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TEMA GENERlCO: 

'l'ERAl'lA TROMDOLlTICI\ EN INl'ARTO 

AGUDO Dl!:L MIOCARDIO 

TEMA ESPECil'ICO: 

INl'l\RTO l\GIJDO Dl;L MIOCARDIO. 

Tl;RAPIA TROMDOLl'l'ICA rm 1;¡, INl'l\R'l'O 

AGUDO DEl, MlOCl\RDIO. 

ESPECIF lCAClON ll8L TEMA: REPERl'U810N y LlMl'l'AClON [l[;L DAÑO rrn 

ODJl::TIVO: 

JUSTll'ICAClON: 

HIPOTESIS: 

AREi\: 

F:L INFARTO i\í:UDO ll8L MIOCARDIO CON AGl.:N -

'l'l~S TROMllOLIT .reos. 
l\llRl'l'MlAS POR Rl::PERFUl>lON MlOCARIHCA 

DETERMINAR LA REPERFUSION HlOCAllDICA 

CLINICA, ELECTROCARDIOGllAF lCA Y DE LABOR~ 

TORIO POSTElllOR A LA l\IJMINIS'l'RACION !>E 

AGENTES TROMBOL lT reos (lrn'!'REWl'OKINASA y 
AC'l'IVADOR TISULAR DE[, Pl.M>MlNOGJ;NO rm 
COMUINl\NTE). 

IDENTIFICAR [,l\S ARRl'l'MlMl POR REP8R­

FUSION SECUNDARIAS 1\ 'füRAPIA TROMllOl. ['J'lCI\ 

l.IMITl\R EL DAÑO MlOCl\RDlCO OCMllONll-

00 POR LI\ DISMINUCION U OCLUSION CORONI\ -

RIA. 

EL USO DE l\GENTT;s 'l'ROMBOLITICOS ~:N -

Et, INFARTO AGUDO DEL MIOCARIHO LIMITI\ EL­

DllÑO EN EL TEJIDO MlOCARDICO; ES SEGURO,­

EFICllZ, Y MEJORI\ Lll CALIDllD DE VIDll EN EL 

Pl\Cl[:;N'l'E CON Cl\ROlOPl\TlA lSQUEMICll. 

IJNlDllD DE TERAPIA INTENSlVll ¡.;N UN 

llOSPITl\t, Pl\RTICULl\R DE ENSEÑllNZll: 

(llOSPITllL MOCEL). 
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EPIDEMIOl;OGI/\ 

lJa cardiopatía cor9naria o isquémica es la causa de 

muerte mas frecuente en el mund9 industrializact9. Sin cmlrnr~10.~ 

existen imp9rtantes variaci9nes ge9~1ráficas en ln m9rtulldacl-:­

p9r c9ronari9patía tant9 en h9mbres c9mc;> en mujeres ( 1 ). 

enc9ntrandr;i las cifras mas ultas en Finlandia, IPlantla del 

N9rte y Esc9cia, y las mas bajas en Francia y J ap~m. P<;lI' 

otra parte se lla producido en 19s ÚltimC?s 20 uii9s un n9tahlc­

descens9 en la mortalidad por esta afeccic'.)n en Estad<;rn Unidos 
y Australia mif?ntras qun en otros países no se llnn rcf)istrtulo 

cambi9s. 

IHl ca1~diopa tÍll isquémica es cnusil del :?1. % de la mor ta -

lidad por enfermedades cardiovasculare!; en J.a República Mexi­

cana y represen ta el ?..7. 3 por 1000 de la mor tnlidad grmcral, -
(2). 

lJa incidencia de fact9rcs de riesg9 de c9r911ari9patía es 

muchc;> may9r en IH?mbres que en mujeres hasta la edad de 65 

afl9s.y se presenta principalmente en cas9s de pacientes c9n -

hist9ria familiar de muertes prematuras p<;>r c9r9nari9patía~ -

Hay firmes evidencias que indican que la Hiperlipidemia, el. 

tabaquismo y la hipertensi9n, predisp9nen a la aparici9n de 
enfermedad c9r9naria. También son imp9rtantns <;>tras fact9rcs 
de riesg9, entre l<;lS que figuran la <;>hesitlad, el estrés, cicE_ 

to tip9 de pers9nalidad, la faltn de actividad física e in 
el.uso la dureza del agua del grif9, aunque n9 se ha dr.m9stra7 
d9 en f9rma definitiva la as9ciaci9n de est9s fact~res c9n ia 

enfermedad c9ronaria. 

lJa edad es un importante factor determinante de la apar_! 

ci9n de c9r9nari9patía. En muchas presentaci9nes de la enfe! 
medad, incluidas la muerte s6üita, el infarto del mi9cardi9 

y la angina de pecho (estable e inestable). la incidencia 

tiende a incrementarse con la edad~ 

lJa elevaci(m de c9les ter9l, de 19s tri~licéridc;ts, dP- las 

pr9te1nas de baja y de muy üa~ia densidad (3) se as9cinn c9n -

un may9r Índice de enfermedad c9r9naria~ LJas lip9pr9teínns 7 
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de a1ta densidad elevadas, se ac9mpaf\an de un menor ricsg9 de 
enfermedad cor9naria• 

lla hipertensi9n es un trast9rn9 frecuente y un fact9r de7 
riesg9 de ater9scler9sis c9r9naria. Da incidencia de cartli97 
patia c9r,;maria aumenta progresivamente c9n la presi~n nrte 

rial sistc,?lica y siempre es may9r en lc;rn hombres que en las -

mujeres de edad similar. 

El hábito de rumor, junto c9n C?tr9.s fact9rns de ricsqc;t,7 

aumenta la m9rtalidad p9r c9ronariopatias. Sin embarrio, si -
se abandc;ma el. cc;msumo de ciqarros, las muertes pf?r enferme 

dad c9r9naria di5minuyen rápida.mente, 
Aunque l<;JS pacientes con diabetes suelen ser hiperlipi -

démic9s e hipcrtcns9s, la presencia de diabetes parece c9nst!_ 

tuir un factor de ricsg9 adici9nale 
ua falta de actividad física parece ser un fact9r de 

riesg9 para la apnrici<?n de arecci9nc::> coronarias ( 1· ) •' 
P9r lo general, la enfermedad coronaria es mas frecuente 

a medida que aumenta la edad. IJ9s sint9mas ele al'teriopatía 7 
cc;>r9naria de angina de peche;>, disnea, infarto del mi9cardic:;> y 
muerte súbita se presentan a veces en pacicmtcs menores de 30 

aílos. En estos cas9s es impc;>rtante buscar una causa subyace!!. 

te, la mas frecuente es la hiperlipidcmia, r¡uc suele ser he -

ter9cig9tica y que en raras 9casic;mes puede ser h9m9ci~1c?tica• 

lJa hiperlipidemia hc;>m9cig9tica es prec9z y muy grave, se 
ac9mpaña de enfermedad c9rc;.maria~ 

IJa hip<?tesis es que la hipercolester9lemia es un impar -
tante fact9r de riesg9 de enfermedad c9rc;maria cardíaca, par:­
ticularmente en sujet9s menores de 50 aíl9s. El c9lester91 es7 

transp9rtad9 principalmente pc;>r lip9pr9teínas ele alt:a y de 

baja densidad (3). Niveles plasmát:ic9s elevad9s de lip9pr9 :­
teínas de alta densidad y ap9lip9pr9teínas s9n as9ciadas c9n­

baj9 riesQ9 de enfermedad cardíaca c9r9naria y el may9r ries7 
g9 es debi<lc;> a c9ncentraci9nes elevadas de lip9pr9teínas de 7 

baja densidad y apoiip9pr9teínas ll• 
IJa hip9tesis es que la hiperc91ester9lemia se debe a un7 

incremento de la cc;mccntraci9n de las 1ipopr9teinas de baja 7 
densidad y que éstas juegan un papel en lil aterogünesis y es:-
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demasiad9 especulativ9 que puedan influenciar la tr9mb9riénesis 
mas que el pr9ces9 arterioescler9s9. Hay 3 evidencias epide 7 
miol{>gicas de su ater9ricnicidad:. ('1). 

1.7 VARIACION8S GEOGRAFICAS: ü9s factores gcogrbficos in7 

fluencian la frecuencia de enfermedad cardíaca c9r9naria, que7 
varia much9 entre las distintas p9blaci9nes, está en relnci9n-:­
a la ingesta dietética en cuant9 a la pr9p9rci(rn <le ácidos Hl'_!! 

s9s insuturad9s/ácid9s grus9s r;aturacl9s: 
2.-:- EU ESTUDIO DE C/\SOS CONTROU: Se refiere a ilquellos 

individu9s c<;m eviclenciu dn enfermedad cu.rclinca corc~>naria, 

pasada e;> presente, c9n demc:>straci9n clínica o anni9~ráfica de7 
la mismu, frento a 19 cncontrad9 en sujet9s cc;>ntrol lihres de-:­

enfermedad. Tales estudios s9n inevitables y ahren 1Ínnas de7 
investigaci(>n de variables que p9drian alterar 19s .fact9rcs de 

riesg9 después de que la enfermedad cardíaca c9r9nuria se ha -: 
manifestad(_); 

3.- PROSPECTIVOS DE SUPERV1VE:NCIA:. 1J9s estudios de sobr~ 

vida pr9p9rcic:man inf9rmaci{m acerca de la relativa influonc:i.a 
de 19s fact9rcs de ries~10 c9m9 predict9res do enfcrmed;id fu 
tura en individu9s aparentemente san9sy así l<? demuestra el 
estudio de F'raminham, entre 9trc;JS, ya que la multipat9lonía 

genera pe9r prc;mc_).stic<;> que la s9la hiperlipidcmia; tal es el 

cas9 de pacientes p9rtad9res de enfermedad c9r9naria cc;m hipe!: 
c9lester9lemia, hipertensif;m, hiperglucemia 9 tabaquism9, pre7 
vi9s a la aparici9n de la enfermedad. 

