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RESUMEN

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. La enfermedad coronaria es la causa mas
frecuente de muerte a nivel mundial. En su mayoria, se debe a la rotura de una
placa aterosclerotica y la consecuente oclusion coronaria. Sin embargo, hasta en un
10% de los casos, los pacientes tienen arterias coronarias normales o sin lesiones
angiograficas significativas, término que algunos llaman Myocardial Infarction With
Nonobstructive Arteries (MINOCA). La causa es variada e incluye miocarditis,
espasmo coronario o microvacular, miocardiopatia de estrés, miopericarditis, entre
otras. Muchas veces este espectro clinico es subdiagnosticado siendo la etiologia y
el prondstico del infarto no identificados por el médico y peor aun no esclarecidos al
paciente.

OBJETIVO. Se plantea un protocolo de investigacibn que permita determinar las
caracteristicas clinicas, etiologicas y angiograficas de los pacientes con diagnostico
de infarto de miocardio y arterias coronarias normales o con lesiones
ateroescleroticas pero no significativas.

DISENO. Se disefi6 un estudio descriptivo y retrospectivo.

POBLACION Y MUESTRA. La poblacién en estudio son los pacientes de 18 a 75
afios que ingresaron al Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins entre el 2008 y
el 2018, que tuvieron un diagndstico de infarto agudo de miocardio cuyo cateterismo
cardiaco sea normal o no muestre lesiones angiograficas significativas. Se excluyen
los pacientes que si presentan lesiones ateroescleroticas que justifiqguen el infarto.
La muestra es de 400 pacientes aproximadamente. Se detallan las variables, los
instrumentos y procedimientos a seguir.

PLAN DE ANALISIS DE DATOS. Se utilizaran el softwares SPSS para el analisis de
datos. Se realizaran mediciones de media, mediana, y desviacion estandar.
PRESUPUESTO. Estara a cargo del investigador principal. Se adjunta un
CRONOGRAMA.

PALABRAS CLAVE:

Infarto de miocardio. Arterias coronarias sin lesiones significativas. MINOCA.



INTRODUCCION

La ateroesclerosis es la acumulacion patologica de material lipidico, tejido conectivo
asi como células musculares lisas e inflamatorias de forma anormal en el espacio
subendotelial. Esto condiciona un estrechamiento progresivo de la luz del vaso
coronario. Cuando sucede un evento desencadenante, se rompe este agregado
fibro-lipidico-celular a la luz del vaso, lo cual condiciona una respuesta inflamatoria
intensa, asi como la obstruccion de vaso coronario por acumulo de fibrina,
plaguetas, eritrocitos entre otros. También se produce un espasmo a nivel coronario.
Todo esto condiciona disminucion del flujo coronario y muerte celular de los
cardiomiocitos

Este fenbmeno sucede en la mayoria de pacientes que ingresan a las emergencias
por un infarto de miocardio. Sin embargo, hasta un 10% de los pacientes no tienen
lesione ateroescleroticas que justifiqguen el infarto. Esto se llama MINOCA, que
significa infarto de miocardio sin lesiones coronarias obstuctivas, por sus siglas en
ingles. La causa es variada y el prondstico depende de ello.

El presente protocolo estd a enfocado en la evaluacibn de esta poblacion de
pacientes con diagndstico de infarto de miocardio pero que ademas tienen arterias

coronarias normales y con ateroesclerosis no significativa.



CARACTERIZACION DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION:

1. TITULO:

Caracteristicas clinicas, etiolégicas y angiograficas del infarto agudo de miocardio
con arterias coronarias normales en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins,
2008-2018.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

2.1 El problema de investigacién

No es infrecuente hallar una coronariografia normal en pacientes ingresados con
diagnéstico de infarto agudo de miocardio. Se sabe que la causa mas frecuente es la
rotura de placa ateroesclerética, pero no es la Unica. Existen otras causas descritas
en la literatura, las cuales se deben de determinar para dar el tratamiento adecuado
y establecer un pronostico individual en cada paciente. El pronéstico de vida de
estos pacientes es mejor que quienes si tienen lesiones ateroescleroticas, pero es

inferior al de la poblacion normal.

Frecuentemente no se realiza un estudio etiolégico, y estos pacientes son dados de

alta, siendo el control ambulatorio inconstante y en algunos casos nulo.

