en el corazon hipertrofiado e insuficiente. En definitiva, la dismi-
nucion de la reserva de energia causada por la disminucion de la re-
serva de Cr conduce a la disfuncién contrictil’.

4.3 ESPECIES REACTIVAS DE OXIGENO

La regulacion de la homeostasis de ERO celular es compleja. En las
mitocondrias, las ERO se producen principalmente a partir de la
cadena de transportes de electrones (complejos | 'y Ill). Por lo tan-
to, los cambios en la cadena transportadora de electrones (CTE)
pueden favorecer la fuga de electrones y, en consecuencia, la
formacion de ERO. La elevacion en la produccién de estas espe-
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Figura 4. Alteracion en la requlacidn a largo plazo en insuficiencia cardiaca.

cies reactivas puede afectar ain mas la funcién del CTE, causan-
do dafio mitocondrial directo, produciendo deficiencia de ATP, lo
que puede aumentar alin mas la produccion de ERO mitocondrial
para crear un circulo vicioso. Estos, ademés, también pueden cau-
sar dafio oxidativo a otros componentes celulares y pueden con-
tribuir a la remodelacién estructural®.

Se cree que en la IC hay concentraciones elevadas de 4cidos gra-
sos libres, probablemente como resultado del aumento de la lipdli-
sis. Ademas, la IC se ha asociado con la acumulacion de lipidos en el
miocardio. Como resultado, el uso de AG se ha considerado desfa-
vorable para esta patologia debido al aumento de la produccién de
ERO’ (Figura 3).

ALTERACION DE MECANISMOS DE REGULACION
ENIC.

En la insuficiencia cardiaca, las concentraciones de PPAR, especial-
mente la isoforma a, se ven disminuidas por disminucion de COA-1a
debido a modificaciones postraduccionales. Debido a esto, la fosfori-
lacion, la acetilacion o la metilacion llevarian a la inhibicion de los re-
ceptores nucleares y en consecuencia a la modulacién negativa en el
metabolismo de AG. Por otro lado, se produce aumento de PPAR y y
PPAR & que, en asociacion con un aumento EERa, estimulan la trans-
cripcién de genes implicados en el metabolismo de la glucosa y la
fosforilacién oxidativa® (Figura 4).
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AUTOFAGIAEN IC

La remodelaciéon metabdlica en la IC también se asocia con cambios
en la autofagia. La autofagia es un proceso altamente conservado por
el cual los orgdnulos y los grandes componentes celulares se degra-
dan. Los productos de la autofagia (aminodcidos, AG, gltcidos y nu-
cledsidos) se pueden canalizar en vias de biosintesis y de generacion
de energfa. En condiciones normales, la autofagia basal es crucial al
eliminar los orgdnulos dafiados y las proteinas mal plegadas.

Los mecanismos para la activacion de la autofagia en la insuficiencia
cardiaca estan menos esclarecidos, aunque se cree que en el miocar-
dio hipertrofiado e insuficiente la autofagia se produciria por el ago-
tamiento de energfa, la activacion de AMPK, la sobreproduccién mi-
tocondrial de ERO y el dafo mitocondrial son mediadores fuertes de
la autofagia en diversos entornos'®.

Se ha propuesto que los inhibidores de SGLT2 pueden inducir la au-
tofagia simulando el agotamiento de nutrientes por periodos de au-
mento del catabolismo debido a la glucosuria constante. Las tera-
pias con estos farmacos han regulado positivamente la expresion de
AMPK™,

REMODELADO METABOLICO Y ESTRUCTURAL
ENIC

La remodelacién metabdlica en IC se caracteriza por un cambio de
la produccién de energfa, requiriendo la activacion de las vias biosin-
téticas alternativas requeridas para los procesos de remodelacion es-
tructural como la hipertrofia ventricular y la fibrosis. Como se explico
anteriormente, la oxidacion de dcidos grasos disminuye, llevando a la
utilizacion de vias metabdlicas alternativas del uso de glucosa, que
contribuye a alteraciones y otros defectos mitocondriales que provo-
can el agotamiento del ATP.

Por otro lado, el piruvato, en lugar de ser oxidado, puede usarse pre-
ferentemente para la anaplerosis para mantener restos del ciclo de
Krebs, que podrian canalizarse cada vez més hacia la sintesis de pro-
tefnas. Esto conduce a una disminucion en la produccién de NADH,
por este ciclo, lo que produce a nivel de la CTE deplecién de ATP y por
mecanismos aun no definidos ERO.

Existen mediadores hipertroficos, como las proteinas quinasas activadas
por mitégeno (PKAM) y el factor nuclear de las células T activadas (FNT),
que se activan como resultado del aumento de las ERO producidos por
CTEy el flujo a través de la via biosintética de hexosamina (VBH), respec-
tivamente. La sobreproduccién de ERO mitocondriales causa dafio mito-
condrial y estrés oxidativo, lo cual lleva a un circulo vicioso que genera
mas dafo mitocondrial y como consecuencia a la deplecién de ATP.
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Figura 5. Descripcion general de la remodelacion metabdlica y estructural.3 Las vias metabd-
licas son azules. Las lineas en negrita indican vias/procesos que estdn aumentados o son do-
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gacion implican causas/efectos desconocidos. MAPK: mediadores hipertréficos como las pro-
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El dafo mitocondrial, agotamiento de ATP y la activacion de AMPK
pueden estimular la autofagia generando un aumento de la mitofa-
gia que lleva a la produccién de procesos inflamatorios en el mio-
cardio al liberar ADN mitocondrial. Por otro lado, la autofagia genera
degradacién de proteinas mediante la actividad del sistema ubiquiti-
na-proteasoma (SUP) contribuyendo a la hipertrofia y fibrosis al pro-
porcionar aminodcidos y otros metabolitos para la sintesis de protei-
nas mediada por PKAM y FNT? (Figura 5).

CONCLUSIONES

La IC estd asociada con cambios profundos en el metabolismo car-
diaco. La remodelacion metabdlica en la insuficiencia cardiaca se ca-
racteriza por la disminucién de la produccién de energia cardiaca que
puede resultar de alteraciones progresivas en el uso de sustratos y
en la biogénesis y funcién mitocondrial. Ademas de la deficiencia de
ATP, la remodelacion metabdlica implica cambios en las vias metabo-
licas que regulan procesos celulares esenciales que no generan ATP,
como el crecimiento, la homeostasis redox y la autofagia. Por lo tan-
to, la modulacion del metabolismo cardfaco también puede afectar
estos procesos criticos y mejorar la funcion cardiaca por mecanismos
més alld de la produccion de ATP. Sin embargo, los mecanismos exac-
tos que vinculan los cambios metabdlicos con otros procesos patolo-
gicos en la insuficiencia cardiaca aun no se conocen bien.
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IMPACTO DE LA PANDEMIA POR COVID-19 EN LOS TIEMPOS
DE ATENCION DE PACIENTES CON INFARTO AGUDO DE
MIOCARDIO CON ELEVACION DEL SEGMENTO ST

COVID-19 PANDEMIC IMPACT ON CARE TIMES FOR PATIENTS WITH ST-
SEGMENT ELEVATION MYOCARDIAL INFARCTION

MARIA G. AGUIRRE MAJUL', MAGALI S. BORNER?, JOSEFINA ARIAS MAHIQUES', CAROLINA B. PUTARO? MARTIN EITAN BARMAK?,

BRENDA MANGARIELLO®, PATRICIA GITELMANS, SIMON SALZBERG’

RESUMEN

Introduccion. La pandemia ocasionada por el virus SARS-CoV-2 tuvo un gran im-
pacto en la organizacion de los sistemas de salud. El infarto agudo de miocardio
con elevacion del segmento ST (IAMCEST) requiere un tratamiento inmediato
con asistencia de alta complejidad, lo que conlleva la coordinacién de distintos
efectores.

Objetivos. Analizar y comparar el impacto de la pandemia en los tiempos de
atencion del IAMCEST respecto a los de la era prepandémica en un hospital pu-
blico con atencién exclusiva a pacientes con enfermedad por COVID 19.
Materiales y métodos. Estudio de cohorte, observacional, unicéntrico y retros-
pectivo que incluyd 349 pacientes con diagnostico de IAMCEST. Se establecie-
ron dos cohortes de pacientes por criterio temporal: era pre COVID-19 (PC) y CO-
VID-19 (C), y posteriormente se realizé un subandlisis segiin hubieran sido, o no,
derivados de otro hospital. Se analizé la prevalencia de factores de riesgo, ante-
cedentes cardiovasculares y caracteristicas de ingreso y evolucién. Se determina-
ron los tiempos de atencién en el IAMCEST: desde el inicio del dolor hasta la Ile-
gada al hospital, puerta baldén y ventana (inicio dolor - balén).

Resultados. La poblacién analizada presentd una media de edad de 61+12 afios
y el 82% era de sexo masculino. Los grupos estaban formados por: 312 PCy 37 C.
Al analizar los tiempos de atencion en el IAMCEST entre ambas eras y segun hu-
bieran sido o no derivados, no se evidenciaron diferencias estadisticamente sig-
nificativas. Sin embargo, se aprecié una mayor demora en los pacientes no de-
rivados en la era COVID-19, posiblemente debido a la exclusividad de nuestro
centro en la atencién de pacientes con COVID-19, lo que dificulté el acceso de
pacientes con otras patologias (IAMCEST).

Conclusiones: Pese a las dificultades en el acceso al sistema de salud a causa de
la pandemia, no se observaron diferencias en los tiempos de atencion en los pe-
riodos evaluados. Sin embargo, deben implementarse a la brevedad protocolos
para optimizarlos. Destacamos la necesidad de desarrollar evaluaciones perma-
nentes, con mayor nimero de pacientes, dentro del sistema publico de CABA
para obtener mejores resultados.

Palabras clave: infarto agudo de miocardio, infarto agudo de miocardio con ele-
vacion del segmento ST, coronavirus, COVID 19, tiempos de atencion en el infar-
to, angioplastia primaria, red de atencion al infarto.

ABSTRACT

Introduction. The pandemic caused by the coronavirus disease (COVID-19) had
a great impact on the organization of health care systems. ST-segment eleva-
tion acute myocardial infarction (STEMI) requires immediate treatment with hi-
ghly complex care and in the public system, including the coordination of diffe-
rent professionals.

Objectives. To analyze and compare the impact of the pandemic on STEMI care
times, compared to those of the pre-pandemic era in a public hospital with ex-
clusive care for patients with coronavirus disease.

Materials and methods. Retrospective, single-center, observational cohort study
that included 349 patients diagnosed with STEMI. Two cohorts of patients were
recruited by time criteria: they were Pre-COVID-19 (PC) and COVID-19 (C), and
subsequently a sub-analysis was carried out on whether or not they were refe-
rred to another hospital. The prevalence of risk factors, cardiovascular history and
characteristics of admission and evolution were analyzed. The care times for STE-
Ml were determined: from the onset of pain to the arrival at the hospital, door-to-
balloon time and window (onset of pain - balloon).

Results. The analyzed population had a mean age of 61+12 years and 82% were
male. The groups were made up of: 312 PC and 37 C. When analyzing the STEMI
care times between both eras and depending on whether or not they were refe-
rred, no statistically significant differences were found. However, a greater delay
was observed in patients not referred in the COVID-19 era, possibly due to the
exclusivity of our center for the care of patients with COVID-19, which made ac-
cess difficult for patients with other pathologies (STEMI).

Conclusions. Despite the difficulties in accessing the health care system due to
the pandemic, no differences were observed in the times in the periods evalua-
ted. However, protocols to optimize them should be implemented soon. We em-
phasize the need to develop permanent evaluations, with a greater number of
patients, within the public system of the city of Buenos Aires to obtain better re-
sults.

Keywords: acute myocardial infarction, ST-segment elevation acute myocardial
infarction, coronavirus, COVID-19, infarction care times, primary angioplasty, in-
farction care network.
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INTRODUCCION

En Wuhan (China), a fines de diciembre de 2019, se notificaron una se-
rie de casos de pacientes con neumonia de etiologia desconocida. No
obstante, rdpidamente se logré identificar el agente responsable, un
nuevo coronavirus denominado SARS-CoV-2, que causarfa la enferme-
dad por coronavirus 2019 (COVID-19, por sus siglas en inglés). La infec-
cion comenzo a propagarse a nivel mundial, y el 11 de marzo de 2020
la Organizacion Mundial de la Salud declar¢ la pandemia. Esto ocasio-
naria gran impacto en la organizacion de los sistemas de salud.

El infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST
(IAMCEST) requiere un tratamiento inmediato con asistencia de alta
complejidad y esto incluye la coordinacién de distintos efectores.
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Era Pre C Era COVID -19
19
Diagnéstico de 105 14.72 0.003
IAMCEST (%)
Edad (afios) £ DE 61 212 59 £ 11 0.260
Sexo masculino (%) 254(82) 31(84) 0.759
Diabetes (%) 55 (18) 8(22) 0.569
Hipertensidn arterial 139 (45) 21(57) 0.175
(%)
Dislipemia (%) 96 (31) 5(14) 0.026
Tabaquismo (%) 211 (69) 26(70) 0827
Enfermedad coronaria 61(19) 4(11) 0.197
(%)
Killip Kimball ingreso DERIV NO DERIV DERIV NO DERIV DERIV NO
<A (%) 46 (72) 139(82) 20(87) 5 (100) DERIV
B (%) 12 (19) 24(14) 2(9) 0{0) 0.527
e(%) 1(2) 3(2) 0[0) 0(0) 0.784
D (%) 5(8) 3(2) 1(4) 0(0)
Killip Kimball evolucién DERIV NO DERIV DERIV NO DERIV DERIV NO
A (%) 47 (75) 127(78) 12 (86) 31(60) DERIV
-8 (%) 7(11) 17 (10) 0(0) 2(40) 0.110
c(%) 0[0) 2(1) 1(7) 0(0) 0.204
D %) 9(14) 18(11) 1(7) 0(0)
Mortalidad (%) 24(7.7) 0(0} 0.08
ARM (%) DERIV NO DERIV DERIV NODERIV  DERIV NO
11(12) 13 (6) 1(4) 2(20) 0.215 DERIV
0.079
Complicaciones DERIV NO DERIV DERIV NO DERIV DERIV No
eléctricas (%) 24 (26) 51(24) 5(22) 2(20) 0,684 DERIV
0.792
Complicaciones DERIV NO DERIV DERIV NO DERIV DERIV NO
mecanicas (%) 708 1(0.46) 1(4) 0(0) 0476 DERIV

0.708

Tabla 1. Diagndstico, aspectos demogrdficos, factores de riesgo, antecedentes cardiovascu-
lares, caracterfsticas de ingreso y evolucién en cada grupo. ARM: asistencia respiratoria me-
canica.

A pesar de que se han publicado hasta la actualidad varios repor-
tes que muestran una disminucion en el nimero de pacientes con
IAMCEST atendidos en los hospitales, no se dispone de informacién
precisa sobre el impacto de la pandemia en las redes de atencién
del IAMCEST, principalmente en lo que respecta a la demora hasta
la reperfusion.

OBJETIVOS

El objetivo de nuestro trabajo fue analizar y comparar las caracteris-
ticas clinicas, y evaluar la calidad de atencion del IAMCEST a través
de la medicién de los tiempos en el mismo y la evolucion intrahos-
pitalaria antes y durante el aislamiento social preventivo y obligatorio
(ASPO) debido a la pandemia por COVID-19, en un hospital publico
de la Ciudad Autonoma de Buenos Aires (CABA) con exclusividad en
la atencion de pacientes con enfermedad por coronavirus.

