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II--  IINNTTRROODDUUCCCCIIÓÓNN::

I.1. Importancia epidemiológica del I.A.M:

A pesar de la reducción de aproximadamente un 40% de

las muertes por enfermedades cardiovasculares en los últimos

treinta años, este grupo de  patologías continúa siendo la

causa más frecuente de muerte en el mundo occidental. Esta

reducción de mortandad se ha substanciado gracias a una

detección más precoz del infarto de miocardio,  a la progresiva

implantación de las unidades coronarias, a el empleo masivo

de los tratamientos fibrinolíticos y los métodos de

revascularización percutánea, así como a unas estrategias de

estratificación de riesgo pos infarto más eficaces. Sin

embargo, el progresivo envejecimiento de la población ha

limitado el descenso en la incidencia de la patología coronaria.

Cada año ocurren en EE.UU. más de 700.000 muertes por

cardiopatía isquémica coronaria, más de un millón de

norteamericanos sufren un infarto agudo de miocardio, y de

éstos alrededor de 250.000 mueren. La mitad de estas

muertes ocurren en el momento de sufrir el infarto, antes de

poder recibir atención médica. La mayoría de estos
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fallecimientos se deben a arritmias graves81. Entre el grupo de

enfermos que llegan al hospital la mortandad es de 7-10% y

otro porcentaje similar fallece durante el primer año. En 1987

los 7,2 millones de enfermos coronarios generaron 2 millones

de hospitalizaciones y  27 millones de consultas que

produjeron un gasto de 15.300 millones de dólares 93. En

nuestro país sólo disponemos de estudios parciales. Los datos

del  Instituto Nacional de Estadística110 indican que la

mortandad por enfermedades cardiovasculares es el 42.6%

del total, la cardiopatía isquémica es la principal causa de

muerte en los varones con un 31.6% y la segunda causa de

muerte en las mujeres. Sin embargo, estos porcentajes siguen

siendo bajos comparados con el resto del mundo occidental.

La incidencia de infartos en los varones españoles es de unos

197/100.000 habitantes111. Estos números nos dan una idea

aproximada de la magnitud del problema.

I.2. Fisiopatología del infarto:

El infarto agudo de miocardio se define como la isquemia

aguda y prolongada que da lugar a daño celular irreversible  y

que es seguida de necrosis y fibrosis miocárdica.  En la gran

mayoría de los casos, el origen del problema es la oclusión
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trombótica de un vaso coronario, con o sin espasmo arterial

asociado. Los estudios epidemiológicos encuentran una mayor

frecuencia de presentación del infarto en las primeras horas de

la mañana: esto se ha explicado por las variaciones

circadianas del tono vascular, las catecolaminas y la

coagulabilidad 92. Aunque no se conocen con exactitud los

mecanismos que conducen a la formación de la placa

arteroesclerótica, estudios anatomopatológicos han  puesto de

manifiesto que la generación del trombo coronario esta en la

rotura del núcleo lipídico de la placa. No hay una correlación

entre el grado de obstrucción de una placa y su predisposición

a romperse y generar una oclusión trombótica.  Más bien al

contrario,  las lesiones en las que se genera trombosis son

muchas veces las menos obstructivas112

La aterosclerosis:
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Virchow formuló en 1856 la teoría de la insudación, con

ella proponía que la arteriosclerosis se debía a la infiltración

lipídica de la pared arterial, causada por una transformación

patológica del proceso normal de reparación tisular. Esta

teoría fue desarrollada posteriormente por Dugid y

Roquitanky, quienes supusieron que pequeños trombos

arteriales actuaban como molde sobre el cual se desarrollaban

las lesiones de arteriosclerosis; por ello, esta teoría se

denominó de la incrustación. Como combinación de ambas,

Ross y Glomset enunciaron la hipótesis de la “respuesta a una

lesión“. En esta teroría intervienen la trombogénesis y la

infiltración lipídica94.
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Basándose en que las lesiones de arteriosclerosis tienen

una mayor tendencia a situarse en los puntos de bifurcación

de los vasos, se ha especulado con que causa de la lesión

inicial del endotelio puede ser la presencia de un flujo

turbulento. Se han propuesto otras posibles causas de lesión:

las lipoproteinas oxidadas, el consumo de tabaco,  la

homocisteína,  el  aumento de la tensión de cizallamiento

sobre la pared generada por la hipertensión e, incluso, la

presencia de agentes infecciosos95. Una vez que se ha

producido la alteración de la integridad del endotelio, se inician

los mecanismos aterogénicos, tales como: la alteración de la

permeabilidad endotelial, la secreción de factores de

crecimiento tisular y citoquinas y la expresión de moléculas de

adhesión para monocitos linfocitos y plaquetas. Un papel

fundamental en este proceso  lo juega la infiltración y

posterior oxidación de la LDL en el espacio subendotelial que

favorecen la infiltración de los monocitos en  la pared y su

posterior transformación en células espumosas.

El endotelio tiene una doble función, de barrera física y de

producción de sustancias vaso activas y quimiotácticas. Una

de las primeras consecuencias de la aterosclerosis, aún antes

de que se produzca la obstrucción, es la disfunción endotelial.

El endotelio alterado favorece la permeabilidad a las LDL
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plasmáticas que quedan atrapadas en las uniones

intercelulares del espacio subendotelial. Seguidamente ocurre

su oxidación por parte de la célula endotelial. Se trata

inicialmente de una oxidación ligera que, posteriormente,

completará el macrófago tanto en su parte lipídica como en la

proteica 113. Las LDL oxidadas son captadas masivamente por

los macrófagos, que se transforman en células espumosas y

tienen a la vez propiedades quimiotácticas para atraer a los

monocitos. Los monocitos activados de esta forma expresan

en su superficie moléculas de adhesión al endotelio vascular,

como  el ICAM- 1 y el ICAM-2.  Las LDL oxidadas actúan

también sobre las células endoteliales induciéndolas a producir

otras sustancias con actividad quimiotáctica sobre los

monocitos, como el MCP-1, que se adhieren al endotelio,

especialmente en las zonas de flujo turbulento. Las LDL

oxidadas incrementan los niveles de AMPc e inducen la

transcripción de los genes que median la respuesta

inflamatoria de la estría grasa. Los monocitos atraviesan la

membrana basal formada por colágeno, laminina y

proteoglicanos. Con este fin, los monocitos sintetizan

hidrolasas con actividad colagenolítica. Es importante destacar

que las LDL  oxidadas tienen la propiedad de favorecer la

expresión del factor tisular, un potente procoagulante, en las

células endoteliales y los monocitos. Una vez que se inicia la
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respuesta inflamatoria la lesión aterosclerótica tiende a crecer.

Por una parte los macrófagos producen un factor que

contribuye al crecimiento de las células musculares lisas; por

otro, las LDL oxidadas son tóxicas para los macrofagos, lo que

acarrea un incremento del proceso inflamatorio. Las vacuolas

lipídicas producto de la lísis de los monocitos pueden pasar al

interior de las células musculares lisas, que se convierten asi

en células espumosas, en las que el colesterol es hidrolizado y

posteriormente, reesterificado con ácido oleico, acumulándose

como oleato de colesterol. Una vez formada la placa, el

mecanismo fundamental de progresión de ésta son sucesivos

episodios de rotura y cicatrización. Estos por la activación

trombótica consiguiente, pueden o no generar clínica, aunque

lo más frecuente es que pasen desapercibidos tanto para el

enfermo como para el médico. Son las lesiones menos

obstructivas las responsables de la mayoría de los episodios

isquémicos agudos. Basado en el razonamiento anterior, se ha

creado el concepto de placa vulnerable, que se refiere a la

distinta susceptibilidad de las placas a la rotura según su

composición. Las placas ateroscleróticas se componen de un

núcleo central rico en colesterol y  una cápsula fibrosa de

tejido conectivo que lo rodea. Si se pierde la continuidad de la

cápsula fibrosa, el núcleo rico en células espumosas entra en

contacto con la sangre; esto genera la liberación de factor
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tisular que es un potente procoagulante. Diversos factores se

han implicado en la rotura de la cápsula fibrosa; entre éstos

destaca la acción de los linfocitos T circulantes, que al

activarse inhiben la síntesis de colágeno en las zonas

vulnerables, con el consiguiente debilitamiento de la cápsula

114. El balance entre producción y degradación de colágeno es

el que determina la integridad de la cápsula fibrosa. Se ha

comprobado que una mayor proporción de macrófagos en las

placas puede ser considerado como un marcador de

inestabilidad115. En ausencia de células musculares lisas, que

son las que sintetizan la matriz celular la presencia de estos

macrofagos rompe el equilibrio entre procesos debilitando la

estructura fibrosa de la placa.  Otro mecanismo que podría

jugar un papel trascendente en la rotura es la vasoconstricción

sobre la zona de la lesión.
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I.3. Factores que condicionan la evolución tras

el infarto agudo de miocardio:

Una vez que se produce el infarto agudo de miocardio, la

mortalidad hospitalaria durante la fase aguda está alrededor

de un 7-10%. Posteriormente, la mortalidad se sitúa entre un

3 y un 6% al año. Es  una práctica habitual realizar la

estratificación pronóstica basándose en exploraciones y

procedimientos que evalúan el riesgo de complicaciones. El

objetivo buscado es identificar al grupo de enfermos de mayor

riesgo. Los diversos estudios sobre el tema encuentran que los

factores que más influyen en el riesgo de presentar

complicaciones son: la disfunción ventricular izquierda, la

isquemia miocárdica y la inestabilidad eléctrica. El problema

práctico se presenta cuando el paciente permanece

asintomático tras un infarto agudo de miocardio, sin

insuficiencia cardiaca ni clínica sugestiva de isquemia y no ha

presentado arritmias graves.  En estos casos  han de buscarse

factores de riesgo para la estratificación de los enfermos.

Estos pueden clasificarse96 en:
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I.3.1-Factores independientes del actual episodio

isquémico:

a) Edad mayor de 70 años.

b) Angor o Infarto de miocardio antiguo.

c) Diabetes mellitus.

d)  Hipertensión arterial.

I.3.2-Factores relacionados con el actual episodio:

a) Cantidad de miocardio dañado

b) Función ventricular.

c) Presencia de isquemia residual.

d) Inestabilidad eléctrica  valorada por:

• Número de extrasístoles ventriculares por unidad

de tiempo.

• Presencia de potenciales tardíos ventriculares.

• Variabilidad R-R.

De entre estos criterios comentaremos a continuación  los más

importantes.



11

I.3.2.c. -Isquemia residual:

La presencia de isquemia residual recurrente es el factor

pronostico más importante en la estratificación de los

enfermos que han sufrido un infarto. Según los conocimientos

actuales, la isquemia coronaria causante del infarto se produce

por la obstrucción trombótica de una placa ateromatosa

complicada con mayor o menor componente espástico

acompañante, que impide un adecuado flujo coronario.  La

isquemia aguda tiene por consiguiente un aspecto anatómico,

que corresponde a la lesión causante de la inestabilización y

un aspecto funcional, que se refiere al grado en que se

compromete el flujo sanguíneo y por tanto,  a la repercusión

de esta lesión en la irrigación de una porción de miocardio.

Cada uno de estos dos aspectos puede ser valorada por

procedimientos diagnósticos diferentes.

I.3.2.a.1-Procedimientos para valorar la lesión

anatómica:

El procedimiento estándar, y considerado como patrón

para determinar la gravedad de la lesión anatómica es la

arteriografía coronaria. Este procedimiento puede
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complementarse con el empleo de angioscopia o de eco

intracoronario procedimientos que pueden  darnos además

información sobre la naturaleza de la placa y su composición,

no sólo en la superficie sino también en su espesor.

Otro procedimiento que ha demostrado su utilidad y que,

probablemente, tenga cada vez más importancia en el futuro

es la Resonancia nuclear magnética (RNM). Más adelante nos

referiremos a estos procedimientos con mayor extensión.

I.3.2.a.2-Procedimientos para la valoración

funcional:

-Electrocardiográficos:

a)Monitorización  por Holter.

b)Prueba de esfuerzo convencional.

c)Electrocardiografía de alta resolución con

registros de alta frecuencia

-Técnicas de imagen:
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a) Ecocardiografía de estrés.

b) Pruebas isotópicas de estrés.

c) Resonancia nuclear magnética.

La isquemia, sintomática o silente puede ponerse en

evidencia por cualquiera de estos procedimientos. Su

presencia es una indicación clara para la coronariografía en el

postinfarto.

Parece claro que en estos pacientes el tratamiento

agresivo del infarto es más beneficioso que el conservador 83.

El beneficio es directamente proporcional al riesgo del

enfermo. Una vez que se han superado las primeras 2h la

zona de miocardio lesionado presenta cambios histológicos

irreversibles. De las arterias que se abren, el 19%  se

reocluyen en la primera semana si se emplea tratamiento

fibrinolítico y el 12% si se utiliza la angioplastia ; en la

mayoría de los casos se trata de reoclusiones silentes49. No

obstante los nuevos conceptos sobre  miocardio hibernado,

remodelado ventricular y estabilidad eléctrica postinfarto

parecen justificar la necesidad de asegurar la permeabilidad

tardía de la arteria.

El daño isquémico del tejido miocárdico puede generar

trastornos funcionales no permanentes. Esta idea ha suscitado
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los conceptos de miocardio hibernado y miocardio aturdido. Se

considera miocardio hibernado a la hipocontractilidad

secundaria a la isquemia crónica severa y persistente, a la que

el miocardio responde con un retardo metabólico,

preservando su capacidad de recuperación en caso de que la

isquemia determinante desaparezca. El concepto de

miocardio aturdido pretende reflejar el daño funcional

transitorio que se genera por la reperfusión tras una isquemia

prolongada. La diferencia fundamental entre las dos

situaciones está en que en el miocardio aturdido la alteración

funcional no depende del bajo flujo de la arteria responsable,

que puede existir aún con una reperfusión completa del vaso.

En ambas situaciones el miocardio afecto es un miocardio

viable cuya funcionalidad puede recuperarse total o

parcialmente.

La búsqueda de miocardio viable se ha convertido en

objetivo fundamental a la hora de decidir cuál es el mejor

procedimiento terapéutico futuro. No esta claro, sin embargo,

cuál es el mejor método para la determinación de miocardio

viable. El PET o la captación tardía de Talio junto con la

ecografía con dobutamina son las técnicas que hoy en día se

consideran más útiles.
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Además de a los marcadores anatómicos y funcionales de

isquémia cada día se da más importancia pronóstica, en

cuanto a la recurrencia de la isquemia y ,por tanto, como

condicionante de la evolución clínica del  paciente, a la

existencia de marcadores de un estado pretrombótico.

-Marcadores de la predisposición trombótica:

Antes de producirse una trombosis aumentan

significativamente los niveles de:

a)Proteína C reactiva.

b)Fragmento F1+2 de la protrombina.

c)Complejos trombina-antitrombina.

d)Fibrinipéptido A.

e)Inhibidor del activador del plasminógeno.

f)Complejos plasmina-antiplasmina.

g)Dímero D.

Cuando sobre un miocardio predispuesto a isquemia

concurren los factores anatómicos funcionales o

pretrombóticos mencionados y se desencadenan las
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circunstancias precipitantes adecuadas se produce la

inestabilización del enfermo.

I.3.2.b. -Disfunción ventricular Izquierda:

Es bien conocido que la clínica de disfunción ventricular es

un factor fundamental que condiciona el pronóstico de los

enfermos postinfarto. Sin embargo, esta situación de

disfunción ventricular no resulta  siempre evidente. En efecto,

la disfunción sistólica o diastólica puede, en ocasiones, no

manifestarse clínicamente y necesitar para ser apreciada de

pruebas complementarias como la ecografía, pruebas

isotópicas o en el cateterismo.

Se ha comprobado por diversos autores que la medida de

la fracción de eyección basal del ventrículo izquierdo, por

cualquiera de los métodos posibles, en la primera semana tras

un infarto agudo de miocardio, es el factor de riesgo

independiente de mayor trascendencia en la posterior

evolución99-100. Una fracción de eyección disminuida es un

factor de mal pronóstico e indicación para la realización de

estudios que evalúen la isquemia y la viabilidad.
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I.3.2.b.1-Marcadores sugestivos de disfunción

ventricular:

En la insuficiencia cardiaca  se producen alteraciones:

 Neurohumorales y bioquímicas antes de la

aparición de síntomas clínicos. Estas alteraciones causan

la variación de los niveles plasmáticos de sustancias

como: la adrenalina, noradrenalina, péptido natriurético

atrial, y en la actividad del eje renina angiotensina97. Así

mismo las alteraciones hidroelectrolíticas de Na+, K+,

Mg2+ también han sido consideradas como marcadores

de insuficiencia cardiaca.

• Las pruebas morfológicas pueden resultar de ayuda

a la hora de determinar parámetros pronósticos tales

como el grosor de las paredes o el diámetro de las

mismas. Es conocido el valor de la medición  por

ecografía de los diámetros ventriculares sistólico y

diastólico98 Un infarto agudo de miocardio se define por

la producción de un daño isquémico permanente de

instauración aguda generado por la oclusión,

generalmente trombótica, de una arteria coronaria. La

consecuencia directa de este daño es la sustitución del

tejido miocárdico normal por una cicatriz fibrosa.
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Dependiendo de la extensión este proceso puede dar

lugar a la mayor o menor pérdida de la función

contractil. Esto puede evidenciarse directamente

mediante técnicas de imagen como la ecografía.