LJa enfermedad c9r9naria es de (_)rigen multifact9rial; 

c9mienza a temprana edatl y con frecuencia es diagn9sticatla 
has;a que la persc;ma sufre el primer infart9 cardíac9 (4, 7); 

aunque 19s m9dernos mét9d9s terapéutic9s han mej9rad9 cc;mside7 
rablemente, el prc;m9stic9 de l9s pacientes que sufren enfermc7 
dad cardiaca c9r9naria, s919 c9n medidas preventivas p9drá 
19grarse verdader9 pr<;:>gres9 rm la lucha c9ntra la entidad.· 

Se ha dem9stra~9 que l(_)s fact9res ~e riesg9 c9r9nari9 en7 
las mujeres juegan un papel imp9rtante, dentr9 de 19s cuales, 7 
el fact9r de riesg9 piv9te ha 5id9 el tahac¡uism9 (5).; 

LJas guias terapéuticasde la F•D•A• (6,7) rec9miendan que7 
las cifras de c9lester9l para tc;>das las pers9nas c9n la edad 7 
de 20 aíl9s 9 mas debe ser de 200 a 239 mg/dl para c9nsiderar7 
19s n<?rmales; 
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ARTERIA CORONARIA DERECHA 

lJa arteria c9rc;marin derecha :>e 9ri~1inu en ol nen9 c9ro­
nari9 dercch9 de Valsalva. En el 8'1 % de 19s cas9s, la .irte -
ria c9r9naria derecha a nivel de la cruz del c9raz9n da 9rj "'."' 
gen a las ramas descendente p9steri9r, auricular izquierda, -:­
del n9d9 auricul9cen triculu.r y ventriculares izquierdas.· En7 

el 12 % de J.9s cas9s, la arteria c9r9naria derecha n9 llega a 
la cruz del C9raz9n y termina c9n la rama del margen anud9.; 7 

C:n el '1 % de l<;JS cas9s restantes se 9hservan d9s .rama:> desee!! 

dentes posteriores, una que pr9viene de la corc;maria dercchn:­

y la 9tra de la arteria c9ronaria circunflcja: 

lJas ramas mas imp9rtante!> de la arteria c9r•;mnriu dnre -

cha (O) en orden de nacimient<;J s<:Jn las .siguientes: [Ja rama -

del c1;m9, la del nl?d<? 5inusnl, las ramas ventriculares de1"C -

chas, la auricular, la del margen agud9, la del n<?d9 aurícul.2 

ventricular, la descendente p9s teri9r. las ven tricultH'P.s y 

auriculares izquierdas. 

Bianchi, Spal teh9lz y Sh 1 esinger han di vididq la cl1·cuJ.E_ 

ci9n c9rc;maria en dc;>s tip9s: circulaci{m c9n 11C9r9nnria dore-­
cha pred9minante 11 , dcpendiend9 de la arteria que llena d. cr1.1 7 
zar la cruz del c9raz{>n •. cuand9 ambas arteria5 c9r9nür•las 

llegan a la cruz del c9raz9n sin cruzarl9, la circul.:iejc}n 

c9r9naria se c9n'1idera "Equilihrada". 

En el 8'1 % de los cas9s la arteria c9r9naria derecha 
debe c9nsiderarse pred9minan te •. 

ARTERIA CORONARIA IZQUIERDA 

Ua arteria c9r9naria izquierda, p9r 19 general la más 
c9rta de las c9r9narias, se 9rigina en el sen9 izquierd9 de 
Valsalva. El tr9nc9 principal de la arteria c9r9nari~ iz 

quierüa se subdivide en sus d9s ramas principales: la deseen 



dente anteri9r y la circunf1e~ja~ 
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Seg(m el Dr.: Effler, desde el punto de vista ann-i9~1rá 
fic9, la arteria c9r9naria descendente antcri9r puede clasi 
ficarse en tres tip9s.: En el tip9 I, la descendente antcri9r 
es una arteria de pcqueíl9 ca.libre que llega s9l9 a. las d9s 
terceras partes de la distancia c9mprendida entre la hase y -

la punta del c9ruzc;m; t!ste tip9 parece ser mas frecuento en -
las mujeres.: E:n el tipf? II, la descendente anteri9r es una -
arteria de mayor calibre y, por definici9n, llega hasta la 
punta del ventriculo izquierd9; en el tip9 III, se extiende -
desde la base del corazé~m hasta la punta y alrcded9r de la 
cara diafragmática del ventrícul9 izquicrd9.: 

tJas ramas septales, vnrial>les en númer9, se <;Jrininan de­
la arteria desccn<lontc antcrl9r.- Bstas ramas ::;e diri{1en u 19 
larg9 del tabique interventricular de adelante hacia atrás Y-; 

abaj9.; 

~a primera rama septal, r¡ue 9riginulmente es J.a rama SCJ!. 

tal de may9r calibre, tiene mucha imp9rtancia debid<? a que 

lleva sangre al tabique interventriculur y su 9rincn, tr.,ycc7 

t<? y distribucic;Jn sc;m c9nstantes.: 

En su trayect9, la arteria descendente anteri9r da 9ri -
gen a una 9 varias ramas ventriculares derechas; las ramus 
terminales de la arteria c9r9naria descendente anteri9r s911 -
ramas apicales: 

t;a arteria circunfle,ia izquierda se 9rigina en el tr9nc9 
principal de la arteria c<?r9naria izquierda cursa hacia atrás 
a 19 larg9 del surc9 aurícul9ventricular. 

En el 41 % de 19s cas9s en que la arteria del n9d9 del -
sen9 es una rama de la arteria c9r9naria izquierda, la arte 
ria del n9dO del sen9 se 9rigina c9múnmente en la p9rci9n 
inicial de la circunfleja: 



TIPO DE: ARTE:RIA 

CORONARIA DERECJIA: 

ARl::TRIA DE[; CONO: 

!IODO SINUSA[;: 

VENTRICULARl>S DE:RECJIAS: 

DEL MARGEN AGUDO: 

G 

SITIO DE IRRI~~GI.U~ 

Infund{bulo del vcn l.:1•ícu10 derecho. 

Aurículil derecha e izquierda, nodo­

sinusal. 

Ven tr~culo derncho. 

Cara infcri9r y <liafrug111[1ticu dr.J. 7 
ventrículo derecho; on ocasior1c!;, la rn7 
qián posteroupicul dP.l tabique inl:r.rvcn­
tricular. 

DEL NODO AURICUt;OVENTRICUl1AR: Nodo auriculovP.n tr:ic:u lar, pare i.ón -· 

DESCE:NDl::NTE POSTl::RIOR: 

VENTRICULARE:S IZQUIERDAS: 

POSTEROt;ATERALES: 

inferior del tabique i11 tcrauricu.lil!'. 

Porción pos teri<;>t' y d.i.nfraqmc:í'tiea -

del tabique interventriculilP. 

Cara diafrügmáticu del. v011tP:Í.c11Jo 

izquierdo. 

Cara posterior y diarranmiltica dnJ.­

ventriculo izquierdo. 

8fi~tB~~AEE1fi~~~íl~2~6~NA 
DRAUNWA!;D r:;. 

1983; 337 .7361 



TIPO DE ARTERIA 

ARTERIA CORONARIA IZQUIERDA: 

TRONCO PRINCIPALJ: 

DESCENDENn; ANTERIOR: 

PRIMERA DIAGONALJ: 

PRIMERA SEPTALJ: 

SEPTALJES (MENORES): 

., 
/\REA PERF'UNIHDA 

T9d9 el ventr{cul9 izquierd9 y 
aurícula izquierda, c9n cxccpci9n de 
la p9rci9n p9steri9r del tabique 

interventricular y áreas vecinas, 
cuand9 la descendente p9stcri9r es -

una rama de la c9rc;maria derecha• 

Dc;tS terceras partes anteri9res 

del tabique interventricular, cara -; 

anterior del ventrícul9 izquierdo Y-: 

t<;>da la punta del coraz9n• 

Pared lateral alta del ven 

trícul9 izquierd9e 

P9rci9nes supcri9rcs y ante 
ri9res del tabique intervrmtriculaP; 

Una tercera parte i.nferi.9r y -: 
posteri9r del tabique intervcntricu7 

lar' 

PORCION APICA!J (INTE:RVENTRICULJAR): Cara antcri9r de la punti1 

del c9raz9n .. 

SEGUNDA DIAGONALJ: 

CIRCUNFLJE:JA: 

DELJ MARGE:N ODTUSO: 

DE:LJ NODO SINUSALJ: 

CIRCUNFLJE:JA AURICULJAR: 

Cara lateral e inferi9r de la-; 

pared libre del ventrícul9 izqui"•·dc_> 

Margen 9btus9 del c9raz9n y 

tc_>da su pared p9steri9r, tabjque 

interventricular p9stcri9r. 