Las limitaciones econémicas y tecnoldgicas en nuestro pais limitan el estudio amplio
y necesario para muchas especialidades de la medicina, incluida la cardiologia.
Algunos hospitales nacionales e institutos especializados en el Peru cuentan con
tecnologia como cardio resonancia magnética, ultrasonido intracoronario (IVUS),

tomografia de coherencia 6ptica (OCT) y test de vasoreactvidad coronaria; para



ampliar el estudio etiolégico en estos pacientes. Muchos de estos examenes se

realizan en el laboratorio de hemodindmica del Hospital Edgardo Rebagliati.

No hay reportes de estudios previos sobre este espectro de enfermedades en
nuestro pais. Por lo cual, es menester establecer las causas mas frecuentes, asi
como las caracteristicas clinicas y angiogréficas en este grupo de pacientes, en un
hospital de referencia nacional como el Hospital Edgardo Rebagliati Martins.

2.2 Pregunta de investigacion:

¢, Cuales son las caracteristicas clinicas, etioldgicas y angiogréficas de los pacientes
gue ingresan por infarto agudo de miocardio con arterias coronarias normales en el
Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, 2008-20187

3. JUSTIFICACION:

Cerca al 10% de los pacientes que ingresan por infarto agudo de miocardio tienen
arterias coronarias normales. Solo hay pequefios registros sobre pacientes con
angina de pecho y arterias coronarias normales. Sin embargo, no hay estudios en
pacientes que ingresan por infarto agudo de miocardio, siendo el pronostico de este
peor. Al no existir estudios especificos sobre este tema, el presente trabajo
representa el primer registro del Peru sobre infarto de miocardio y arterias coronarias
sin lesiones angiograficas significativas. Los resultados de este trabajo pueden ser
guia para los cardiolégicos clinicos que evaluamos pacientes en las emergencias a

diario, asi como una guia para futuras investigacion en el tema.

Hipotesis:

Al ser un estudio descriptivo, no se justifica una hipotesis.



4. OBJETIVOS:

4.1 Objetivo general:

Determinar las caracteristicas clinicas, etiolégicas y angiogréaficas de los pacientes
gue ingresan por infarto agudo de miocardio con arterias coronarias sin lesiones

angiogréficas significativas en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018.

4.2 Objetivos especificos:

OE 1: Describir las caracteristicas de los sintomas de los pacientes que motivaron el
ingresaron por infarto agudo de miocardio con arterias coronarias sin lesiones

angiogréficas significativas en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018.

OE 2: Describir las caracteristicas electrocardiograficas de los pacientes que
ingresaron por infarto agudo de miocardio con arterias coronarias sin lesiones

angiograficas significativas en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018

OE 3: Describir las caracteristicas ecocardiogréaficas de los pacientes que ingresaron
por infarto agudo de miocardio con arterias coronarias sin lesiones angiograficas

significativas en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018

OE 4: Determinar las causas probables del infarto agudo de miocardio sin lesiones
angiograficas significativas en los pacientes ingresados en el Hospital Edgardo
Rebagliati Martins, 2008-2018.

OE 3: Describir otros hallazgos angiogréficos en los pacientes ingresados por infarto
agudo de miocardio con arterias coronarias sin lesiones angiograficas significativas
en el Hospital Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018

5. MARCO TEORICO

5.1 Antecedentes internacionales



Rojas et al.' 2017 (Colombia) evaluaron a pacientes con diagnéstico de infarto de
miocardio que ingresaron a sala de hemodinamica. Fue un estudio observacional y
descriptivo, en 111 pacientes de dos hospitales colombianos desde Junio 2013 a
febrero del 2015. El 19% no tenia lesiones angiograficas significativas. Hubo mayor
prevalencia en mujeres que en hombres (1:4). La edad promedio fue 58 afios. Al
hacer el estudio etiolégico, solo se confirmé en 62% (falla cardiaca, embolia
pulmonar), en resto de pacientes se asumié el diagnostico de “enfermedad
microvascular’. No se realizaron mayores pruebas diagnosticas como resonancia

magnética cardiaca.

Planer et al.? 2014, realizaron un sub-estudio del ACCUTY TRIAL®, donde evaluaron
el pronostico de los pacientes con infarto de miocardio ST no elevado y cateterismo
sin lesiones significativas. Del total de 2442 pacientes, el 8,8% no tenia lesiones
significativas. La mortalidad de éstos fue mayor que quienes tenia lesiones
significativas. (5.2% vs 1.6%), principalmente de causa no cardiaca. Sin embargo,

los re-infartos fueron mayores en el grupo con lesiones significativas.