MATERIALES Y METODOS

Mediante un disefio retrospectivo se analizaron las epicrisis de una
cohorte prospectiva de 1906 pacientes que se internaron por sindro-
me coronario agudo (SCA) en Unidad Coronaria de un hospital publi-
co de CABA, en el periodo comprendido entre septiembre de 2008 y
abril de 2021 (Figura 1). Se excluyeron todos aquellos SCA sin ele-
vacion del segmento ST (n=727) y los IAMCEST sin datos de tiempos
y/0 evolucion (n=830). En los 349 pacientes seleccionados, se esta-
blecieron 2 grupos por criterio temporal (punto de corte: 29 de mar-
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Figura 1. Diagrama de flujo de los pacientes: Criterios inclusion y exclusion. Andlisis de gru-
pos y subgrupos. SCA: sindrome coronario agudo. IAMCEST: infarto agudo de miocardio con
elevacion del segmento ST. SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacidn del segmento
ST. ASPO: aislamiento social preventivo y obligatorio.

70 de 2020, establecido por la fecha de Decreto 297/2020 del ASPO):
era pre COVID-19 (PC) (n=312; 89%) y COVID-19 (C) (n=37; 11%). A
su vez se realizd un subandlisis de los pacientes seguin hubieran sido,
0 no, derivados de otro hospital (derivados o no derivados). Se ana-
lizaron la prevalencia de factores de riesgo, los antecedentes cardio-
vasculares y las caracteristicas de ingreso y evolucion (Tabla 1), asf
como el flujo coronario medido en hemodinamia por los grados TIMI
(Figura 2). Se determinaron los tiempos: desde el inicio de dolor has-
ta la llegada al hospital (Figura 3), puerta-balén (Figura 4) y ventana
(inicio de dolor - balén) (Figura 5).

ANALISIS ESTADISTICO

Las variables cualitativas se expresaron mediante porcentajes y las va-
riables cuantitativas como media y desvio estandar (DE) o mediana
y rango intercuartilico (RIC), segun su distribucién. Las comparacio-
nes entre variables se realizaron mediante test de Chi-cuadrado, test
de T o test de Wilcoxon. Se considerd como significativo un valor de
p<0,05. Todos los andlisis se realizaron con el programa Stata MP-64
(STATA Corporation, College Station, TX®).

CONSIDERACIONES ETICAS

Por no requerirse datos personales ni seguimiento, no fue necesario
el consentimiento informado para la inclusion en el trabajo, seguin lo
expresado en la ley nacional 25.326 de Habeas Data (Proteccién de
Datos Personales).

RESULTADOS

Se incluyeron 349 pacientes con una media de edad de 61+12 afios
(82% hombres) con diagnostico de IAMCEST. Los grupos estaban for-
mados por: 37 Cy 312 PC. En la Tabla 1, al analizar los aspectos de-
mograficos, factores de riesgo, antecedentes, caracteristicas de ingre-
50, evolucion y andlisis de subgrupos segun derivados o no, se obser-
v6 una mayor proporcién de IAMCEST en el grupo COVID-19, respec-
to al total de ingresos (14,7% vs. 10,5%; p=0,003), posiblemente en
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Figura 2. Comparacion entre TIMl inicial y final. Se aprecié una diferencia significativa entre
los TIMI iniciales en los pacientes no derivados entre ambas eras, siendo mayor el porcentaje
de TIMI 11 (20%) en la era COVID-19 respecto a la era pre COVID-19.
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Figura 4. Tiempo desde el ingreso al hospital hasta que la apertura del vaso por angioplastia
(tiempo puerta-baldn) (minutos): subandlisis entre pacientes derivados y no derivados.
detrimento de la consulta de otras patologfas. Con la excepcion de la
dislipemia (mas frecuente en la cohorte pre COVID-19: 31% vs. 14%;
p=0,026), las caracteristicas clinicas no mostraron diferencias entre
los grupos. En forma contraria, en la era COVID-19, especialmente en
pacientes no derivados, se vislumbro, con tendencia a la significan-
cia estadistica, mayor requerimiento de asistencia respiratoria meca-
nica (ARM) (20% vs. 6%; p=0,079) a costa de la demora en el acce-
50 a los sistemas de salud. Durante la angioplastia coronaria, se logré
mayor flujo coronario TIMI 2 en los pacientes no derivados en la era
COVID-19, respecto a la era pre COVID-19, con una diferencia estadis-
ticamente significativa (20% vs. 3%; p=0,034) (Figura 2).
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Figura 5. Tiempo desde el inicio del dolor hasta la apertura del vaso por angioplastia (tiempo
ventana) (minutos): subandlisis entre pacientes derivados y no derivados.

Al analizar los tiempos de atencion en el IAMCEST, no mostraron dife-
rencias estadisticamente significativas (Figuras 3, 4 y 5). Sin embargo,
se observo, entre pacientes no derivados, un tiempo ventana mayor en
la era COVID-19, con una diferencia en la mediana de 59 minutos (299
min, RIC 25-75: 180-585 vs. 240 min, RIC 25-75: 170-445; p=0.378).

DISCUSION

Estudios publicados en las guias internacionales de IAMCEST remar-
can laimportancia de los tiempos en el IAMCEST como pardmetro de
calidad de atencién y prondstico.

La pandemia por COVID-19 ocasiond dificultades en los accesos al sistea
de salud de otras patologias, probablemente por una combinacién de la
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evasion en la asistencia médica a causa del distanciamiento social y la preo-
cupacion por contraer la COVID-19 en los hospitales, lo que llevé al subdiag-
nostico, como a la falta de control y tratamiento de sus patologias de base.

A pesar de que nuestro estudio no mostré diferencias en los tiempos
del IAM en la era de la COVID 19, result6 clave para demostrarnos que
debemos implementar nuevas estrategias para mejorar los tiempos
y de esa forma aproximarnos a los propuestos por las guias interna-
cionales, asi como debemos continuar con evaluaciones permanen-
tes en todo el sistema de salud, lo que aportaria un mayor nimero de
pacientes en la era COVID-19 que nos permitan evidenciar realmen-
te el impacto ocasionado, en pos de mejorar uno de los pardmetros
asociados con la calidad de atencién y consecuentemente con el pro-
néstico de nuestros pacientes.

LIMITACIONES

Entre las limitaciones del estudio se destaca que los datos provienen
de un Unico centro, restringiendo la posibilidad de extrapolar los re-
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sultados al resto de los hospitales, publicos y privados, de CABA como
del resto del pafs. Por otro lado, no se realizd seguimiento a largo pla-
70 para evaluar la evolucion extrahospitalaria.

CONCLUSIONES

Este andlisis muestra que, del total de ingresos, existié una mayor
proporcion de IAMCEST en la era COVID-19, posiblemente en detri-
mento de la consulta de otras patologias. Contrariamente a la era pre
COVID-19, existié una mayor proporcion de pacientes derivados en la
era COVID-19 (inversion del porcentaje respecto a la era previa), pro-
bablemente a consecuencia de la exclusividad de nuestro centro en
la atencién de pacientes con COVID-19 (sospechosos o con la enfer-
medad), lo que dificulté el acceso y atencion de pacientes no deri-
vados. Pese a dichas dificultades, no se observaron diferencias en los
tiempos en los periodos evaluados.
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DETERMINACION DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE
PRUEBAS EVOCADORAS DE ISQUEMIA PARA DETECTAR

ENFERMEDAD CORONARIA

DETERMINATION OF SENSITIVITY AND SPECIFICITY OF NON-INVASIVE
TESTS TO DETECT CORONARY DISEASE

FEDERICO LIBERMAN', JULIETA LOZITA', PABLO E. SARMIENTO?

RESUMEN

Introduccion. El paciente con sospecha de enfermedad coronaria (EC) debe ser
estudiado en profundidad. Dentro de las pruebas evocadoras de isquemia, la
camara gamma cardiaca (CG), la resonancia magnética cardiaca con perfusion
(RMC) y la ecocardiografia con estrés (ecoestrés) son los més utilizados. El estudio
gold standard para diagndstico de EC es la cinecoronariografia (CCG).

Objetivos. Determinar la sensibilidad y especificidad de CG, ecoestrés y RMC
con perfusion como métodos para detectar EC significativa en nuestra institu-
cién. Correlacionar los hallazgos en la perfusion miocérdica por cdmara gamma,
ecoestrés y RMC con perfusion con la anatomia coronaria.

Materiales y métodos. Se trata de un estudio observacional, analitico y retrospec-
tivo, en el que se incluyeron todos los pacientes de 18 afios 0 més a quienes se
les realizo estudio de perfusién miocardica con CG y/o RMC con perfusion y/o
ecoestrés y CCG en nuestra institucion entre el afio 2015y julio 2018 inclusive.
Resultados. Se utilizé una base de datos inicial de 8288 estudios entre CCG, CG,
ecoestrés y RMC con perfusion realizados dentro de los 4 afos considerados. Tras
aplicar nuestros criterios de exclusion se incluyeron 221 pacientes, de los cuales
128 estudios corresponden a cdmara gamma, 60 a ecoestrés y 30 a RMC con per-
fusién. Se obtuvo lo siguiente: CG, sensibilidad de 45% y especificidad de 83%.
Ecoestrés, sensibilidad de 48% y especificidad de 74% y RMC sensibilidad de 82%
con especificidad de 88%.

Conclusion. La RMC con perfusién demostré ser el método de mayor sensibili-
dad y especificidad diagnéstica y el tinico comparable a los publicados en la lite-
ratura. CG fue entre los estudios analizados, el de mayor concordancia de territo-
rio arterial comparado con CCG.

Palabras clave: enfermedad coronaria, cinecoronariograffa, ecocardiograma con
estrés, cdmara gamma, resonancia magnética cardiaca.

ABSTRACT

Introduction. The patient with suspected coronary artery disease (CAD) should
be studied in depth. Among the ischemia evocative testing, SPECT, cardiac mag-
netic resonance imaging perfusion (CMRI) and stress echocardiography are the
most used. The gold standard study for the diagnosis of CAD is coronary an-
giography. Objectives: To determine the sensitivity and specificity of SPECT,
stress echocardiography and CMRI with perfusion as methods to detect signifi-
cant CAD in our institution. To correlate the findings in myocardial perfusion by
SPECT, stress echocardiography and CMR with perfusion with coronary anatomy.
Methods. This is an observational, analytical and retrospective study, which in-
cluded all patients aged 18 years or older who underwent myocardial perfusion
study with SPECT and/or CMRI with perfusion and/or stress echocardiogram and
coronary angiography in our institution between 2015 and July 2018, inclusive.
Results. An initial database of 8288 studies between coronary angiography,
SPECT, stress echocardiography, and CMR with perfusion performed within the
4 years considered was used. After applying our exclusion criteria, 221 patients
were included, of which 128 studies correspond to SPECT, 60 to stressechocar-
diography and 30 to CMRI with perfusion. The following was obtained: SPECT,
sensitivity of 45% and specificity of 83%. Stress echocardiography, sensitivity of
48% and specificity of 74% and CMRI sensitivity of 82% with specificity of 88%.
Conclusion. CMRI with perfusion proved to be the method with the highest
diagnostic sensitivity and specificity and the only one comparable to those pu-
blished in the literature. SPECT was among the studies analyzed, the one with
the highest concordance of arterial territory compared to coronary angiography.

Keywords: coronary artery disease, coronary angiography, stress echocardio-
gram, SPECT, cardiac magnetic resonance imaging.
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INTRODUCCION

La enfermedad coronaria (EC) se produce, en su forma més frecuen-
te, por aterosclerosis en las arterias coronarias epicardicas. Las placas
aterosclerdticas estrechan la luz de la arteria coronaria, afectando el
flujo de sangre anterégrado’; sin embargo, la forma de presentacion
clinica y su evolucion son variables, y la isquemia miocérdica es el fac-

1. Servicio de Cardiologfa.Sanatorio Allende. Cérdoba (Capital).
2. Servicio de Cardiologia. Unidad Coronaria. Sanatorio Allende, Sucursal Cerro.

Cordoba (Capital). Republica Argentina.

A4 Correspondencia: Federico Liberman. Santiago Ramén y Cajal 5836 — Cérdoba.
Cadigo postal: 5147. libermanfederico@gmail.com

Los autores declaran no poseer conflictos de intereses.

Recibido: 10/12/2021 | Aceptado: 20/12/2021

tor prondstico mas importante”. No existen datos recientes de morta-
lidad por EC en nuestro pais, mientras que, de acuerdo al tltimo re-
porte estadistico de la American Heart Association (AHA), provoca una
de cada siete muertes al afio y es la principal causa de muerte den-
tro de las enfermedades cardiovasculares en Estados Unidos®. En la
practica clinica, el paciente con sospecha de EC debe ser estudiado
en profundidad, de manera tal de poder plantear las alternativas tera-
péuticas para cada caso en particular de manera precoz. Los estudios
utilizados pueden ser invasivos o no invasivos®.

Las pruebas evocadoras de isquemia siguen siendo las modalida-
des no invasivas mas cominmente utilizadas para la evaluacion de
EC5. Entre ellas, la tomografia computarizada de emision monofoto-
nica (SPECT) es ampliamente utilizada debido a su facilidad de uso
y su amplia distribucién. La base de las imdgenes SPECT es la crea-
cién de multiples tomograffas del érgano de interés, formando una
imagen digital que representa la distribucién del radiotrazador a tra-
vés del érgano. Con las pruebas de imagen de perfusién miocérdica
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mediante SPECT, la imagen obtenida representa la distribucion de la
irrigacion miocardica®. Los radioisétopos mds cominmente emplea-
dos son agentes de talio-201 (TI-201) y basados en tecnecio 99 (Tc-
99m), como sestamibi y tetrofosmina, aunque Tc-99m ha demostra-
do mejor especificidad. EI SPECT se puede realizar con ejercicio o es-
trés farmacoldgico’.

Las gufas de imagenes para procedimientos nucleares de la American
Society of Nuclear Cardiology (ASNC) resumen la sensibilidad y espe-
cificidad de 33 estudios sobre 4.480 pacientes a los que se hizo una
SPECT en ejercicio®. La sensibilidad para detectar la EC fue del 87%
(con un rango entre 71y 97%) en este andlisis agrupado, y la especifi-
cidad para excluirla fue del 73% (limites 36 y 100%). Para confirmar el
diagndstico se requiere derivacion para angiografia coronaria como el
estandar de oro para detectar enfermedad coronaria macrovascular.
Otro método diagnéstico no invasivo ampliamente utilizado es el
ecocardiograma con estrés (ecoestrés). Este tiene como base fisio-
patoldgica fundamental el desequilibrio entre la demanda vy la su-
plencia de oxigeno miocardico®, que puede ser detectado por alte-
raciones segmentarias de la motilidad de las paredes del ventriculo
izquierdo a partir de la cascada de manifestaciones de isquemia del
miocardio, en las cuales las anormalidades de perfusién se relacionan
estrechamente con las anormalidades diastdlicas y sistolicas de las
respectivas regiones vasculares comprometidas'®.

La ecocardiografia de estrés se puede realizar con ejercicio (bicicleta
o cinta), con farmacos (inotrépicos o vasodilatadores) o algunos fac-
tores misceldneos (frio, handgrip isométrico, estrés mental y control
con marcapasos). Usualmente, el examen se realiza mediante ecocar-
diograma transtordcico pero, en algunas situaciones, tales como una
mala ventana acUstica desde el térax, se puede realizar el examen por
ecocardiograffa transesofdgica. Entre los farmacos utilizados, se des-
tacan aquellos simpatico-miméticos, como la dobutamina, y agentes
vasodilatadores, como el dipiridamol, la adenosina y el trifosfato de
adenosina. Los primeros producen vasodilatacién coronaria secunda-
ria como resultado de un aumento de la demanda miocdrdica de oxi-
geno, y los segundos vasodilatacion primaria''.