• La repercusión funcional de la disfunción ventricular

izquierda puede ponerse de manifiesto con el empleo de

numerosas pruebas complementarias: pruebas con

distinto grado de complejidad, que van desde una

radiografía simple de tórax, pasando por la

ecocardiografía doppler, hasta las pruebas con isótopos.

La repercusión funcional puede asimismo ser evaluada

indirectamente mediante la medición del consumo

miocárdico de oxigeno en una prueba de esfuerzo.

La presencia de marcadores de insuficiencia cardiaca

muchas veces antecede a la aparición clínica de ésta  y es

necesaria la concurrencia de factores desencadenantes para

que este salto cualitativo se produzca.

I.3.2.c. - Inestabilidad eléctrica:

Este concepto esta basado en la predisposición al

desarrollo de muerte súbita en el postinfarto. Aunque

alrededor de un 20% de estas muertes se deben a
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bradiarritmias, la mayoría corresponden a taquiarritmias

malignas101. La muerte súbita no esta relacionada

necesariamente con un muevo episodio isquémico, ya que

existen unos condicionantes funcionales independientes que

pueden precipitarla.

I.3.2.c.1- Factores que condicionan la inestabilidad

eléctrica:

Una vez superado el infarto, el daño miocárdico puede

dar lugar a la aparición de una cicatriz con propiedades

arritmogénicas. Es bien conocido que en los sujetos en los que

se ha formado un aneurisma ventricular hay una mayor

predisposición a las arritmias ventriculares. Igualmente, el

desarrollo de disfunción ventricular izquierda en el postinfarto

es un factor  que predispone para la presentación de arritmias

ventriculares. Las arritmias muchas veces son debidas a la

existencia de un sustrato anatómico que propicia la aparición

de microreentradas. Cuando esto es así puede evidenciarse la

presencia de potenciales tardíos ventriculares en los registros

de alta resolución. Los potenciales tardíos, a los que nos

referiremos más extensamente, son señales de baja amplitud
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y alta frecuencia presentes en los segmentos terminales del

QRS. La presencia de estas señales ha demostrado tener una

asociación significativa con la presentación de arritmias

ventriculares en el postinfarto. Por este motivo se han

propuesto como índice pronóstico del mismo53, 57.Otro método

útil es la realización de estudios electrofisiológicos mediante

estimulación eléctrica programada, con la finalidad de

desencadenar las arritmias ventriculares102.  La demostración

de la presencia de extrasístoles ventriculares frecuentes, así

como de taquicardias ventriculares no sostenidas en el estudio

Holter son factores de riesgo reconocidos para el desarrollo de

muerte súbita tras un infarto de miocardio. Este riesgo es

mayor si se suman a una disfunción ventricular izquierda.103.

El desarrollo de bloqueo de rama durante el infarto es también

un factor relacionado con una mayor predisposición al

desarrollo de arritmias ventriculares.104 Las alteraciones del

sistema nervioso autónomo, que pueden  ponerse en

evidencia mediante dispositivos que miden la variabilidad R-R

o del espacio QT, así como la evaluación de la sensibilidad

barorefleja están relacionadas con una mayor predisposición al

desarrollo de muerte súbita postinfarto al hacer más

vulnerable  al miocardio105-7.
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Estos tres factores isquemia, inestabilidad eléctrica y

función ventricular están  muy relacionados entre sí  por lo

que las alteraciones de cualquiera de ellos puede repercutir en

los otros.

I.4. Importancia de la permeabilidad de la

arteria responsable del infarto.

A finales de los setenta, la presencia de la trombosis

intra-luminal sobre una placa complicada fue reconocida como

el factor etiológico más verosímil para la presentación de un

infarto agudo de miocardio. En el estudio efectuado por

DeWood1, el 87%  de los 126 pacientes con IAM estudiados a

las 4 horas del comienzo de los síntomas presentaban una

oclusión trombótica completa de la coronaria responsable.

Esta proporción decrecía significativamente al 65% cuando los

enfermos eran estudiados después de las 12 horas.  En este

mismo estudio se sugiere que son precisamente los enfermos

en los que persiste la oclusión los que presentan una

morbilidad y mortalidad más alta.

Por otro lado, se sabe que la destrucción tisular es

progresiva desde el momento de la oclusión17. Por ello, todos
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los esfuerzos han  ido encaminados a lograr la apertura precoz

de la arteria responsable. Durante la década pasada se

iniciaron numerosos protocolos que demostraron una clara

relación de la permeabilidad de la arteria responsable del

infarto con la supervivencia posterior del paciente así como

con la frecuencia de las complicaciones2. Los ensayos sobre el

uso de fibrinolíticos representaron un considerable avance en

el tratamiento del infarto agudo de miocardio. En comparación

con el tratamiento conservador, el empleo de fibrinolíticos en

el infarto agudo de miocardio logra una reducción de

mortalidad del 21% a los 35 días. Lo cual supone salvar 21

vidas por cada  1000 pacientes tratados. El mayor beneficio se

logra cuando el tratamiento se realiza dentro de las 6 primeras

horas desde el comienzo de los síntomas. Se estima que

llegan a salvarse 35 vidas por cada 1000 pacientes tratados

en la primera hora desde el comienzo de los síntomas. Si el

tratamiento se realiza entre las 7 y las 12 horas, se salvan 16

vidas por cada 1000 tratamientos81. Ya en el estudio Western

Washington realizado en 19813,4 se demostró en el

seguimiento de los enfermos una menor mortalidad de los

tratados con estreptokinasa intracoronaria en vez de con

placebo.  Estos resultados se han visto corroborados por

estudios posteriores con éste y otros fibrinoliticos5-9. Más

recientemente y en la misma línea mencionada, está el
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empleo de la angioplastia para obtener una mayor tasa de

permeabilidad arterial, tanto de forma primaria como de

rescate tras la fibrinolisis.10-14.  El afán revascularizador está

apoyado en la certeza de que cuanto antes y más eficazmente

se solvente la oclusión  tanto más tejido permanecerá viable15.

El efecto beneficioso es más evidente en los casos en que se

ha evidenciado disfunción ventricular izquierda35.

I.4.1. - La hipótesis de  “la arteria abierta”

Fue enunciada originalmente por Braunwald18, quien

sugería que una apertura precoz y duradera de la arteria

responsable es un factor determinante en la supervivencia,

independientemente del tamaño del infarto. Así, una

reperfusión tardía, después de las 6 horas, que no afecta al

tamaño del infarto, sí pude tener un efecto positivo en la

supervivencia8, 12, 19. Es de destacar que estos efectos

beneficiosos a los que nos referimos se producen aunque la

reperfusión no sea precoz. La apertura de la arteria

responsable es un factor independiente que favorece la

supervivencia en el primer año tras el infarto4, 20, 21. Del mismo

modo, la supervivencia  en los 5 años siguientes al infarto,

cuando la fracción de eyección es menor al 50%,  resulta

cuatro veces más alta si la arteria responsable está abierta;
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este beneficio es mayor entre los que tiene una fracción de

eyección más baja51.

Recientemente se ha realizado un metaánalisis que

incluye los 5 estudios con control angiográfico más

importantes y que reúne a 3969 enfermos91. En él se apreció

un riesgo relativo de mortalidad  de un 8.8% cuando la arteria

tiene un flujo anterógrado ausente o mínimo (TIMI 0-1), de un

7% si el flujo ofrece un relleno lento (TIMI 2)  y  del 3.7% si

es un relleno completo y sin retención (TIMI 3). Ello confirma

las observaciones anteriores sobre la trascendencia de la

permeabilidad de la arteria responsable del infarto en la

mortalidad.  Es de destacar que la presencia de un TIMI 2, en

el que hay flujo anterógrado, no está necesariamente

relacionado con un buen pronóstico clínico, aproximándose

más a los pacientes que tienen un vaso ocluido

funcionalmente15. Los estudios de supervivencia   comprueban

que el beneficio a largo plazo depende de la capacidad de

desarrollo de circulación colateral entre los que tienen una

oclusión de la arteria34. Entre los mecanismos citados como

responsables de esta mejor supervivencia están: el

remodelado ventricular, la menor arritmogenicidad y el

desarrollo de circulación colateral.
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I.4.1.a- Efecto sobre la función ventricular:

El remodelado ventricular es el proceso precoz de

adelgazamiento y expansión del segmento infartado que da

lugar a la dilatación ventricular, y el consiguiente aumento del

volumen telesistólico, que favorece la formación de

aneurismas22.   Los modelos animales nos han permitido

evidenciar cómo la reperfusión tardía no limita el tamaño del

infarto pero sí la expansión del área infartada23. Esto podría

deberse a la recuperación histológica parcial de la zona

epicárdica24.  En el estudio GISSI-1 se evidenció, en el

seguimiento ecográfico de los sujetos tratados con

estreptoquinasa, una evolución más favorable25. La trombolisis

y la permeabilidad de la arteria responsable son,

especialmente en los infartos anteriores, los factores más

importantes en la prevención de la expansión del área

infartada por efecto del remodelado62-27. El efecto beneficioso

de limitar la dilatación del ventrículo izquierdo se produce

también cuando la reperfusión ocurre de forma tardía, cuando

ya no puede mejorar la función ventricular regional. Esto fue

inicialmente evidenciado en modelos caninos31 y se ha puesto

de manifiesto claramente en posteriores estudios clínicos29 32.
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Teniendo en cuenta que 3 horas después de la ligadura de una

coronaria únicamente permanece viable el 20% del tejido

miocárdico33 , hemos de pensar que en el efecto beneficioso de

la reperfusión tardía intervienen otros mecanismos distintos a

los de la mera preservación del tejido, uno de los cuales

podría ser el desarrollo de circulación colateral. El seguimiento

de 21.786 pacientes durante 5 años mostró que no hay

diferencia entre la supervivencia de los pacientes jóvenes con

infarto anterior y arteria abierta y aquellos otros con arteria

cerrada en los que se había desarrollado circulación

colateral34. El tamaño del infarto no parece ser tampoco un

factor que afecte al beneficio obtenido por la apertura de la

arteria en relación con la dilatación ventricular30. No es

únicamente  importante el que la arteria este abierta sino

también el grado de lesión residual que permanezca tras la

apertura, que condiciona su flujo y por tanto el remodelado28.

Tampoco tienen el mismo curso pronóstico las lesiones

residuales TIMI 2 y TIMI 3 aunque ambas tinten mejor

evolución clínica que los TIMI 0-115. Independientemente de la

función ventricular, los volúmenes ventriculares son menores

cuando la arteria esta abierta. Una explicación parcial a este

fenómeno pudiera estar en que la preservación del esqueleto

fibroso  del corazón contribuya a disminuir el estrés diastólico
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ventricular, que parece ser el estímulo que inicia el

remodelado

I.4.1.b- Efecto sobre la estabilidad eléctrica:

Otro importante mecanismo que explica la mayor

supervivencia de los sujetos en los que permanece abierta la

arteria responsable del infarto es su menor tendencia al

desarrollo de arritmias ventriculares. Teniendo en cuenta que,

a largo plazo, las causas de muerte de los enfermos tras su

alta después de haber sufrido un infarto de miocardio, son

fundamentalmente: el reinfarto, la rotura cardiaca y el

desarrollo de arritmias ventriculares36, resulta  lógico que

aquellos sujetos con menor tendencia al desarrollo de

arritmias tengan un mejor pronóstico en cuanto a

supervivencia. Es un hecho conocido que inducir arritmias

ventriculares en un sujeto en el que la arteria responsable del

infarto está permeable es muy difícil. Por el contrario en  los

enfermos en los que la  arteria está ocluida,  las zonas

periféricas a la necrosis donde miocardio viable, isquémico o

hibernado está sometido a estrés ventricular las arritmias se

generan con más facilidad.
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I.4.1.c- Efecto sobre el desarrollo de circulación

colateral:

Un tercer mecanismo que influye favorablemente en la

evolución de los enfermos con permeabilidad en la arteria

responsable del infarto es un mejor desarrollo de circulación

colateral. El desarrollo de circulación colateral favorece a todo

el corazón y no sólo a la zona infartada. Permite mantener la

viabilidad del tejido a la vez que previene la dilatación.

I.5. Potenciales tardíos ventriculares:

I.5.1- concepto:

Los potenciales tardíos ventriculares son señales de baja

amplitud y alta frecuencia presentes en los segmentos

terminales del QRS y que e provienen de áreas de miocardio

con propiedades electrofisiológicas heterogéneas. Para su

detección deben aislarse las señales provenientes del corazón

de aquellas otras que corresponden al ruido eléctrico. Dado

que las señales de las que hablamos tienen una amplitud muy

baja, del rango de µV, deben emplearse para su detección

procedimientos especiales como la electrocardiografía de alta

resolución. Aunque la técnica fue empleada inicialmente en la
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detección de las señales de la actividad eléctrica durante el

periodo PR54, rápidamente se comenzó a emplear para el

estudio de los potenciales tardíos ventriculares. Hasta finales

de la década de los 70 no se alcanzó la tecnología necesaria

para permitir la evolución de la electrocardiografía de alta

resolución, inicialmente por los procedimientos de sumación

temporal y posteriormente por el análisis de frecuencia y la

espectroturbulencia. Los potenciales generados por pequeñas

zonas de tejido miocárdico  alrededor del área infartada son

demasiado bajos para poder ser detectados desde la superficie

corporal. Estas zonas de alrededor de 1,4 cm tienen una

conducción más lenta52. Cuando el frente de onda atraviesa el

tejido normal, el impulso tarda una tiempo similar en

desaparecer. Sin embargo, cuando llega a las zonas de

conducción más lenta el impulso tarda más tiempo en

extinguirse por lo que alrededor el tejido normal pude

activarse de nuevo y generar microreentradas, mecanismo

favorecedor del desarrollo de arritmias ventriculares. En 1978

Berbari et al37 detectaron en el electrocardiograma

promediado de superficie de perros a los que se les había

provocado un infarto de miocardio la presencia de actividad

eléctrica multifásica en la zona correspondiente al segmento

ST. El-Sherif et al38 comprobaron en el mismo modelo canino

que esta actividad eléctrica tardía esta relacionada con la
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aparición de arritmias ventriculares. Estudios

electrofisiológicos posteriores, realizados por mapeo

subendocárdico en los márgenes de aneurismas de sujetos

que habían sufrido un infarto demuestran la presencia de una

actividad fragmentada similar39. La utilización de tecnología de

alta resolución permite la detección de esta actividad eléctrica

tardía desde la superficie en sujetos con taquicardias

ventriculares recurrentes y aneurismas ventriculares40. La

hipoxia tisular miocárdica genera cambios electrofisiológicos

importantes, tales como la disminución en la entrada de Na+,

que dan lugar a un retardo en la despolarización y a la

alteración en la excitabilidad, al tiempo que a un aumento en

la permeabilidad al K+, con una activación de la corriente Cl-

Ca2+, cuya consecuencia es una marcada dispersión de la

repolarización. Estos efectos son focales y diferentes en las

áreas epi y endocárdicas60.  Rápidamente, se comprobó que

los sujetos que, tras un infarto de miocardio, presentaban

arritmias ventriculares tenían un QRS filtrado más largo y con

actividad de bajo voltaje fragmentada en su porción terminal,

a diferencia de aquellos otros en los que no se había

observado la presencia de arritmias ventriculares41. En su

aplicación clínica, se han demostrado útiles para la predicción

de la susceptibilidad a la aparición de complicaciones eléctricas

postinfarto, tanto a las arritmias ventriculares como a la
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muerte súbita. Así, en el seguimiento a un año de los sujetos

con infarto en los que se ha detectado la presencia de

potenciales tardíos se ha evidenciado que aporta una

información pronóstica como factor de riesgo independiente

para el desarrollo de eventos arrítmicos42. Del mismo modo se

ha utilizado la presencia de potenciales tardíos ventriculares

obtenidos en el momento agudo como marcador de arritmias

en el periodo inicial del infarto con una alta sensibilidad 43. De

cualquier forma, su presencia está estrechamente relacionada

con la presencia de taquicardia ventricular y fibrilación,

eventos que marcan una mayor mortalidad tanto hospitalaria

como tardía46. La presencia de potenciales tardíos es el mejor

de los predictores de eventos arrítmicos serios en el primer

año postinfarto50. Los potenciales tardíos aparecen  de forma

precoz, en la primera semana  disminuyendo su incidencia en

los seis meses siguientes. Es precisamente en este primer

periodo cuando tienen un mayor valor pronóstico 44. Desde

1991 existe un consenso general sobre la utilidad de la

obtención de potenciales tardíos ventriculares como un

método útil para la estratificación  de los sujetos que han

sufrido un infarto agudo de miocardio.53

El desarrollo paralelo de las técnicas de revascularización

ha permitido evidenciar la relación existente entre la oclusión
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de la arteria responsable y la presencia de potenciales tardíos

ventriculares 45. De forma gráfica se comprueba cómo durante

la oclusión temporal de la arteria, que se produce al efectuar

una angioplastia, pueden ponerse en evidencia de manera

transitoria potenciales tardíos que desaparecen al abrirse la

arteria47.

Del mismo modo, al abrir mecánicamente mediante

angioplastia, de forma tardía la arteria responsable(1 o 2

semanas después del infarto) en sujetos con potenciales

tardíos, éstos últimos tienden a desaparecer48.