Bakshi et al.* 2002, (Nueva Zelanda). Estudiaron de forma prospectiva a 889
pacientes con elevacion enzimatica. Se realizo cateterismo cardiaco a todos,
hallando lesiones no significativas en solo 2.5%. La edad promedio fue 50 afios. y el
62% eran mujeres. Las causas se identificaron en solo 53%: taquicardia, pericarditis,
icc descompasada y ejercicio intenso. No se realizaron mayores estudios para definir
la etiologia, se asumié que podria ser enfermedad microvascular. Concluyen que la

elevacion enzimatica no deberia significar infarto o isquemia, sino injuria miocardica.

5.2 Antecedentes nacionales

Barrios® 2004 (Lima). Se realizo un estudio descriptivo, retrospectivo, donde
describieron las caracteristicas clinicas, epidemiolégicas y angiografias de pacientes
gue ingresaron a sala de hemodinamica del Hospital Central FAP, desde 2001 al
2004. Se revisaron de forma retrospectiva 800 historias clinicas, de los cuales 51%
fueron catalogados de sindrome X cardiolégicos (que definieron como angina de
pecho y arterias coronarias sin lesiones angiografias significativas). Excluyeron a los
pacientes con diagnostico de sindrome coronario agudo y cardiopatia isquemia

cronica. Hallaron una edad promedio de 55 afios, y una mayor prevalencia en sexo



femenino (58%). No se realizaron otras pruebas diagnosticas en los pacientes

catalogados de “sindrome X cardiologico”.

5.3 Revision teodrica

5.3.1 Definicion Universal del infarto de miocardio®

La definicién universal del Infarto de miocardio requiere la presencia de elevacion de
biomarcadores cardiacos especificos (troponinas) asociado a sintomas de angina,
cambios en el EKG, alteraciones de la motilidad regional o imagen de trombo

intracoronario evidenciado en angiografia o en autopsia.

Sin embargo, las enzimas cardiacas elevadas pueden no ser de origen cardiaco.
Una curva enzimética esta usualmente asociada a un origen cardiaco,’ pero otras
patologias como miocarditis, takostubo, diseccién adrtica, taquiarritmias, entre otras
pueden elevarlas. Las troponinas T e | son los biomarcadores mas sensibles y
especificos para determinar dafio miocardio y han reemplazado a las CPK-Mb como
gold standard.? Se ha reportado que la presencia de troponina | es indicador de peor

pronostico en el shock séptico.’

5.3.2 Fisiopatologia del infarto de miocardio™®

El infarto de miocardio habitualmente ocurre como resultado de una rotura de placa
de colesterol dentro de la arteria coronaria que deriva en una oclusion total o casi
total de dicho vaso. Si la reperfusion no se logra en 6-12h, se puede establecer un

infarto transmural.

Luego del infarto de miocardio, el corazén presenta una serie de cambios
progresivos a nivel celular, tisular y microscopico. Asi el edema tisular puede ocurrir
en los primeros 30min, que se transforma en injuria irreversible dentro de 6-12h. La
reperfusion es importante en este periodo de tiempo, pues permite salvar tejido
miocardio que esta en riesgo de infarto. Sin embargo, la cicatriz extensa y la falla de
bomba pueden derivar en dilatacion del VI y en remodelado ventricular, que se

manifiesta como adelgazamiento en las zonas de infarto, HVI remota y aumento de



volumenes telesistdlico y telediastdlico, que se pueden detectar por RMN. El

remodelado adverso esta asociado a falla cardiaca y mortalidad prematura.

5.3.3 Prondstico tras un infarto de miocardio™*

El pronostico luego de un IMASTE esta influenciado por varios factores, y como
resultado, la estratificacion de riesgo usualmente incluye escalas de riesgo,
biomarcadores y evaluacion por imagen multimodal (ecocardiografia, ventriculografia

y cuando este disponible RMC).

Los factores de riesgo mas importantes para evaluar el riesgo de futuros eventos
cardiovasculares luego de un IMASTE es la extension de la injuria miocéardica
caracterizado por una reduccion en la FEVI y la extension del infarto.