En términos de sensibilidad y especificidad, de acuerdo a los estu-
dios publicados hasta el momento, el ecocardiograma con estrés tie-
ne una sensibilidad estimada de 80% y especificidad de 84% en la
deteccién de EC™.

Por otro lado, estudios han demostrado que las iméagenes de perfu-
sién miocdrdica por resonancia magnética cardiovascular (RMC) pue-
den evaluar confiablemente la relevancia hemodinamica de la EC",
con una sensibilidad del 87% y especificidad del 91%'. Desempefa
un papel cada vez més importante en el diagndstico y la estratifica-
cion de riesgo de los pacientes con EC sospechada o conocida. Posee
varias ventajas para el estudio de pacientes con enfermedad cardio-
vascular. Primero, las imagenes se adquieren sin aplicacion de radia-
cién ionizante o la administracién de isétopos radiactivos o contras-
te yodado. Esta facilita el diagndstico y el seguimiento posterior de las
afecciones médicas sin las complicaciones relacionadas con la expo-
sicién a la radiacion ionizante. En segundo lugar, la RMC puede defi-
nir anatomia y estructura cardiovascular, caracterizar la composicién
del tejido (incluida la viabilidad miocérdica), medir la funcion en tér-
minos de movimiento de la pared cardfaca o flujo sanguineo, evaluar

el metabolismo con técnicas espectroscépicas, visualizar y cuantificar
la perfusiéon miocdrdica y definir el rumbo y la orientacién de arterias
coronarias epicardicas’™. Una cuarta ventaja de las imagenes RMC es
la capacidad de cuantificar con resolucién espacial y temporal relati-
vamente alta medidas significativas de la estructura o el rendimien-
to cardiovascular que discriminan las condiciones patolégicas norma-
les 0 anormales o denotan prondsticos cardiovasculares adversos'.
La angiograffa coronaria mediante cateterismo cardiaco es un méto-
do invasivo que permite identificar la presencia o ausencia de este-
nosis arteriales relacionadas con la EC aterosclerética y proporciona la
informacién anatémica mas fiable para establecer el adecuado trata-
miento médico, la intervencién coronaria percutanea (ATC) o la indi-
cacion de realizacién de bypass aortocoronario (CABG)'”. No obstante,
hay una tendencia creciente hacia la utilizacién més racional del la-
boratorio de cateterismo cardiaco para realizar procedimientos de in-
tervencion una vez que el diagnéstico de EC ha sido establecido por
modalidades de iméagenes no invasivas'. Esto se debe a que, a pe-
sar de ser escasas, no es un procedimiento libre de complicaciones.
Actualmente, no contamos con datos propios de sensibilidad y es-
pecificidad de los métodos no invasivos mencionados (SPECT mio-
cérdico, ecocardiografia con estrés y RMC con perfusion) lo que di-
ficulta la toma de decisiones para realizar un procedimiento invasi-
vo de confirmacién.

OBJETIVOS

« Determinar la sensibilidad y especificidad de camara gamma,
ecocardiografia con estrés y RMC con perfusién como méto-
dos para detectar enfermedad coronaria significativa en nuestra
institucion.

« Correlacionar los hallazgos en la perfusién miocardica por cdma-
ra gamma, ecocardiografia con estrés y RMC con perfusién con la
anatomfa coronaria.

MATERIALY METODOS

Se trata de un estudio observacional, analitico y retrospectivo, en el
que se incluyeron todos los pacientes de 18 afos 0 mds a quienes se
les realizo estudio de perfusiéon miocérdica con cdmara gamma y/o
resonancia magnética cardfaca y/o ecocardiograma con estrés y cine-
coronariograffa en nuestra institucion entre enero del afio 2015 y julio
2018 inclusive. Se excluyeron aquellos pacientes en los que se llevo a
cabo el estudio de cinecoronariografia con angioplastia (ATC) o ciru-
gia de revascularizacién miocardica previo al estudio no invasivo con
el que se compard, de forma tal que ambos estudios incluidos en este
trabajo fueron realizados sin modificacion de la anatomfa coronaria
en el intervalo de realizacién entre uno y otro. Para la recoleccién de
datos se utilizé la historia clinica informatizada de nuestro centro y
para complementar datos no disponibles se procedié a citar o llamar
telefonicamente a los pacientes.

VARIABLES ANTROPOMETRICAS
Se consideraron las siguientes variables: sexo, edad, peso, talla, ten-
sion arterial sistdlica, tension arterial diastolica, frecuencia cardiaca
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basal, frecuencia cardiaca tedrica maxima, porcentaje de frecuencia
cardiaca tedrica maxima alcanzado durante el estudio. Ademas, se
extrajeron los datos sobre la medicacién habitual del paciente, mo-
tivo por el que se realizé el estudio y la presencia de sintomas duran-
te el mismo.

CAMARA GAMMA

Los estudios de perfusién con cdmara gamma se realizaron en ambas
sedes del Sanatorio Allende, utilizando el equipo de tomografia de
doble cabezal cuadrado, de dngulo variable, marca PHILIPS® AXIS™
(Philips Medical Systems Nederland) en sede Cerro y equipo doble ca-
bezal dngulo variable marca: MARCONI®. Modelo: Axis en la sede
Centro. El radiotrazador utilizado fue Tc-99m. Previa firma de consen-
timiento informado, se tomaron imagenes del paciente en reposo y
posterior realizacién de ergometria. En la etapa de reposo se admi-
nistré el radioisétopo en forma endovenosa, inmediatamente al de-
sayuno (alimentos ricos en grasa) y a los 30-45 minutos se tomaron
las imagenes. En la etapa de estrés se realizé un esfuerzo ergométri-
co 0 en caso de impedimento, se realizé la administracién de dipiri-
damol. Posteriormente se administré nuevamente el radioisétopo en
forma endovenosa, inmediatamente el paciente almorzé (alimentos
ricos en grasas) y a los 60-90 minutos se tomaron imadgenes nueva-
mente. Los cortes se realizaron en tres planos, eje corto, eje vertical
y eje horizontal reconstruyéndose imagen tridimensional. Se obtuvo
adquisiciéon dindmica secuencial. En el caso de que el paciente pre-
sentara reaccion alérgica ante el estudio se disponia de solucién pa-
renteral de 1 a 5 mg de difenhidramina para administrar en adultos y,
ademas, otros formacos (como adrenalina, amiodarona y lidocaina).

ECOCARDIOGRAFIA DE ESTRES

Los ecocardiogramas se realizaron en ecégrafos Vivid™ S5y Vivid™
E9 (General Electric®) con posprocesamiento off-line (EchoPac™
Versién 110 GE). Las iméagenes fueron adquiridas en reposo e in-
mediatamente después de completar el ejercicio. La ecocardiogra-
fia de estrés en bicicleta supina. Se realizd la adquisicion basal de
imagen, luego a una carga de trabajo inicial de 25 W, al pico de es-
trés, y en la fase de recuperacion. La carga de trabajo se incremen-
t6 a razon de 25 W cada 2 o 3 minutos con registro de TA entre cada
fase. Se consider6 a la prueba suficiente cuando el paciente alcanzé
un porcentaje de frecuencia cardiaca tedrica méxima (FCTM) ma-
yor al 85%. Los criterios que se tomaron para detener la prueba fue-
ron: cambios significativos en el ECG, dolor de pecho, fatiga, falta de
aire, mareo, palidez, sudoracién fria o nduseas. Todos los pacientes
fueron citados en ayunas y se les solicité suspender la medicacion
bradicardizante 48 horas antes de la realizacion del estudio. Todos
los estudios fueron realizados por ecocardiografistas expertos de la
institucion.

RESONANCIA MAGNETICA CARDIACA

Se empled un equipo de 1,5 tesla (Achieva™/Intera™, Philips Medical
Systems®, Best, The Netherlands). Se utilizd una antena cardiaca espe-
cifica de 5 canales y las imdgenes se adquirieron con sincronizacion
cardiaca mediante vectocardiograma, aplicando un protocolo para la
entidad a estudiar, el cual constaba de 3 mddulos:

+ Andlisis estructural: imdgenes en sangre negra, sangre blanca, se-
cuencias cine en 2, 3, 4 cdmaras y eje corto; STIR para completar
andlisis de propiedades nativas (ponderada en T2, evaltia edema/
inflamacion).

+ Andlisis de flujo para evaluar alteraciones valvulares, validar andli-
sis funcional, descartar shunts entre circuitos.

« Perfusion: se evalud provocando estrés mediante dipiridamol en
infusion lenta de 3 minutos de 0,84 mg/kg seguido de inyeccion
de Gadovist (quelante de gadolinio), se aplicd una secuencia con
gran resolucién temporal ponderada en T1, que pone en eviden-
cia, de existir, una demora o ausencia de la llegada de sangre a
algun territorio coronario. Secuencias cine en eje corto (10 a 14
cortes sin intervalos, finos) para evaluar la funcion, volumenes,
masa, etc. Secuencia de evaluacién del mejor tiempo de inver-
sidn (look locker). Secuencias PSIR para el andlisis de realce tardio,
ponderadas en T1, donde se evalud la persistencia en sitios con
aumento del espacio intersticial del material de contraste: cicatri-
ces, inflamacion.

CINECORONARIOGRAFIA

Los estudios de cinecoronariografia se realizaron en ambas sedes
del Sanatorio Allende, utilizando en la sede Cerro el equipo de an-
giograffa digital, Philips® con Flat Panel, modelo AlluraXper FD10, con
roadmapping y sustracciéon y arco montado de techo; y en la sede
Nueva Cordoba el equipo de angiografia digital, Siemens® ArtisOne
y ArtisZee. Se utilizaron contrastes Telebrix® y Ultravist® dependiendo
de las caracteristicas del paciente.

Los estudios se realizaron previa firma de consentimiento informado,
con medidas de antisepsia, con el paciente en decubito dorsal, por
via femoral o radial segun las caracterfsticas anatomicas del pacien-
te. Se realizaron angiografias de arterias coronaria derechay coronaria
izquierda mediante proyecciones oblicua anterior izquierda, oblicua
anterior derecha y anexas segun la necesidad de valorar las caracte-
risticas de los diferentes segmentos de las arterias. Se utiliz contras-
te yodado normoosmolar o hipoosmolar en pacientes con insuficien-
cia renal o con un estudio contrastado reciente. Se consideraron va-
lidas las obstrucciones coronarias moderadas y severas, descartdndo-
se obstrucciones leves.

ESTADISTICA

Los datos paramétricos se presentan como media y desviacion estan-
dar y son comparados con test t de Student, chi cuadrado o test de
Fischer, segun correspondiera. Se utilizé el software SPSSTM® versién
2.1 (SPSS, Inc,, Chicago, IL, USA). Valores de p<0,05 fueron considera-
dos estadisticamente significativos. Se utilizaron métodos especificos
para corregir la variabilidad interobservador.

RESULTADOS

Se utilizé una base de datos inicial de 8288 estudios entre cinecoro-
nariografia, cdmara gamma, ecoestrés y RMC con perfusion realiza-
dos dentro de los 4 afios considerados. La muestra final de acuerdo a
los criterios planteados fue de 221 pacientes que se realizaron algu-
no de los tres estudios no invasivos y cinecoronariografia, de los cua-
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les 128 estudios corresponden a cdmara gamma, 60 a ecoestrés y 30
a RMC con perfusion. Las caracteristicas de la muestra se presentan
en la Tabla 1. El tratamiento farmacoldgico de la muestra se deta-
lla en la Tabla 2. Con respecto a los estudios de CG, 38 fueron resul-
tados positivos para isquemia, de los cuales 30 tuvieron cinecorona-
riografia positiva [resultados verdaderos positivos (VP)] y 8 fueron ne-
gativos [falsos positivos (FP)]. Dentro de los resultados VP, encontra-
mos 93% de concordancia en relacién al territorio arterial afectado.
Por otra parte, se encontraron 75 CG sin hallazgo de isquemia, 39 fue-
ron confirmadas por el resultado negativo en CCG [verdaderos nega-
tivos (VN)] y las restantes (36) fueron resultados falsos negativos (FN).
Dentro de los estudios de ecoestrés incluidos 23 determinaron resul-
tados positivos para isquemia. De estos, 16 fueron confirmados por
cinecoronariograffa y por lo tanto VP. Los 7 restantes, fueron FP. El por-
centaje de concordancia de territorio arterial entre ambos estudios
fue 56%. Ademés, encontramos 37 estudios de ecoestrés negativos
para isquemia, de los cuales 17 fueron FN'y 20 VN.

En relacién a las RMC con perfusion, 11 resultaron positivas para is-
quemia y de estas 9 fueron VP y 2 FP, con 78% de concordancia de te-
rritorio arterial. Las 16 restantes arrojaron un resultado negativo con
14VNy 2 FN. En la Figura 1 se describe la sensibilidad y especificidad
de los métodos evocadores de isquemia que estudiamos. A partir de
estos datos obtuvimos el valor predictivo positivo (VPP), que es para
CG 79%, para ecoestrés 70% y para RMC 82%, mientras que el valor
predictivo negativo (VPN) fue de 52% para CG, 54% para ecoestrés y
88% para RMC. Asimismo, se obtuvo la cantidad de estudios de CG y
ecoestrés realizados con esfuerzo que fueron suficientes e insuficien-
tes en relacion a los resultados previamente presentados (Tabla 3).

DISCUSION

Este trabajo muestra la sensibilidad y especificidad de las prue-
bas evocadoras de isquemia no invasivos: CG, RMC con perfusion y
ecoestrés en nuestra institucién entre enero de 2015 y julio del 2018.
Al mismo tiempo, fue posible estimar la correlacién anatémica que se
obtuvo entre estos estudios y la CCG. La poblacién estudiada fue ho-
mogénea en los tres grupos de estudio. La Unica diferencia significati-
va se encontro en el peso de los pacientes. Esto podria explicarse de-
bido a que las caracterfsticas intrinsecas de cada método diagndsti-
co que determina ciertas limitaciones, como en el caso de ecoestrés
que presentd el grupo de pacientes con media de peso mas baja que
el resto, que podria relacionarse por el hecho de que para realizar este
estudio se tiende a seleccionar a los pacientes con menor masa grasa,
para que esta no interfiera con la ventana acustica.

Tanto libros publicados como los Ultimos articulos relacionados con
el tema destacan la angiografia como método de oro (gold standard)
en el diagndstico de EC’, pero siempre teniendo en cuenta sus limi-
taciones vinculadas a su naturaleza invasiva, riesgos asociados, acce-
sibilidad y costos, entre otros. Esto coloca a la CCG como un método
diagndstico de confirmacion en la gran mayorifa de los casos y even-
tual tratamiento en aquellos casos en los que se encuentre indica-
cién'. Es asi, que las pruebas evocadoras de isquemia no invasivas
ocupan un papel fundamental en el diagndstico de EC y como pri-
mera linea de estudio’. Sin embargo, un punto fundamental de anali-

sis es evaluar el rendimiento diagndstico de estos métodos de forma
tal de obtener nocién del valor que otorgan sus resultados en la prac-
tica clinica diaria”’. En la literatura, es posible encontrar diferentes pu-
blicaciones recientes sobre la sensibilidad y especificidad de dichas
pruebas. En primer lugar, la ASNC” determind, a partir de mas de 30
estudios realizados, que la sensibilidad de CG para detectar la EC fue
del 87% (con un rango entre 71y 97%) y la especificidad para excluir-
la fue del 73% (limites 36 y 100%). Mientras, en la Ultima actualizacién
publicada sobre el tema (septiembre 2018), Garber, Hlatky et al.*' es-
timan la sensibilidad de la CG entre 73-92% y la especificidad de 63-
88%. En este trabajo se observo una sensibilidad més baja en nuestra
institucion (45%), mientras que la especificidad estd dentro del rango
esperado (83%), de acuerdo a los Ultimos datos publicados.