Margen 9btus9 del c9raz9n~ 

N9d9 sinusal, aurícula derecha 
e izquierda: 

Pared de la aurícula izquierda 



POSTERO!JATERJ\!JES: 

DESCENDENTE POSTERIOR: 

Pared pos tcrior y diafragmil tic a 

del ventriculo izquierdo. 

Tabique in tervcn tricular pos te­

rior y cara diafragmática del ven 
triculo izquierdo. 

DEli NODO AURJ.CUl.JO-VENTRICUIJAR: Nodo aurlculovcntricular, 

porción inferior del tabique ínter -

auricular. 

írnNllR? "ur'rlJ~~~J.íl~~l'é~A"' 
DRAUNWA!JD E. 
1903;337-361. 

B 
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ENFERMEDAD CARDIACA CORONARIA 

FISIOPATOIJOGIA 

L'a oc1usión de una arteria corc;maria, durante unos minuto~ 

se asocia con al tcraciones de la cc:;:mtrucci~n y hace que la mie_ 

fibrilla cambie de un estado de ac<;>r tamicn to uc ti vu a uno cln -:· 
elongación pnsiva, expresado como una expansión si!..>tÓLica p<1r!:! 

dágica. l:a tluíi.o tisular en la isquemia no solo es condiciona­

do por disminución del flujo !w.n~1uineo; 6s to 9P.ncra unn cuse a­

da de reacciones que incluyen: liberación de mcdL1dorcs de la­

in flamación, obstrucción mecánica por nen tróf.ilos, fornwción y 

liberación de ra<licalns libres de oxígeno, lihcrflción de ctll:O­

colaminas, <lerbsión de potusio intracelular, c;1tabolismo de 

fosfatos de alta cncr~í.a, acidosis, lipoperoxidación. ( 9, 1 o ) , 

lo que ocasiona que el dafio sea hetcronénc9. 

Los neutrófilos, por <livcrs<;>s mecanismos, favorecen mayor 
dafio miocúrdico durante la isquemia, citamos: a).- P1·oduc:ción­

de sustancias que tienen efecto ncqativo, como c11zim.:1s protP.o­

liticas y fosfolipasas, b) .- Disminución del flujo sangu:Lneo -
al liberar sustancias vasoactivas (lcucotrienos y factor acti­

vador de las plaquetas), e).- Liberación de filctorcs quimiotf1~ 

tices que inducen la acumulnción de polimorfonuclearcs. T.1os 

resultados finales son r.iumcn to de res is tcncias locales y o1n; -

trucción de arteriolas y capilares que, asociados con o1 ,.,l ·" i 

endotelial y de miocit<;n;, constituyen el fenómeno de "No reflu 

jo", cambi9s que no responden al cfcctc;> de tromhol:ú ticos (ll. 

Existen o tras mecanismos que provocan lesión miocát•dica -

mediados por oxíqcno que se mencionarcÍr1 pos tcriormcn tn. 

la clasificación fisiopatológica de la lesión vascular 

estti dividida en 3 etapa5 de intensidad creciente, secuencia 

destinada a u.clarar la evolución de la aterosclerosis y de los 

síndromes coronarios agudos; tambi6n es útil pura cxplicur 

por.c¡ué el trauma vascular inducido por la ungioplus tia conducn 

a rcestcnosis ( 1~ ). 



La lesión tipo I, es un duflo muy leve que se origina por 
causa de la alteración en el flujo sangu:iineo, consiste en al.­

teraciones funcionales de las células endoteliales sin cam 
bias morfológicos subsecuentes; conduce a la acumulaci~n de -
l:íipidos y macrófag9s. 

U.:i lesión tipo II implica drnudación cntlotel.ial y l.osión 

en la capa íntima con una lámina elástica interna int:ncta; 
prepara el ter1•eno para la adhesión plaque taria y puede se 

guir a J.a liber•ación de productos tóxicos p9r los macráfn~os­

en la lesión tipo I. 

[Ja lesión tipo III consiste en denudación endotP.linl con 

lesión en las capas intima y media; aquí comienza la organiz~ 
ción del trombo. 

El desarrollo de la isquemia miocárdica aguda es asocia­

da con incremento en la liberación de catccolaminas cln la 
mádula adrenal ( 1 3 } y elevación del tono simpático neural­

en segundos a minutos de iniciada la 9clusión dn la ;1: tcria -
coronaria. Estos cambios pueden reqular el control ncuronitl­
autonómico del miocardio. Alteraciones dinfünicas complo.ius -
9curren en el sistema /\denil Ciclasa, D-receptorcs y protc:íina 
ºG'', durante y después de la isquemia miocartlica aqudr1, as.L 

como en la rcpcrfusi9n. 

Durante la isquemia mi9cardica anuda y el clesarrol.lo d~l 

infarto del mi9cardio, el aumento a la respuesta n 7 adrenór7 
gica juega un importante papel en la lesión del mi9cito car 7 
d~acc, arritmias ventriculares y modificación de la extensión 
del infarto del miocardi9. Se ha 9bservado que tant9 la 
proteina 11 Gs 11 y el AMPc f<;JSforilan 19s canal.es del calcio 
incrementando Su actividad y pudiendo inducir sobrecarga del-:­

calcio intracclula~ lo que predispone a las alteraciones 
fisiológicas mediadas por ca2+, razón principal de la prcdis7 
posición a la fibrilación ventricular. 
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Es P<?siblc que existan 3 f ascs subsecuentes dn la 1ibera7 
cic;m de catecolaminas en la isquemia miocárdica ( 1 'I ) : 

Fase I : Isquemia menor o igual a 10 minutos; lu libera -

ción de catccolaminas ocurre por cxocitosis y depende de la ac 

tividad de los nervios simp~ticos cardiacos, los efectos de la 

actividad neuronal simpática es disminuida pal' efectos inhibi­
torios prcsinilpticos de adnnosina. Al final de la Fase I, la­
neurotransmisión simpática se deteriora debido a la deplcsión­
de nncrgía de las cólulas nerviosas. 

Fase II : Isquemia mi<;>cárdica de 10 a '10 minutan; una 

masiva acumulación de, nqr-adrenalina y una men9r cc;mcen tración 
de adrr.na1inn. 

Fase III : Isquemia may<?r de 40 minutc_>s; dcntr9 del 
área isquórnica la progresivu lesión por n9r-adrenolina; la 
liberaci9n ocurre en paralelo con el desarrollo de defectos 
estructurales en la membrana. 

La endotclina es un potente póptitlo vasoactiv~ derivado 7 
de células entlotelialcs que actúa como un potente vasoconstri~ 
ter en el lcch9 coronario ( 15 ), que influye en la isquemia e 
infarto miocárdico. 

La concentración de end9telina 111" en el plasma parece 
ser que se incrementa rápidamente en el inicio del infarto del 

miocardio y ésto puede ser un marcado trast9rno en la fase 
inicial de la isquemia miocárdica, puede igualmente contri: 
buir a los cambios en la perfusión miocárclica. t;os pacientcs­
que experimentan complicaciones de infarto tienen marcado 

incremento en la endotelina 111 11 , lo cual refleja isquemia con­

tinua o marcada depresi~n de la función ventricular. 

La endotelina es un producto de las células end~teliales7 
con potente efecto vasoconstrictor. claramente se demuestra -
que el infarto agudo del miocardio es asociado con un rápid9 y 

dram!itico incremento de endotelina en el plasma. 
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Tromhn oclusnr en la coron:nia cir· 
cun1kia illJUÍCttla íorma<lll priucipahm:ntc 
por pku¡ueta~. 

Corte lrans\'crsal de un 
trombo coronario. El 1ro111bo csl:i 
formado principalmente por pla· 
quct;u;, :ilgunos g\Ubulos rojos y 
libdna. 

Corte tran~\·crs:tl a tnwCs 
de 1111:1 coronaria licsccndcntc :m· 

:~~~Í,,;~1L:c~~~:i el1i1b~~~111ti'.~r ~t~~ 
pcrficial de pl:iq11c1as cst:i rula, 
oh:-crv:imJ11~c :llgtmus cri1roci111s 
hajo 1:1 s11perlidc. 

Atlas de las Enfnrmedades Arteriocscleroti­
cas coronarias a 

LP.onard H ª Shapiro ª 
1992: 34. 



<1r:tn rbc:1 hcrn!lrr.lf!iL"a cn unawnadc rc~­
tcn pull5cel"• rn una ancna cnturwria ¡!r;ucml'n­
le C~lc11ns;11la. ¡:~¡;¡ lc~ic'm t11ja puede C1111fundir~e 
CClll un trombo luminal. 

Si·t·ci.in trnn~\cnal del c11Ta1cin de 
un enfermo que muri<i sd; 1Jia; Jc~puC~ 
Je sufrir un e:'l.lcnlo inf.1r10 l.ttera[ 1/e 
mii•cardio. Se oh,cna un:1 {!rólll fll·crmi' 
en l;i pMed :mlCrior )' l\ida J;¡ f:it•;tl /,11C· 
r:tl, que se prolnng:i Jii;oe1:1rnentt! ;i l,1 p;1-
reú p11stcrior. lfov una cicalrit. bl.inc:i. 
m~s antigua, en él rnhi1¡uc \·c111rii:ul:1r 
fílcch:1), que se e11icndc h:1da /.i p.ired 
po,ler!or. Li c:i\"idad \'Clllrrcu!ar i1quier­
da esla d1l.1t;id:i. 