El valor de los potenciales tardíos en otras cardiopatías

estructurales distintas  a la cardiopatía isquémica no esta

claramente establecido aunque existen estudios sobre su

presencia en sujetos con arritmias ventriculares afectos de

miocardiopatía dilatatada75, displasia arritmogénica de

ventrículo derecho76 y cardiopatía hipertensiva77. Así mismo,

recientes estudios apuntan a que podrían ser de utilidad en el

seguimiento del trasplante cardiaco78.

I.5.2- Metodología de obtención:

Podemos distinguir dos pasos en la técnica de obtención

del registro de alta resolución: la adquisición y el análisis de la

señal. La adquisición se realiza desde la superficie cutánea por
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medio de electrodos y desde derivaciones situadas en

disposición ortogonal. La señal obtenida es enviada al

amplificador filtrando las frecuencias en el rango que se

considera útil, 0.05-300 Hz. El siguiente paso es la

transformación de la señal analógica en otra digital para que

pueda ser analizada por el ordenador. Para ello se realiza un

muestreo en cada derivación 1000-2000 veces por segundo.

Dependiendo del dispositivo utilizado así será la resolución de

voltaje conseguida. Así mismo, cada dispositivo obtiene una

señal de QRS tipo inicial por procedimientos distintos. En

algunos, el usuario pude elegir cual es el latido tipo mientras

que en otros éste se obtiene como media de 10 latidos

despreciando los extrasístoles. Esta fase inicial de adquisición

se denomina de aprendizaje y es esencial para que pueda

realizase el siguiente  paso, que es la promediación.

Las señales, debido a su bajo voltaje se confunden con

las de las diversas fuentes de ruido, principalmente: los

potenciales electromiográficos procedentes de los músculos

esqueléticos,  el ruido de la interfase electrodo-tejido y el

ruido del aparato. La técnica que se utiliza para superar estas

interferencias es la promediación o sumación de señales con

obtención de una señal media a partir de las registradas.

Pueden utilizarse distintas señales detectadas de forma
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consecutiva o la misma señal obtenida de forma simultánea

desde distintos puntos. En el primer caso, la técnica se

denomina promediación temporal (Time domain) y en el

segundo, promediación espacial. El primer método tiene como

ventaja el que se consigue una mayor reducción de ruido, ya

que no hay un límite teórico para promediar la señal puede

conseguirse una más representativa, mientras que en la

promediación espacial hay un límite físico, el número de

electrodos que pueden colocarse. No obstante, la técnica

espacial tiene la virtud  de poder apreciar las diferencias

dinámicas entre distintos latidos. La disminución del ruido

ambiental es proporcional a la raíz cuadrada del número de

latidos promediados, de manera que se pretende conseguir

que el nivel de ruido esté por debajo de 1 µV para el filtro de

25 Hz y de 0´7 µV para el de 40 Hz53. La señal detectada es

amplificada, promediada y filtrada. No puede considerarse un

número fijo de latidos a promediar éstos dependerán de cada

sujeto. En unos puede resultar suficiente con la promediación

de 100 latidos para conseguir que el ruido estándar descienda

a menos de 0.5 µV mientras que en otros es necesario llegar a

promediar más de 300 latidos.  Por ese motivo, el método

más eficaz es limitar la promediación al alcanzar el  nivel de

ruido requerido. De cualquier manera hay un límite de ruido,
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diferente para cada sujeto que resulta muy difícil de superar

aún promediando más de 300 latidos.

El siguiente paso, una vez obtenida la señal, es su

análisis. La señal media obtenida de la suma vectorial de las

registradas en las tres derivaciones es inmediatamente

filtrada. La elección del filtro es crucial e influye muy

significativamente en el resultado final de la señal que se va a

analizar. La mayoría de los estudios se realizan con filtros

bidireccionales. No hay unanimidad respecto a cuál es el mejor

filtro de análisis para el paso alto de frecuencia, para el paso

bajo el filtro es fijo de 250Hz. Los filtros que se consideran

más útiles, al proporcionar datos más significativos en el

estudio de arritmias son los de 25-250, 40-250 y 80-250 Hz.

El primero proporciona una  mayor especificidad y el último la

mejor sensibilidad, en lo que se refiere al estudio de las

arritmias ventriculares después de un IAM.55   

El registro realizado en las derivaciones ortogonales X,Y,Z

una vez  que ha sido promediado y filtrado, se suma

vectorialmente obteniéndose un vector magnitud que es suma

cuadrática de los anteriores y que se conoce con el nombre de

QRS filtrado. El punto que se considera como final del QRS

filtrado es determinado automáticamente por el dispositivo y

se define como el punto medio de un segmento de 5 mseg  en
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el cual la media del voltaje sobrepasa la media del ruido en

más de tres veces la derivación estándar del ruido. Esta

medida puede  ser ajustada manualmente en algunos

aparatos 53.

La presencia de potenciales tardíos determina una mayor

duración del QRS filtrado, dicha prolongación se hará a

expensas de las señales de bajo voltaje en la parte terminal

de la despolarización ventricular. Los criterios para definir la

presencia de  potenciales tardíos en señal amplificada

promediada y filtrada  se basan en tres parámetros: la

duración del QRS filtrado, la duración de las señales de baja

amplitud y alta frecuencia en  la porción terminal del QRSf  y

el voltaje cuadrático medio en los 40 mseg terminales del

QRSf.53 Aunque existen unos valores de referencia para los

filtros de 40 y 25-250 Hz,  sabemos que éstos no pueden se

considerados con criterios absolutos, por ello se recomienda

que cada laboratorio establezca, en función de su experiencia,

sus propios valores. Factores como: la edad, el sexo o la

superficie corporal pueden alterar los criterios de normalidad56,

61. Incluso los cambios en el equilibrio neuro-vegetativo

repercuten en el resultado del análisis de alta resolución al

modificar significativamente la señal que al final se ha

analizar62. Así mismo habría que temer en cuenta que la
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excesiva limitación de la porción de QRS valorada encubre la

señal proveniente  de otras áreas de miocardio57. Por último,

las características técnicas del dispositivo empleado son otro

factor que introduce variaciones significativas en cuanto a los

criterios de positividad58, 63.  No pueden sacarse conclusiones

válidas en caso de existir bloqueo de rama. Sin embargo y

pese a todos estos condicionantes la técnica de determinación

de potenciales tardíos por promediacón temporal ha

demostrado tener una alta reproductibilidad con niveles de

ruido bajos,  tanto para la positividad como para la

negatividad cualidad que se considera fundamental a la hora

de sacar conclusiones clínicas64 65.

I.5.3- Aplicaciones clínicas de la técnica:

I.5.3.1- Estratificación de riesgo tras un infarto agudo de

miocardio:

Es bien conocida la mayor prevalencia de arritmias

ventriculares graves tras el infarto agudo de miocardio. Una

causa esgrimida como determinante en estas arritmias es  la

presencia de una cicatriz que sustituye al tejido sano. De esta

forma, el estudio electrofisiológico de la cicatriz  puede servir
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para determinar la arritmogenicidad de la zona. Del mismo

modo, la existencia de zonas de conducción diferencial en el

área de la cicatriz puede generar  potenciales tardíos, que se

detectan en los registros de alta resolución. Estas áreas están,

por tanto directamente relacionadas con la generación de

arritmias por el mecanismo de reentrada.  Los primeros

estudios que relacionaban la aparición de las señales

terminales en el QRS  con la presencia de potenciales tardíos

ventriculares datan de principios de la década de los 80117.  En

estos primeros estudios ya se observó una mayor utilidad

predictiva de los potenciales para el caso de los infartos

inferiores. Esto podría explicarse como un efecto de la

secuencia de activación ventricular que encubre los

potenciales generados en la cara anterior en el interior de la

señal del QRS.  Con el fin de dar objetividad a la prueba, se

establecieron, por parte de la Sociedad Americana de

Cardiología,  unos criterios de positividad53. En un estudio

realizado por Kuchar118, se apreció una relación entre la

presencia de potenciales tardíos en el postinfarto  y la

supervivencia. El principal problema detectado es el de un

escaso valor predictivo positivo de la técnica, un 17%, aunque

no es peor que el del Holter o el de la constatación de una

fracción de eyección deprimida, 17 y 23% respectivamente.

Con el objeto de mejorar la predictividad de la técnica, se ha
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intentado combinar los resultados de ésta con los del Holter y

con el cálculo de la fracción de eyección. Así, en un sujeto con

fracción de eyección menor del 40% el riesgo arritmias

aumenta de un 4 a un 34% si presenta además potenciales

tardíos118. También se ha comprobado cómo los sujetos con

potenciales tardíos tienen una mayor propensión a las

arritmias ventriculares detectadas por Holter119. Por el

contrario, cuando tras un infarto no se detectan potenciales

tardíos, ni alteraciones en el holter o en la función ventricular,

el riesgo de que el paciente presente arritmias ventriculares es

prácticamente inexistente. Más recientemente se ha

evidenciado una relación entre el riesgo arrítmico y la

variabilidad de la frecuencia cardiaca. Aunque esta técnica

tiene también un valor predictivo bajo cuando se utiliza de

forma aislada, la combinación de la presencia de una baja

variabilidad con la aparición de potenciales tardíos conlleva un

riesgo hasta 18 veces más alto de arritmias y resulta ser la

combinación que ofrece un riesgo más elevado120. La

comparación de la importancia, como predictor de muerte por

arritmias en el postinfarto, entre el estudio electrofisiológico y

la presencia de potenciales tardíos ventriculares es mayor para

estos últimos según un reciente estudio de Richards et al121.

Aunque en los sujetos con potenciales tardíos es más

frecuente que puedan inducirse arritmias ventriculares, no
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existen suficientes datos para poder predecir mediante un

registro de potenciales tardíos cuál va a ser el resultado de un

estudio electrofisiológico. No obstante, el carácter no invasivo

de la prueba la hace la más asequible y útil como método

rutinario de estratificación.

Es claro, como se mencionó anteriormente, que existe un

mejor pronóstico en los sujetos que tras un infarto agudo de

miocardio han tenido una reperfusión exitosa, bien espontánea

o bien por otro medios. Estos enfermos que van a evolucionar

mejor tienen potenciales tardíos ventriculares en menor

proporción que aquellos otros en los que permanece ocluida la

arteria45-122.

Se ha publicado recientemente un estudio prospectivo

aleatorio sobre el efecto  de la terapia fibrinolítica en los

potenciales tardíos124. En este estudio se observó una mejoría

en los parámetros definitorios de los potenciales tardíos

cuando se realizó una fibrinolisis tardía, 6-24 horas después,

en comparación con el grupo tratado en el mismo tiempo con

placebo. Sin embargo, cuando no se elevaba el segmento ST

no se observaba esta mejoría. Esto sugiere un efecto

beneficioso de la reperfusión, incluso tardía, sobre la génesis

de los potenciales. En la misma línea, se ha evidenciado que la

reperfusión mecánica mediante la práctica de una angioplastia
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en una arteria ocluida de forma completa, puede hacer

desaparecer los potenciales tardíos ventriculares tras un corto

periodo de seguimiento124. La menor presencia de potenciales

tardíos ventriculares en los infartos en los que la arteria

responsable está permeable es independiente del tamaño

teórico del infarto, estimado por el nivel de MB, así como de la

presencia o ausencia de ondas Q en el ECG129. Una

observación interesante es que, cuando una arteria ocluida es

abierta, la ausencia de potenciales tardíos predice la

recuperación de la contractilidad de la zona siendo por tanto

un marcador de viabilidad del tejido infartado125. Masui et al135

también encuentran una relación entre resolución espontánea

de los potenciales tardíos en el postinfarto no sólo con la

permeabilización de la arteria sino también con la mejoría de

los trastornos contráctiles reversibles de etiología isquémica

que se siguen a ésta.

Hay que tener en cuenta que según el pensamiento

actual, la arritmogenicidad postinfarto es un fenómeno

dinámico que corresponde al desequilibrio entre el retardo de

la conducción y la recuperación de la excitabilidad, y que

ambas circunstancias, necesarias para que se produzca la

reentrada, varían con el tiempo. Una de las circunstancias que

influyen con mayor fuerza en este sentido es el grado de
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perfusión del área. En esta línea están las investigaciones en

las que se ha observado una relación entre la presencia de

potenciales tardíos ventriculares y la dilatación posterior del

área infartada126. Otro factor con el que se ha relacionado la

aparición de potenciales tardíos en los sujetos con oclusión de

la arteria responsable del infarto es la disminución del tono

vagal, reducido en los sujetos con arteria ocluida, en los que

presentan potenciales tardíos, y preservado cuando la arteria

está abierta132.

Sin embargo, debido probablemente a su escasa

sensibilidad y a que la permeabilidad del vaso no es el único

factor que condiciona su presentación135, los potenciales

tardíos ventriculares no están relacionados, al contrario que la

oclusión de la arteria, con un peor pronóstico de mortalidad en

un seguimiento medio de 3 años130.



Capítulo II
Objetivos
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    II - OBJETIVO:

   El propósito del presente estudio es determinar la  utilidad

de la técnica de determinación de potenciales tardíos

ventriculares, obtenidos por el procedimiento de

promediación temporal en la primera semana tras un

infarto agudo de miocardio, como método para predecir el

estado de permeabilidad u oclusión  tardía de la arteria

coronaria responsable del mismo.

   Aunque  la mayoría de los estudios previos sugieren una

menor prevalecía de potenciales tardíos en los sujetos  sometidos

a fibrinolisis,  así como una mayor proporción de presencia de

potenciales tardíos en los sujetos en los que persiste la oclusión

de la arteria responsable79, y es conocida la utilidad clínica de

estas observaciones como método predictor de la permeabilidad

tardía de la arteria responsable tras un infarto de miocardio.

Del mismo modo, se pretende determinar en qué momento

dentro de la primera semana de ingreso del paciente y con

qué filtro se obtienen mejores resultados.



Capítulo III
Material y Métodos
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IIIIII    MMAATTEERRIIAALL  YY  MMEETTOODDOO::

Ambito del Estudio:

I.- Pacientes, descripción de la muestra:

Se incluyeron en el estudio  106 pacientes llegados

consecutivamente al Hospital Universitario de Canarias, entre

los años 95 y 97 con criterios clínicos eléctricos y enzimáticos

suficientes para realizar el diagnóstico inmediato de infarto

agudo de miocardio transmural, tanto varones como mujeres

menores de 75 años. Cada paciente fue tratado de forma

conservadora o con fibrinolisis, según el protocolo del

centro80.

II. - Criterios de inclusión y exclusión:
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II.-1. - Diagnóstico de infarto agudo de miocardio

transmural (IAM).

Dentro de los criterios de inclusión de los enfermos en el

estudio esta el que presenten datos clínicos eléctricos y

enzimáticos  para infarto agudo de miocardio. Debe tratarse de

enfermos que no hayan sufrido un infarto de miocardio con

anterioridad. Ya que en caso contrario podrían suscitarse dudas

en cuanto al origen de las señales de potenciales tardíos.

El Infarto agudo de miocardio (IAM) transmural

viene definido  por la sospecha clínica más la presencia de

ondas Q o pérdida de fuerza eléctricas, no debidas a

trastornos de conducción intraventricular. Los trastornos de

repolarización serán los patrones evolutivos de lesión

subepicárdica e isquemia subepicárdica. A lo anterior se suma

una evolución enzimática típica.

Se realiza el diagnóstico inmediato de infarto cuando

existe una historia clínica clara un patrón eléctrico típico de

lesión en más de 2 derivaciones, en ausencia de otra patología

que pueda simularlo.
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El diagnóstico definitivo se realiza ante la presencia de

2 criterios mayores, 1 mayor y 3 menores o 4 criterios

menores.

III.-2. - A.- Criterios mayores:

- Historia clínica.

- Electrocardiograma sugestivo.

- Curva enzimática típica.

 III.-2. -B.- Criterios menores:

- Los mayores no típicos pero compatibles

- Datos clínicos tardíos inespecíficos (fiebre)

- Alteraciones analíticas inespecíficas (VSG).

- Indicios indirectos de daño miocárdico por pruebas

complementarias:

 - Ecocardiograma.

 - Ventriculografía isotópica.

 - Gammagrafía miocárdica con TC99

   Los enfermos diagnosticados de infarto agudo de

miocardio fueron tratados con tratamiento conservador o

fibrinolítico.
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II.-2-C.- Ausencia de trastornos de conducción:

 Los enfermos no deben presentar trastornos de

conducción intraventriculares, pues estos pueden interferir en

la positividad de los registros de potenciales tardíos al alargar

el tiempo de despolarización ventricular no siendo por ese

motivo comparable al de los sujetos en los que no se

presenten estos trastornos.

II.-2. -D.- No tomar antiarrítmicos:

No fueron incluidos en el estudio los sujetos que estaban

tomando antiarrítmicos en el momento del estudio que

pudieran interferir con la realización de la prueba. Según los

estudios previos, se ha evidenciado que los resultados de los

registros de alta resolución están interferidos por la acción de

los antiarrítmicos, que actúan modificando las propiedades

electrofisiológicas del miocardio127. En ello se han basado los

autores que han pretendido evaluar la eficacia de la

medicación antiarritmica por medio de los registros de

potenciales tardíos128.
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II.-2. - E.- Ausencia de trastornos del ritmo:

     La presencia de trastornos del ritmo cardiaco en el

momento del registro puede interferir con el resultado ya que

los datos obtenidos en estas circunstancias no necesariamente

se corresponderían con los que obtendríamos en situación

basal.