Con respecto a ecoestrés, Siontis GC y Mavridis D en un metaandlisis
de ensayos clinicos controlados publicado en febrero de 2018" de-
terminaron una sensibilidad estimada de 80% y especificidad de 84%
en la deteccién de EC. Mientras, en nuestro trabajo, tanto la sensibili-
dad como la especificidad fueron més bajas (sensibilidad 48% espe-
cificidad 74%). En el mismo metaanalisis Siontis GC y Mavridis D. (11)
obtuvieron como resultado una sensibilidad y especificidad para RMC
de 87% y 91% respectivamente; nosotros obtuvimos 82% de sensibi-
lidad y 88% de especificidad en nuestra institucién. De esta forma, la
RMC con perfusién es el método con el que se obtuvo la menor dife-
rencia en términos de sensibilidad y especificidad de acuerdo a los re-
sultados arrojados en nuestro trabajo en comparacién con los publi-
cados en revisiones y metaandlisis de este afio. Al mismo tiempo, y en
consecuencia, la RMC con perfusion fue el método con mayor VPP y
VPN entre las tres pruebas no invasivas analizadas.

Dentro del anélisis de los resultados obtenidos, un punto clave plan-
teado fue en relacion a la FCTM alcanzada por los pacientes en aque-
llos estudios efectuados con esfuerzo, con el caso de CG y ecoestrés.
Segun los criterios utilizados en la realizacién de estos estudios, el pa-
ciente debe alcanzar el 85% o més de su FC méaxima para que sea
considerado como “suficiente”. En numerosos casos, este porcentaje
no fue alcanzado y por ende sus resultados podrian estar subestima-
dos. Tal como se muestra en los resultados obtenidos, el 67% de las
CG eran insuficientes y el 41% de los ecoestrés también insuficien-
tes resultaron ser FN. Se debe considerar que existen diferentes as-
pectos por los que los pacientes podrian no alcanzar la FC necesa-
ria para considerar el estudio suficiente, como las caracteristicas an-
tropométricas propias de cada uno, medicacién habitual y comorbi-
lidades (entre otros). De aqui se desprende el planteo de si esto co-
rresponde, en parte, a la mejor eleccion del método diagndstico por
parte del profesional que lo indica, quien debiera considerar estas cir-
cunstancias que pueden interferir con los resultados del estudio rea-
lizado asf como la correcta indicacién y cumplimiento por parte de
los pacientes de la preparacion éptima para el mismo como sucede
con la suspension de medicacién bradicardizante previa al estudio.
Considerando los resultados obtenidos de concordancia de cada mé-
todo analizado, se destaca principalmente el alto porcentaje (93%) de
CG con resultados VP en los que fue concordante el territorio arterial
informado con el hallado en la CCG.

Dentro de las limitaciones que tiene este estudio consideramos im-
portante destacar la utilizacion de diferentes equipos en las dos sedes
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y el andlisis de métodos que son dependientes del operador. Otro as-
pecto a mencionar tiene que ver con la definicion utilizada de EC en
nuestro trabajo. Fue considerada EC significativa aquella que compro-
metia mas del 70% del vaso arterial estudiado; sin embargo, esta esti-
macion fue realizada de manera subjetiva por el hemodinamista, de-
jando de lado aquellos resultados moderados dudosos con que po-
drfan tener significancia hemodindmica y que podria haber sido eva-
luado correctamente mediante la utilizacién de flujo de reserva frac-
cional (FFR), que no se encuentra disponible en nuestro centro por el
momento.

CONCLUSIONES

Podemos afirmar que los métodos no invasivos son fundamentales
como un primer paso en el estudio y diagndstico de EC. Se deben se-
leccionar adecuadamente los pacientes para cada tipo de estudio y
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ANEXOS

Tabla 1. Caracteristicas comparativas poblacionales segtin cada estudio.

Caracteristicas Cdmara gamma RMC Ecoestrés p
Muestra (n) 128 (58) 30 (14) 62 (28)

Edad (anos) 62 59 63 p=0.4491
Sexo masculino (n[%]) 103 (80) 23(77) 44.(71) p=0.3406
Peso (kg) 85 82 79 p<0.05
Talla (m) 1,72 1,69 171 p=0.4398
TAS (mmHag) 128 126 126 p=0.5018
TAD (mmHg) 88 77 74 p=0.3202

RMC: resonancia magnética cardiaca. m: metros. kg: kilogramos. mmHg: milimetros de mercurio. TAS: tension arterial sistdlica. TAD: tensidn arterial diastdlica.

Tabla 2. Tratamiento farmacoldgico de la muestra sequin cada estudio.

Camara gamma RMC Ecoestrés p
IECA / ARA (n[%]) 79 (63) 14 (52) 33(55) p=0.3929
Aspirina (n[%)]) 69 (55) 11(41) 38 (63) p=0.1439
Diuréticos (n[%]) 26 (21) 6(22) 10(17) p=0.7599
BB (n[%) 60 (48) 15 (56) 23(38) p=0.2715

RMC: resonancia magnética cardiaca. IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARA: antagonista de los receptores de angiotensina. BB: betabloqueantes.

Tabla 3. Estudios de cdmara gamma y ecoestrés realizados con esfuerzo, suficientes e insuficientes, en relacion a los resultados verdaderos positivos, falsos positivos,
verdaderos negativos y falsos negativos.

Estudios VP FP VN FN

CG suficiente (n[%]) 9(30) 4(50) 11(28) 12(33)
CG insuficiente(n[%]) 21 (70) 4(50) 28(72) 24.(67)
Ecoestrés con esfuerzo suficiente (n[%]) 8(61) 5(71) 12 (60) 10 (59)
Ecoestrés con esfuerzo insuficiente (n[%]) 5(39) 2(29) 8 (40) 7(41)

CG: cdmara gamma. VP: verdaderos positivos. FP: falsos positivos. VN: verdaderos negativos. FN: falsos negativos.
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CG:Camara Gamma. RMC: Resonancia Magnética Cardiaca,

Figura 1. Sensibilidad y especificidad de los métodos no invasivos evocadores de isquemia.
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RESUMEN

Objetivos. Realizar una descripcion epidemiolédgica de los pacientes adultos con
endocarditis infecciosa (El) y cardiopatias congénitas (CC) asociadas desde el afio
2010 al 2021 en un centro de referencia provincial.

Materiales y métodos. En este estudio se enrolaron todos los pacientes mayores
de 18 afos ingresados al Servicio de Cardiologia del Hospital San Juan de Dios
de La Plata con diagnostico de El (segun criterios de Duke modificados) que tu-
vieran cardiopatias congénitas asociadas.

Se incluyeron 132 pacientes continuos con diagnéstico de El, de los cuales 34
(25,75%) tenian cardiopatia congénita asociada. Se analizaron datos epidemiolé-
gicos, clinicos, microbioldgicos, necesidad quirdrgica, complicaciones y mortali-
dad intrahospitalaria, ademas del subtipo de CC asociada.

Resultados: De los 34 pacientes, 85,29% eran varones, media de edad 32,5 afos,
y 24 pacientes (70,58%) presentaban como cardiopatia congénita asociada val-
vula adrtica bicuspide (VAB). Las presentaciones mas frecuentes fueron sindro-
me febril en 32 pacientes (94,1%), pérdida de peso en 24 (70,58%) y disnea en 17
(50%). La complicacion mayor mas frecuente fue la presencia de embolias en 17
pacientes, mas frecuentes en miembros (35,3% de las embolias). Se identifico el
agente infeccioso en 30 casos (88,23%), y el més frecuente fue Staphylococcus
aureus. Se indico tratamiento quirdrgico en 26 (76,47%) casos, en su mayoria re-
cambio valvular. La mortalidad hospitalaria fue del 17,6% (6 pacientes).
Conclusién: La endocarditis infecciosa contintia siendo una complicacion fre-
cuente de las cardiopatias congénitas, sin importar cual sea la alteracién ana-
témica. Debe tenerse alto grado de sospecha clinica principalmente ante la
presencia de fiebre persistente en un paciente portador de la cardiopatia en au-
sencia de otra causa aparente, ya que en casos en los que se demora el diagnds-
tico se presenta con una mortalidad elevada.

Palabras clave: endocarditis, cardiopatia congénita, vélvula adrtica bicuspide.

ABSTRACT

Objective. The aim of this study is to give an epidemiological description of adult
patients with associated infective endocarditis (IE) and congenital heart diseases
(CHD) from 2010 to 2021 in a provincial reference centre.

Materials and methods: All patients over 18 years old admitted to the Cardiolo-
gy Service in Hospital San Juan de Dios in La Plata who were diagnosed with as-
sociated |E (according to modified Duke criteria) and CHD, were enrolled in this
studly.

There were 132 consecutive patients diagnosed with IE included in this study, 34
(25.75%) of whom suffered from associated congenital heart disease. Epidemio-
logical, clinical and microbiological data, surgical indication, complications and
in-hospital mortality, as well as associated CHD, were analyzed.

Results: From a total of 34 patients, 85.29% were men with an average age of 32.5
years old. Twenty-four patients (70.58%) presented Bicuspid Aortic Valve (BAV) as
associated congenital heart disease (CHD). The most frequent clinical presenta-
tions were fever in 32 patients (94.1%), weight loss in 24 patients (70.58%) and
dyspnoea in 17 patients (50%). The most significant complication was the pre-
sence of embolism in 17 patients, being more frequent in limbs (35.3%). The in-
fectious agent was identified in 30 cases (88.23%), with Staphylococcus au-
reus being the most usual. Surgical treatment was indicated in 26 of the cases
(76.47%), mostly valve replacement. In-hospital mortality was 17.6% (6 patients).
Conclusion: Infective endocarditis continues to be a frequent complication of
congenital heart disease, regardless of the anatomical alteration. There should be
a high degree of clinical suspicion, mainly in the presence of persistent fever in a
patient with heart disease in the absence of another apparent cause, since in ca-
ses in which the diagnosis is delayed, it presents with a high mortality.

Keywords: endocarditis, congenital heart diseases, bicuspid aortic valve.
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INTRODUCCION

Se define endocarditis infecciosa (El) como la infeccion de la superfi-
cie endocérdica, predominantemente a nivel valvular o infeccion de
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un dispositivo, secundaria a la colonizacion por via hematogena de
microorganismos, siendo la causa bacteriana la més frecuente.

Esta establecido el predominio de presentacion en el sexo masculino
con una relacion 2:1 sobre el sexo femenino.

A pesar de los adelantos para el diagnéstico, tratamiento y conductas
de prevencion, la mortalidad se mantiene elevada y su incidencia no
ha cambiado en las Ultimas tres décadas'”.

Es una enfermedad con alta mortalidad, en nuestro pais el estudio
EIRA-3 mostré un 25,5% de mortalidad global. El germen mads fre-
cuentemente aislado fue Staphylococcus spp.

Dentro de las comorbilidades cabe resaltar a la enfermedad car-
diaca estructural aproximadamente en las tres cuartas partes de
los pacientes al momento de desarrollar EI**. La valvulopatia a6r-
tica (esclerosis, estenosis y/o regurgitacion) ocurre en el 12% al
30% de los casos de El. Ademas de las mencionadas lesiones val-
vulares adquiridas, las lesiones cardiacas congénitas también pre-
disponen a la El y entre las mas frecuentes se encuentran: valvula
adrtica bicuspide, estenosis pulmonar, defectos del septum inter-
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Tabla 1. Signosintomatologia de presentacion de los pacientes con El y cardio-
patias congénitas asociadas.

Signosintomatologia N (%)
Fiebre 32(94)
Dolor toracico 32(94)
Nauseas-vomitos 3191)
Dolor abdominal 24 (70,58)
Pérdida de peso 24 (70,58)
Disnea 17 (50)
Embolias 17 (50)
Insuficiencia cardiaca 15 (44)
Esplenomegalia 11(3235)
Artralgias 8(23,53)
Tos 7(20,58)
Petequias 7(20,58)
Mialgias 6(17,64)
ACV 6(17,64)
Hemorragia en astilla 4(11,76)
Shock séptico 2 (6%)
Insuficiencia renal 2 (6%)
Acropaquia 1 (3%)
Manchas de Janeway 1 (3%)

ACV: accidente cerebrovascular.

ventricular, conducto arterioso persistente, coartacion de la aorta,
y tetralogia de Fallot®’.

La vélvula adrtica bictspide es la cardiopatia congénita mas fre-
cuente, tiene una prevalencia de 1-2% de la poblacion general, es 3
veces mas prevalente en hombres y se asocia a un mayor riesgo de
complicaciones cardiovasculares, incluida la endocarditis infeccio-
sa (EN®>". Dentro de las complicaciones mas frecuentes de los pa-
cientes con VAB se encuentra la El. Se estima que la incidencia de
endocarditis infecciosa (definitiva y posible) en individuos con vél-
vula adrtica bicuspide es de 10 por 10.000 pacientes-afio, lo que
da como resultado un riesgo relativo de endocarditis ajustado por
edad para aquellos con vélvula adrtica bicispide de 17 en compa-
racion con el de la poblacion en general™. La incidencia de endo-
carditis infecciosa de por vida informada en personas con valvula
adrtica bicuspide es del 2 al 5%".

OBJETIVOS

Realizar una descripcion epidemioldgica de los pacientes adultos con
endocarditis infecciosa (El) y cardiopatias congénitas (CC) asociadas,
desde el afo 2010 al 2021 en un centro de referencia provincial.

MATERIALES Y METODOS

Se enrolaron todos los pacientes mayores de 18 afios ingresados al
Servicio de Cardiologfa del Hospital San Juan de Dios con diagnéstico
de El (seguin criterios de Duke modificados) que presentaron una car-
diopatia congénita'.

Se incluyeron 132 pacientes consecutivos con diagnéstico de El in-
gresados entre los afios 2010 y 2021, de los cuales 34 (25,75%) pre-
sentaban El'y una cardiopatia congénita asociada.

Se analizaron datos epidemioldgicos, clinicos, microbioldgicos, nece-

Tabla 2. Representacion del nimero de embolias y drgano afectado.

Embolias N (%)

Miembros 6 (26)

Bazo 5(21,74)
SNC 4(17,39)
Pulmén 4(17,39)
Rifion 2(869)
Columna 2(8,69)

SNC: sistema nervioso central.

Tabla 3. Treinta pacientes presentaron hemocultivos positivos. En la tabla se
presentan los microorganismos aislados.

Microorganismo aislado N (%)

SAMR 5(16,66)
SAMS 5(16,66)
Streptococcus viridans 8 (26,66)
Streptococcus hominis 2 (6,66)
Streptococcus mitis 2 (6,66)
Staphylococcus epidermidis 2 (6,66)
Streptococcus anginosus 2 (6,66)
Streptococcus mutans 1(3,33)
Streptococcus gordoni 1(3,33)
Streptococcus pneumoniae 1(3,33)
Corynebacterium hominis 1(3,33)

SAMR: Staphylococcus aureus meticilino resistente. SAMS: Staphylococcus aureus metici-
lino sensible.

sidad quirtrgica, complicaciones y mortalidad intrahospitalaria, ade-
més del subtipo de CC asociada.
Se volcaron todos los datos a una plataforma Microsoft Excel.