Curte hi~to!ñ¡!ico de un infarto 
agudo tic mioc:trdio. E1iste nccro~is de 
nia[:ulaci(in, con perdida tic mklen~ cc­
tular·~s e infiltración tic lcucocitm rro­
hnwríormde:ire'> 

Sección trnns\·er~al vcnlticular en 
un mfarin agudo de mir>eardio. La 7llll:t 
infari;ida e~tá hcmorr;igíca 1khido a que 
la arteria coronaria correspondiente ha 
sido pcrfundida con c~1rcp1ocina~a. 
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LA CASCADA DE: !JA COAGULACION 

lJa cascada de la coagulacign culmina en la producci{ln de 

un cQagulc;> de fibrina ins9luble que evita que la sangre esca­

pe del vaso lesionad<;>. Está equilibrada por el sistema 
fibrinolitico que lisa la fibrina en exceso para prevenir la7 
oclusi6n vascular. 

!Ja cascada de la coa~ulaciQn puede ser activada por la -

vía intr:ímseca, en la cual, los componentes que se requieren 

para la coagulaci9n cst~n presentes dentro del organism~ en -

una f9rma de precurs9r inactivo. Tambi~n puede ser activada7 
por la vl,a ex trli,nseca, en el cual, un f ac tc;>P que se requiere -

para la cc;>agulaci9n sanguínea entra a la circulacign solamen­

te cuando el tejidc;> es dafiado. ~a iniciaciQn de la ca~cada -

de la coagulaciQn esti\ marcada por vasocc;mstricciqn, agre~ia -
cián de plaquetas y la foPmaci(tn de un cQagulo sungu.íinco ( 16 

17 ) • 

Est9s factores de la c9agulaci~n sangu~nea interactúan 7 
para convertir la pr9tr9mhina a tr9mbina. lla trombina actúa 7 
sobre el fibrin(tgen9 para c9nvertirl9 en fibrina. La fib1~ina7 
forma una red que c9ntiene las plaquetas y las enzimas tales7 
como el plasmin9geno para hl9quear la herida vascular y limi­
tar la hem9rragia. 

Una vez que la red de fibrina es estabilizada, el siste­
ma fibrinol~tic9 puede ser activado cuando el plasminógeno, 7 
una proenzima que se convierte en plasrnina, que es una enzima-:"' 
proteoHtica potente capaz de degradar la fibrina. El plasmi­

nógeno se convierte en plasmina a travós de la acciQn del ac­
ti vador tisular del plsminQgeno, el cual es producido por las 
células endoteliales de la pared de l9s vasos sanguÍne9s. . 
Debid9 a que el activad9r del plasmin9geno es fibrina~espec~7 
fice, ne;> activa al plasminógen9 que está incluid<;> dentr9 de 
la matriz del tr9mbo y unido a la fibrina. 



SITEMA DE !JA COAGU!JACION 

SISTEMA INTRINSECO SISTEMA EXTRINSECO 

SUPERFICIE EXTRllílA 

FACTOR 3 P!JAQUETARIO 

EXTRl\CTOS TISULARES 

xu-Lxrr a 
XI~ XIa-t-- Anti Xla 

IX~IXa caH l 
VIII---t-VIIIa VIIa--- VII 

ca++ 1 1 en++ t ANTI t 
x--:::-r~-- Xa-¡. J•ca++ x 

'-:::r ":1·~.,.l".: 
TROMDOP!JASTillA TROMDOPL;ASTINA 

TISULAR pt·ASMllTICA 
1 TROMBINA 

f 1 

MEDICINA INTENSIVA 
LOVESIO 
1988:379. 
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SISTE:MA FIORINOUITICO 

El sistema fibrin91ític9 está c9mpuest9 p9r una pr9enzima, 
plasmin9'gen9, la cual puede ser c9nvertida u la enzima activa, 7 
plasmina, p9r diferentes tip9s de activad9res del plasminijgen9. 

El plasmin9gen9 human9 es una íllic9pr9tcína de cadena 
única formada de 790 amin9acid9s.· c9nticne 21\ puentes disulf! 

d9 y cinc9 estructuras tu?m(>l9gas curvas 9 luz95 triples (13) ~ 

lJa concentraci9n de plasmin9gen9 en plasma es cercan9 a 

2 mcM, 

L'9s activad9res del plasminc;lgen9 sc:>n proteasas nerina!:; c9n 

una elevada especificidad p9r el plasmin9gen9. 

En la vía Íntrinseca <;> humoral de la activaci9n del plas -

min9gcnt;), tc;>d9s los componentes involucrad9s (Fnctc;n• XII, pre 7 
calicreína, kininc?~1eno de elevadc;> pcs9 m9lecu1ar), están pPese!!_ 

tes en las formas precurs9ras en la sanrire: Varios inhibid9re5 
de la activaci{m del plasmin{>gen9 11 Intr:!nsec9 11 ocurren en el 
plasma human9: c1 inactivador, un inhihid9r del factor• XIIil 

induce fibrin9lisis, c9mplej9 heparina -:- antitr9mbina III y 

alfa 2 macr9gl9bulina. 

Existen 2 tipos de inhibid9res de la fibrin<?lisis: aquc 
119s que inhiben la plasmina {antip~asminas) y 19s que inhiben7 
1a activaci{m del plasmin<?gen9 {antiactivad9res); una de acci9n 
inmediata (alra2~macr9gl9hulina) y 9tra de reacci9n lenta 
(alfa 1 antitripsina), Un nuev9 inhibid9r de la plasmina 
f?curre en el plasma human'? (alfa 1 antiplasmina) • 
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MECANISMOS DE CDAGUúACIDN Y FIDRINOLISIS 

COAGUúACION FIDRillOúISIS 

SISTEMA 
IN'l'RirECD 

'l'RDMUOPLAS'J'INA 

SISTEMA 

EX'J'R]SECD 

'l'ROMBOPLAS'l'INA 

SISTEMA 

INTRitrECD 

ACTIVADO RES 

SISTEMA 

EXTRrSECD 

ACTIVADO RES 

'T"'· .. TD~RDR¡::INIAM T .. , ... T::,,,:r·:::~·~· 
" FIBRINDLISINA 

FIDRINDGENO ~ >-FIBRINA_¿ 

MEDICINA INTENSIVA 

LDVESIO 

1988;378. 



AGENTES TROMIJOIJITICOS 

ESTREPTOKINASA: 

En 1.933, Til~et y GarnC?r dcscrihierc;m la acti­

vidad tr9mb9litica de estrept9kinasa, cuand9 descuhrierc;m que 

un infiltrado de productos de estreptococo O-hemolítico puclo­
dis9lvcr un ~c?á'gu1o. huma~o~ lJa estre¡~t~kÍna~a e~ un p~9teí~~ 
(ne;> enzima), la cual indirectamente activa al sistema fihrin~ 

lÍticf? para f9rmar un c9mplej9 ester¡ui9m6tricamente 1':1 con 

plasmin9gen9, cc~mvicrte plasmin9gen9 n9 c9mplej9 a plasmina 

(19). 

En adicic;>n a la activacit$n dP. plusmin9gen9, 

la estrcptokinasa tiene 9tr9s efcct9s, c9m9 s9n: nran reac 
ci9n a la antigenicidad de la mt;llécula del P.strnptoc9c9, lib~ 

raci~n de tr9mb9xan9 A2 y agregaci9n plaquetaria~ Casi tf?d9s 
tienen algún nivel de anticuerp<?S ci1~culantes pura cstreptc:> 
kinasa ( 20 )e Mínimas reaccignes alérgicas fucr9n rep9rta 
das en 4•4 % de 8592 pacientes tratad9s c9n estrept9kinasa 
en la prueba de ISIS;-2 de 1980, versus 0,9 % de cr;intrr;iles.-

1.;as investigaci9nes de ISIS~2 n9 fundamentar9n disminuci(m en 
las reaccignes alérgicas rep9rtadas en 22 % de 19s pacientes7 
que recibier9n ester9ides pr9filácti9sJ Da rec9men<laci9n 

c9mún es n9 usar cster9ides pr9filáctic9s en un intento de 
prevenir reacciones aléroicas.: Da incidencia men9r de 0.:5 %7 
de sh9ck anafiláctic9 es muy bajae El desarrc:>ll9 de anticueE 
pgs después del tratamicnt9 c9n estrcpt:9kinasa o anistreplasa 
(c9mplnj9 activad9r cstrept9kinasa plasminc;igen9 aislad9 
"APSAC 11

). exp~ica la rec9mendacic?n de que el tratamient9 c9n-:­

estrept9kinasa 9 anistreplasa tenga un peri9d9 entre una y 

9tra administraci9n, minim9 de 6 a 12 meses, y tal vez inde 
finidamen te ( 21 ) ' 

Después del tratamient9 c9n estrept9kinasa, la 
actividad de l9s anticuerp9s medi~9s en relaci9n a 19s niveles 



de IgG ( 22 ) o por una neutralizaci9n en un ensayo funcional 
in vitre de la actividad de la estreptokinasa ( ~1 ,22>, perma­
neciendo elevado por más de un año, y en aprC?ximadamcnte la 
mitad de los pacientes, por los siguientes 4 afies ( 23 ). Por 

lo tanto la presencia de estos anticuerpos afecta la cficacia­

trombol{ tic a. 