III.- Protocolo de actuación clínica:

III.- 1. - Tratamiento trombolítico:

  Para  la administración del tratamiento trombolítico se

siguió el protocolo vigente en el Hospital Universitario de

Canarias, centro donde se desarrolló el estudio80.

Indicaciones para Tratamiento Trombolítico:

1. - Elevación del segmento ST mayor de 0,1 mV en

dos o más derivaciones consecutivas (cuando la

observación clínica lo aconsejó se repitió el ECG inicial

si no se consideró diagnóstico).
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2. - Menos de 12 horas desde el inicio del dolor que

motiva que el enfermo acuda al hospital.

Contraindicaciones al empleo de fibrinolíticos:

A) Absolutas:

1. - Hemorragia interna activa.

2. – Sospecha de disección de aorta.

3. - Resucitación cardiopulmonar prolongada o traumática.

4.- Traumatismo craneal reciente o neoplasia cerebral conocida.

5. - Retinopatía diabética hemorrágica u otras hemorragias

oftálmicas conocidas.

6. - Embarazo.

7. – Reacción alérgica previa al trombolítico a emplear.

8. – Presión arterial mayor de 200/120 mm de Hg

9. – Accidente cerebrovascular hemorrágico conocido.

B) Contraindicaciones Relativas:
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En estos casos se valoró el binomio riesgo beneficio

1) Traumatismo o cirugía hace más de 2 semanas.

2) Historia de hipertensión severa no tratada.

3) Ulcera péptica activa.

4) Historia de accidente cerebrovascular que no se conoce

si ha sido hemorrágico.

5) Historia de diátesis hemorrágica o uso de

anticoagulantes.

6) Disfunción hepática severa.

7) Empleo de estreptokinasa o derivados  en los  6 meses

previos.

IV.- 2. -1. - Normas generales:

Todos los pacientes fueron ingresados en la Unidad de

Coronarias donde se procedió ha practicar las siguientes

medidas:

1) Vías Venosas:
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Se procedió a canalizar una vía venosa central (drum) la

cual fue utilizada para la monitorización de la  presión venosa

central así como para la administración de medicamentos y

fluidoterapia. La canalización de una vía venosa periférica

sirvió para la administración del agente trombolítico y

extracción sanguínea para analíticas.

2) Monitorización electrocardiográfica:

 Se obtiene una derivación donde pueda observarse los

cambios del segmento ST en la central de monitorización.

3) Punciones:

No se practicaron sobre el enfermo punciones

intramusculares ni intravenosas, durante al menos 48 horas,

a menos que fuera estrictamente necesario por requerir el

paciente intervenciones endovasculares, siendo en este caso

realizadas venotomías por disección. Se evitaron lugares no

accesibles a la compresión externa.

4) Medicación previa:

Hidrocortisona  200-300 mg i.v.

Dexclorfeniramina 5 mg i.v.
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Lidocaina  1 mg /Kg en bolo, 2-4 mg /

min. en perfusión continua durante 24

horas

Nitroglicerina 15 mg en 250 de suero

glucosado al 5% a pasar según   tensión

arterial

Acido acetil salicílico 200 mg v.o. si no

hay contraindicación

5) Radiografía de tórax:

Se realizó a todos los enfermos en el momento del

ingreso, siempre tras la canalización de una vía central y

siempre que se observaron cambios en la situación clínica del

enfermo por los que se sospechara  la aparición de

insuficiencia cardiaca.

IV.-2. -2. - Administración del Trombolítico:

Se emplearon dos tipos de agentes trombolíticos en el

presente estudio. El activador tisular del plasminógeno (rTPA)

y derivados acilados del complejo estreptokinasa-

plasminógeno (APSAC).
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1) Activador tisular del plasminógeno (rTPA): Como

norma general se administró a los sujetos con edad igual o

inferior a los 65 años. Se empleó el protocolo de

administración acelerada de 100 mg de rTPA  en 1 hora y 30

min. Los primeros 15 mg en 2 min seguidos de 50 mg en 30

min y de 35 mg en 60 min La infusión del fármaco fue seguida

de heparina sódica al 5% a razón de 1 mg / Kg de peso en

bolo, su administración comenzó a los 90 min de iniciado el

tratamiento con rTPA y se repitió cada 4 horas.

2) Derivados acilados del complejo estreptokinasa-

plasminógeno (APSAC): como norma general se administró

los sujetos de más de 65 años, no se administró cuando

fueron tratados previamente con este mismo o con

estreptokinasa. Se infundieron 30 unidades  diluidas en 5 cc

de suero fisiológico en al menos 5 min. La administración de

heparina sódica al 5% con la misma pauta descrita

anteriormente se realizó cuando el APTT estaba debajo de 2

veces el control. De forma genérica se inició a las 24 horas de

la administración del fármaco.
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IV.-2. -3. - Obtención de electrocardiogramas

convencionales:

En protocolo para la obtención de los electrocardiogramas

convencionales de doce derivaciones durante el estudio fue el

siguiente:

1) Al ingreso del paciente en la unidad de coronarias, se

obtuvo un ECG basal que incluyó las 12 derivaciones

convencionales y precordiales derechas.

2) Un electrocardiograma con las mismas características

se realizó a las 3, 12, 24, 48 y 72 horas del inicio de la

administración del fármaco trombolítico.

3) También se realizó un ECG siempre que se observó

variaciones sustanciales en la situación clínica del enfermo,

cuando se produjo alivio del dolor o se observó la aparición de

cambios en la monitorización.

IV.-2. -3. - Analíticas:
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Durante el ingreso se extrajeron las siguientes

determinaciones analíticas:

1) Al ingreso del enfermo se practicó un hemograma y

bioquímica plasmática, tiempos de coagulación, protrombina y

fibrinógeno,  recuento de plaquetas grupo sanguíneo y Rho.

2) Se hicieron determinaciones enzimáticas de GOT, GPT,

LDH  CPK total y fracción CPK-MB al ingreso, a la 24, 48 y 72

horas del mismo. Así como determinaciones adicionales de

CPK-MB cada 3h las primeras 24 horas del ingreso.

3) Se cruzó y reservó cuatro unidades de sangre total en

todos los pacientes a los que se administró fibrinolisis.

III.-2. - Tratamiento conservador:

Los pacientes que no reunieron criterios para tratamiento

fibrinolítico se trataron de forma conservadora. En estos casos

la terapia aplicada consistió en:

1) Analgesia:
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Con Meperidina 15-20 mg IV seguidos de 10 mg cada 2-3

minutos hasta lograr el efecto analgésico deseado. La

administración fue progresiva según la tolerancia del paciente.

2) Lidocaina:

No se administró de forma rutinaria, únicamente en caso

de que el paciente presentara arritmias ventriculares. La dosis

fue de 1,5-3,5 mg/minuto.

3) Nitroglicerina:

Se empleó en todos los pacientes en los que no estaba

contraindicada fundamentalmente por hipotensión. Partiendo

de dosis bajas, 5-10 µg/min se fue aumentando hasta lograr

una caída del 30% de la TA en los HT o del 10% en los

normotensos. Trato de evitarse el aumento de la frecuencia

cardiaca de más de 10 lpm.

4) Anticoagulación:
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Se anticoaguló de forma rutinaria a todos los enfermos

con heparina sódica al 5% a dosis de 1 mg/Kg/4-6h. Se

mantuvo durante el periodo de reposos absoluto o un mínimo

de 72h, continuando en caso necesario con anticoagulación

oral.

5) Antiagregación:

De forma rutinaria se antiagregó con 100-200 mg de

ácido acetil salicílico (AAS), cada 24 h. Como alternativa en

caso de intolerancia se usó la Ticlopidina. El tratamiento se

mantuvo de forma indefinida.

6) Betabloqueantes:

Se empleó en los pacientes en los que se evidenció un

estado hiperadrenérgico con taquicardia e hipertensión. No se

empleó en caso de bradicardia intensa, bloqueo o insuficiencia

cardiaca.

7) Inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina IECAS.

Se empleó en los casos en los que se evidenció disfunción

ventricular izquierda.



58

La rutina de obtención de electrocardiogramas,

radiografías y analíticas fue la misma que se empleó en caso

de  tratamiento fibrinolítico.

IV.- Estratificación pronóstica:

IV.- 1. - Clasificación según la gravedad clínica:

Los pacientes fueron clasificados por su estado clínico al

ingreso según los criterios definidos por Killip y Kimbal136. Para

ello se tuvo en cuenta la Rx y la exploración física:

Clase Definición

I Ausencia de líneas pulmonares en la Rx y de tercer ruido.

II Líneas pulmonares en menos del 50% de los pulmones y tercer

ruido

III Líneas en más del 50%, edema pulmonar.

IV Shock.
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V. - Predicción Clínica:

Se valoró en los pacientes la presencia criterios eléctricos,

clínicos y enzimáticos que sugirieran reperfusión.

1)Criterios clínicos: se refieren al alivio de los síntomas

del paciente, principalmente el dolor de forma más o

menos brusca y no atribuible al uso de analgésicos.

2)Criterios eléctricos: fueron considerados dos

a) la presencia de arritmias ventriculares tipo TV

monomórfica sostenida o no o extrasistolia

ventricular frecuente que se presenta en la fase

inicial del infarto y que coinciden temporalmente

con alguno de los otro criterios.

b) el descenso del segmento ST en las

derivaciones en las que se encontraba

previamente elevado.

3) Criterios enzimáticos: la presencia de un pico precoz

de CPK-MB.
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VI.- Estudio de alta resolución:

Se practicó una determinación de potenciales tardíos

ventriculares por la técnica de promediación temporal a todos

los enfermos. El estudio se realizó con un equipo Marquette

MAC 15 de Marquette electronics Inc. Se utilizan electrodos de

cloruro de plata situados en las derivaciones ortogonales X, Y,

Z53, limpiando previamente la piel con éter. La derivación X va

de derecha a izquierda en el cuarto espacio intercostal en la

línea medio axilar, la Y va de la parte superior del manubrio a

la cresta ilíaca izquierda, y la Z  desde el cuarto espacio

intercostal en posición V2 hasta un punto perpendicular a la

izquierda de la columna. Se empleó la técnica de promediación

temporal para disminuir el ruido por debajo de 0´5 µV para

todos los filtros. Se promediaron al menos 250 latidos.  Para el

filtrado de la señal promediada se utilizan los filtros  altos y

bajo de 25-250 Hz, 40-250 Hz y 80-250 Hz. Criterios de

positividad: Los parámetros considerados fueron: duración del

QRS filtrado; duración de las señales de baja amplitud y alta

frecuencia presentes en los 40 mseg terminales del QRS,

voltaje cuadrático medio en los 40 mseg terminales. A todos

los sujetos se les practicaron tres determinaciones a las 48, 72

y 144 horas del inicio de los síntomas.
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VII.- Estudio angiográfico y

Hemodinámico:

Todos los enfermos fueron sometidos a cateterismo

cardiaco con estudio angiográfico después de la primera

semana desde el infarto. Se determina el grado de obstrucción

coronaria en relación con la luz proximal y el flujo de contraste

que rellena el vaso. Los enfermos se clasificaron en dos

grupos en relación con el flujo anterógrado de la arteria

responsable del infarto. El estado de flujo de la arteria

responsable se evaluó según el código TIMI popularizado por el

estudio del mismo nombre8: grupo I que incluye a los

enfermos con TIMI 0-1 (obstrucción completa o mínimo flujo

anterógrado de la arteria responsable), grupo II con los

enfermos que presentan un TIMI 2-3 (arteria abierta con

relleno completo rápido o lento). Así mismo, se evaluó la

función sistólica global y regional de los pacientes mediante

ventriculograma izquierdo en proyección oblicua derecha

anterior a 30 grados, con inyección mediante bomba de 40 a

60 ml de contraste en 3 seg. Los defectos segmentarios de

contractlidad especifican el tipo de alteración observada:

hipokinesia, akinesia, diskinesia. La contractlidad global se
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realiza mediante el cálculo de la fracción de eyección. El

estudio hemodinámico incluye la toma de presiones en: arteria

humeral, aorta y ventrículo izquierdo. La presión

intraventricular se registra antes y después de la agiografía

coronaria.

VIII.- Análisis estadístico:

Los datos fueron introducidos en un ordenador personal

utilizando el software R-Sigma de Horus Hardware.

Los resultados se expresan como media ± desviación

estándar. La comparación de variables cualitativas se realizó

con el test de Chi cuadrado con prueba exacta de Fisher

cuando era necesario. La comparación de medias se realizó

con el test t de Student o con la prueba U de Mann-Whitney

cuando las varianzas no eran homogéneas. Además se

realizaron estudios de correlación y regresión lineal.



Capítulo IV
Resultados
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IV. RESULTADOS:

 

Se estudiaron 106 pacientes con Infarto agudo de

miocardio (IAM), que constituyen una muestra aleatoria de los

enfermos que presentaron esta patología en nuestro medio

durante los dos años que duró el estudio. Todos los pacientes

fueron sometidos a coronariografía para evaluar el estado de

flujo de la arteria responsable, según el código TIMI, divulgado

por el estudio del mismo nombre8. Los pacientes fueron

divididos en dos grupos. Del total de enfermos 36 que ofrecían

un escaso o nulo flujo anterógrado de la arteria responsable

(TIMI 0 ó 1), se englobaron en el grupo I,  los 70 restantes, en

los que se constató un relleno completo o algo lento de la

arteria responsable (TIMI 2 ó 3), se incluyeron en el grupo II.

Ambos grupos  fueron  homogéneos en relación con las

variables estudiadas.

1. - Edad:
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La edad media de los 106 pacientes fue de 56.3 ±11.19

años. De ellos, 94 (88.6%) eran varones, cuya edad media fue

de  55.8 ±11.16 años, y  12 (11.3%) mujeres, con una edad

media de 60.08 ± 11.2 años. No se observaron diferencias

significativas en cuanto a la distribución de edades entre

ambos sexos. La proporción de enfermos mayores de 65 años

era globalmente de un  28.3%. Se apreció una mayor

proporción de enfermos de más de 65 años entre  las mujeres

(41.6%) que entre los varones (26.5%), estas diferencias no

alcanzaron significación estadística.

Variab

le

Varones Mujeres Total p

Edad 55.8±11.

1

60.08±1

1.2

56.3±11.

19

0.

2

Sexo 94(88.6

%)

12(11.3

%)

106

>65 años 25(26.5

%)

5(41.6%

)

30(28.3

%)

0.

4

La explicación de estos resultados proviene de la

constatación de que la enfermedad coronaria se presenta de
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forma más tardía  en el sexo femenino. Este hecho podría

atribuirse principalmente al efecto protector de los estrógenos

y a la desigual prevalencia de los hábitos de riesgo en cada

sexo.

 La media de edad de los grupo I y II no fue

significativamente diferente (p: 0.2). En el grupo I la media de

edad fue de 57.8±12.2 años y en el grupo II  de 55.5±10.6

años. Tampoco se apreció una mayor proporción de mayores

de 65 años entre los dos grupos (p: 0.3): en el grupo I fue de

12.2% y en el grupo II del 16.4%

Grupos Edad >65 años

I 57.8±12.2 12.2%

II 55.5±10.6 16.4%

p: 0.3

A pesar de que los sujetos mayores fueron tratados con

APSAC, fibrinolítico con menores tasas teóricas de reperfusión

precoz, de cuya acción cabría esperar una mayor proporción

de enfermos mayores en el grupo I. Una posible justificación a

este resultado podría estar en que no se estudió la

permeabilidad precoz de la arteria sino, lo que no es

necesariamente comparable, el estado de flujo tardío. Como
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ya se ha mencionado, en el estado de flujo tardío influye la

actividad fibrinolítica endógena  y los fenómenos de reoclusión

espontánea, que son independientes del tratamiento empleado

en el periodo agudo.

2. - Sexo:

Del total de la muestra 94, pacientes eran varones

(88.6%) y 12 (11.3%) mujeres. Esta proporción se mantuvo

cuando consideramos la distribución por sexos de los dos

grupos del estudio. Mientras que en el grupo I, 31 enfermos

eran varones (86.1%) y 5 mujeres (13.8%), en el grupo II, 63

pacientes eran varones (90%) y 7 mujeres (10%), No hubo

por tanto diferencias significativas en la distribución por sexos

de ambos grupos (p: 0.78).

Grupos Varones Mujeres

I 31(86.1%) 5(13.8%)

II 63(90%) 7(10%)

Total 94(88.6%) 12(11.3%)

p: 0.78
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El predominio de enfermos varones en ambos grupos esta

justificado por la  proyección de las diferencias en la

presentación clínica de la enfermedad coronaria en la

población general, donde igualmente los varones sufren un

IAM con más frecuencia que las mujeres

3. - Localización:

  En todos los enfermos se realizó el diagnóstico

inmediato de infarto agudo de miocardio según criterios

clínicos y eléctricos. En el momento del ingreso, se localizaron

los cambios eléctricos presentes en el ECG de superficie

convencional clasificando los enfermos según la presumible

localización del área infartada. De esta forma, se apreció en

nuestra muestra un ligero predominio, no significativo de

infartos inferiores (52.8%)  frente a los anteriores (45.2%).