5.3.4 Infarto de miocardio con arterias coronarias normales (MINOCA)

5.3.4.1 Frecuencia del MINOCA

Un porcentaje considerable de los infartos de miocardio (entre el 1 y el 14%) ocurren

7,12

sin EAC obstructiva (estenosis > 50%). Las causas son diversas, y no

identificarlas podria llevar a un tratamiento inadecuado de estos pacientes.*®

5.3.4.2 Prondstico del MINOCA

La mortalidad general al afio es de 3,5% aunque puede variar segun la

etiologia.'?***

5.3.4.3 Fisiopatologia del MINOCA

Los pacientes con MINOCA pueden cumplir tanto los criterios del 1AM de tipo 1
como los de tipo 2 segun la definicién universal del IAM. Su posibles etiologias son

muy dispares y pueden agruparse en: a) secundarias a alteraciones coronarias
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epicardicas (p. €j., rotura de la placa ateroesclerética, ulceracion, fisuras, erosion o
diseccion coronaria con EAC no obstructiva o sin EAC; 1AM tipo 1); b) desequilibrio
entre el aporte y la demanda de oxigeno (p. €j., espasmo y embolia coronaria;
IAM tipo 2); ¢) disfuncién endotelial coronaria (p. €j., espasmo microvascular; IAM
tipo 2), y d) secundario a trastornos miocardicos sin implicacion de las arterias

coronarias (p. €j., miocarditis o sindrome de tako-tsubo).*?**

5.3.4.4 Criterios diagnésticos del MINOCA

Criterios diagnésticos de infarto de miocardio sin enfermedad coronaria obstructiva
(MINOCA siglas en ingles):***°

Se establece el diagnostico al momento de la coronariografia en pacientes que se

presentan con las siguientes caracteristicas:

1. Criterios universales del IAM.

2. Sin obstruccion de arterias coronarias en la angiografia, definida como
ausencia de estenosis coronarias = 50% en cualquier arteria

responsable del infarto (ARI) potencial

3. Ausencia de una causa clinica especifica y manifiesta para la presentacion

aguda.

5.3.4.5 Utilidad de la resonancia magnética cardiaca en el MINOCA

La RMC es una técnica de imagen muy Util porque es la Unica que permite la
caracterizacion tisular de manera no invasiva, como la identificacion de anomalias
en la movilidad de la pared, la presencia de edema y el tipo y el patron del tejido
miocardico cicatricial o fibrosis. Debe considerarse la RMC en las primeras 2
semanas desde la aparicion de los sintomas para aumentar su precision diagnostica
e identificar la etiologia del MINOCA.*?'"*8 | a evaluacion precoz con RMC permite
visualizar el dafio miocardio antes que suceda la cicatrizacion y mejorar el aspecto
diagnostico, especialmente importante en miocarditis aguda y en cardiomiopatia de

Takostsubo.'®?°

La RMC es una herramienta Gtil en los pacientes con MINOCA, porque no solo

ayuda en el abordaje etimoldgico sino también permite la confirmacion de infarto de

10



miocardio. El realce tardio de gadolinio (RTG) permite diferenciar si la causa es
vascular o no. Sin embargo, hasta un 8 a 67% de pacientes pueden tener MINOCA
sin evidencia de RTG, edema miocardio o alteraciones de la motilidad en la RMC. El
RTG puede detectar cantidades tan pequefias como 1gr de miocardio infartado. Los
pacientes con CMR normal tienen a tener menos niveles de troponinas. El edema

miocardio también aporta evidencia de injuria miocardica.®

6. DISENO METODOLOGICO

6.1 Disefio:

Descriptivo. Retrospectivo.

6.2 Poblacién:

Pacientes entre 18 y 75 afios que ingresan a sala de hemodindmica con diagndstico
de infarto agudo de miocardio, y cuyo cateterismo cardiaco indica que no tienen
lesiones angiogréficas significativas.

6.3 Muestra:

Pacientes ingresados al hospital entre los afios 2008 y 2018. Aprox. 400 por afio.
Total: 4000 pacientes.

6.4 Variables:

Ver anexo 1.

6.5 Procedimientos:

1. Revision de los registros de hemodinamica de los afios 2008 al 2018, en busca
de pacientes ingresados con diagnéstico de infarto agudo de miocardio.
Localizacion de historias clinicas.

3. Analizar historias clinicas buscando las cumplan criterios de inclusion y

exclusion.
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4. Registro de datos en hoja de recoleccién.
5. Ingreso de datos en base de datos de SPSS.