ANALISIS ESTADISTICO
Las variables categdricas se presentan como frecuencias y porcenta-
jes, y las variables continuas como media + desvio estandar (DE).

RESULTADOS

De los 132 pacientes enrolados en el estudio, 34 pacientes presentaban
El'y una cardiopatia congénita asociada. La mayoria de ellos eran varo-
nes (85,29%), con una edad media de 32,5 afos; 29 pacientes (85,29%)
presentaban como cardiopatia congénita asociada valvula adrtica bi-
cuspide (VAB), 3 tenfan VAB y una comunicacion interventricular (CIV),
uno presentaba El'y canal AV, y por ultimo, uno asociaba El con valvu-
la mitral displasica. Las presentaciones més frecuentes fueron sindrome
febril y dolor tordcico en 32 pacientes (94,19%), nduseas y vémitos en 31
de ellos (91,17%), pérdida de peso y dolor abdominal en 24 (70,58%),
disnea en 17 (50%) y 15 (44,11%) se presentaron con cuadro de insufi-
ciencia cardiaca. Otras formas de presentacion en orden de frecuencia
fueron: esplenomedgalia, artralgias y artritis, tos, petequias, accidente ce-
rebrovascular (ACV), mialgias, hemorragias en astilla, insuficiencia renal,
shock séptico, acropaquia y manchas de Roth (Tabla 1).

La complicacion mayor mas frecuente fue la presencia de embolias
en 17 pacientes, siendo a miembros 6 (26,10%), sequidas de bazo 5
(21,74%), 4 (17,39%) a sistema nervioso central (SNC), 4 (17,39%) a
pulman, 2 (8,69%) a rindn y 2 (8,69%) a columna (Tabla 2).

Se identificé el agente infeccioso en 30 (88,23%) pacientes, siendo el
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mas frecuente y en un nimero de 10 el Staphylococcus aureus (33,33%),
del cual 5 (16,66%) fueron positivos para S. aureus meticilino sensible
(SAMS) y 5 (16,66%) para S. aureus meticilino resistente (SAMR), segui-
do de 8 pacientes con rescates de Streptococcus viridans (26,66%), 2
para Streptococcus hominis (6,66%), 2 para Streptococcus mitis (6,66%),
2 para Streptococcus anginosus (6,66%), 2 para Staphylococcus epi-
dermidis (6,66%), 1 positivos para Streptococcus mutans (3,33%), 1
para Streptococcus pneumoniae (3,33%), 1 para Streptococcus gordoni
(3,33%),y 1 para Corinebacterium hominis (3,33%) (Tabla 3).

Se realiz6 tratamiento quirdrgico en 26 (76,47%) casos, en su mayo-
ria para recambio valvular; solo a 1 paciente se le realizd extraccién de
cables de marcapasos (MCP).

La mortalidad hospitalaria fue del 17,6% (6 pacientes).

DISCUSION

Esta es una serie contemporanea formada por un grupo de pacientes
con Ely cardiopatia congénita del adulto (CCA), en un centro de refe-
rencia provincial, con un seguimiento de més de 30 afios.

El riesgo de El de los pacientes con CCA es mayor que para la pobla-
cién general, y varfa significativamente segun el tipo de lesion'.

En nuestro registro de pacientes hemos encontrado una edad media
y una distribucion por sexos similares a las previamente descritas®'".
Como se expuso , la CC asociada mas frecuente fue la VAB, presente
en el 85,29% de los casos.

La forma de presentacién de El es muy variable, con sintomas inespeci-
ficos que obligan a tener un alto nivel de sospecha. En nuestra serie, la
fiebre, el dolor tordcico y nduseas y vomitos fueron los mas frecuentes.
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INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO EN PACIENTE JOVEN BAJO
TRATAMIENTO QUIMIOTERAPICO. A PROPOSITO DE UN CASO

ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN A YOUNG PATIENT DUE TO

CARDIOTOXICITY. CASE REPORT

NADIA NERINA GILLES', DAMARIS BELEN GEIST', MIGUEL HOMINAL?

RESUMEN

Introduccioén. Los pacientes oncolégicos tienen un elevado riesgo de desarrollar
eventos cardiovasculares por efectos toxicos de las terapias antineoplasicas. Es-
tos no se limitan a la disfuncion ventricular y la insuficiencia cardfaca, sino tam-
bién a la hipertension, arritmias, isquemia miocardica, valvulopatias, pericardio-
patfa, enfermedad tromboembdlica y la vasculopatia arterial.

Caso clinico. Paciente masculino de 30 afios, en tratamiento con cisplatino y eto-
pdsido por cancer de testiculo en estadio IV de un mes de evolucién. Concurre
a guardia médica por episodio de angina y se constatan signos compatibles con
infarto con supradesnivel del segmento ST en cara anterior en electrocardiogra-
ma. Se realiza cinecoronariografia de urgencia donde se evidencia lesién oclusi-
va en arteria descendente anterior, efectuando posteriormente angioplastia pri-
maria con stent.

Discusion. La cardiotoxicidad es un efecto adverso conocido de la quimiotera-
pia. Muchos agentes quimioterdpicos pueden desencadenar un sindrome co-
ronario agudo, un ejemplo es el cisplatino. Este es un agente alquilante que se
usa en una variedad de neoplasias malignas, como en nuestro caso, en el can-
cer testicular. Su cardiotoxicidad estd mediada por una accién directa sobre los
miocitos o por la produccion de especies reactivas de oxigeno que inducen es-
trés oxidativo y son protrombéticas. En varios estudios, como el de Haugnes et al.
y Czaykowski et al,, se reporta el mayor riesgo de eventos cardiovasculares en los
pacientes tratados con cisplatino, bleomicina y etopésido.

Conclusién. Este caso demuestra la importancia de una evaluacion cardiovascu-
lar previa, un seguimiento estrecho y el uso de estrategias para prevenir la mor-
bilidad cardiovascular en pacientes en tratamiento con cisplatino.

Palabras clave: cardiotoxicidad, infarto del miocardio, cardiomiopatias.

ABSTRACT

Introduction: Cancer patients have a high risk of developing cardiovascular
events due to the toxic effects of antineoplastic therapies.These are not limited
to ventricular dysfunction and heart failure, but there is also hypertension, arr-
hythmias, myocardial ischemia, valvular heart disease, pericardial disease, throm-
boembolic disease, and arterial vascular disease.

Clinical case. Thirty-year-old male, under treatment with cisplatin and etoposi-
de for stage IV testicular cancer of one month of evolution. He attended the ER
for an episode of angina and signs compatible with ST-segment elevation infarc-
tion on the anterior surface were observed in the electrocardiogram. An emer-
gency coronary angiography was performed showing an occlusive lesion in the
anterior descending artery, subsequently performing primary angioplasty with a
stent.

Discussion. Cardiotoxicity is a known adverse effect of chemotherapy. Many che-
motherapeutic agents can trigger an acute coronary syndrome; one example is
cisplatin. This is an alkylating agent that is used in a variety of malignant neoplas-
ms, as in our case, testicular cancer. Its cardiotoxicity is mediated by direct action
on myocytes or by the production of reactive oxygen species that induce oxida-
tive stress and are prothrombotic. In several studies such as thoseby Haugnes et
al, and Czaykowski et al, report the increased risk of cardiovascular events in pa-
tients treated with cisplatin, bleomycin, and etoposide.

Conclusion. This case demonstrates the importance of a previous cardiovascular
evaluation, a close follow-up and the use of strategies to prevent cardiovascular
morbidity in patients under treatment with cisplatin.

Keywords: cardiotoxicity, myocardial infarction, heart diseases.
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INTRODUCCION

Los pacientes oncoldgicos tienen riesgo elevado de desarrollar even-
tos cardiovasculares, ya sea por la propia presencia de factores de
riesgo como pueden ser el tabaco, alcohol, sedentarismo, obesidad,
entre otros; por la evolucién de su neoplasia; o por los efectos toxicos
asociados con las terapias antineoplasicas y de soporte'. Los avances
en la deteccion precoz y el tratamiento del cancer han aumentado la
expectativa de vida, lo que conlleva a un mayor nimero de efectos
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adversos cardioldgicos inmediatos y tardios?. Estos no se limitan solo
a la disfuncion ventricular y la insuficiencia cardiaca, sino también in-
cluyen la hipertension arterial, las arritmias, la isquemia miocdrdica,
las valvulopatias, la pericardiopatia, la enfermedad tromboembdlica y
la vasculopatfa arterial'?. A continuacién, presentamos un caso de in-
farto agudo de miocardio en un paciente masculino de 30 afos que
se encontraba bajo tratamiento quimioterapico.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 30 afios, con diagnostico un mes antes de
céncer de testiculo en estadio IV. Al momento del ingreso se encon-
traba recibiendo segundo pulso quimioterdpico de cisplatino y eto-
posido. El sujeto no presentaba antecedentes de enfermedad cardio-
vascular. Consulté en guardia central por presentar cuadro de dolor
precordial de tipo opresivo, de intensidad 9/10, con irradiacion a dor-
50y asociado a sintomas neurovegetativos (sudoracion y vomitos). El
episodio se prolongd durante 90 minutos, por lo que consulta.

Al examen fisico se encontraba normotenso (130/80 mmHg), con
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Figura 1. Electrocardiograma de 12 derivaciones al ingreso. Se observa supra ST de V1 .a V4,1 y AVL.

Figura 2. Cinecoronariografia, vista oblicua anterior derecha caudal. Se observa oclusion de
descendente anterior.

una frecuencia cardiaca de 90 latidos por minuto y afebril. No pre-
sentaba signos de insuficiencia cardiaca. Se realizo electrocardiogra-
ma al ingreso donde se constaté supradesnivel en cara anterolate-
ral (Figura 1) y fue derivado a Unidad Coronaria. Se realiz6 cineco-
ronariografia (CCG) de urgencia que evidencié lesion oclusiva en ter-
cio medio de la arteria descendente anterior (Figura 2). Se realizé re-
perfusién mediante angioplastia primaria con stent convencional, ob-
teniendo flujo posangioplastia TIMI Il (Figura 3). Fue evaluado me-
diante ecocardiograma Doppler que demostré FSVI deprimida (FEVI
36%) con aquinesia apical e hipoquinesia septal medio y anterior. El
paciente no presentd complicaciones relacionadas con el infarto du-
rante la estancia hospitalaria y fue externado al cuarto dfa.

Figura 3. Cinecoronariografia, vista oblicua anterior derecha caudal. Se observa reestableci-
miento del flujo en descendente anterior post angioplastia con stent.

DISCUSION

La cardiotoxicidad es un efecto adverso conocido de la quimiotera-
pia. Los eventos cardiovasculares secundarios al tratamiento oncolé-
gico pueden ocurrir dias, semanas, meses o hasta afios luego de fina-
lizado el tratamiento. Muchos agentes antineopldsicos, como el cis-
platino, se asocian al desarrollo de un sindrome coronario agudo'.
Este es un agente alquilante que se utiliza en una amplia variedad de
neoplasias malignas, como el cdncer de ovario, de pulmén (microciti-
o), de cabeza y cuello y, como en nuestro caso, en el cancer testicu-
lar. Su cardiotoxicidad estd mediada por una accién directa sobre los
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miocitos y por la produccion de especies reactivas de oxigeno que in-
ducen estrés oxidativo y son protrombdticas'**.

Haugnes et al. demostraron en un estudio con seguimiento a largo
plazo que los sobrevivientes de cancer testicular tratados con cispla-
tino, bleomicina y etopésido tenian un riesgo 5,7 veces mayor de en-
fermedad coronaria en comparacion con aquellos que recibieron solo
tratamiento quirdrgicoy 3,1 veces mayor de infarto de miocardio®. En
otro estudio retrospectivo de 271 pacientes tratados con cisplatino, el
12,9% desarroll6 eventos vasculares. De estos, el 77% ocurrié durante
los primeros dos ciclos de quimioterapia®.

BIBLIOGRAFIA

1. Sociedad Argentina de Cardiologia. Consenso de diagndstico, prevencion y trat-
amiento de la cardiotoxicidad por tratamiento médico del cdncer. Rev Arg Cardi-
012013:81(5):1-64.

2. Schimmel KJ, Richel DJ, van den Brink RB, Guchelaar HJ . Cardiotoxicity of cytotox-
ic drugs. Cancer Treat Rev 2004,30(2):181-91.

3. Berliner S, Rahima M, Sidi Y, Teplitsky Y, Zohar Y, Nussbaum B, et al. Acute
coronary events following cisplatin-based chemotherapy. Cancer Invest
1990,8(6):583-6.

CONCLUSION

Este caso demuestra la importancia de conocer las complicaciones
cardiacas agudas y tardias asociadas a los tratamientos quimiotera-
picos. Los pacientes que reciben un régimen a base de cisplatino ge-
neralmente son jévenes y no tienen factores de riesgo cardiovascula-
res asociados. Por esta razdn, se destaca la necesidad de una evalua-
cién cardiovascular previa, un seguimiento estrecho y el uso de estra-
tegias para prevenir la morbilidad cardiovascular en pacientes en tra-
tamiento con cisplatino.
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ELECTRICAL STORM: COVID-19 AS A TRIGGERING FACTOR?
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RESUMEN

La terapia del cardiodesfibrilador automético implantable (CDI) tiene un benefi-
cio demostrado en prevencion primaria y secundaria de la muerte subita. La tor-
menta eléctrica se caracteriza por presentar tres 0 mas episodios de arritmia ven-
tricular en 24 horas.

La pandemia por COVID-19 est4 provocando centenares de muertes, afectando
sobre todo a pacientes con patologfa cardiovascular conocida.

Los pacientes con afeccion cardiaca son un grupo vulnerable por su mayor ries-
go de contagio y complicaciones, debido al rol que cumple la enzima de conver-
sion de angiotensina 2 (ECA2). Es de sobra conocido que al contraer la infeccién
viral, el corazon se ve afectado por la alta expresion de esta enzima. El papel de
la ECA2 previamente expuesto, la hipoxemia severa, la hiperactividad simpdtica
y la tormenta de citoquinas (especialmente la IL-6) sobre los canales de potasio
y en el CYP3A4 que pueden llegar a provocar una prolongacion en la repolariza-
cién. Por otro lado también debemos mencionar que algunas de estas compli-
caciones se han atribuido al uso de fadrmacos en la fase aguda de la enfermedad.

Palabras claves: COVID 19, cardiodesfibrilador implantable, tormenta eléctrica..

ABSTRACT

Implantable cardioverter defibrillator (ICD) therapy has a demonstrated benefit
in primary and secondary prevention of sudden cardiac death. Electrical storm
is characterized by presenting three or more episodes of ventricular arrhythmia
in 24 hours.

The COVID-19 pandemic is causing hundreds of deaths, especially affecting pa-
tients with known cardiovascular disease.

Patients with heart disease are a vulnerable group due to their higher risk of in-
fection and complications, due to the role played by the angiotensin-converting
enzyme 2 (ACE2). It is well known that when contracting the viral infection, the
heart is affected by the high expression of this enzyme. The role of ACE2 pre-
viously discussed, severe hypoxemia, sympathetic hyperactivity and cytokine
storm (especially IL-6) on potassium channels and CYP3A4 can cause a prolon-
gation in repolarization. On the other hand, we must also mention that some of
these complications have been attributed to the use of drugs in the acute pha-
se of the disease.

Keywords: COVID 19, implantable cardioverter defibrillator, electrical storm.
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INTRODUCCION

Esta demostrado que la terapia de CDI (cardiodesfibrilador automati-
co implantable) ofrece una mejoria en la sobrevida de los pacientes
en prevencion primaria y secundaria, obteniendo un mayor beneficio
en aquellos que presentan deterioro severo de la fraccién de eyec-
cién del ventriculo izquierdo (Indicacion clase ).