IJa estrept9kinasa induce la síntesis de tromb9xano A2 y -:­

la activaci~n plaquctaria cuando se administra n pacientes con 

IJ\M; dicha activaci9n se evidencia por un incremento en la 

pr9ducci~m de tromb9xan<? o 2 l20, 23 ) y, la misma hipcrplnsmi -

nemia ha demostrado activación plaquetaria y estimulacic?n en -:-
1a activaci{m de trombina, que es otro p9tcntc agonista de la-:­

activaci9n plaquetaria. 

Existen d~s mecanism~s independientes en pr9m~vcr la 

agregacit;m plaquetaPia en la presencia de estreptokinasa: el. -

10. basado inmunoldgicamente y requiere de plasminc{gcn9, pnro­

no de la actividad de la plilsmina y el 20. est6 relacionado -
con defectos de la plasmina en la actividad plaquctaria. 

19 



ACTIVADOR TISUllAR DE[; l'!JASMINOGENO 

El activador del plasmin9gcno tisular natural es una 

pr9teasa serina normalmente secretada por el endotelio vascu7 
lar (2'1 l• En 1983, Pennica y colegas describierón la ex 

presi~n gen~tica de activador tisular del plsmin9gen9 humun9 .. 

Así, tambien se es tudiar(:'.in preparaci<;mes de cadena Única y 

cadena doble in vitro sobre la fibrina ( ~5 ). 

Se han utilizado alteplase y duteplase (Cadena Única y 

cadena d<;>ble respectivamente), en las que no parece existir 

diferencia siílnificativa en la actividad en vitPo en p1•csen7 
cia de fibrina, aparentcment~ la forma de cadena Única se 

depura más rapidamente '10 %, é'sto explica que se necesiten a!_ 

tas dosis para obtener efecto. l.Ja dosis esta'n<lar para alte 
plase es de 100 mg administrad9s en 3 horas. t:levadas dosis 
se han as9ciad9 con aument9 en la reapcrtura del vaso ( 2G 

y d{2plesi<;}n del fibrin9nen9 circulante cc;m may9r z•icsg9 de 
sangrad9 ( 27 ). 

El estudio realizado en esta tesis fun P.fr.ctuatlo cc;m Ac7 
tivador tisular del plasmin9geno recomhinantc. Es una gluc97 

pr9tcína fibrin9lítica esté'ril y altamente purificada cc;m 
seis lugares de gluc9si1aci9n. 'l'iene un pes9 m9lecular de 

58 000 a 75 000 Dnlton y una secuencia de 527 residuos de 

aminoácid9s~ LJa gluc9silaci9n aumenta la s9lubilidad de la 

molécula y previene la formaci~r. U.e anticucrp9s. Se depura 
rápidamente del plasma principalmente a través del hígado, a 7 
una vel9cidad apr9xima<la de 500 ml/minut9. Tiene una vida 
media c9rta, de apr9ximadamentc 5 minut9s en la circulaci9n 
y cerca de 80 % se retira del torrente sanguíne9 a 19s 10 
minutos de su aplicación. Esto e!; comparable al activador 
del riasminl;ígeno na tur~l huma~o ( 1 8 ) • . 

El ;ictivador tisular del plasminc?geno recombinante es 

producid9 p9r medio de ingeniería genética y biotecnología 
28 ). Se ha enc9ntrad9 que es indistinguible del activa 

d9r del plasmin(igen9 tisular natural, en cuanto a sus pr9pie:­
dades bi9qu.ímicas, metab9lism9 in viv9 y al cfect<? tr9mb9lí't! 
c9 espec.ífic9 hacia la fibrina. 
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OBJETIVOS QUE SE: PERSIGUEN CON ElJ USO IJB 

AGENTES TROMOOLITICOS 

1 . 7 Restaurar el flujo sanguíneo para recuperar 

tejido. 

2.- lJimitar el daílo del infarto. 

3.- Preservar la función ventricular. 

Finalmente, disminuir la m9rbilidml y m9rt~ 

lidad en la enfermedad cardiaca c9ronaria. 
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ü9s siguientes estudi9s que se enumeran en la parte infe­

ri9r s9n l~s efectuad9s para dem9strar la eficacia de la tera7 
pia trombolÍtica. S9lo ngs referim9s a Estreptokinasa y Acti­

vador tisular del p1asmin9geno human9 rec9mbinante. 

ESTREPTOKINASA:.7 

ECSG7 2 (1985), Cribier et al (1986), White et al (1987), 7 
Bassand et al (1987), M9nnier et al (1987), T!Ml71 (1987), 

Stack et al (1988), u9pez7 sandon et al (1988), V9gt et al 

(1988), Kennedy et al (1988), FR!Ml ( 1,989), Charb9nnier et al7 
(1989), l'AlMS (1989), Whitc et al (1.989), J19gg et al (1990), -

Six et al (1990), TEl\M-2 (1991), Ribeir9 et al (1991)• 

ACTIVJ\OOR TlSUUAR DEU PUASMINOGENO RECOMBINANTE:.7 

ECSG-1 (1985), ECGS72 ( 1985), T9pol (1987), timi71· (1·987) 

Topol & Norris (1987), Tgpol & Dates (1987), Guarci et al 

(1987), ECSG7 5 (1.988), TIMI7 2 A (1988), Johns et al (1988), 

GAUS (1988), TlMl7 llA (1988), NllFA (1,988), O'R9urke et al 

(1988), Tl\Ml-3 (1989), Tl\Ml74 (1989), Tl'AT (1989), TIMI7Il 

(1.989), PAlMS (1989), DASSAND et al (1989), Rap'?ld et al 

(1·989), White et al (1989), Smalling et al (1990), Rl\Ml (1990) 

ECSG76 (1990). TllMI75 ( 1991). CRJ\FT (1.991). TJIOMPSON et al 

(1.991.)' 

Existen 9tr9s estudi9s realizad9s c9n alteplase y con 
anistreplase que ng se menci9nan; 



llEP/\RIN/\ 

El tratamiento de activad9r tisular del plasrnin9gcn9 rc:­
combinante con hepnrina intravenosa es asociado con elevada -
frecuencia de reapcrt~ra c9r9narin ( 29 ) la ve~taJa de su . 

utilizaci~n parece ser que es la prevenci~n en la re79clusi9n 
en las primera5 2'1 horas. 

I;a actividad antic9a¡¡ulante de la heparina requiere un -

cofact9r del plasma llamado antitr9mbina III, la actividad 

centro serina <le trombina y otras enzimas de lu coanulaci9n -

son inhibidas p9r un centro reactivo arginina ( 30) .. 

lJa heparina inhiba la función plaquet:aria e incrementa -

la permeabilidud de las paredes de los vasos, inhibe tamhién:-­
la ·proliferacic?n ele las cÁlulas del músculo liso vascular 

(efecto independiente de la actividad anticoagulantc), retar7 
da reacciones de hipersensibilidad y es involucrada en la 

reacci9n de angi9génesis. Tiene una vida media biol9~ica en 7 
el plasma de 56 minutos d. ¡ ués de un !Jol9 de 100 U/kg ele 

pes9 corp9ral, y de 152 minutos después de una dc;rnis b9l9 de7 
~00 U/kg de peso corporal, 

fJa heparina interactúa cc;m c9mp9nentes fibrin9lític9s on 

sistemas de plasma libre e inhibe a la plasmina, se ha tletec­

tad9 que n9 incrementa, ni inhibe la tr9mbolisis inducida por 
activador del plasmin9nen9, previene la retr9mb9sis clínica y 

experimental despu~s de la tr9mbolisis. 

Se ha demostrad<;> que la heparina es efectiva a d9sis de7 
5000 U en bolop~steri9r a la trombolisis y c9ntinuar c9n in 7 
fusi<>n de 24 000 U para 24 h9ras, 9 bien, 12 500 U de hepari7 
na administrad9s subcutáneamente 2 veces al día. 

L'a heparina no debe de ser administrada antes de la 

infusi6n de activador tisular del plasminc?gPn9 rec9mhinante -
( 31 ), a causa de que 119 mejora la reapertura de la arteria 

coronaria, n9 tiene efectos advcrSC?S de reinfarto, alteraci~n 

en la funci<?n ventricular izquierda y puade ser remplazada -:­
por un régimen antiplaqueta. 
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ACIDD ACETIL SALICILICO 

Existen tendencias definidas que sugieren una disminución 

de reinfartos y de mortalidad con el uso de uspirina ª 

Las recomendaciones han vuriado desde la oposición al tra 
tamiento con aspirina en pacientes post-infurto hasta la re 
comendación rJn 325 mg con aspirina mas 75 m~J de dipiridamol 

tres veces al día para pacientes en peligro de enfermedad ar­
terial oclusiva de la circulación cerebral, coronaria, o peri­

férica ( 32 ) • La l'ood and Drug Administration (l'DA) aprobó -

el uso de una tableta de aspirina de 325 mg al día para dismi­

nuir el peligro de nuevo rcinfarto y muerte en sohrcvivientc!i­

de IAM, debido al posible beneficio y u la poca toxicidad de -

esta dosis de aspirina. 