6. Analisis de datos.

6.6 Instrumentos:

Hoja de recoleccion de datos
Historias clinicas

7. CRITERIOS DE SELECCION

7.1 Criterios de inclusién

- Pacientes entre 18 y 75 afios, ingresados al servicio de hemodinamica del
Hospital Edgardo Rebagliati, con diagnéstico de infarto agudo de miocardio,
entre los afios 2008 y 2018.

- Informe de cateterismo cardiaco que indique “Sin lesiones angiogréaficas

significativas”

7.2 Criterios de exclusion

- Pacientes ingresados a sala de hemodinamica por infarto agudo de
miocardio cuyo informe de cateterismo indique lesiones angiogréaficas

significativas.
7.3 Criterios de eliminacién
- Pacientes que cumplan criterios de inclusibn pero que no tengan

informacion completa sobre los estudios realizados durante la hospitalizacion

(ecocardiograma, EKG, analitica sanguinea, cateterismo cardiaco).
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8. PLAN DE ANALISIS DE DATOS

Se utilizara una base de datos en SPSS (versién 25) para la recoleccion y analisis
de datos. Se realizardn las siguientes mediciones: Media, Mediana y Desviacion

Estandar.

9. CONSIDERACIONES ETICAS DEL ESTUDIO

Todos los pacientes firmaron un consentimiento informado antes del cateterismo
cardiaco (Protocolo del Hospital). No se volvera a pedir consentimiento informado
para la recoleccion de datos. Se solicitara aprobacion al Comité Institucional de Etica
(CIE) de la Universidad Peruana Cayetano Heredia y del Comité del Etica de la
Oficina de Capacitacion, Docencia e Investigacion (OCDI) del Hospital Nacional
Edgardo Rebagliati Martins.

10. PRESUPUESTO

10.1 Recursos humanos:

1 investigador principal

3 Investigadores de apoyo (para recoleccién de datos)
1 asesor en cardiologia intervencionista

1 asesor en metodologia de la investigacion

10.2 Recursos materiales:

Material Costo unit | total | Costo total
Fichas de recoleccion de datos S/.0.10 4000 S/.400.00
Laptop para el investigador 1 S/.0.00
Lapiceros S/.5.00 20 $/.100.00
Camara fotografia para el registro de EKGs 1 S/.0.00

TOTAL S$/.500.00

13



Los asesores se comprometieron a apoyar de forma ad honoren, solicitando ser
considerados co-autores de la investigacion. La financiacion para la adquisicion de

los recursos detallados sera a titulo personal del investigador principal.

11. CRONOGRAMA

Ver anexo 2.
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HOSPITAL NACIONAL EDGARDO REBAGLIATI MARTINS

Caracteristicas clinicas, etiolégicas y angiograficas del infarto agudo de miocardio con arterias
coronarias normales en el Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins, 2008-2018.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

M( )

F() Fecha:

Antecedentes patoldgicos

Nombre:

Edad (afios)
18-20 () 50-60 () HTA ( )
20-30 () 60-70 () Diabetes ( )
30-40 () 70-75 () Obesidad ( )
40-50 () Fumafor ( )

CUADRO CLINICO

Forma de presentacion Tiempo de dolor
Condolor ( ) <3hrs () 12-24hrs ( )

Sin dolor ( ) 3-6hrs ( ) >24hrs ()
6-12hrs ( )

CATETERISMO CARDIACO
Normal ( )
No significativas ( )

ECOCARDIOGRAMA
FEVI>50 ()
FEVI40-50 ()
FEVI<40 ()

OTROS ESTUDIOS REALIZADOS
CRM( )

Perfusion ( )

DIAGNOSTICO FINAL
Espasmo de arterias epicardicas

Espasmo microvascular
Embolia coronaria

Responsable:

Stent (

)
Bypass ( )
Infarto previo ( )

Caracteristicas del dolor

Tipico ()
Atipico ()
()

No angina

TIEMPO DESDE INGRESO HASTA CATETERISMO

<3hrs ( )
3-6hrs ( )
6-12hrs ( )

EKG INICIAL

Motilidad ( ) Normal ()
Normal ( ) Alt. ST ()
Anormal ( ) Alt. T ()

Vasoreactividad ( )

) Falla cardiaca
) Miocarditis
) Pericarditis

— — —

12-24hrs ( )
>24hrs ()

Max. Trponinas (mg/dl)

IVUS ( ) ocT( )

Otros (especificar)
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