La tormenta eléctrica es una urgencia médica, que se caracteriza por
la presencia de tres 0 més descargas efectivas realizadas por el dispo-
sitivo CDI en 24 horas, por lo cual es primordial identificar el sustrato
desencadenante en la génesis de la arritmia ventricular, para poste-
riormente ofrecer una resolucion precoz del cuadro, evitando de esta
manera las consecuencias médicas y psicosociales que puedan ser
provocadas por las descargas reiteradas’.

. Médico residente de Cardiologfa.

. Jefe de Residentes del Servicio de Cardiologia.

. Coordinadora de la Unidad Coronaria.

. Jefe de Servicio de Cardiologia.

. Subdirector de la carrera de especialista en Cardiologfa. Jefe de Docencia del
Hospital Malvinas Argentinas sede UBA.

Hospital Malvinas Argentinas. Malvinas Argentinas, Provincia de Buenos Aires,

Argentina.

A W —

A4 Correspondencia: Ratil Méndez. Tel.: 1122600235. raulitonilm@gmail.com

Los autores declaran no poseer conflictos de intereses.

Recibido: 10/12/2021 | Aceptado: 15/12/2021

En esta oportunidad queremos mostrar el caso de un paciente de 85
anos que cursé internacién en la Unidad Coronaria de nuestro centro
por tormenta eléctrica con hisopado positivo para SARS-CoV-2, tenien-
do en cuenta que la pandemia actual por el COVID-19 ha provocado
centenares de muertes a nivel mundial y que son considerados de alto
riesgo aquellos pacientes con patologia cardiovascular conocida.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 85 afios, hipertenso y sedentario; con antece-
dentes cardiovasculares de miocardiopatia dilatada con deterioro se-
vero de la funcion del ventriculo izquierdo de origen isquémico ne-
crético; infarto agudo de miocardio lateral con angioplastia primaria
a arteria circunfleja y angioplastia programada a arteria descendente
anterior; arritmia ventricular compleja, por lo que se realizé implante
de CDI como prevencion secundaria en 2017.

Medicacion habitual: aspirina 100 mg/dfa, atorvastatina 40 mg/dfa,
enalapril 5 mg cada 12 horas, carvedilol 12,5 mg cada 12 horas, espi-
ronolactona 25 mg/dfa, amiodarona 200 mg/dia.

Consultd por palpitaciones de inicio subito, autolimitadas por cho-
ques eléctricos en siete oportunidades. Al examen fisico: Icido, he-
modindmicamente estable, TA 110/68 mmHg, asintomatico para an-
gory disnea, sin signos de insuficiencia cardiaca. Se realizd electrocar-
diograma (Figura 1) que evidencia taquicardia ventricular (TV) sos-
tenida autolimitada por descarga efectiva de dispositivo CDI; se ini-
ci6 carga y posterior infusion de mantenimiento de amiodarona. Ante
episodios de TV incesantes se inicié infusion de lidocaina.
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Figura 1. Electrocardiograma de ingreso. Obsérvese taquicardia ventricular sostenida.

Figura 2. Radiografia de térax al ingreso. Radioopacidad basal izquierda, infiltrado a nivel seno
costofrénico derecho, indice cardiaco mayor a 0,5 y dispositivo endocavitario normoinserto.

Figura 3. Cinecoronariografia. Stents permeables en la arteria descendente anterior y circunfleja, tronco de coronaria izquierda y arteria coronaria derecha sin lesiones significativas.

Se obtuvo resultado de laboratorio: hematocrito: 46%, leucoci-
tos: 8600/mm?, plaquetas: 151000/mm?. Glucemia 108 mg/dl. Urea
47 mg/dl. Creatinina 1,2 mg/dl, sodio 137 mEq/I, potasio 4,1 mEq/I,
tiempo de protrombina: 76. KPTT: 25. RIN: 1,30. Cpk: 38. Troponina I:
-0,05 (negativa). Estado dcido base (EAB): pH 7,37, pCO, 38 mmHg,
p0O, 78 mmHg, 19 mEq/I exceso de bases, saturacion de oxigeno 96%.
Se realizé radiografia de térax con hallazgo de radioopacidad basal iz-
quierda, infiltracion a nivel seno costofrénico derecho, indice cardia-
co mayor a 0,5 y dispositivo endocavitario normoinserto (Figura 2).

Se interpreté el cuadro como tormenta eléctrica y se decidié su in-
ternacion en Unidad Coronaria. Se solicité interrogatorio del dispo-
sitivo e hisopado para diagndstico de COVID-19 segun protocolo. Se
realizé ecocardiograma Doppler que evidencié miocardiopatia dila-
tada con fraccién de eyeccion de 31%, aquinesia de los segmentos
apicales e hipoquinesia severa del resto de los segmentos, catéter
de dispositivo intracavitario sin iméagenes agregadas. Se programé
cinecoronariograffa de urgencia que evidencié stents permeables
en arteria descendente anterior y circunfleja, resto sin lesiones sig-

nificativas (Figura 3). En el interrogatorio del dispositivo se cons-
tataron 19 descargas efectivas por episodios de TV/FV (Figura 4).
Cuarenta y ocho horas posteriores al ingreso, el paciente intercurrié con
bacteriemia, fiebre y disnea, con resultado de hisopado para COVID-19
positivo por lo que se inicié manejo seguin protocolo. Se realizé tomo-
grafia computarizada de térax con evidencia de imdgenes en vidrio
deslustrado bilateral (Figura 5); 12 horas después evolucion6 con pro-
gresion de disnea e hipoxemia severa, hipotension y oliguria, con re-
querimiento de intubacién orotraqueal y conexién a asistencia venti-
latoria mecdnica. Se inicié infusion de inotrépicos y vasopresores con
mala respuesta.

El cuadro clinico evolucioné con insuficiencia respiratoria tipo 1 re-
fractaria al tratamiento instaurado, 12 horas después evoluciona con
fibrilacion ventricular y paro cardiaco.

DISCUSION

A la fecha no existe evidencia cientifica y las recomendaciones pue-
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Figura 4. Telemetria; 19 descargas efectivas realizadas por el dispositivo CDI

Figura 5. Tomografia de torax. Obsérvese infiltrado bilateral en imagen de vidrio deslustrado
compatible con cuadro infeccioso de origen viral.

den sufrir modificaciones, a medida que evolucione el conocimiento
acerca de la enfermedad provocada por el SARS-CoV-2.

Los pacientes con afeccién cardiaca son un grupo vulnerable por su
mayor riesgo de contagio y complicaciones, debido al rol que cumple
la enzima de conversion de angiotensina 2 (ECA2). Es de sobra cono-
cido que al contraer la infeccion viral, el corazén se ve afectado por la
alta expresién de esta enzima®.

Existen registros de unidades de cuidados intensivos con un alto indice
de complicaciones cardiovasculares, secundarias a la respuesta sistémica
de la infeccién y la gravedad del cuadro. Entre las hipétesis que se mane-
jan se encuentran: El papel de la ECA2 previamente expuesto, la hipoxe-
mia severa, la hiperactividad simpética y la tormenta de citoquinas (espe-
cialmente la IL-6) sobre los canales de potasio y en el CYP3A4 que pue-
den llegar a provocar una prolongacion en la repolarizacion®. Por otro
lado, también debemos mencionar que algunas de estas complicaciones
se han atribuido al uso de farmacos en la fase aguda de la enfermedad
tales como hidroxicloroquina, cloroquina, azitromicina, lopinavir/ritona-
vir, que en conjunto provocan complicaciones fatales que elevan la mor-
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bimortalidad de la enfermedad. Dentro las complicaciones mas relevan-
tes se encuentran las arritmias, muerte subita, miocarditis, infarto agudo
de miocardio y shock’, por lo que se recomienda medir el intervalo QT co-
rregido (QTc) al ingreso y previo al inicio de administracion de farmacos y
hacer un seguimiento diario o continuo segun el estado del paciente, asi
como suspender todas las drogas que prolonguen el intervalo QT y corre-
gir todas las posibles causas metabdlicas o hidroelectroliticas que puedan
llegar a prolongar el QT en caso de tener un QTc mayor 500 ms”.

A pesar de todo lo expuesto, no existe indicacién ni evidencia para
suspender tratamientos con IECA o ARA II. Sin embargo, el incre-
mento de AG 1-7 y AG 1-9 que se generan a partir de los farmacos
que bloguean el eje renina angiotensina aldosterona (RAA) podrian
tener un probable efecto beneficioso®.

Con respecto al caso clinico presentado, el paciente tenfa multiples
antecedentes y factores de riesgo para desarrollar complicaciones
cardiovasculares, que junto al cuadro infeccioso provocado por el
COVID-19 desarrollaron el evento fatal. Llama la atencion la presenta-
cién de la enfermedad ya que, por lo general, segun los registros que
se tienen hasta la fecha todas la complicaciones descritas, se presen-
tan en pacientes en estado critico durante su permanencia en unida-
des cerradas y no asi como debut de la patologia. Por todo lo expues-
to, es preciso mencionar que no se pudo atribuir alguna causa como
sustrato desencadenante de arritmia ventricular, como también acla-
rar que durante su internacion para el manejo del COVID-19 no reci-
bi¢ antivirales o antibidticos que prolonguen el intervalo QT.

AUn no estd evaluada la muerte subita en relacion a la enfermedad
de COVID-19, por lo que no se puede descartar a la fecha alguna re-
lacion directa entre estas dos entidades; un estudio italiano encontrd
un aumento inexplicable de muertes en geridtricos durante la pan-
demia de COVID-192. Por ello, las recomendaciones y el manejo del
COVID- 19 son muy dindmicos y poco conocidos hasta el dia de la
publicacion de este caso.

CONCLUSIONES

La pandemia por COVID-19 estd resultando un reto para el personal
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de salud y la poblacién. En algin momento obligd a optar por trata-
mientos improvisados debido a la falta de evidencia cientifica.

En la poblacion sembrd susceptibilidad, llegando a acudir a los
Hospitales con enfermedades evolucionadas o sus complicaciones
muchas veces irreversibles.

Si bien el tratamiento del COVID-19 una vez instalada la enfermedad
aun no esta del todo esclarecido, en momentos de crisis, protegerse
y respetar el distanciamiento social fue y es determinante para sobre-
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llevar la pandemia. La vacunacion resultd ser una terapia preventiva
eficaz, que al momento de ser publicado el caso clinico era tan solo
una luz de esperanza.

Hoy todo el personal de salud se encuentra mas preparado, siempre
en beneficio de la humanidad y en lo que concierne a nuestra érea,
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ros y tranquilos que todos los tratamientos que se les brinda son con
una fuerte base cientifica.
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DERRAME PERICARDICO CRONICO SEVERO IDIOPATICO

LARGE IDIOPATHIC CHRONIC PERICARDIAL EFFUSION

BORIS LOJA ZAVALA', SILVANA D ALESSANDRO?

RESUMEN

Introduccion. El derrame pericardico cronico severo idiopatico (DPCSI) es un
tema poco conocido, con causas etioldgicas variables y con escasos estudios
realizados. Los pacientes que presentan DPCSI generalmente suelen encontrar-
se asintomaticos por un periodo prolongado de tiempo. Sin embargo, en casos
excepcionales pueden desarrollar complicaciones tales como taponamiento car-
diaco (TCO).

Caso clinico. El caso clinico expuesto se trata de un paciente masculino de 74
afos, que ingresd por un presunto accidente isquémico transitorio (ACV) en cur-
50, acudio sin familiares, por lo que se desconocian los antecedentes patologicos
previos; se encontraba en mal estado general, con deterioro del sensorio, hemo-
dindmicamente inestable. Luego de una exhaustiva valoracion por parte del Ser-
vicio de Cardiologfa, se lo asumié como un taponamiento cardiaco, motivo por
el cual se realizo una pericardiocentesis de emergencia. La evolucién del pacien-
te fue favorable, se determind que la causa que lo llevo a mencionado evento
fue DPCSI, y fue dado de alta en buenas condiciones.

Conclusién. Cuando el taponamiento cardiaco es evidente, la toma de decisio-
nes debe ser de urgencia, tomando en consideracion la importancia de la se-
miologia como primera herramienta diagnostica con apoyo electrocardiografi-
co asi como estudios de imagenes que se dispongan. Si el diagnostico etioldgico
es desconocido, se debe realizar una evaluacion minuciosa del paciente una vez
que se encuentre fuera de peligro con el objetivo de poder instaurar de manera
eficaz el tratamiento apropiado.

Palabras clave: taponamiento cardiaco, derrame pericardico..

ABSTRACT

Introduction. Idiopathic chronic large pericardial effusion is a poorly known sub-
ject, with variable etiological causes and with few studies performed. Patients
with this type of effusion can usually be asymptomatic for a long period of time;
however, in rare cases they can develop complications such as cardiac tampo-
nade.

Clinical case. Clinical case of a 74-year-old male patient, who was admitted for a
presumed transient ischemic accident (TIA) in progress; he came without relati-
ves, so his previous pathological history was unknown; he was in poor general
condition, with impaired sensorium, hemodynamically unstable. After an exhaus-
tive evaluation by the Cardiology service, it was assumed to be a cardiac tampo-
nade, which is why an emergency pericardiocentesis was performed. The evolu-
tion of the patient was favorable; it was determined that the cause that led him
to said event was large idiopathic chronic pericardial effusion, and he was dis-
charged in good condition.

Conclusion. When cardiac tamponade is evident, decision-making must be ur-
gent, taking into consideration the importance of semiology as the first diag-
nostic tool with electrocardiographic support, as well as imaging studies that are
available in the ER at the time. If the diagnosis is unknown, a thorough evalua-
tion of the patient should be carried out, once he is out of danger with the aim
of determining or ruling out the etiology of it, and an effective treatment can be
carried out in the shortest possible time.

Keywords: cardiac tamponade, pericardial effusion.
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INTRODUCCION

El pericardio es un doble saco membranoso, fibroso y seroso que en-
vuelve el corazdn y el origen de los grandes vasos. Estd compuesto
por una capa interna o visceral serosa y una capa externa o parietal
fibrosa. El espacio pericardico esta localizado entre la capa parietal y
visceral. Normalmente contiene entre 10 a 50 ml de fluido claro que
actla como lubricante permitiendo el movimiento libre del corazén
dentro del saco pericardico y se distribuye mayormente en los surcos
auriculoventricular e interventricular'>.

El espectro de los derrames pericérdicos va desde la presencia de de-
rrames leves asintomaticos hasta el cuadro de taponamiento cardfaco.
Se pueden clasificar, seguin el tipo de comienzo en agudo, subagudo o
crénico (mayor a tres meses); por su distribucion, en circunferencial o
loculado; por el impacto hemodindmico en sin complicacion, tapona-
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miento cardiaco y efusivo constrictivo; por el tamario en leve <10 mm,
moderado 10-20 mm o grave >20 mm evaluado por ecograffa, siendo
el més utilizado el modo M con criterios de Weitzman; y por su compo-
sicion en exudado, trasudado, hemorrdgico, quilopericardio (contenido
linfatico), piopericardio, presencia de aire 0 gas'.

El primer desafio frente a un derrame pericardico es determinar su
etiologfa, entre las que incluyen: la infecciosa (bacteriana, viral, tuber-
culosis, hongos); causas hemodindmicas como la insuficiencia cardia-
ca, hipertension pulmonar avanzada, derrame post infarto agudo de
miocardio; causas metabdlicas tales como hipoalbuminemia, hipoti-
roidismo, insuficiencia renal** y neopldasico. Un estudio realizado en
Argentina entre 1992 y 2005, en el cual se evalu a 152 pacientes, re-
veld que la primera causa de derrame pericardico cronico severo fue
la idiopética, sequida de la neopldsica®.