La aspirina es la más estudiada de las sustancias que in­

hiben las plaquetas, inhibe la agregación inducida por /\DP, 

epinefrina y bajas dosis de colágena ( 33 ) • Inhibe la s:Lnte­

sis de Tromboxano A2 por irreversibilidad de acntilación de -
ciclooxigenasa, se ha encontrado que dosis de 20-35 mg al día 
produce inhibición de tromboxano A2 y formación de prostaci 
c1ina en el endotelio. El segundo estudio internacional de 
sobrevivencia de infarto (ISIS-11), estudió 17, 000 pacientes,­
demostrando que el tratamiento inicial con 160 mg diarios de -
aspirina fue efectivo en la prevención secundaria de infarto -
del miocardio y con efecto benéfico a los pacientes sometidos­

ª trombolisis. 
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R E P E R F U S I O N 

Ila reperfusi{>n trae consig9 9xi~en9; per se, puede dar 
lugar a liberaci9n masiva de enzimas y a la activaci9n de 
9tras, prcdisp9ne al daíl9 estructural, c9ntracci9n de mi9 
fibrillas y ruptura del sarc9lema ( 34 ), 
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Se han propuest9 y c9rr9b9rad9 algunos mecanismos que 

pr9ducen radical~s libres durante la l"'eperfusi(>n com9: 1,.: 7 Cé 

lulas end9teliales (Xantin 7 9xidasa), 2. 7 Catab9lism9 ~el 

A'l'P c9n pr9duct9s terminales c9mo xantin oxidasa, ácid9 úricc:> 

generad9s p9r la vía clásica ATP asa 9 por cualquiera de las7 
alternas (adenilatoquinasa), 3~ 7 Neutr9filos, 4•- Metab9lism9 
de la nic9tinamida adenindinucle9tid9, 5·-:- Escape niit9con 

drial p9r dafi9 fisic9 o químic9 (Ubiquin9nas), 6. 7 Reducci9n7 
del 9xígen9, 7 •-: cascada del ácid<;J araquíd9nico y, º•:- Cit9 -:-­
crom9 P450 • Estas d9s Últimas probab~~mente sin gran trasen7 
dencia en el c9raz9n• 

En bi9química,.un radical libre es cualquier especie 
capaz de tener existencia in~~pen~iente y que c9ntiene un9 97 
mas electr9nes impares en su 91~bita externa.o su imp9rtancia7 

bi919gica radica en que s9n pr9ducid9s c9ntinuamente a nivel7 
intracelular a través de reacci9nes de 9xid9 reducci9n, s9n 7 
reactiv9s e inestables, pueden actuar c9m9 agentes c;>xidantes 7 

9 reduct9res, s9n capaces de daílar a diferentes c9mp9nentes 7 
celulares y hay evidencia de que pueden contribuir en la pro7 
ducci(>n de un gran númer9 de padecimient9s l 35 ) • 

D9s radicales libres son especies (át9m9s 9 moléculas), 7 
capaces de tener existencia independiente• Debid9 a la pre 7 
sencia de electr9nes impares s9n atraíd9s a carnp9s magnétic9s 

Se f9rman fácilmente p9r fisi9n hem9~ítica (fuentes de cal9r, 
radiaciones), ejemplo: 1120 777~ (11) + (011), 9 p9r fisi<?n 

heter91í.tica, ejempl9: 112 0 777~ ll+ 011. 

El_ oxígeno, en forma c9nstante, .áufre reacci9nes de 9xi7 
daci9n, que es la pérdida de un electr9n y, de reducci9n, que 
es la ganancia de un electr9n p9r un át~m9 ~ molécula• 



26 

~l 9xí~eno en la atmósfera alcanza niveles de toxicidad, 
de ahi que la C?Xidaci9n, en al~un9s casos es letal.; 

lJas especies deriv."ld;15 del oxigen9 potencialmente t~xi -

cas s9n (34, 36, 37): 

1,7 Ani9n super9xid9 (027). 

2• 7 llidr9:<il9 (011). 

3•~ OxÍgenC? univalente (o2 ) .o 

4•7 lliclr9per9xid9s (1102 ). 

5 • 7 I9n pe1·9xid9 ( o 2 
2".")' 

6•7 Uípicl9s per9xidad9s (ROO)• 

7 , 7 l'er9xid9 de hidr9gen9 (11202 ) •· (estrictamente no 7 
es un radical libre, per9 es completamente inestable y en la7 
secuenc:ia de reducci9n univalente genera n2o y 011).-

Ua reducci9n secuencial univñlente de 9xígen9 m9lecular7 
f9rma inicialmente el radical ani9n super9xid9 (027) que a su 
vez es convertid<;>, en presencia de ic;mes metálic9s, en el ra7 
dical hidroxilo (011), altamente reactive;> ( 37 ). 

Cuand9 un radical libre reacci9na c9n un c9mpuest9 n9 
radical, se generan 9tr9s radicales libres, 19 cual permite -
inducir reacciones en cadena que afectan diferentes c9mponen7 
tes celulares como lÍpid9s, pr9teínas, carbohidratos y ácid9s 
nucleic9s. Aunque 19s radicales libres inicialmente pr9du 
cid9s ocasi9nan s919 efect9s locales, 19s radicales secunda 7 
ri9s y 19s pr9duct9s de degradaci9n pueden tener ef ect9s bi97 
19gic9s distantes al siti9 d9nde fuer9n 9riginalmente genera7 
d9s• 

En relaci9n al c9raz9n se ha 9bservad9, tant9 a nivel 
expermental c9m9 clínic9, que el mi9cardi9 perfundid9, den 
pués de un perí9d9 de isquemia pr9l9ngad9, per9 reversible, 
exhibe una evidente depresi9n de su funci9n c9ntractil (35, 
38 ), que puede persistir p9r perí9d9s pr9l9ngad9s, den9mina7 
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do como 11miocurdio stunning", condición que se asocia, además, 

c~n diversas alteraciones bi9quimicas, vasculares y ultraes 
tructurales.. E'n la clínica> se han corroborado estas alteracio­

nes en pacientes con repcrfusián temprana por tr9mbolisis en 7 
infarte;> agud9 del mi9cardio. 

Recientemente se demost1,ó ( 39 ) •que una gran cantidad de 

radicales libres de oxígeno se originan en el cora7.Ón post7is7 
quómico en el momento del reflujo, los cuales pueden ser res -

ponsahles de c.ffectos deletéreos asociados con la reperfusián, -
incluyendo complejos de «rritmias ventriculares. lJos diferen7 
tes efect9s en el potencial de acción transmembrana sugieren -
que las formas múltiples de lesión en las cálulas cardiacas d~ 
penden de la cantidad y el tipo de radicales libres. El oxige7 
no s9l9, per9 n9 otras especies de radicales, pueden inhibir 7 

la salida de calci9 y la activación de Ca ATP asa del reticu197 
sarc9plásmico en el miocito. 

Existen alteraci9nes especificas de los metabólitos del -

9xigeno a travós de la membrana del miocito durante la reperf~ 

sión post7 isquómica ( 39, ~O ). ua hipótesis de que los radi7 
cales de ox:í.gen9 son responsables de la ocurrencia de arrit' 

mias de reperfusión es sostenida por la observación de que la7 
incidencia de taquicardia ventricular, fibrilaci<;m ventricular 

y c9mplej9s ele arritmias ventriculares, aumentan en el perÍiod9 

de reprfusibn. 

El p9tcncial de membrana rcf leja el mantenimiento de equ! 

librío iónico por la cólula intacta; la exposición de las cá -:­
lulas a los radicales libres causa una hiperpolarización de la 
membrana ( ~l ) asociada con la elevaci*n de niveles de cal7 
cio libre intracelular, lo cual se menciona que ocurre com9 
resultado de una cstimulación de los reccpt9res de membrana y­

activnndo la scflal de la casacada del fosfato de lnositol. 
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Ua rcperfusi9n, que por definici9n recupera, 9 cuand9 
men9s disminuye n9tablemente, la isquemia en algunas circuns7 
tancias c9nlleva a una serie de event9s que suelen ser Fata -
les: en resumen: (37, ~2). 

1.•-:- Aceleraci9n de la necr9sis de las células daftadas 
irrevcrsiblr.mentc.o 

2•-;- Edema celular. 
3•-;- Fen<?mnn9 de n9 refluj9.: 
11•-;- Necr9sis hcm9rrágica; 
5.o- ~ntrada pñrad9gica de 9x1gcno y calci9.o 
6 •- Uiberacit?n de product9s t9xic9s del 9xígcno. 