Esta proporción fue algo diferente, aunque sin llegar a ser

tampoco significativa, entre los dos sexos. En varones el

54.2% de los infartos tenían compromiso inferior y  un 44.6%

de los infartos fueron anteriores. En las mujeres, por el

contrario un 50% de infartos eran anteriores y 41.6% eran

inferiores. De los infartos inferiores 58% tenían compromiso
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posterior y un 7.1% presentaron afectación de ventrículo

derecho. De entre los infartos posteriores solo 2 (5,7%) eran

puros sin afectación de cara inferior.

Localizació
n

Frecuencias Varones Mujeres

anterior 48(45.2%) 42(44.6

%)

6(50%)

inferior 56(52.8%) 51(54.2

%)

5(41.6

%)

Total 106 94(88.6

%)

12(11.3

%)

 p : 0.7

Tampoco se encontraron diferencias significativas cuando

se analizó la muestra según su pertenencia a los grupos I

(arteria cerrada) o II (arteria abierta).

Localización Grupo I Grupo II p

Anterior 17 (47.2%) 31

(44.2%)

0.93

Inferior 19 (52.7%) 37

(52.8%)

0.84
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Posterior 12 (33.3%) 23

(32.8%)

0.86

Derecho 4 (7.6%) 0 0.08

Total 36 70

En ambos hubo un ligero predominio de infartos inferiores

frente a los anteriores. En el  grupo I los infartos inferiores

presentaron con mayor frecuencia afectación de ventrículo

derecho sin que tal diferencia alcanzara tampoco el rango de

significación. En definitiva, el estado de permeabilidad tardía

de la arteria no tuvo que ver con la localización de ésta en el

árbol coronario.
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Localización de los Infartos

10%

20%

30%

40%

50%

60%

Grupo I Grupo II

Anterior

Inferior
Posterior

Derecho

p : 0.7

Tampoco se observaron diferencias significativas en

cuanto a la localización del infarto entre los pacientes mayores

de 65 años y los menores de esta edad, aunque se apreció un

ligero predominio no significativo de los infartos inferiores

entre el grupo de los pacientes más ancianos. No obstante,

para ancianos y jóvenes fueron más frecuentes los infartos

inferiores que los anteriores.
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Localización > 65 años < 65

años

p

Anterior 11(36.6%) 37(48.6

%)

0.2

Inferior 18(60%) 38(50%

)

0.3

6

Posterior 11 24 0.6

Derecho 1 3 0.8

Total 30 76 106

Permeabilidad de la arteria según la localización:

Es necesaria una distribución homogénea de las distintas

localizaciones en ambos grupos  para  poder sacar

conclusiones válidas. Ya que: el pronóstico clínico, la

estabilidad eléctrica, así como la distinta tendencia al

desarrollo de potenciales tardíos ventriculares varía

dependiendo de la localización del infarto. Desde los primeros

estudios sobre el tema, ya se observó una mayor utilidad

predictiva de los potenciales para el caso de los infartos

inferiores. Esto podría explicarse como un efecto de la

secuencia de activación ventricular que encubriría en el
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interior del QRS los potenciales generados por la cara anterior.

Por ese motivo, si las localizaciones no fueran homogéneas

ello alteraría la representatividad de los resultados.

4. –Tratamiento:

Del conjunto de 106 infartos estudiados, el 79.78 % de

ellos fueron tratados con  trombolíticos. La mayoría, el 74.1%

con la pauta de rTPA acelerado mientras que 25.9% restante

fueron tratados con  APSAC. En el 19 % de los enfermos no se

empleó tratamiento fibrinolítico. El criterio seguido para la

elección del fibrinolítico a emplear fue la edad del paciente.

Los mayores de 65 años fueron tratados con APSAC al

considerar que presentaban un mayor riesgo potencial de

problemas hemorrágicos con la pauta  de rTPA acelerado. En

este aspecto, se siguió el protocolo vigente en el Servicio de

Cardiología de Hospital Universitario de Canarias en el

momento de la realización del estudio.
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Tratamiento

Núme

ro

Porcentaje

 Tratados 85 80,1%

rTPA 63 59% (74.1%de los

tratados)

APSAC 22 20%(25.9% de los

tratados)

Conservador 21 19,8%

Se encontraron diferencias significativas (p: 00.5) entre

las localizaciones de los infartos tratados con fibrinolíticos y sin

fibrinolíticos. Aunque en ambos grupos predominaron los

infartos de localización inferior, entre los pacientes tratados la

proporción relativa de infartos de localización anterior es

mayor. No obstante, la proporción de las distintas

localizaciones no fue significativamente diferente entre los

enfermos que se trataron con uno u otro tipo de fibrinolítico,

APSAC o rTPA.
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Localizaci

ón

conservado

r (21)

Fibrinolítico

(85)

p

Anterior 7(33.3%) 41(48.2%) 0.005

Inferior 13(61.9%) 43(50.5%) 0.04

Posterior 9 26 n.s

Derecho 2 2 0.03

Localizació

n

APSAC rTPA p

Anterior 10(45.45

%)

31(49.215

%)

0.63

Inferior 12(54.5%

)

31(49.2%

)

0.47

Posterior 8 18 0.24

Derecho 0 2

Los dos grupos de pacientes en relación con el estado de

permeabilidad la arteria responsable no se diferenciaron en

cuanto al empleo no de fibrinolítico ni al tipo de tratamiento

empleado.
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Tratamiento Grupo I Grupo II p

Tratados 26

(72%)

59(84,2%

)

rTPA 20

(55,5%)

43

(61,4%)

0.2

APSAC 6

(16,6%)

16

(22,8%)

Conservador 10

(27.7%)

11

(15.7%)

0.1

Total 36 70

Entre los pacientes tratados con fibrinolíticos se apreció

una mayor proporción de enfermos con arteria permeable de

forma tardía  que entre los no tratados, aunque tales

diferencias no alcanzaron la significación.

El que la tasa de permeabilidad de los enfermos tratados

con fibrinolíticos fuera mayor que la de los enfermos en los

que únicamente se empleó tratamiento conservador era de

esperar. En el estudio efectuado por DeWood1, el 87%  de los

126 pacientes con IAM estudiados a las 4 horas del comienzo

de los síntomas presentaban una oclusión trombótica completa

de la coronaria responsable. Esta proporción decrece
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significativamente al 65% cuando los enfermos fueron

estudiados después de las 12 horas. Es de suponer que tales

diferencias se debieron a la actividad fibrinolítica endógena.

Hay que tener en cuenta los fenómenos de permeabilización

espontánea y de reoclusión silente en las horas siguientes al

infarto. Estos fenómenos atenúan las diferencias, que

probablemente fueron mayores, en la tasa de permeabilidad

de los tratados y no tratados con fibrinolíticos. Lo que explica

que las diferencias en la tasa de permeabilidad de uno y otro

fibrinolítico desaparezcan al evaluarse el estado de

permeabilidad, días después del infarto.

Permeabili

dad

APSAC rTPA Conservador

TIMI 0-1 27.2% 30.5% 47.6%

TIMI 2-3 72.7% 69.4% 52.3%

    pp  ::  00..3311
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Permeabilidad Tardía de la arteria

0
10
20
30
40
50
60
70
80

TIMI 0-1

TIMI 2-3

p:0,3

     APSAC  rTPA Conservador

5. - Estado Clínico de los pacientes al ingreso:

Los pacientes fueron valorados a su llegada a la unidad

de coronarias del hospital y clasificados  según su gravedad en

función de su estado clínico y signos radiológicos, siguiendo

las pautas marcadas por la clasificación de Killip y Kimball 136.

De esta forma una gran mayoría de enfermos estaban en Killip

I (77.3%), mientras que un porcentaje bajo de enfermos se

encontraba en Killip IV (3.7%).

Clase Killip  Número de
pacientes

Porcentaje
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I 82 77.5%

II 12 11.3%

III 8 7.5%

IV 4 3.7%

Las puntuaciones de varones y mujeres al ingreso fueron

comparables no apreciándose diferencias significativas entre

los dos sexos.
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Killip varones mujeres p

I 72 ( 76.5%) 10 ( 83.3%) 0.8

II 11( 11.7%) 1 ( 8.3%) 0.7

III 7 ( 7.4%) 1 ( 8.3%) 0.9

IV 4 ( 4.2%) 0

 Sí parecen observarse diferencias, aunque no alcanzan el

nivel de significación estadística, en cuanto al estado clínico al

ingreso en relación a la posterior permeabilidad de la arteria

responsable del infarto. La proporción de enfermos graves fue

mayor entre los pacientes en los que permanece la arteria

ocluida. Entre el grupo de enfermos que tenía la arteria

ocluida  hay un 13.8 % con Killip III o IV al ingreso, frente a

un 10% cuando la arteria está abierta. De la misma manera,

la proporción de enfermos con Killip I al ingreso es mayor,

82.8 % frente a 66.6%, entre los sujetos en los que

posteriormente se evidencia la arteria abierta con  TIMI 2 o 3.

Clase Grupo II

TIMI 2-3

 Grupo I TIMI

0-1

Total p

I 58(82.8%) 24(66.6%) 82 0.1
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II 5(7.1%) 7(19.4%) 12 0.1

III 6(8.5%) 2(5.5%) 8 0.8

IV 1(1.4%) 3(8.3%) 4 0.2

Total 70 36 106

Asociación no significativa p: 0.063; Coeficiente de asociación 0.261

Gravedad clínica al ingreso
Segun el estado de permeabilidad tardío de la arteria

Clasificación de Killip

66,
6

19,
4

5,5 8,3

82,
8

7,1 8,5
1,4

I II III IV
0

20

40

60

80

100

Grupo I Grupo II

Asociación no significativa p: 0.063.

A pesar de que se observó un peor estado clínico inicial

en los sujetos tratados con APSAC, estas diferencias no llegan

a ser significativas para ninguno de los niveles de gravedad
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clínica al ingreso, independientemente del tipo de tratamiento

fibrinolítico empleado.

Killip APSAC rTPA p

I 15(68.1%) 52(82.5%) 0.2

II 2(9.0%) 7(11.1%) 0.8

III 4(18.1%) 2(3.1%) 0.059

IV 1(4.5%) 2(3.1%) 0.7

total 22 63

 p: 0.42.

 p: 0.9
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Gravedad Clínica en el momento del ingreso

En función al tipo de fibrinolítico empleado.

p: 0,42

Tampoco encontramos entre nuestros enfermos una relación significativa entre la

localización del infarto y el estado de gravedad clínica inicial evaluado según Killip:

Killip I II III IV

Anterior 38 7 2 1 48

Inferior 42 5 6 3 56

Posterior 26 3 4 2

Derecho 2 0 0 2

p : 0.9

6. - Cateterismo:
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6- a. Tiempo Transcurrido hasta el cateterismo:

Todos los sujetos de nuestro estudio fueron evaluados

mediante coronariografía  a los 17.4 ±13.8 días de producirse

el  infarto. El tiempo transcurrido hasta el cateterismo fue el

mismo entre los pacientes con la arteria abierta (Grupo II) y

cerrada (Grupo I).

Global 17.46±13.8 días

Grupo I  TIMI 0-1 16.0±9.6 días

Grupo II TIMI 2-3 18.7±15.5 días

p: 0.2

Tampoco son significativamente diferentes las medias del

tiempo transcurrido hasta el estudio entre los sujetos tratados

de forma conservadora o mediante fibrinolisis.

.

Tratamiento Tiempo días

Conservador 24.6±21.3

días

Fibrinolítico 15.7±10.7

días
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p: 0.6

Una media de 17.46±13.8 días se consideró un tiempo

suficiente como para que en las conclusiones del presente

estudio nos refiramos al estado de permeabilidad tardía de la

arteria, una vez superados los fenómenos dinámicos de

trombosis y fibrinolisis inherentes al estado agudo. De manera

intencionada se pretende buscar fuera del periodo agudo una

caracterización más estable del  flujo de la arteria. De las

arterias que se abren el 19%  se  reocluyen en la primera

semana, si se emplea tratamiento fibrinolítico y el 12% si se

utiliza la angioplastia y en la mayoría de los casos se trata de

reoclusiones clínicamente silentes49. Como ya se ha

mencionado, la llamada hipótesis de la arteria abierta,

enunciada originalmente por Braunwald18, sugiere que una

apertura precoz y duradera de la arteria responsable es un

factor determinante de la supervivencia, independientemente

del tamaño del infarto. Sin embargo, una reperfusión tardía,

después de las 6 horas, que no afecta al tamaño del infarto,

también puede tener un efecto positivo en la

supervivencia8,12,19. Es de destacar que estos efectos

beneficiosos a los que nos referimos se producen en los

pacientes aunque la reperfusión no sea precoz. La apertura de
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la arteria responsable es pues un factor independiente que

favorece la supervivencia en el primer año tras el infarto4, 20,

21.

6-b. Función sistólica ventricular izquierda:

Se evaluó la función sistólica global y regional de los

pacientes mediante ventriculograma izquierdo en proyección

oblicua derecha anterior a 30 grados, con inyección mediante

bomba de 40 a 60 ml de contraste en 3 seg. La fracción de

eyección obtenida de esta forma siguió una distribución

normal con una media global de 57±13.4%. La fracción de

eyección de los sujetos en los que no se evidenció

permeabilidad de la arteria (Grupo I) es más baja que la de

los pacientes donde sí se comprobó permeabilidad tardía de la

arteria coronaria responsable del infarto (Grupo II), aunque

tales diferencias no llegan a ser significativas.

FE Media

Total 57.0±13.4

Grupo I 54.0±15.7

Grupo II 58.5±11.9

p: 0.09
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Considerando como disfunción sistólica la depresión de la

contractilidad global del ventrículo Izquierdo por debajo del

50%, encontramos una mayor proporción de enfermos con

disfunción sistólica entre el grupo de pacientes con escaso

flujo anterógrado (grupo I) en la coronariografía, en

comparación con aquellos otros en los que la arteria estaba

permeable (grupo II), aunque tales diferencias tampoco llegan

a ser significativas.

Variable Grupo II Grupo I Total

FE<50% 17(24,2%) 14(38%) 31(29%)

FE>50% 53(75,7%) 22(61%) 75(70%)

70 36 106

P: 0.1
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Trastornos segmentarios de contractilidad:

La repercusión funcional de la oclusión coronaria, por la

presencia de trastornos segmentarios de contractilidad, tiene

dos vertientes. En el periodo agudo,  la pérdida de tejido

contráctil con el consiguiente deterioro de la función sistólica y

diastólica regional y más tarde, por la modificación anatómica

conocida con el término remodelado ventricular. Es en ésta

última en la que  se fundamenta el pronóstico a medio plazo

de la función ventricular de estos enfermos.
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Es conocido por estudios previos que la supervivencia a

los 5 años, cuando la fracción de eyección es menor al 50%,

es cuatro veces mayor cuando la arteria responsable está

abierta; este beneficio es más evidente entre los que tiene una

menor fracción de eyección51. El mantenimiento de la función

ventricular en los enfermos del grupo II podría estar

relacionado con el efecto protector que tiene la persistencia de

flujo en la arteria responsable, aunque como se ha

mencionado tales diferencias no alcanzan la significación

estadística.

6-c. Disfunción diastólica:

Es conocido el hecho de que la isquemia persistente,

entre otros, es un factor causal en la elevación de las

presiones de llenado de ventrículo izquierdo. Este fenómeno se

conoce con el término de disfunción diastólica. Considerados

de forma global, el 71% (76 enfermos) de nuestros pacientes

tienen unas presiones telediastólicas de ventrículo izquierdo

elevadas, mayores de 12 mm Hg. Se consideró que existía

disfunción diastólica cuando en el estudio hemodinámico,

realizado en el mismo procedimiento que la arteriografía
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coronaria, se observa una presión telediastólica ventricular

izquierda mayor de 12 mm de Hg. En nuestra muestra se

observa una correlación inversa entre fracción de eyección y la

presión telediastólica ventricular Izquierda (C/c. -0.233).

P. telediastólica V

Izq.

Número Porcentaje

>12 mm de Hg 76 71.6%

<12 mm de Hg 30 28.3%

La disfunción diastólica fue más frecuente en el grupo II ,

con arteria funcionalmente abierta que en  el grupo I, aunque

tales diferencias no alcanzan el rango de significación

estadística.

Presión

TdVIzq

Grupo II Grupo I Total

>12 mm de Hg 51(72.8%) 25(69.4%) 76(71.6%)

<12 mm de Hg 19(27.1%) 11(30.5% 30(28.4%)
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)

Total 70 36 106

p : 0.8

Aunque la arteria este abierta la presencia de lesiones

residuales  importantes que comprometan el flujo eleva las

presiones de llenado del ventrículo Izquierdo. En este sentido

hay que tener en cuenta que en el presente estudio se han

incluido en un mismo grupo los pacientes con un TIMI 2  y

TIMI 3. Esto introduce un elemento perturbador en el análisis

de los resultados. Como ya se ha mencionado, recientemente

se ha realizado un metanálisis que reúne los 5 estudios con

control angiográfico más importantes91; del que se ha

obtenido la evidencia de un riesgo relativo de mortalidad  del

8.8% cuando la arteria tiene un flujo anterógrado ausente o

mínimo (TIMI 0-1), de un 7% si el flujo ofrece un relleno lento

(TIMI 2)  y  del 3.7% si es un relleno completo y sin retención

(TIMI 3). Es de destacar que la presencia de un TIMI 2, en el

que hay flujo anterógrado, no está necesariamente

relacionada con un buen pronóstico clínico, aproximándose

más, en este aspecto, a los pacientes que tienen en vaso

ocluido funcionalmente15.