Una de las complicaciones del derrame pericérdico es el tapona-
miento cardiaco, que se puede determinar por diversas herramien-
tas diagnosticas entre las cuales la principal es la semiologfa pudien-
do encontrar taquicardia, hipotensién, pulso paradéjico, aumento de
la presién venosa yugular, ruidos cardiacos atenuados, reduccion del
voltaje electrocardiografico con alternancia eléctrica, asi como estu-
dios por imagenes tales como radiografia de térax, tomograffa com-
putarizada o RMN (clase Ila con nivel de evidencia B) y ecocardiogra-
ma (clase | nivel de evidencia B). Si el paciente con derrame pericardi-
co presenta descompensacion hemodindmica, asi como evidencia de
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Figura 1. TC de térax donde se observa un importante derrame pericdrdico de distribucion circunferencial que alcanza un espesor mdximo en la porcion anteroinferior de 33 mm con densidad
18 UH (unidades Hounsfield)
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Figura 2. TC de térax ventana pulmonar se puede evaluar parénquima pulmonar con infiltrados en vidrio esmerilado sobre la lingula y refuerzo intersticial bibasal.

muerte inminente se debe actuar con rapidez realizando una pericar-
diocentesis evacuadora de uregencia'”.

CASO CLINICO

Paciente masculino de 74 afos, que es derivado a la guardia por pre-
sentar presunto ACY en curso, acude sin acompanantes, en mal es-
tado general, somnoliento, disnea CF IlI-IV; signos vitales: TA 60/30
mmHg, FC 93 Ipm, T 36 °C, Sp0, 75% con aporte de O, por mascarilla,
FR 23 rpm, hemoglucotest 115 mg/dl; se evidencian restos alimenta-
rios por lo que se coloca sonda nasogastrica, asi como colocacién de
sonda vesical (presencia de hematuria).

En el examen fisico presenté Glasgow de 9/15, pupilas isocéricas normo-
rreactivas a luz, hemiparesia faciobraquiocrural izquierda, ingurgitacion
yugular sin colapso inspiratorio (signo de Kussmaul) acompanado de rui-
dos cardiacos atenuados a la auscultacién y un pulso radial débil por hi-
potension arterial (triada de Beck), y edema de miembros inferiores que
dejaban févea, Godet +++/++++. Con respecto al aparato respiratorio,
la elasticidad y expansibilidad se encontraban disminuidas con presen-
cia de estertores crepitantes diseminados en ambos campos pulmona-
res, con predominio en la base pulmonar derecha. Se realizé electrocar-
diograma donde se constaté disminucién de la amplitud del QRS.

Se realizé tomografia (TC) simple de crdneo, asi como de térax, en la
cual se pudo observar secuelas de dafio cerebral isquémico crénico,
sin evidencia de un episodio agudo, sin embargo, la tomografia de
torax mostré importante derrame pericardico en regién anteroinfe-
rior (Figura 1), en ventana pulmonar infiltrados en vidrio esmerilado
sobre la lingula e intersticio bibasal (Figura 2).

Mientras se realizaban estudios complementarios se pudo contac-

tar con un familiar (hija), quien aport6 informacion de los anteceden-
tes del paciente: hipotiroidismo, hipertensién arterial, ACV con secue-
la (postrado), derrame pericardico con pericardiocentesis en 2 ocasio-
nes. Con respecto a su medicacion habitual (enalapril 10 mg cada 12
horas, levotiroxina 150 mcg dfa, furosemida/espironolactona 40/25
mg dia), la habia abandonado . Acudieron al hospital de su localidad
por disnea como sintoma principal desde donde fue derivado a nues-
tro sanatorio. Se reinterpreta al cuadro como taponamiento cardiaco
por lo que se realiz6 pericardiocentesis de urgencia.

drendndose aproximadamente 500 ml de liquido pericérdico de as-
pecto seroso, presentado mejoria hemodindmica relativa con reque-
rimiento de inotrépicos y, dejandose un catéter de drenaje, que en 24
horas drend 150 ml més de liquido pericardico con un total de 650
ml, cuyas caracteristicas eran de tipo trasudado.

En cuanto a los resultados del laboratorio de ingreso, lo mas relevante
fue la presencia de leucocitosis: 13.400/mm?; alteracion en la funcién
renal, urea: 0,74g/l, creatinina: 4,82 mg/dl, hipopotasemia 2,98 mE-
g/, sodio dentro de pardmetros normales 145 mEq/l, perfil hormonal
(muestra tomada al ingreso y reportada en el transcurso de su inter-
nacion) TSH: 25.80 uUl/ml, T3: 0,37ug/l, T4 libre: 6,20 pmol/I.

El paciente permanecio internado por el lapso de 7 difas, donde se diag-
nosticd ademds neumonia adquirida en la comunidad, por lo que se
mantuvo con un esquema antibiético, e insuficiencia renal aguda, y se
inicio levotiroxina; con una evolucion favorable, se le dio el alta sanatorial.

DISCUSION

El DPCS es una enfermedad con informacién limitada, existen po-
cos datos de ensayos aleatorizados que orienten a los médicos. La
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AHA (American Heart Association) asi como la ACC (American College
of Cardiology) no presentan gufas sobre el tema’, sin embargo, reco-
miendan seguir las guias ESC 2015 sobre diagnéstico y tratamiento de
las enfermedades del pericardio (Sociedad Europea de Cardiologia).
En el 2000 la SEC (Sociedad Espafiola de Cardiologia) presenté con-
tenido sobre gufas de préctica clinica de patologia pericardica®, en
Latinoamérica la SAC (Sociedad Argentina de Cardiologia) presentd
en el 2017 el Consenso de Enfermedades del Pericardio®, no obstan-
te, los estudios especificos sobre DPCS son escasos, el méas llamativo
es un estudio realizado en Argentina por el Instituto de Cardiologfa
y Cirugia Cardiovascular de la Fundacién Favaloro desde 1992 hasta
2005, expuesto por la SAC, en el cual fueron analizados 152 pacien-
tes y se determind que 54 presentaron derrame pericardico severoy
el 17% present6 taponamiento cardiaco; las causas se atribuyeron, en
primer lugar, a la idiopatica, sequida por neopldsicas, hipotiroidismo,
tuberculosis, insuficiencia renal y vasculitis.

En el caso clinico presentado se determind que se trataba de un
DPCS, las caracteristicas del liquido pericardico determinaron un tra-
sudado, no presentaba el patron de pintura dorada de etiologia hipo-
tiroidea®®’, se excluyeron otras causas posibles por lo que se llegé a
la conclusion que era de origen idiopatico, la interconsulta realizada
con el Servicio de Medicina Interna coincidié en que, aunque el hipo-
tiroidismo es una causa del DPCSI, es raro el taponamiento cardfaco.
En casos de TP ya sean ocasionados por derrames pericardicos agu-
dos o severos en los que se evidencie un peligro para el paciente, las
guias recomiendan la pericardiocentesis en lo posible con gufa eco-
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natorio, con la finalidad de realizar una estrategia diagndstica y un
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RULES OF PUBLICATIONS OF CONAREC JOURNAL

La Revista del Consejo Argentino de Residentes de Cardiologia (CONAREC) publica
articulos sobre temas relacionados con la Cardiologia en su mas amplio sentido.
La Revista CONAREC es una publicacion bimestral de marzo a diciembre
(cinco numeros anuales) con objetivos asentados en la divulgacion de
material cientifico y educativo sobre la especialidad.

La publicacion es de tipo impresa y electrénica (www.revistaconarec.com.
ar), ambas de acceso gratuito. La distribucién se realiza a nivel nacional y
esta dirigida a residentes y concurrentes de Cardiologia, asi como a car-
didlogos clinicos e intervencionistas, técnicos en Cardiologia, centros asis-
tenciales, asociaciones cientificas, bibliotecas y facultades de Medicina.
Los principios editoriales de la revista se basan en las recomendaciones
para manuscritos enviados a revistas Biomédicas (Recommendations for
the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals) redactadas por el Comité Internacional de Editores de Revistas
Médicas (Internacional Comittee of Medical Journal Editors — ICMJE) en su
mas reciente actualizacion, disponible en www.icmje.org.

ORIGINALIDAD DEL MATERIAL

Los articulos enviados deben ser originales e inéditos. No serdn acepta-
dos trabajos que se encuentren publicados o en evaluacién en otras re-
vistas cientificas tanto en el mismo como en distinto idioma.

Articulos duplicados. Se consideran articulos duplicados aquellos
que contienen material que ya ha sido publicado en su totalidad o
en gran parte, o se encuentra incluido en o estrechamente vinculado
a otro trabajo que ha sido enviado o aceptado para su publicaciéon en
otra revista. Estos articulos no serdn aceptados para su publicacion.

Publicaciones secundarias. La publicacion secundaria de material pu-
blicado en otras revistas puede ser justificable y beneficiosa, especialmen-
te cuando se intenta transmitis informacién relevante a la mayor audien-
cia posible (ej: gufas de practica clinica, registros con datos nacionales sobre
patologias prevalentes en materia de salud publica). Los articulos se consi-
derardn para publicacion secundaria siempre y cuando se ajusten a las reco-
mendaciones ICMJE y los editores de ambas revistas lo aprueben. Ademas
debe ser debidamente aclarado en el texto que ya ha sido publicado en
todo o en parte y deber citarse adecuadamente la publicacién original.

ETICA

Los trabajos clinicos experimentales que sean enviados para su evalua-
cién deben elaborarse respetando las recomendaciones internacionales
sobre investigacion clinica desarrolladas en la Declaracion de Helsinki
de la Asociacion Médica Mundial revisada recientemente (www.wma.
net/es/policy) y deben haber sido aprobados por un Comité de Etica
institucional o regional responsable en experimentacién humana. En el
caso de utilizacién de animales de laboratorio, deberd ajustarse a las
normas de la Sociedad Americana de Fisiologfa. Los autores de los ar-
ticulos aceptan la responsabilidad definida por el Comité Internacional
de Editores de Revistas Médicas (www.icmje.org).

PROTECCION DE LA PRIVACIDAD DE PACIENTES

No pueden publicarse descripciones, fotografias u otros detalles que con-

tribuyan a identificar al paciente, a menos que esta informacién sea indis-
pensable para la exposicién del material; en ese caso, el paciente o el pa-
dre o tutor de los menores de edad expresaran su consentimiento por es-
crito, el cual deberd adjuntarse.

REGISTRO DE ENSAYOS CLINICOS

La Revista CONAREC apoya las politicas para registro de ensayos clinicos
de la Organizacién Mundial de Salud (OMS) y del ICMJE, reconociendo la
importancia de esas iniciativas para el registro y divulgacién internacio-
nal de informacién sobre estudios clinicos, en acceso abierto. En conse-
cuencia, solamente se aceptaran para publicacion los articulos de investi-
gaciones clinicas que hayan recibido un nimero de identificacion en uno
de los Registros de Ensayos Clinicos validados por los criterios estableci-
dos por la OMS e ICMJE. El nimero de identificacion se deberd consignar
al final del resumen.

SECCIONES

Articulos originales

Son trabajos cientificos o educativos de investigacién bésica o cli-
nica original. Debe seguir la estructura “IMRD’, es decir, debe te-
ner Introduccién, Material y métodos, Resultados y Discusion (véan-
se las normas de publicacion ICMJE). Ademés son necesarias una
Conclusion y Referencias bibliograficas. Cuando la situacién lo ameri-
te, se pueden agregar Agradecimientos y un Apéndice adjunto.
Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pala-
bras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta 40, au-
tores hasta 10.

Revision anual

Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pala-
bras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta 40, au-
tores hasta 3.

Revision por expertos

Son articulos sobre temas relevantes de la especialidad solicitados por el
Comité de Redaccion a autores de reconocida trayectoria (nacionales o
extranjeros). Excepcionalmente podran ser considerados para publica-
cién articulos no solicitados por el Comité siempre y cuando se ajusten
al presente reglamento.

Condiciones: texto general hasta 5.000 palabras, resumen hasta 500 pala-
bras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 8, referencias hasta 40, au-
tores hasta 3.

Médicos de Guardia

Son articulos sobre el manejo racional y protocolizado de diferentes circunstan-
cias que se presentan en la practica diaria. Son revisados y consensuados previa-
mente con especialistas en el tema, que culminan con un diagrama de flujo so-
bre el manejo diagndstico-terapéutico de la patologfa.

Condiciones: texto general hasta 3.000 palabras, resumen hasta 150 pala-
bras, tablas mds figuras hasta 6, referencias hasta 20, autores hasta 8.

Caso clinico
Es la descripcién de un caso clinico de caracteristicas inusuales, que in-
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cluye su abordaje diagndstico y terapéutico, y su resolucién final. Debe
acompafiarse de una introduccién, una discusion bibliogréfica y las con-
clusiones pertinentes.

Condiciones: texto general hasta 2.000 palabras, resumen hasta 350 pala-
bras, tablas mds figuras hasta 5, referencias hasta 20, autores hasta 10.

Imagenes en Cardiologia

Son imégenes, no necesariamente excepcionales, pero sf ilustrativas, que
deben ir acomparadas de una leyenda explicativa, un resumen del caso
clinicoy una breve resefia bibliografica.

Condiciones: texto general hasta 1.200 palabras, resumen hasta 350 pala-
bras, figuras hasta 8, referencias hasta 10, autores hasta 10.

Editoriales

Son comentarios y/o andlisis de un articulo publicado en el ndme-
ro de la revista en el que aparece y es solicitado por el Comité de
Redaccion a un autor experto en el tema. Asimismo, pueden solici-
tarse comentarios sobre temas no relacionados con un articulo en
particular.

Condiciones: texto general hasta 1.200 palabras, referencias hasta 10.

Monografia seleccionada

Son monograffas seleccionadas y/o premiadas por el Comité Cientifico de
a Ultima Jornada Interresidentes de Cardiologia, adaptadas para la publica-
cién en la revista (ver normas de publicacion ICMJE).

Condiciones: texto general hasta 10.000 palabras, resumen hasta 500 pala-
bras, 3-6 palabras clave, tablas mds figuras hasta 10 y referencias hasta 100.
Mdximo de autores: 3.

Seleccion de articulos relevantes, guias y consensos publicados

La seleccion del material estard a cargo de miembros del Comité de
Redaccion teniendo en cuenta las principales revistas nacionales e
internacionales.

Condiciones: se confeccionard una lista en la que conste el titulo del articu-
lo seleccionado y la correspondiente cita de la revista en la que fue publicado
sequin las normas generales de publicacién de CONAREC.

Agenda CONAREC
Se publicaran las actividades mas importantes correspondientes al bi-
mestre de la edicion.

RECEPCION, EVALUACION Y PUBLICACION
DE ARTICULOS

El envio del articulo (texto, tablas y figuras) debe realizarse por correo
electrénico a conarecrevista@gmail.com consignando en el asunto la
seccion a la que corresponda.

Cada manuscrito recibido sera examinado por el Comité de Redaccion
con la supervisién del Comité Asesor y de ser adecuado a las normas de
publicacién sera evaluado por dos érbitros externos especializados en el
tema en forma doble ciego: el material serd enviado a estos Ultimos sin
consignar el nombre de los autores ni el centro al que pertenecen. Si los
revisores consideran necesaria la realizacion de modificaciones, se envia-
rdn las sugerencias al autor responsable preservando la identidad del re-
visor. El autor recibira una respuesta preliminar dentro de los 3 meses de
remitido el manuscrito correctamente, debiendo realizar los cambios su-
geridos a la brevedad y reenviar el material para su nueva evaluacion.
Finalmente, se notificara al autor responsable sobre la aceptacion o el re-
chazo del manuscrito.