7•-:- Pníl9 end9tclial.o 
8. 7 Uepresi9n pr9l9ngada de la funci9n ventricular 

11 stunned My9cardium11
, un términ9 mas acorde sería 11Mi9cardi97 

deprirnic19 11 , que define el tejido mi9cil'rÓ.ic9 viable, cuya 

rccuperaci9n de su funci9n y ct;mcentraci{m de t1•il'osfat9 de -:­

uden9sina (ATP) post7rcperfusi{Jn están retardadast 

En m9del95 animales con lesi9n por repcrfvSi9n se han 
c9nsiderodo iJ-atumicnt9s c9n quelantes de radicales de 9xígeno 
y c9n al9purirn?l ( 43 ) , un inhibid9r de la xantina 9xidasa,-:-
91>serv~mc19 que exio;;te pr9tccci~>n c9ntra la lesi9n p9r reperf~ 
si9n.· 

Da activaci9n p~aquetaria es incrementada durante la 
tr9mb9lisis c9r9naria c9n activadgr tisu~ar del plasmin~gen9-: 

en human<?s.. Est9s dat9s c9rre1aci<;>nan c9n estudi9s en m9de 
lt?s experimentales en 19s que se ha dem9strad9 que las p1a 
quetas limitan la respuesta al activad9r del plasmin9geno• 

Un p9sible mediadf?r de activaci{5'n plaquetaria durante la 
tr9mh9lisis cqr9naria es e1 trombc;ixano A2 a causa de que la -: 

hi9síntesis de este eic9san9ide esta incrementada• Se ha 
dem9strad9 disminuci9n en 1a bi9síntesis de PGI 2 en pacientes 
c9n reperfusi9n.(44)~ 
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COMl'!JICACIONE:S Y PRONOSTICO 

!Ja trombolisis coronaria exitosa con activador tisular -
del plasminógeno rccombinante puede ser observado en 70 - 89% 
de pacientes tratados con dicha droga ( 4'.:i ) • IJa más impar -
tan te de las limitaciones de esta terapia són: la rcoclusión­

y la hemorragia. L'a rcoclusión coronaria ocurre en aproxima­

dümente 25 % ele pacientes. 

l.Jas complicaciones de hemorra~1ia en el tratamiento con -

activador tisular del plasmin9gcnC? rr.combinantc ocurren en 15 

a 33 % de pacientes ( ~5 ). 

!Ja fihri1~1ción ventricular ocurre en 4 a 18 % de pacien­

tes con IAM tratados en unidades de cuidados c9ronarios. úa 7 
fibrilación ventricu~ar primaria, ocurre en más del 80 %; se­
presenta c~mo un event~ ugud9 elQctrico indP.pendiente de la -
severidad del dnílo mioc.irdico. uas efectos s9bre el pronóst! 
c91cuando ocurre fihrilación ventricular 11 sccundaria11 en aso­

ciaci~n con marcada falla ventricular o sh9ck, tiende invaria­
blemen tc i\ .ser un v.Íincul9 directo de mal pronóstico a c9rto 7 
tiemp9. \~G) • 

Ua rcperfusión con terapia trombolitica, en forma 9port~ 
na, recupera el tejido miocardico isquómico y la subsecuente­
limitación de disfunción ventricular puede disminuir el ries:­
g9 de fibrilación ventricular. 

El bl9quco avanzad9 de rama derecha, despuós de infarto­
del mi9cardio de la pared anteri<;>r ( '17 ) , es asC?ciad9 con un 

increment9 de la frecuencia de m9rtalidad a corto plaz9, per9 
este efecto en la s9brevida ne:;> est~ aclarado. 

LJos trastornos de la c9nducción intraventricular ocurren 

en 10 % a 20 % de infarto agudo del miocardio y tienden a ser 
relacionad9s con incremento en la frecuencia de m9rtalidad Y7 
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morbilidad, lo que traduce falla ventricular izquierda. Unica 

mente el 15 % de pacientes con bl9queo de rama derecha progr~ 
san a bloqueo auriculo7vcntricular de tercer Qrado ( 47 ). 

El ventr~cul9 derecho es frecuentemente involucrado en -

infarto del miocardio inferior ( 40 ). 

En pacientes con infarto del miocardio inferior, el de -

tcri9r9 de la función ventricular derecha parece ser un fac 7 
tc;>r a<lvers9 en el pronéstic9, especialmente en pacientes que7 
tienen deterioro de la función ventricul;ir izquierda. Varios 

üutorcs fundamentnrbn que la <lcpresiQn de la función ventricu 
lar derecha ( '18 ) por i~adionÍlclidos con fracción de cxpul : 

siQn mentor de '10 %; la depresión de la función ventricular 

derecha paPece ser predictivo de una capacidad deteri9rada, 

independiente de la función ventricular izquierda. 

Ua ruptura septal secundaria a un infarto del. miocardio7 
es una complicaciQn mecánica asociada a elevada m9rtnlidad. -
Bsta complicaciqn seg'4n diferentes rep9rtes, en apr9ximada 

mente 1.0 a 2.0 % de 19s infart9s del miocardio y 9curre 
habitualmente entre el ?.o. y 70. día de ocurrid9 el evento 
coronario. 

Ua m9rtalidad natural de esta c9mplicaci(ln es extremada­
mente alta, 25 % mueren en las primeras 24 h9ras¡ 50 % han 

fallecid9 despuQs de una semana y 85 % a las ocho semanas ( -
-19 ) • 

Existe una c9ntr9versia en el uso de trombolitic9s, pues 
mien t1~as que algunos aut9rcs 19 rec9miendan para evitar la 
ruptura, limitan<l<? el tamaíl9 del infarto ( 50 ) , otros re 
fieren una incidencia mayor de ruptura septal en quienes re 
ciben este tratamiento ( 51 ). 

L'a falla ventricular izquierda puede encontrarse durante 
el curs9 del infarto agud9 del miocardio, c9n una disminuci4n 
en la proporciQn de l.lenado durante el inicio de l.a diastole-



y un aumcn to cm la con tribuciQn auricular para el llenado ve!! 

t1,icular. El concepto de disfunción <lias tól.ica reversible o-

11 Stunning miocardi<;> 11 en el. infart9 agudo del miocardio cond! 
ciona un retraso en la recuperación miocardica ( 5? ). 

El shock cardioQQnico en IAM ocurre U!'iUalmente como re -

sultado de una cxtensiQn de rP.qiones de necrosis miocárdica¡­

Qsta evolución <;>curre en h9ras y en algum;>s pacientes en 

dj¡as 53 ) • 

El s~rldr.omn de shock ns la expresión de falla oxidativa­

severa; lá libcraciéin de oxigeno a l<;lS tejidos disminuye, 

existe un marcado dP.tcrioro en la oxidaci~n de los sustratos7 
en la mitocondria; nl metabolismo miocílrdico en el sh9ck car­
dionónico es de or.lincn anaeróbico. 

lios estudios de CreatintnKinasa Mil cm relaci6n al. tamaflo­

clel. infarto son similares a los reportados en estudios des 

pué15 de aut9psia ( 53 ) ; el tamaílo promedio de infarto 1, 035-

unidades/litr<;> en pacientes con shock y 669 Unidades/litro en 

aquellos sin shock. En algunos pacientes con infarto menor 7 
a 300 Unidades/litro que desarrollarón shock fué sugestivo de 

un infarto previo, en los que un segundo infarto de menor• ta­

mo.fío desencladen6 el shock. 

El infarto aQudo del miocardio con shock car<liogónico 

fue asociado a una mortalidad de 73 a 100 %. 

La taquicardia sinusal, el bloque9 aur.i.culo :- ventricu -

lar ( 53,5;¡), el shock, el edema pulmonar y el coma, as9cia 

dos al IAM, tiene una mortalidad mayor del 90 %. 

LJa inserción de un balQn de copntraulsaci6n intra - aór7 
tic9 en pacientes que desarrollar~n shock cardiogénico por 

IAM y que hallan recibido terapia trombol.Íitica, parece ser un 

adecuado procedimiento terapéutico ( 55 ), a pesar de que la 

subsecuente punción venosa y arterial en las siguientes 24 

horas se acompaíla de un incremento en el riesgo de sangrado. 
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lJa ocurrencia de sangrado, despufis dela terapia trombol! 
tica, es una emergencia mayor, especialmente cuando se prese~ 

tan anormalidades en el sistema nervioso central; en muchos -
de los casos un sangrado P.n el sitio de acceso vascular puede 

ser controlad9 p9r presi~n manual y al descontinuar la anti -

c9agulaci9n adjunta. Se debe realizar determinaci~n de tiem7 
p9 parcial de tromboplastina; puede ser necesario usar prota7 
mina para revertir l<;>s efectos de la heparina, y los niveles7 
de fibrin9gcn9 pueden ser usados para determinar el uso de 

crioprecipitados ( 56 ). 

lJos pr9cedimicnt9s invasivos son 19s factores de riesgo:­
mas imp9rtantes para sangrado extracraneal, independiente 

mente del agente tr9mh9litic~ utilizado. 
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TERAPIA TROMUOUITICA EN INFARTO 

AGUDO DEU MIOCARDIO 

El infart9 de miocardi9 es una de las principales causas 
de muerte e invalidez en los países industrializados. L9 
causa la oclusión de una de las dos arterias coronarias. 

MATERIAU Y Ml::TODOS: • -

Se realiz6 un estudio prospectivo en la unidad de Tera -
pia Intensiva de un hospital particular del lo. de Junio de -

1992 al 30 de N<?viembre 1992. Se analizar9n 9 pacientes cc;:m7 
dia9n9stico de Infart9 Agud9 del Miocardi9, que fuer<;>n inclu! 
dos para recibir tratamiento con agentes tr9mbol!tic9s: es 
trcpt9kinasa o activador tisular del plasmin9gcno recombinan-;­
tc. A t9d9s los pacientes se les inform9 del tipo de trata 7 
miento a instituir, el cual fue aprobad9 p9r el médico tratan 
te, el Comité de ética del Hospital y basad<;> seg(m los Prin 
cipic;lS básic9s de la Declaraci~n de Helsinki en 19G4. 