92

6-d. Permeabilidad según el número de vasos con obstrucciones

significativas:

La extensión de la enfermedad coronaria, valorada como

el número de vasos con lesiones obstructivas de más de un

70% de su luz, fue similar entre los sujetos del grupo I y del

grupo II, clasificados según el flujo de la arteria responsable

del infarto. No se apreciaron diferencias significativas entre los

dos grupos para ningún grado de enfermedad. En ambos

grupos hay un porcentaje similar de pacientes con enfermedad

de la arteria descendente anterior (DA).

Nº de

vasos

Grupo I Grupo II Total p

Uno 15(41.6

%)

31(44.2

%)

46(43.3

%)

0.9

Dos 10(27.7

%)

25(35.7

%)

35(33%) 0.5

Tres 8(22.8%

)

10(14.28

%)

18(16.9

%)

0.4

>3 vasos 3(8.3%) 4(5.7%) 7(6.6%) 0.9
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Total 36 70 106

DA 18(50%) 36(51.4

%)

54(50.9

%)

0.9

  p : 0.5

Es importante que esto sea así, ya que muestra que en

ambos grupos de pacientes el resto de los vasos epicárdicos

presentan un grado de lesión comparable, lo que los hace más

homogéneos. No sólo son homogéneos ambos grupos en

cuanto al número de vasos afectos sino que si consideramos el

número de pacientes de cada grupo en los que existe

enfermedad  de la descendente anterior también resultan

comparables.

No obstante, como hoy sabemos la enfermedad coronaria

no es un problema únicamente mecánico, pues resulta más

trascendente el  grado de repercusión fisiológica de una lesión

que su gravedad anatómica. Así mismo, dos lesiones con

idéntico grado de obstrucción al flujo pueden tener un

pronóstico diferente dependiendo de su composición.

Desgraciadamente tales circunstancias no han podido ser

evaluadas en el presente estudio lo que constituye una

limitación para extender sus conclusiones.
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6-e. Criterios clínicos de reperfusión en la fase aguda:

En la fase aguda del infarto se consideraron como

criterios clínicos sugestivos de reperfusión: el alivio del dolor,

el descenso del ST, y la presentación de arritmias

ventriculares. En las horas siguientes se debe observar la

aparición de un pico precoz de CPK-MB. Teniendo en cuenta

esto, se dividió a los enfermos según se apreciaran o no

criterios clínicos  eléctricos  y analíticos de reperfusión tras la

administración del fibrinolítico. Aunque los sujetos con la

arteria funcionalmente abierta (grupo II) habían tenido con

mayor frecuencia criterios clínicos de reperfusión, tales

diferencias no alcanzaron la significación estadística.

Con Criterios Sin Criterios Total

Grupo ITIMI 0-1 17(47.2%) 19(52.7%) 36

Grupo IITIMI 2-

3

47(67.1%) 23(32.8%) 70

Total 64(60.3%) 42(39.6%) 106

p: 0.075 Coeficiente de asociación: 0.19
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Criterios de clínicos
reperfusión

0 0,2 0,4 0,6 0,8

Con Cl

Sin Cl

GrupoI
IGrupo
I

Si consideramos cada uno de estos parámetros  por separado,

observamos que no se apreciaron diferencias significativas entre los

grupos I y II para ninguno de ellos. Tampoco la ausencia de estos

parámetros diferencia a los pacientes en relación con el estado de

flujo de la arteria responsable del infarto en la posterior

arteriografía.

Parámetro  Grupo I Grupo II Global p

Pico P. MB. 22(61.1%) 52(74.2%) 74(69.8

%)

0.23
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Descenso de

ST

15(41.6%) 43(61.4%) 58(54.7

%)

0.08

Alivio del

dolor

25(69.4%) 52(74.2%) 77(72.6

%)

0.7

Arritmias de

R.

10(27.7%) 34(48.5%) 44(41.5

%)

0.06

Ninguno 9(25%) 7(10%) 16(15%

)

0.07

Estos criterios descritos como indicadores de éxito de la

fibrinolisis, y por tanto de la permeabilidad precoz de la

arteria, tienen una escasa sensibilidad. Los estudios de

permeabilidad precoz (a los 90 minutos) muestran que  la

mayoría (56%) de los sujetos que tienen la arteria permeable

no ofrecen signos clínicos ni eléctricos previos69. Hay que

considerar además que los cambios isquémicos cíclicos en el

flujo coronario en los primeros minutos tras la infusión del

tratamiento fibrinolítico,  responsables de las variaciones en el

segmento ST, no son necesariamente reflejo del estado de

permeabilidad tardía de la arteria73.
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7. - Estudio de alta resolución con promediación de
señales:

7-a. Comparación cualitativa:

La presencia de potenciales tardíos ventriculares fue

definida por la aparición de señales de menos de 40 µV en los

40 mseg terminales del QRS filtrado. La observación de estas

señales define el registro como anormal. La ausencia de

potenciales tardíos en el registro efectuado a las 24 horas se

asoció significativamente con la pertenencia al grupo II y su

presencia con la pertenencia al grupo I. Tal asociación fue

significativa para los tres filtrados de señal considerados: 25,

40 y 80-250 Hz.

Criterios clínicos de reperfusión

TIMI 2-3 TIMI 0-1 Global
0

0,2

0,4

0,6

0,8

MB

ST

A. Dolor

Arritmias

Ninguno

Grupo II           Grupo I               
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Presencia de potenciales Tardíos ventriculares en el

registro de las 24 horas.
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Filtros Grupo I Grupo II Total p

PT251 (+) 13(36,1%) 10(14,2%) 23(21.6%)

PT251 (-) 23(63.3%) 60(85,7%) 83(78.3%)  0.019

PT401 (+) 26(72,2%) 20(28,5%) 46(43.3%)

 PT401 (-) 10(27,75%) 50(71,4%) 60(56.6%)  0.00004

PT801(+) 30(83,3%) 24(34,2%) 54(50.9%)

PT801(-) 6(16,6%) 46(65,7%) 52(49.1%) < 0.00001

Potenciales Tardíos a las 24h
Filtro 25-250 Hz

14,2

36,1

85,7

63,3

 Abierta Cerrada

Flujo de la arteria

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Presentes

Ausentes
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Potenciales Tardíos a las 24h

Filtro 40-250 Hz

28,5

72,2

71,4

27,7

 Abierta Cerrada

Flujo de la arteria

0%

20%

40%
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80%
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Potenciales Tardíos a las 24h

Filtro 80-250 Hz

34,2

83,3

65,7

16,7

 Abierta Cerrada

Flujo de la arteria
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20%

40%

60%

80%

100%
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Presencia de potenciales tardíos ventriculares en el

registro de    las 72h.

El registro efectuado a las 72 horas presenta la misma

tendencia observada en el registro de las 24 horas. Se evidenció una

relación significativa entre la pertenencia al grupo de arteria abierta

y la ausencia  de potenciales tardíos ventriculares. Esta relación se

comprobó con los tres filtros estudiados.
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Grupo I Grupo II Total p

PT252(+) 17(47,2%) 18(25,7%) 35(33%)

PT252(-) 19(52,8%) 52(74,3%) 71(66.9%) 0.04

PT402(+) 29(80,5%) 28(40%) 57(53%)

 PT402(-) 7(19,5%) 42(60%) 49(46.2%) 0.0001

PT802(+) 32(88,9%) 27(38,6%) 59(55.6%)

PT802(-) 4(11,1%) 43(61,4%) 47(44.3%) < 0.00001

Potenciales Tardíos a las 72h
Filtro 25-250 Hz

25,7

47,2

74,3

52,8

 Abierta Cerrada

Flujo de la arteria

0%

20%

40%

60%

80%

100%

Presentes

Ausentes
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Registro a las 72 h

Filtro 40-250 Hz

40

80,5

60

19,5

 Abierta Cerrada

Flujo de la arteria
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Registro a las 72 horas

Filtro 80-250 Hz
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Presencia de potenciales tardíos en el registro

de las 144 horas en relación con el flujo de la

arteria responsable.
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Unos resultados comparables se obtienen con el registro de las

144 horas, en todos los casos la proporción de pacientes con

potenciales positivos y arteria abierta aumenta al utilizar los filtro de

frecuencias más altas. Igualmente se observa como registros que

inicialmente eran negativos van positivizándose en las

determinaciones más tardías.
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Grupo I Grupo II Global p

PT253 (+) 19(52,8%) 18(25,7%) 37(34%)

PT253 (-) 17(47,2%) 52(74,3%) 69(65%) 0.01

PT403 (+) 29(80,5%) 28(40%) 57(53.7%)

 PT403 (-) 7(19,5%) 42(60%) 49(46.2%)  0.0001

PT803(+) 33(91,7%) 28(40%) 61(57.5%)

PT803(-) 3(8,3%) 42(60%) 45(42.4%)  < 0.00001

Potenciales Tardíos a las 144h
Filtro 25-250 Hz

25,7

52,8

74,3

47,2

 Abierta Cerrada
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Registro de las 144 horas
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Valoración Diagnóstica del registro de alta resolución

en relación con el resultado de la arteriografía coronaria.

La observación de los resultados evidencia cómo la sensibilidad

de cada registro es inversamente proporcional a la frecuencia de

filtrado. Un fenómeno contrario ocurre con la especificidad. Mientras

que el valor predictivo positivo se mantiene relativamente estable y

bajo para todos los filtros, el valor predictivo negativo es muy alto.
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Filtro de 25-250 Hz

Registro de las 24h

0,36

0,85

0,56

0,72

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

Sensibilidad

Especificidad

V.P.Pos

V.P.Neg

Registro de las 24h

0,72

0,71

0,56

0,83

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

Sensibilidad

Especificidad

V.P.Pos

V.P.Neg

Filtro de 40-250 Hz



109

Registro de las 24h
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Registro de las 72h
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Registro de las 72h
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Registro de las144h
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Ya en los estudios previos realizados para la predicción de arritmias

después del infarto los filtros que se consideraron más útiles, fueron

25-250, 40-250 y 80-250 Hz comprobándose que el primero

proporcionaba una  menor sensibilidad y una mayor especificidad y

el último la mejor sensibilidad pero una menor especificidad. El filtro

de 40 proporciona una sensibilidad y especificidad intermedias a los

de 25 y 80.55   Parece, pues, que se mantiene ésta misma pauta ya

descrita.
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En nuestro caso el valor predictivo negativo corre paralelo a la

especificidad  aumentando con la frecuencia de filtrado y alcanzando

su máximo (93%) en el registro de 80 efectuado a las 144 horas del

evento isquémico.
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Evolución del valor diagnóstico
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Sensibilidad

7-b. Comparación de la evolución cuantitativa  de los parámetros de

los registros de alta resolución:

Se encontró una diferencia significativa en la duración media

del QRS filtrado entre el grupo I (TIMI 0-1) frente al grupo II en el

que la arteria tenía un flujo mayor (TIMI 2-3). Esta diferencia se

observó para los tres filtros empleados en el estudio a las 24

horas. Igualmente se encontraron diferencias significativas en la

duración de las señales de baja amplitud y alta frecuencia entre

los dos grupos mencionados y para los tres filtros estudiados a las

24 horas.
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Es conocido que el voltaje medio no sigue una distribución

normal, por lo que siguiendo los procedimientos recomendados en

estudios previos hemos utilizado el logaritmo neperiano de este

parámetro que sí la tiene134. De esta forma se evidencian

diferencias significativas entre los voltajes de los dos grupos y

para los tres filtros en el registro de alta resolución para la

detección de potenciales tardíos, realizado a las 24 horas del

comienzo de los síntomas.

Estudio a las 24 horas:

Parámetro TOTAL Grupo II Grupo I p

QRSf 25-250

Hz

121±8.2 119±7.4 126±8.2 0.00002

Duración

SBAAF25

24.3±10.

4

22.8±8.0 27.3±13.5 0.05

Ln Volt.25 3.7±0.54 3.9±0.52 3.5±0.5 0.00006

QRSf 40-250

Hz

109±8.6 109±7.2 115±9.5 0.0003

Duración

SBAAF40

31.8±12.

1

29.5±10.1 36.3±14.3 0.007

Ln Volt.40 3.2±0.5 3.4±0.52 2.9±0.52 < 0.00001

QRSf 80-250

Hz

105±9.9 102±8.9 109±10.4 0.0003

Duración

SBAAF.80

35.3±12.

2

32.6±10.5 40.6±13.5 0.001

Ln Volt.80 2.3±0.71 2.5±0.64 1.8±0.64 0.00001
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Estudio de alta resolución a las 
24 horas
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Del mismo modo se observaron diferencias entre las

medias de: la duración de QRS filtrado, duración de señales de

baja amplitud y alta frecuencia y el Ln del voltaje para los tres

filtros en los dos grupos (arteria abierta y cerrada)y para los

tres tipos de filtros en los registros efectuados a las 72 y 144

horas del infarto,
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Estudio a las 72 horas:

Parámetro TOTAL   Grupo II Grupo I p

QRSf 25-250 Hz 123±9.2 120±8.1 128±9.5 0.00004

Duración SBAAF25 25.9±11.0 24.0±8.8 29±13.9 0.02

Ln Volt.25 3.6±0.62 3.8±0.61 3.3±0.57 0.0001

QRSf 40-250 Hz 112±8.8 110±9.1 117±9.4 0.00003

Duración SBAAF40 32.6±11.3 30.6±11.2 36.7±10.7 0.001

Ln Volt.40 3.1±0.65 3.3±0.67 2.8±0.51  < 0.00001

QRSf 80-250 Hz 106±9.9 104±10.0 111±8.2  0.00002

Duración SBAAF.80 36.4±11.6 34.0±11.8 41±9.8 0.0001

Ln Volt.80 2.2±0.77 2.4±0.78 1.88±0.64  < 0.00001
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Estudio de alta resolución a las 
72 horas
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Estudio a las 144 horas:

Parametro
Grupo I Grupo II

Global p

QRSf 25-250 Hz 129±8.5 120±8.9 123±9.7 < 0.00001

Duración

SBAAF25

31.6±12.6 24.4±9.9 26.8±11.4 0.001

Ln Volt.25 3.2±0.54 3.8±0.63 3.6±0.65 < 0.00001

QRSf 40-250 Hz 118±8.9 110±8.7 113±9.5 < 0.00001

Duración

SBAAF40

37.7±10.3 30.3±10.4 32.8±10.9 0.0001

Ln Volt.40 2.82±0.45 3.3±0.63 3.1±0.62 < 0.00001

QRSf 80-250 Hz 112±8.6 104±9.5 107±9.9 < 0.00001

Duración

SBAAF.80

42±9.5 32±11.1 36.1±11.5 < 0.00001

Ln Volt.80 1.9±0.53 2.4±0.8 2.2±0.75 < 0.00001
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Estudio de alta resolución a las 
144 horas

123

26,8

113

32,8

107

36,1

120

24,4

110

30,3

104

32

129

31,6

118

37,7

112

42

QRSf 25-250 Hz

Duración S 25-250 Hz

QRSf 40-250Hz

Duración S 40-250 Hz

QRSf 80-250 Hz

Duración S 80-250 Hz

0 20 40 60 80 100 120 140

Global

TIMI 2-3
TIMI 0-1

La misma tendencia observada en el registro de alta

resolución efectuado a las 24 horas  respecto al Ln del voltaje

medio en los 40 mseg terminales, se aprecia las 72 y 144

horas. Se encontraron diferencias significativas en el Ln de

este parámetro entre los dos grupos estudiados, diferenciados

por el flujo de la arteria responsable del infarto. Estas

diferencias ocurrieron en los dos registros las 72 y a las 144

horas y con los tres filtros de 25, 40 y 80 250 Hz.
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Duración de las señales de baja amplitud y alta  frec .
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IIVV..--  DDIISSCCUUSSIIOONN::

IV.I.- Estado de la arteria responsable:

El estado de permeabilidad de la arteria responsable o

más concretamente su flujo constituye un factor pronóstico

de primer orden tras un infarto agudo de miocardio. La

estabilidad eléctrica del tejido infartado, el desarrollo de

circulación colateral y el fenómeno de remodelado como

consecuencia de la pérdida de tejido contráctil están influidos

de forma dramática por el estado de flujo  de la arteria.

Existe, a la luz de estos datos, una inquietud cada vez más

extendida entre los clínicos, por  conocer este importante

factor pronóstico.

Hasta el momento no se dispone de una alternativa

fiable y económica a la arteriografía coronaria como método

para conocer el flujo coronario. Sin embargo, la arteriografía

es un método invasivo no exento de riesgos. En los casos en

los que se presentan complicaciones o se demuestra

isquemia el estudio encuentra una justificación suficiente. En
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cambio para aquellos otros enfermos en los que no se

presentan complicaciones y que se encuentran asintomáticos

el empleo de procedimientos agresivos no esta

suficientemente justificado. Este grupo de pacientes es

frecuentemente dado de alta en la mayoría de los hospitales

sin ser sometidos a una arteriografía coronaria. La inquietud

clínica frente a estos es lo que ha motivado la realización del

presente estudio.