El Comité de Redaccion se reserva el derecho de introducir, con el con-
sentimiento de los autores, todos los cambios editoriales exigidos por las
normas gramaticales y las necesidades de edicion de la revista.

Aprobada la publicacion del trabajo, CONAREC retiene los derechos de
autor para su reproduccion total o parcial.

PREPARACION DEL MANUSCRITO

El articulo debe estar escrito en castellano, en un procesador de texto Word

(Microsoft®) o similar (con formato compatible) y guardado con extension
*doc o * docx. Bl tamafio de la pdgina debe ser A4 o carta, con doble espacio
interlineado, margenes de 25 mm con texto justificado y con tamafo de le-
tra de 12 puntos tipo Times New Roman. Las paginas se numeraran en forma
consecutiva comenzando con la portada.

Cada articulo debe ser presentado con una primera péagina que debe
contener: a) titulo del articulo en mayuscula con negrita; b) apellido y
nombres completos de los autores; ¢) institucién en que se desempe-
fan; d) cargos que ocupan; e) titulo abreviado para cabeza de péagina;
f) titulo en inglés; g) nimero total de palabras del articulo, sin las refe-
rencias bibliogréficas; h) nimero de palabras del resumen; i) nombre y
direcciéon completa, codigo postal y direccién de correo electronico del
autor con quien se deba mantener correspondencia; j) declaracion de la
existencia o no de conflictos de intereses.

Para consignar los nombres de los autores, se debe colocar el apellido se-
guido por el nombre de pila y la inicial del sequndo si lo tuviere, separado
por punto y coma del siguiente (por ejemplo: Herrera Paz Juan J; Thierer
Jorge). Continuado con punto sequido el lugar donde se realiz6 el tra-
bajo. Debajo se debe colocar el lugar donde desemperia su tarea labo-
ral y cargo que ocupa cada uno de los autores sefialado con notas al pie,
usando niimeros consecutivos. Quienes figuren como autores deben ha-
ber participado en la investigacion o en la elaboracion del manuscrito y
hacerse publicamente responsables de su contenido, adaptandose a las
normas para la autorfa expuestas por la IMCJE.

La segunda pagina debe incluir a) resumen en espanol; b) palabras cla-
ve en espafol; ¢) resumen en inglés americano (abstract); d) palabras cla-
ve en inglés (keywords); e) nimero de identificacion en el registro de
Ensayos Clinicos cuando corresponda.

Las palabras clave deben ser términos incluidos en la lista del Index
Medicus (Medical Subject Headings — MeSH) y Descriptores en Ciencias
de la Salud (DeCS). Para la seleccién de estos se recomienda visitar los si-
guientes enlaces: http://www.nlm.nih.gov/mesh/2014/mesh_browser/
MBrowser y http://decs.bvs.br

Luego, en la tercera pagina, se debe desarrollar el contenido del ma-
nuscrito de acuerdo con las especificaciones de cada tipo de articu-
lo, iniciando una nueva pdgina para cada seccion. Cada seccion de la
estructura "IMDR" debe ir con negrita mayuscula, mientras que las si-
guientes subsecciones dentro de la estructura IMDR deben ir con negri-
ta tipo titulo separadas de las secciones por espacio simple.

Unidades de medida

Como unidades de medida se utilizardn las del sistema métrico decimal,
usando comas para los decimales. Todas las mediciones clinicas, hemato-
l6gicas y quimicas deben expresarse en unidades del sistema métrico y/o
Ul, aclarando, cuando sea necesario, los rangos de referencia del laborato-
rio que realizé las determinaciones.

Abreviaturas

Solo se utilizaran las abreviaturas comunes, evitandose su uso en el titu-
loy en el resumen. La primera vez que se empleen irdn precedidas por el
término completo, excepto que se trate de unidades de medida estandar.

Tablas y Figuras

Las tablas y figuras deben presentarse en hojas individuales y se enume-
rardn consecutivamente con nimeros arabigos (1, 2, etc.) segun el orden
que fueron citadas en el texto, con un titulo breve para cada una de ellas.
Deben ser rotuladas con la palabra Tabla o Figura en negrita continuada
por el nimero correspondiente de figura o tabla. Todas las abreviaturas
de la tabla no estandarizadas deben explicarse. Las notas aclaratorias de-
ben ir al pie de la tabla utilizando los siguientes simbolos en esta secuen-
cia:*, 1,18 9, 1, # etc.

Las figuras deben estar en formato TIFF, PSD o JPEG, a 300 dpi en formato
final. Deben ser numeradas correlativamente con una leyenda explicati-
va en hoja aparte. El tamafio usual de las fotograffas debe ser de 127x173
mm. Los titulos y las explicaciones detalladas se colocan en el texto de las
leyendas y no en la ilustracién misma.

Referencias bibliograficas
Las referencias bibliogréficas solo se limitaran a citar a aquellos articulos
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originales directamente relacionados con el trabajo, evitdndose mencio-
nar articulos de revision sobre el tema expuesto. Se enumeraran las refe-
rencias de manera consecutiva con nimeros arabigos entre paréntesis.
Se incluirdn todos los autores cuando sean seis 0 menos; si fueran mas de
seis, el sexto seré sequido de la expresion “et al”. Los titulos de las revistas
seran abreviados segun el estilo empleado en el Index Medicus. Ejemplos
segun tipo de publicacion a citar:

1. Registro de Procedimientos Diagnosticos y Terapéuticos efec-
tuados durante el periodo 2006-2007. Colegio Argentino de
Cardioangidlogos Intervencionistas (CACI). Disponible en  http://
www.caci.org.ar/addons/3/158.pdf. Consultado el 01/01/2009. (Para
paginas web).

2. Ambrosy AP, Vaduganathan M, Huffman MD, Khan S, Kwasny MJ,
Fought AJ, et al. Clinical course and predictive value of liver function
tests in patients hospitalized for worsening heart failure with redu-
ced ejection fraction: an analysis of the EVEREST trial. Eur J Heart Fail.
2012;14(3):302-11. (Para revistas en inglés).

3. Guardiani F, Mana M, Vazquez R. Trombosis simultanea en el infarto
agudo de miocardio. Pancoronaritis. Rev Conarec. 2008;30(96):290-
92. (Para revistas en espafol).

4. Braverman A, Thompson R, Sanchez L. Enfermedades de la aorta. En:
Bonow R, Mann D, Zipes D, Libby P. Braunwald, Tratado de Cardiologia:
texto de medicina cardiovascular (2013, Novena edicion, 1324-1354).
Espafa: Editorial Elsevier. (Libro).

APENDICE - ESTRUCTURA “IMRD”

Introduccidn. Establece el proposito del articulo y realiza el resumen
de los fundamentos logicos para la observacién del estudio. Da Unica-
mente las referencias estrictamente pertinentes. Se presentan los ob-
jetivos del trabajo, y se resumen las bases para el estudio o la observa-
cion. No debe incluir resultados o conclusiones del trabajo.

Materiales y métodos. Incluye una descripcion de: a) La seleccion
de los sujetos estudiados y sus caracteristicas. b) Los métodos, apa-
ratos y procedimientos; en estudios clinicos se informaran detalles
del protocolo (poblacion estudiada, intervenciones efectuadas, ba-
ses estadisticas). ¢) Guias o normas éticas sequidas. d) Descripcion de
los métodos estadisticos utilizados. Describe claramente la seleccion
de los sujetos destinados a la observacion y la experimentacion (pa-
cientes o animales de laboratorio, incluido grupo de control). Debe
identificar edad, sexo y otras caracteristicas relevantes de la pobla-
cion, los métodos, aparatos (proporcionar el nombre, direccién de la
empresa que lo produce) y procedimientos con suficientes detalles
que permitan a otros investigadores la reproduccién de los resulta-

dos. Deben mencionarse las drogas y las sustancias quimicas, inclui-
dos nombre quimico, dosis y vias de administracion.

Dentro de esta seccion deberé aclararse, si correspondiera, el andlisis es-
tadistico realizado, asi como el programa utilizado para ello, y el nivel de
significancia preestablecido. Los trabajos clinicos aleatorizados (randomi-
zados) deberan presentar informacion sobre los elementos més impor-
tantes del estudio, que contengan el protocolo y la hoja de flujo de la in-
clusion de los pacientes, y ademds deberdn seguir los lineamientos del
CONSORT (consultese el articulo en la pdgina web de instrucciones de
la revista).

Los autores que presentan revisiones deberan incluir una seccion en la que se
describan los métodos utilizados para la ubicacion, la seleccién y la sintesis de
datos; estos métodos deberan figurar abreviados en el resumen.

Resultados. Los resultados deben presentarse con una secuencia l6gi-
ca en el texto, las tablas y las ilustraciones. No se deben repetir en el tex-
to todos los datos de las tablas o las ilustraciones, debiendo destacar solo
las observaciones importantes. Las tablas y las figuras deben utilizarse en
el nimero estrictamente necesario para explicar el material y para valorar
su respaldo. Se recomienda emplear graficos como alternativa para las ta-
blas con numerosas entradas.

Discusién. Resalta los aspectos nuevos e importantes del estudio, las con-
clusiones de ellos derivadas, y su relacion con los objetivos que figuran en la
Introduccién. No se debe repetir informacién que ya figure en otras seccio-
nes del trabajo. Evitar declaraciones de prioridad y referencias a trabajos atin
no completados. Incluir los hallazgos, sus implicaciones y limitaciones, in-
cluso lo que implicarfa una futura investigacién. Relacionar las observacio-
nes con las de otros estudios importantes.

Las conclusiones deben estar relacionadas con los objetivos del estudio. Se
deben evitar informes no calificados y conclusiones que no estén comple-
tamente respaldados por los datos. Los autores deben evitar dar informa-
ciones sobre costos-beneficios econémicos a menos que el articulo incluya
datos econémicos y su andlisis. Plantear otras hipdtesis cuando esté justifi-
cado, pero rotuladas claramente como tales. Las recomendaciones pueden
incluirse cuando resulten apropiadas.

Agradecimientos. Precediendo a la bibliografia; si cabe se citaran: recono-
cimiento por apoyo técnico, aportes financieros, contribuciones que no lle-
guen a justificar autorfa. En estos casos los autores seran responsables de
contar con el consentimiento escrito de las personas nombradas.

Apéndice. En esta seccion, de cardcter opcional, deberd incluirse todo
aquel material no contemplado en los apartados previos, y que resul-
te necesario o facilite la comprensién del manuscrito remitido. Ejemplo
de esto son los formularios empleados para llevar adelante una encues-
ta, ilustraciones de una maquinaria empleada para una determinada ta-
rea, o similar.

REGLAMENTO DE TRABAJOS DE INVESTIGACION DE CONAREC

Los Registros CONAREC constituyen un patrimonio del Consejo, fruto del
trabajo incansable y desinteresado de residentes de todo el pafs. Por tan-
to, los datos obtenidos a través de estos pueden ser empleados por cual-
quier miembro del CONAREC, independientemente de que hayan partici-
pado o no en la elaboracién de dicho registro. Sin embargo, para armoni-
zar estas tareas, es necesario cumplimentar una serie de requisitos:

1. DISENO DE REGISTROY ENCUESTAS DE CONAREC

A, Se formard un grupo de miembros activos de CONAREC destinado
al disefio de Registros o Encuestas de CONAREC que podrén ser los
autores principales del mismo, todos ellos residentes miembros vy
colaboradores activos de CONAREC, quienes deberan ser convoca-
dos y aprobados por la Comision Directiva vigente.
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Se designaréd un autor principal del Registro o Encuesta CONAREC,
que debera ser siempre un miembro activo.

Se incluird indefectiblemente hasta tres staff o colaboradores con-
vocados para el asesoramiento cientifico necesario.

Se privilegiara la publicacion en la Revista del CONAREC, aunque
pueden ser publicados asimismo en conjunto en revistas naciona-
les e internacionales que sean adecuadas a tal fin

DISENO DE SUBANALISIS DE REGISTROS

Y ENCUESTAS DE CONAREC

Cualquier residente interesado en analizar los datos de los Registros
del Consejo como primera instancia deberd ponerse en contac-
to con cualquier miembro de la Comisién Directiva vigente del
Consejo, para informar y elevar una propuesta (enviar propuesta
a conarecoficial@gmail.com). La propuesta deberd ser evaluada
por la Comision Directiva y por los autores originales del Registro
CONAREC o la Encuesta CONAREC publicados

En esta propuesta deberd informar en qué Jornada cientifica se
desea presentar el trabajo 0 en qué Revista Cientifica se hard la
publicacién. En caso de que se trate de un trabajo en formato
abstract, se deberd asumir el compromiso de los autores de pu-
blicar sus resultados en formato de texto completo (full text).

Se dard mayor relevancia a las propuestas de realizacion de subanalisis
que involucren residentes de diferentes centros, a fin de favorecer el tra-
bajo multicéntrico y federal. El Consejo se encargara de facilitar a los re-
sidentes que asf o soliciten, la forma de contactarse con residentes de
las instituciones que deseen invitar a participar de la investigacion.
Cualquier residente que quiera llevar adelante un proyecto con los da-
tos de los Registros CONAREC dispondréd de asesoramiento estadisti-
coy metodoldgico provisto por el CONAREC si asf o solicita (miembros
del Consejo y expertos externos convocados a tal fin).

Autorfa:

Residentes: Toda investigacion deberd incluir indefectiblemente
al menos la mitad de autores que sean residentes activos. El au-

tor principal de un registro o subandlisis de CONAREC deberéd ser
exclusivamente un residente o un miembro activo del Consejo al
momento de disefiar el mismo, y serd el responsable ultimo de
concretar la redaccion del full text del mismo.
Autores originales del Registro: En todos los casos deberd con-
signarse como parte de los autores del subanalisis a los princi-
pales autores del Registro o Encuesta CONAREC Original.
Staff asesores: El/los residentes que soliciten realizar un suba-
nalisis de un Registro o encuesta de CONAREC podrén propo-
ner un médico de planta/staff como asesor o tutor para ser
coautor del trabajo final, debiendo incluir siempre y en todos
los casos al menos un staff asesor del Registro Original.
Debido al cardcter multicéntrico y colaborativo de los Registros y
Encuestas de CONAREC, y en consonancia con el espiritu federal
del Consejo, no se incluird el nombre de los centros de los autores,
y en lugar de ellos se consignaré “en representacion del Consejo
Argentino de Residentes de Cardiologfa”
Todo autor deberd ser notificado del trabajo para su participa-
cion en la confeccién y disefio, asi como para la confirmacion
de la publicacién.
Publicacion: Se privilegiard la publicacién en la Revista del
CONAREC, aunque pueden ser publicados asimismo en conjunto
en revistas nacionales e internacionales que sean adecuadas a tal
fin, siempre acordado previamente con la Comision Directiva vi-
gente y los autores principales del Registro Original.
No se permitird a los autores ni coautores de un trabajo cientifico
realizar un nuevo andlisis hasta haber completado el previo: el escri-
to final debe al menos encontrarse siendo analizado por la Revista
cientifica donde se propuso publicar inicialmente el manuscrito.
Los trabajos realizados con los datos del CONAREC no podran ser
empleados para ascender en la membresia de ninguna Sociedad
Cientffica, ni como investigacion para aprobar el curso de especia-
lista de cardiologfa o carreras afines.