IV.I.1.- Métodos para predecir la el estado de

permeabilidad de la arteria:

 a.- Métodos clásicos

 

Sabemos que existen parámetros tanto clínicos como de

pruebas complementarias que  pueden resultar útiles  para

predecir  en un primer momento tras la trombolisis cuando se

ha conseguido la permeabilidad de la arteria. Tanto la

normalización del segmento ST como el alivio del dolor66 67 así

como el desarrollo de las llamadas arritmias de reperfusión68,

son datos útiles en la detección clínica precoz de una

trombolisis exitosa. Sin embargo, esta utilidad se ve
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mediatizada por el hecho de su escasa sensibilidad  para

predecir la permeabilidad de  la arteria. A los 90 minutos del

infarto el 56% de los sujetos que tienen la arteria permeable

no ofrecen signos clínicos ni eléctricos previos que hagan

suponer que se ha logrado la reperfusión69. Otros ensayos, sin

embargo, hablan de que la monitorización de los cambios del

segmento ST, concretamente el descenso de éste en más de

un 50% es un indicador de permeabilidad precoz a los 60

minutos del tratamiento fibrinolítico70. La opinión más

extendida es que las variaciones en el segmento ST son reflejo

de los cambios isquémicos cíclicos en el flujo coronario que se

presentan en los primeros minutos tras la infusión del

tratamiento fibrinolítico73 y no son necesariamente indicativas

del estado de permeabilidad tardía de la arteria.

Coronariografía tras un infarto.

La alta prevalencia de la cardiopatía isquémica coronaria

en los  países desarrollados hace inviable en la práctica

comprobar mediante coronariografía en todos los casos el

estado de la arteria responsable16. De los 21.772 enfermos

incluidos en el estudio GUSTO-1 (Estudio global del empleo de

Estreptoquinasa  y  rTPA para el tratamiento de la oclusión

coronaria aguda)  sólo un 71% fueron sometidos a
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coronariografía82, de éstos el 58% necesitaron

revascularización. El principal factor condicionante para

practicar una coronariografía  fué la edad, de manera que

únicamente se sometieron a esta técnica el 53 % de los

pacientes mayores de 73 años porcentaje que disminuyó al

34% entre los enfermos entre 70 y 80 años. Puesto que no se

practicará en todos los casos, es necesario aplicar criterios de

selección de riesgo para elegir a los sujetos que se deben

someter a una coronariografía tras un infarto agudo de

miocardio.  Sin embargo, el grado y extensión de la

enfermedad coronaria es uno de los mayores condicionantes

pronósticos. Los pacientes con enfermedad de 1 vaso tienen

una mortalidad a 1 año del infarto del 1%, si son 2 los vasos

afectos la mortalidad es de un 8%, y cuando se afectan 3

vasos la mortalidad llega al 15%108. Esta mortalidad esta

condicionada por la fracción de eyección  en todos los grados

de afectación coronaria.

En la guía de actuación del Colegio Americano de

Cardiología y la Asociación Americana del Corazón116 se

considera como clase I (indicación no discutida) para los

sujetos que presentan isquemia de reposo o con mínimos

esfuerzos durante el periodo de recuperación de un infarto,

tras complicaciones mecánicas o  inestabilidad hemodinámica.

En cualquier caso no se consideró apropiada la realización de



129

una arteriografía coronaria de rutina tras el infarto. Algunos

autores han evidenciado que el empleo de la coronariografía

no es superior a el empleo de otros estudios no invasivos en la

estratificación de riesgo tras un infarto109, por lo que la opinión

más extendida es que la coronariografía no es una técnica de

rutina tras un infarto agudo de miocardio sino que debe

reservarse a aquellos pacientes en los se sospeche o se

evidencie isquemia y en los que se prevea la necesidad de

revascularización. Los sujetos con un infarto no complicado en

los que se realiza una prueba de esfuerzo que resulta negativa

y en los que se evidencia una buena contractilidad ventricular

izquierda no son subsidiarios de coronariografía.

Limitaciones del estudio coronariográfico:

La presencia de una alta tasa de permeabilización

espontánea podría ser un problema a la hora de tratar de

evaluar la eficacia del tratamiento fibrinolítico con un estudio

angiográfico realizado de forma tardía. Sin embargo, nuestro

objetivo es determinar en que enfermos la arteria responsable

permanecerá abierta de forma tardía, independientemente de

si el enfermo fue o no tratado, por lo que no creemos que el
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espacio de tiempo transcurrido hasta la arteriografía limite

nuestras conclusiones.

El tiempo transcurrido, entre la oclusión clínica de la

arteria y  la realización de la arteriografía coronaria, es lo

suficientemente grande como para poder hablar en nuestra

serie del estado de permeabilidad o de oclusión tardía de la

arteria, ya que si esta cualidad permanece en los días

siguientes resulta de gran trascendencia pronóstica posterior.

Sin embargo, el grado de flujo es una variable cuantitativa

y la repercusión de este depende no sólo del grado de

obstrucción observado por el hemodinamista sino de la

coexistencia de circulación colateral, del estado del lecho distal

o de la presencia de otras lesiones. Todo esto relativiza la

importancia de una visión simplificada del problema. No

obstante, nuestra intención ha sido ser eminentemente

prácticos  dirigiendo nuestra mirada a aquel factor que creemos

de mayor trascendencia. Así, al referirnos al estado de la

arteria responsable del infarto utilizamos el código TIMI,

popularizado por el estudio del mismo nombre8 con el que

conseguimos diferenciar dos grupos de enfermos: aquellos en

los que la arteria responsable no presenta un flujo anterior

suficiente por la presencia de una oclusión total o casi total de

la arteria, enfermos con TIMI 0 ó 1 en la arteria responsable

(grupo I) y los restantes enfermos que en los que se observó
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un adecuado flujo anterógrado, TIMI 2-3 que se incluyeron en

el grupo II.

Con los datos clínicos que establecen la localización

eléctrica del área infartada y la presencia en la ventriculografía

de los trastornos segmentarios de contractilidad ventricular se

estableció el territorio coronario que presumiblemente dañado

en el infarto. Es en este territorio donde se evaluó el estado de

permeabilidad y flujo de su coronaria epicárdica

correspondiente.

La repercusión funcional de la oclusión coronaria con la

presencia de trastornos segmentarios de contractilidad tiene

importancia desde dos vertientes. En el periodo agudo la

pérdida de tejido contractil con el consiguiente deterioro de la

función sistólica y diastólica y más tarde por la modificación

anatómica conocida con el término remodelado ventricular. Es

en  esta última vertiente en la que  radica el pronóstico a

medio plazo de los pacientes que han sufrido un infarto de

miocardio.

b.- Métodos innovadores.

A) La tomografía de emisión de positrones (PET):
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Esta técnica no sólo permite conocer

si el área afecta esta perfundida, sino también permite

determinar la existencia de discrepancias entre la perfusión y

el metabolismo celular que resultan fundamentales para la

determinación del pronóstico de viabilidad del área infartada.

Sin embargo, requiere de una infraestructura técnica muy

costosa que no esta disponible hoy en día sino en contados

centros. Es difícil pensar por tanto, en utilizarla de forma

indiscriminada en el infarto de miocardio.

B) La R N M (Resonancia nuclear magnética):

La visualización de las coronarias  mediante RNM es difícil

debido a su escaso calibre, el recorrido tortuoso de los vasos

por el miocardio y al movimiento permanente del corazón y los

pulmones. Sin embargo, los modernos avances técnicos y en

empleo de dispositivos que logran una más rápida adquisición

de imágenes, con mayor atenuación por la grasa circundante,

han logrado soslayar, al menos en parte, estos inconvenientes.

Estudios recientes donde se compara la eficacia de la RNM en

relación con la arteriografía convencional, para la detección de

estenosis coronarias significativas, encuentran una eficacia del

85-92% 84-86.  Entre las dificultades detectadas esta una
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sobrestimación de la longitud de la lesión que es proporcional a

la severidad de esta.  Esto parece ser debido a la turbulencia

generada tras la lesión. Con el fin de disminuir el tiempo de

adquisición de las imágenes se ha desarrollado la técnica de

obtención planar en la que se estudia un solo plano. Esta

técnica gana en definición por lo que se la considera con un

gran potencial futuro. También puede calcularse la velocidad

de flujo regional con lo que puede deducirse el estado de

permeabilidad de una arteria coronaria71 por lo que se ha

llegado a proponer como alternativa no cruenta al cateterismo

para casos seleccionados. Aún esta técnica no permite, sin

embargo, la visualización de las lesiones más dístales y en

algunos casos no se consigue obtener una imagen con la

nitidez suficiente como para permitir emitir un diagnóstico.

Además, se ha observado como lesiones que en la angiografía

se califican como menores provocan, a causa de su

irregularidad o por estar ulceradas, un flujo turbulento local

que produce una pérdida de señal en la RNM. Son también una

causa de pérdidas de calidad y, por tanto, de efectividad

diagnóstica la presencia de un ritmo cardiaco o respiración

irregulares. La efectividad depende así mismo de la localización

de la lesión a evaluar, de manera que es más útil en las

lesiones de tronco y coronaria derecha y menos útil para la

descendente anterior y la circunfleja84. Esto puede aplicarse
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tanto para las arterias nativas como para los injertos71. Hay

numerosos estudios, especialmente en relación con la

permeabilidad de los injertos, en los que se obtiene una

sensibilidad, en relación con los resultados de la angiografía de

contraste convencional del 88-100%87-88. Dos estudios

realizados por Keegan89 y Hundley90 identificaron la ausencia

de flujo anterógrado en la arteria responsable del infarto en el

100% de los casos en  los que tal circunstancia se había

probado por con anterioridad por arteriografía convencional.

Igualmente se ha utilizado con resultados similares sensibilidad

cercana al 100% en el estudio de permeabilidad de stent144. La

RNM se ha empleado igualmente para evidenciar cambios en la

señal proveniente del miocardio, tras infundir un bolo

intravenoso. La adquisición ultrarápida de imágenes

miocárdicas en cada latido puede proporcionar información

sobre la perfusión miocárdica. Con la ventaja sobre otras

técnicas que valoran la perfusión de una mayor resolución (1

mm),  lo que permite evidenciar diferencias en la perfusión de

la pared ventricular desde el endocardio al epicardio así como

los trastornos segmentarios.

Hay, por tanto, una atractiva base teórica que

probablemente tendrá su desarrollo en los próximos años una

vez que la técnica supere sus actuales limitaciones prácticas en

cuanto a disponibilidad y precio.



135

c) La Ecocardiografía con contraste:

Es una técnica que esta aún en un nivel experimental. Se

basa en la utilización una sustancia que genere ecos. Suelen ser

gases incluidos en burbujas más o menos estables, cuya

presencia dentro del torrente vascular aumenta la ecogenicidad

de los tejidos. De esta forma podemos suponer que un tejido

esta perfundido si al inyectar el contraste este aumenta su

ecogenicidad. Si al mismo tiempo estudiamos su movilidad por

los métodos clásicos es fácil suponer que estas técnicas tendrán

una aplicación futura en el estudio de la  relación perfusión,

viabilidad del tejido miocárdico. También puede emplearse

según demuestran recientes estudios en comprobar el flujo

tanto de la arteria mamaria interna como de los injertos aorto-

coronarios145. No obstante no se ha encontrado aún un medio

de contraste ecográfico ideal por lo que se trata de una técnica

que aún no es habitual en la clínica133.

d) Promediación de alta frecuencia:

Se basa en la presencia de zonas de amputación eléctrica

en los registros de alta frecuencia generadas por  la presencia
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de tejido isquémico. Realizada durante e inmediatamente

después de la fibrinolisis como técnica para  predecir la  el

éxito del tratamiento ofrece una alta rentabilidad diagnóstica,

superior a la de los métodos clásicos para predecir la

reperfusión precoz74, aunque su utilidad para predecir el

estado de flujo tardío esta aún por demostrar.

E) Potenciales Tardíos Ventriculares:

Los potenciales tardíos ventriculares son señales de baja

amplitud y alta frecuencia, presentes en los segmentos

terminales del QRS y que corresponden a áreas de miocardio

con propiedades electrofisiológicas heterogéneas. En un

estudio reciente que cuantifica la cicatrización colágena tras un

infarto de miocardio se observó como este proceso fue más

intenso en los infartos extensos y entre los pacientes en los

que permanece ocluida la arteria responsable139. La conducción

de los estímulos eléctricos tanto por la zona infartada como

por el tejido circundante, con un grado variable de lesión  y

cicatriz colágena, esta alterada. Tales cambios se han puesto

en relación con la generación de reentradas que suelen ser el

sustrato eléctrico de las arritmias ventriculares en el

postinfarto. Las señales de baja amplitud que provienen de
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estas zonas pueden separarse lo suficiente de las generadas

por el resto del miocardio como para poder apreciarse

mediante registros de alta resolución con promediación.

En 1981 Simson41 publicó el primer estudio en el que se

evidenció una relación entre la detección de señales de baja

amplitud y alta frecuencia en los segmentos terminales del

QRS y la mayor predisposición al desarrollo de arritmias

ventriculares tras el infarto. El mismo autor en 1983137

encontró una relación entre la actividad eléctrica fragmentada

recogida directamente en la superficie del ventrículo y los

potenciales tardíos en sujetos que habían sufrido un infarto.

Ya en este segundo estudio se observó que cuando las señales

se generaban en la cara inferior  y, por tanto, se alejaban más

temporalmente de la desporalización del resto del miocardio,

se detectaban con mayor facilidad. En los años siguientes los

esfuerzos fueron encaminados a la definición de unos criterios

cuantitativos  que pudieran utilizarse de forma más objetiva en

la práctica clínica. En este aspecto los trabajos de Simson

fueron fundamentales. Este autor propuso el empleo de la

duración del QRSf  y la media cuadrática del voltaje en los 40

mseg terminales. Denes138 en 1983 introdujo la duración de

las señales menores de 40 µv como un tercer parámetro a

considerar. Una vez que fueron establecidos  los parámetros

que deben ser evaluados en un registro quedaba la  definición
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los valores de normalidad para cada filtro. En 1991 se publicó

el Task Force53 de la Sociedad Europea de Cardiología, la

Asociación Americana del Corazón y El Colegio Americano de

Cardiología,   publicación que marcó una referencia obligada

para los estudios posteriores, en la que se aconsejaban unos

valores límite para los filtros de 25 y 40-250 Hz. Establecida la

firme relación entre la presencia de potenciales tardíos y la

predisposición a las arritmias ventriculares,  su implantación

generalizada en la clínica se ha encontrado con el problema de

su escaso valor predictivo positivo (de alrededor de un 20%) y

la interferencia de factores individuales que pueden alterar los

parámetros del registro y que dificultan su interpretación. Sin

embargo, su carácter de prueba no invasiva y la relativa

simplicidad técnica de su realización, no muy diferente que la

de un electrocardiograma convencional, ofrecen indudables

ventajas que han impulsado la búsqueda de muevas

aplicaciones. A continuación se citan  los principales estudios

en relación con la predisposición a las arritmias ventriculares

después de un infarto.
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CITA Días Reg + Segmeses Sen Es Vp + Vp - R.rl

AJC 92;

69:866

26±10 24% 14±8 75 82 18 98 13

AJC 92;

70 :21

5-11 15% 20 48 88 25 95 6,9

JACC 93;

21:1419

14 20% 13 64 81 11 98 7.5

Circ 94;

90 :1747

10-20 24% 12±5 56 78 12 97 4.4

AJC 94;

74 :216

5-30 12% 10±3 90 61 21 98 13

La mayoría de los estudios de estratificación de riesgo tras

el infarto de miocardio, por medio de la detección de

potenciales tardíos se han  practicado en la era trombolítica.

De esta forma ya desde el año 1989 Gang122 observó como en

los sujetos en los que la trombolisis tiene éxito no suelen

aparecer potenciales tardíos. Se establece pues una relación

protectora, derivada  teóricamente de la permeabilidad de la

arteria, sobre el desarrollo de potenciales tardíos ventriculares.

El estudio prospectivo, randomizado publicado por Steinberg123

en 1994 encontró como la reperfusión tardía reduce la

duración del QRSf en el registro de alta resolución. En esta

línea Boehrer124 evidenció que la apertura tardía  de la arteria

mediante angioplastia daba lugar a la desaparición de los
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potenciales tardíos. Sin embargo, esta última observación fué

puesta en duda por  un estudio posterior realizado por

Ragosta125 en 1993, donde se apreció que un registro de alta

resolución normal predice la mejoría de la contractilidad de la

zona infartada tras la reperfusión. Esto puede significar que la

ausencia de potenciales es un índice de viabilidad miocárdica.

La presencia de potenciales también se ha relacionado por

Zaman126  en un trabajo de 1993 con la evolución hacia la

dilatación del área infartada varias semanas después del

infarto. Más recientemente  Chillou143 en 1997 ha encontrado

que la presencia de potenciales tardíos en un seguimiento a

largo plazo  y en combinación con la fracción de eyección es el

mejor marcador para predecir el desarrollo de muerte súbita.

Bruna en un estudio publicado en 1998 encontró que la

realización de angioplastia primaria por sí misma no reduce la

prevalencia de potenciales tardíos en comparación con la

trombolisis sistémica. En un análisis multivariado de 18

variables clínicas y eléctricas encontró que la oclusión de la

arteria en el momento del alta es el único factor que influye en

el desarrollo de los potenciales tardíos148.

El cambio en las propiedades eléctricas del tejido que dan

lugar a la aparición de los potenciales tardíos es multifactorial

siendo una de las variables, y no la menos importante el

estado de permeabilidad de la arteria. Una explicación a este
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fenómeno podría estar en la influencia de la apertura de la

arteria en el proceso de cicatrización colágena de la zona

infartada139. Desde hace tiempo es un hecho conocido por los

electrofisiólogos que el estado de permeabilidad de la arteria

tras un infarto es un factor crítico que determina la

susceptibilidad del miocardio para el desarrollo de arritmias

ventriculares tanto espontáneas como inducidas. Hohnloser140

en 1994 observó que la presencia de potenciales tardíos

predice aunque no de forma independiente la permeabilidad de

la arteria responsable del infarto.

En una revisión sobre las aplicaciones de la técnica,

publicada en 1996 Jonathan Steinberg146, un pionero en el

estudio de los potenciales tardíos, señalaba la necesidad de

realizar investigaciones adicionales sobre el empleo de la

determinación de potenciales tardíos como método para

predecir del estado de permeabilidad angiográfico de la arteria

responsable. Tales afirmaciones se han seguido confirmando

en estudios posteriores. En una reciente publicación firmada

por Chillou et al143 en 1997 se apreciaron diferencias

significativas en todos parámetros del registro de alta

resolución de sujetos con arteria abierta y ocluida de 244

enfermos con un primer infarto de miocardio.

La intención del presente estudio ha sido no sólo

corroborar esta relación ya conocida, sino determinar cual es el
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filtro y en momento más apropiado dentro de la primera

semana del infarto para realizar la determinación.

En el estudio realizado por Vatterott en 199145en el que

se evalúan 124 pacientes con IAM realizando arteriografía

después de las 48h y el electrocardiograma de alta resolución

antes del alta, la incidencia de potenciales tardíos fue del 24%

entre los pacientes con arteria abierta y del 83% cuando la

arteria estaba cerrada. Encontrando que es precisamente la

oclusión de la arteria responsable el mejor predictor del

desarrollo de potenciales tardíos. Aunque este autor realiza la

determinación de potenciales con los tres filtros empleados por

nosotros establece su positividad únicamente en relación con

el filtro de 40-250 Hz  y para un único registro en el momento

del alta sin precisar la relación temporal existente con el

episodio isquémico. Aún así nuestros resultados son

congruentes con los exhibidos por este autor.

En 1993 Chillou148  observó  la presencia de potenciales

tardíos únicamente en el 12% de los sujetos con arteria

abierta y 41% cuando la arteria estaba ocluida. Sin embargo el

mencionado estudio que se realizó de forma retrospectiva sin

relación temporal con el episodio agudo y utilizando

únicamente un filtro 40-250 Hz.

No obstante, otros trabajos previos realizados con la

perspectiva de la estratificación arrítmica encuentran una clara
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variación temporal en la incidencia de los potenciales en el

tiempo observándose en estudios seriados como el realizado

por Verzoni141 en 1989 y posteriormente por Rodríguez142 en

1990 la normalización de hasta el 20% entre los 15 días y los

6 meses postinfarto. Desde nuestra perspectiva sería

razonable que tales variaciones estén en relación con cambios

en el estado de flujo de la arteria responsable.

IV.I.2.- Criterios clínicos de reperfusión en la fase aguda:

Se consideraron como criterios clínicos sugestivos de

reperfusión  en la fase aguda del infarto: el alivio del dolor, el

descenso del ST, y la presentación de arritmias ventriculares.

En las horas siguientes se debe observar la aparición de pico

precoz de CPK-MB. Estos criterios que han sido descritos como

indicadores de éxito de la fibrinolisis, y por tanto de la

permeabilidad precoz de la arteria tienen una escasa

sensibilidad. Los estudios de permeabilidad precoz (a los 90

minutos) muestran que  la mayoría (56%) de los sujetos que

tienen la arteria permeable no ofrecen signos clínicos ni

eléctricos previos69. Los cambios isquémicos cíclicos en el flujo

coronario observados en los primeros minutos tras la infusión



144

del tratamiento fibrinolítico,  responsables de las variaciones en

el segmento ST no son necesariamente reflejo del estado de

permeabilidad tardía de la arteria73.

Con el fin de comparar  la presencia de estos factores

clínicos, eléctricos y analíticos con el estado de permeabilidad

tardía de la arteria se determinó su presencia en los dos

grupos de estudio. Para ello se dividió a los enfermos según se

apreciaran o no dichos criterios tras la administración del

fibrinolítico. No  se encontraron diferencias en relación con el

estado de flujo de la arteria responsable del infarto

evidenciado en la arteriografía posterior. Considerados cada

uno de estos parámetros  por separado tampoco se apreciaron

diferencias significativas en la frecuencia de ninguno de ellos

en relación al flujo de la arteria responsable. Tampoco la

ausencia de estos se asoció significativamente con la

pertenecía a uno u otro grupo.  Esto es congruente con el

hecho de que estos criterios fueron definidos para predecir el

estado de permeabilidad precoz de la arteria en relación con el

tratamiento fibrinolítico y son consecuencia de los cambios

generados de forma aguda en el tejido miocárdico con la

reperfusión. Por tanto no tienen por que estar relacionados con

el estado de permeabilidad tardío de la arteria. La presencia de

criterios clínicos de reperfusión no se relaciona tampoco

significativamente con la ausencia de potenciales tardíos.
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IV.II.- Potenciales tardíos ventriculares:

Se conocen como tales las señales de baja amplitud y

alta frecuencia presentes en la región terminal del QRS. Tales

señales no son visibles en un ECG convencional por lo que es

necesario emplear un registro de alta resolución con el fin de

poder observar su presencia. Su origen parece estar

relacionado con la presencia de zonas de miocardio con

propiedades electrofisiológicas heterogéneas. Tras un infarto de

miocardio la frontera entre el tejido sano y el cicatricial es una

banda irregular de tejido parcialmente dañado. La transmisión

de la señal eléctrica por estas zonas puede dar lugar a la

aparición de potenciales tardíos ventriculares. La mayoría de

los problemas arrítmicos serios tras un infarto se generan en

sujetos en los que se han detectado previamente señales de

potenciales tardíos ventriculares. Del mismo modo su ausencia

hace muy improbable la presentación de arritmias ventriculares

graves en el seguimiento. Así, en un sujeto con fracción de

eyección menor del 40% el riesgo de presentar arritmias

aumenta de un 4 a un 34% si presenta, además, potenciales

tardíos118. Estos pacientes en los que se detecta la presencia

de potenciales tardíos  tienen en los registros Holter119 una

mayor propensión a las arritmias ventriculares. Si  por el

contrario, tras un infarto agudo de miocardio no se detectan
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potenciales tardíos, ni alteraciones en el holter o en la función

ventricular el riesgo de arritmias ventriculares es

prácticamente inexistente.

Por otro lado es un hecho bien conocido que los sujetos

con un infarto agudo de miocardio que se someten a fibrinolisis

en las primeras seis horas del comienzo de los síntomas

presentan una menor prevalencia de potenciales tardíos

ventriculares que aquellos otros a los que no fué posible tratar.

En un estudio randomizado prospectivo sobre el efecto  de la

terapia fibrinolítica en los potenciales tardíos publicado

recientemente124 se observa una mejoría en los parámetros

que definen la presencia de los potenciales tardíos cuando se

realizó una fibrinolisis tardía 6-24 horas en comparación con el

grupo tratado en el mismo tiempo con placebo. Un dato que

consideramos trascendente en este estudio es que cuando no

se elevaba el segmento ST no se apreció esta mejoría. Esto

nos sugiere que la reperfusión tardía  protege del mecanismo

que da lugar a la aparición de los potenciales tardíos

ventriculares. Esta idea se ve apoyada por la observación de

que tras practicar una angioplastia sobre una arteria ocluida de

forma completa pueden desaparecer los potenciales tardíos

ventriculares en un corto periodo de seguimiento124. En

estudios previos se comprobó que cuando una arteria ocluida

es abierta la desaparición de los potenciales tardíos precede a
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la recuperación de la contractilidad de la zona de miocardio

afecta, siendo, por tanto, un marcador de viabilidad del tejido

infartado125. La menor frecuencia de potenciales tardíos

ventriculares en los infartos en los que la arteria esta

permeable es independiente del tamaño teórico del infarto

(estimado por el nivel de MB así como de la presencia o

ausencia de ondas Q en el ECG129). Una explicación a estos

hechos podría estar en la existencia de una relación directa

entre el estado de perfusión tisular y la presencia de

potenciales tardíos ventriculares y en consecuencia entre la

permeabilidad de la arteria responsable del infarto y la

presencia de estas señales.  Masui et al135 encuentra una

relación entre resolución espontánea de los potenciales tardíos

en el pos infarto y no sólo con la permeabilización de la arteria

sino también  con la mejoría de los trastornos contráctiles

reversibles de etiología isquémica que se siguen a esta.

Basándonos en estas observaciones previas nos

planteamos la posible utilidad de la determinación de

potenciales tardíos ventriculares para predecir, de forma

incruenta el estado de permeabilidad de la arteria responsable

del infarto.

La presencia de potenciales tardíos es una propiedad

eléctrica que viene definida por la existencia, en el registro de

alta resolución de unas condiciones de frecuencia y duración de
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las señales determinadas. Tales condiciones fueron definidas

como conclusión de un consenso establecido por las sociedades

Europea y Americana de Cardiología en 199153. Los criterios se

basan en tres parámetros: la duración del QRS filtrado, la

duración de las señales de baja amplitud y alta frecuencia en

la porción terminal del QRSf  y el voltaje cuadrático medio en

los 40 mseg terminales del QRSf53. Aunque existen unos

valores de referencia para los filtros de 40 y 25 estos no deben

ser considerados como criterios absolutos. Factores como la

edad el sexo o la superficie corporal alteran los valores de

normalidad56,61. No esta tampoco claramente establecido cual

es el mejor momento, después del periodo agudo para buscar

la presencia de potenciales tardíos. Por ello hemos  querido

realizar tres determinaciones en la primera semana tras el

infarto. Cada uno de estos estudios se realizó con los filtros de

25-250, 40-250 y 80-250 Hz.

En nuestra serie encontramos una relación significativa

entre la presencia de potenciales tardíos y la pertenencia al

grupo I, que incluye a los enfermos en los que se evidencia un

TIMI 0-1 de la arteria responsable en la arteriografía tardía tras

el infarto. Igualmente la ausencia de potencia les tardíos

ventriculares esta relacionada con la pertenencia al grupo II,

formado por los pacientes con TIMI 2-3.
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IV.II.1.- Valoración Diagnóstica del registro de

alta resolución:

La observación de los resultados evidencia como la sensibilidad

referida a la oclusión de la arteria, de cada registro es directamente

proporcional a la frecuencia de filtrado. Un fenómeno contrario

ocurre con la especificidad. Mientras que el valor predictivo positivo

se mantiene relativamente estable y bajo para todos los filtros, el

valor predictivo negativo fué muy alto para todos los filtros y en

todos los registros. Ya en los estudios previos realizados para la

predicción de arritmias en después del infarto los filtros que se

consideran más útiles, fueron 25-250, 40-250 y 80-250 Hz.

Comprobándose que el primero proporcionaba una  mayor

especificidad y el último la mejor sensibilidad.55   Parece pues que se

mantiene esta misma pauta ya descrita en los estudios referidos a la

predisposición hacia las arritmias ventriculares. En nuestro caso el

valor predictivo negativo corre paralelo a la sensibilidad

aumentando con la frecuencia de filtrado y alcanzando su máximo

(93%) en el registro de 80 efectuado a las 144 horas del evento

isquémico.
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El análisis de estos datos nos lleva a pensar en la

presencia de falsos positivos en los registros efectuados más

tardíamente y con un filtrados de mayor frecuencia. Hemos de

pensar así mismo que el estado de flujo de la arteria es

sobretodo en las primeras horas, un fenómeno dinámico y que

una arteria inicialmente ocluida pude posteriormente abrirse y

al contrario. En esta línea y tal como se ha comprobado en

estudios previos131, la elevación del ST  por segunda vez una

vez que ha descendido y el daño de reperfusión tras un infarto

de miocardio de localización anterior están relacionadas con la

Evolución del valor diagnóstico
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presencia de potenciales tardíos ventriculares en sujetos en los

que se evidenció la permeabilidad de la arteria. Esto se explica

si pensamos que con la nueva elevación del ST ocurrió la

reoclusión del vaso que produjo la alteración el tejido

miocárdico en que se basa la generación de los potenciales

tardíos. La estabilidad eléctrica del tejido es mayor conforme

van pasando las primeras horas desde el fenómeno isquémico

lo cual puede tener también reflejo en los registros de alta

resolución. En el estudio efectuado por Ragosta et al 125  se

observó un escaso efecto de la reperfusión tardía sobre la

presencia de los potenciales. Un factor que parece influir en la

aparición de potenciales tardíos es la disminución del tono

vagal. Los sujetos con potenciales tienen un tono vagal

disminuido respecto a los que no los presentan. Por otro lado,

los pacientes en los que la arteria responsable del infarto esta

abierta tienen un tono vagal  preservado. Relacionando ambos

hechos se ha propuesto la alteración del tono vagal como uno

de los mecanismos que desencadenen la presencia de

potenciales tardíos en los sujetos en los que la arteria esta

ocluida132

Nos parece especialmente destacable la capacidad de la

prueba para detectar a los pacientes en los que la arteria

responsable no está ocluida (grupo II). La concordancia del

examen con el resultado de la arteriografía aumenta conforme
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se aproximan temporalmente en este aspecto. Así la mejor

sensibilidad y valor predictivo negativo son los obtenidos con el

último registro. En el estudio ya mencionado de Ragosta et

al125  la ausencia de potenciales se asimila más al estado de

viabilidad del tejido miocárdico lo cual podría hacer aún más

útil la prueba.

IV.II.2.- Diferencias en los registros de alta

resolución de los grupos I y II:

Los registros de alta resolución, efectuados a los enfermos

pertenecientes a los enfermos en que la arteria responsable

del infarto esta ocluida (grupo I) se diferencian de los del

grupo II en: una mayor duración del QRS filtrado, una mayor

duración de las señales de baja amplitud y alta frecuencia y en

un menor voltaje medio en los 40 mseg terminales del QRS.

Existe una diferencia significativa de las medias de estos

parámetros entre los dos grupos. Tales diferencias se producen

en los tres registros y para los tres filtros estudiados en cada

registro. Es conocido que el voltaje medio terminal no tiene

una distribución normal por lo que, siguiendo los

procedimientos recomendados en estudios previos134, hemos

estudiado el logaritmo neperiano de este parámetro que sí la
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tiene. Hecha esta corrección observamos así mismo una

diferencia significativa entre las medias del logaritmo

neperiano de los voltajes medios en los dos grupos. Estos tres

parámetros son los que definen la positividad de los registros

por lo que el resultado expresado es congruente con la

diferencia observadas en la comparación cualitativa.
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 V.- CONCLUSIONES :

Las conclusiones que se derivan del presente estudio pueden

concretarse en dos puntos :

1) En primer lugar la utilidad del registro de alta resolución

para la detección de potenciales tardíos ventriculares en la

predicción del estado de flujo tardío  de la arteria responsable del

infarto .

Se demuestra un poder predictivo positivo bajo ,de alrededor

de un 50% en todos los registros y para los tres filtros estudiados.

El valor predictivo negativo es sin embargo muy alto, entre un

72 y un 93 % . Aumentando con el tiempo desde el  infarto y con la

frecuencia del filtrado en cada momento. Alcanza su máximo  valor

con el registro efectuado a los seis días del infarto con el filtro de

80-250 Hz.

El filtro más sensible para predecir la oclusión de la arteria  es

el de 80-250 Hz  , mientras que el más específico es el de 25-250

Hz. El filtro de 40 mantiene en todos los registros una sensibilidad y

especificidad intermedias.

Estos resultados nos permiten afirmar :
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a)  Que la ausencia de potenciales tardíos ventriculares en un

registro de alta resolución se acompaña de  un mayor grado

TIMI tardío de la arteria responsable y por tanto de mejor

pronóstico.

b)  Que el mejor momento para efectuar esta determinación son

las 144 horas desde el infarto.

c)  Que el mejor filtro para su obtención es el de 80-250 Hz.

d)  Que dado el escaso valor predictivo positivo del test no debe

emplearse para sacar consecuencias positivas en cuanto a

predecir  la oclusión  de la arteria responsable.

2)  Los registros de alta resolución de los pacientes en los que

posteriormente de evidenció un peor flujo anterógrado de la

arteria responsable se diferencian significativamente de los

de aquellos pacientes en los que la arteria permanece

abierta. Estas diferencias consisten :

a)  En una mayor duración de la señal del QRS filtrado y de las

señales de baja amplitud y baja frecuencia, cualquiera que

sea el momento y el filtro empleado.

b)  En  un menor voltaje medio en los 40 msg terminales del

QRS, también para los tres filtros estudiados y en los tres

registros de cada filtro.
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c)  La duración del QRSfiltrado y de las señales de baja

amplitud  aumenta con el tiempo desde el infarto, para

todos los filtrados estudiados .
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