IJc;>s critcri9s de inclusi~n para la selecci~m de pacien -

tes y criterios de n9 inclusi9n fuer6n 19s siguientes: 

A). 7 CRITERIOS DE INCUUSION:[57, 58, 59, 60, 61, 62, 63, 6~,-
65, 66, 67, 68). 

1 .. 7 Angina dn pech9 característica de 20 a 30 minut9s de 

duracic?n .. 
2.- Angina de pecho característica de 20 a 30 minutos de 

duración de no mas de 6 (seis) horas de ev9luciQn. 

3. 7 Edad menor de 75 anos. 

4 .. 7 Elevaci6n del segmento 11 ST 11 mayor o igual a 0.1 mv -
en dc;lS o más derivacione;. correspondientes a la zona -

del infarto agudo del mi9cardio. 

&· 7 Infart9 agud9 del mi9cardi9 de localizaci9n anterior. 

b.- Infart9 agud9 del mi9cardio de 19calizaci~n p9ste 

ri~r y/o inferior. 
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e)•-: Infar•t9 agud9 del mi9cardi9 de 19calizaci{>n inferi9r 

ct;m inestabilidad henu?dinamicae 

5-:- Infart9 del mi9cardi9 n<? transmural, pero con troml)(? intr_§! 

c9ronari9 d9cumentad9e 

ll)•-;- CRITERIOS DE NO INCIJUS!ON: (57, 58, 59, GO, 61·, 62, 63, -

6~, 65, 66, G7, 68) • 

1 •-: l!!dad mily9r de 75 afias• 

2.7 Tiemp9 de ev9lucic?n transcurrid9 del infarte;> del mi97 
cardio mayor de 6 (seis) hc;>ras, tant9 para activad9r 

tisular del plasmin9gen9 c9m9 para estrept9kinasa. 

3:-: Riesg9 de sangrad9: 
A)·~ JlemC?rragia gastr9intestinal en las Últimas 4 

semanas previas 9 sanqrado masiv9 en los Últimos 

6 (seis) meses• 

D) ·-:- Difitesis hemorrágica: 

C) .- Insuficiencia Hepática aguda o cr{inica c9n hi -: 

pertensi9n p9rta1. 

D)•7 C9l9caci9n de catéter de presi~n ven9sa central 

p9r vía yunular, subclavia 9 us9 de linea arte 

rial on 1,0 d!as previ9s .. 

E). 7 Punci9n arterial en siti9 n9 c9mpresible en 

si ti9 n~- eontp_r.e,si:b.l-e en l9s Úl tim9s 14 di as.: 

F).:7 Ulcera péptica d9cumentada 9 pr9bable (dentro -

de 19s Últim9s tres meses). 

G) .. 7 Menstruaci9n activa 9 lactaci9n .. 

11) .. 7 Cirugía may9r en 19s 2 meses previ9s; especia17 
mente cirugía de cabeza 9 c9lwnnae 

I).:- Cirugía de cualquier tip9 en 19s Últimos 21 
días 

J) .:- D:i9psia de algún 9rgan9 (ciel~ abicrt9 9 pun 

ci9n> en las 2 a 4 semanas previas .. 

K) .: 7 Ciru~1ía de rcvascularizacic?n de mi9cardio.: 

IJ) .:7 Sangrad9 intern9 sever9 en 19s Últim9s 6 meses.; 
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M).~ Sangrad9 genit97 urinari9 en las ÚltimaS 4 semanas 

N) •""'."' Terapia antic9agul.ante 9ra1 cc;m warfarina, acen9-

cumarina u 9tr9 agente tr9mb9lític9 recihid9 3 
dias prvi9s.: 

~>--:- Des9rdenes sanguíne9s secundarios a enfermedad 

renal.. 

4 ·""'."' Embaraz9 de cualc¡uicr edad de gestacic;m. part9 p9tencial 

hasta 10 d.Íils p9st-;-parto. 

5.- llipertensi~n a1•terial sistémica nc;i cc;>ntr9lada en 19s Últim9s 

G meses (180/110 mm llg). 

6 .- Reanimaci9n cardiopulmc;rnar en las Últimas 2 semanas. 

1.- Infecci9n estrept9c9ccica en cas9 de utilizar estreptokina­
su con un l.aps'? de enfermedad al momento en los Últimos 12 -

meses. 

8. 7 1'ratamicnt9 previ9 cc;m estrept9kinasa 9 anistreplasa. 

9.7 Pr9bahle tr9mb9 ventricular izquicrd9 9 auricular izquierd9 
incluyend9 enfermedad de la válvula mitral y fibrilaci9'n 
auricular cr9nica. 

10.- Diabetes Mellitus cc;m retin9pat1a diabética pr9lifcrativa. 
11-:- Trauma reciente de cabeza 9 c9lumna vertebral en las Últi :­

mas 6 semanus. 
12. 7 Par9 cartliac9 9 ataque de isquemia cerebral transit9ria en7 

los últim9s 6 meses. 
1.3.:- Enfermedad intracraneal {ne9plusia, aneurisma, malf9rmaci<?n 

arteri97ven9sa, accidente cerebr9 vascular, neur9cirugía). 
1~-:- Sh9ck cardi9génic9. 
15. 7 Dl9queo de rama izquierda del Haz de Jlis. 

Para efectuar este estudi9 se pr9ccdi9 a indicar las 
siguientes rec9mendaci9nes: 

1•:- Identificar al paciente candidat9 a recibir terapia 
tr9mb9lítica• 

2.- Ne;> realizar punci9nes arteriales. 
3.- C9l9car catéter periféric9 de preferencia p9r punci<?n en·-:­

cualquicr braz9; si n9 es p9sible, realizar vcn9disecci~n -



a la vena basílica 9 cefálica (regi9nes facilmcntc c9mpresi 
bles). 
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~·7 N9 punci9nar venas centrales: subclavia 9 yugular interna. 
5.- Bvitar l9s procedimientos invasivos. 
6. 7 Da prescripci~n de antiarritmicos, in6tropicos, bloquea 

dores beta, nitroglicerina, vasodilatadores, se dej9 a 

criteri9 m~dico. 
7. 7 Se determini'.) la prcscripci~n de tranquilizantes, laxantes, 

analgésicos y, medidas antitromb9ticas de acuerdo a indica­

ci~n m6dica. 

o. 7 A cada pu.ciente se le interro~1~ lc;JS siguientes punt9s: 

11ipertensi9n arerial sistémica •. 
Diabetes Mellitus .. 

Iliperlipidemia. 
Acido úricc;i. 
Antic9nccptivos. 
Sexo. 
Edad. 

Grado de obesidad (peso y estatura). 

Hábito tabáquico. 

Hábito alc9h~lico. 
Tipo de personalidad. 

Si fue p9siblo se invcstig~: tip9 de actividad que 
clesarr911aba cada paciente (Trabajo, deporte competitivo). 

• Se anot9 el tiempo e evoluci~n entre el inicio de l~s 

sintomas y el inicio de la terapia trombol1tica. 

• se clasific9 a su ingres~ el grad9 de insuficiencia 

cardiaca se~un la escala de Killip y Kimball. 

!Jos auentes t;romb9líticos fucr9n administrados de la 

siguiente manera: 

ACTIVADOR TISUUAR DEú PUASMINOG8NO R8COMBINANT8: 

1.7 Dosis total del agente: 100 mg. 

2.7 Tiempo t9tal de la infusi9n: 3 (tres) horas. 



3. 7 M6todo de infusi9n del trombolítico: 

TIEMPO 

UN "DOllO" DIRECTO EN 1 7 2 MINUTOS 

EN llA PRIMERA HORA, INFUSION CONTINUA: 
(FRASCO "íl") 

EN IJA SEGUNDA HORA, INFUSION CONTINUA: 
(FRASCO 11 /\ 11 ) 

EN IJA TERCERA llORA, INFUSION CONTINUA: 
(FRASCO 11/\ 11 ) 
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DOSIS 

10 mg 

50 mg 

20 mg 

20 mg 

4. 7 Inmediatamente después de terminar la infusi(m del acti -:­

vador tisular del plasmin<?'geno recombinante se inici~ c9n7 
infusi9n de heparina 1000 U por hora en soluci9n salina al 

0.9 % realizando los ajustes necesarios a la dosis según -

los resultados del tiempo parcial de tromh9plastina cada -

G h9ras (llevándol9 a dos, d9s veces y medi9 del val9r de-:­
refercncia basal). 

5. 7 Se administr9 ~cido aceti1 salicílic9 (media tableta de 
325 mg) vía oralal mism9 tiemp9 de la administraci~n 

del activador tisular del plasmin~gen9 rec9mbinante. 

rrnTREPTOKINASA: 

1. 7 Dosis máxima del agente: 1,500 000 UNIDADES. 
2.- Se diluy~ la estreptokinasa en 100 ml de soluci9n salina7 

al 0.9 %. 
J. 7 'l'iemp9 t9tal de la infusi9n: . 1 HORA. 

4-~ Inmediatamente después de terminar la infusi9n de estrep7 
kinasa se procedi~ a inciar hoparina de la misma forma que 

al términ~ de activador del plasmin9geno. Se administr6 -

igualmente media tableta de 325 mg de ácido aceti1 salic:f.­
lic9. 



EXAMENES PARACúINICOS: 

1.- se rcaliz9 electrocardiograma (ECG) inicial, previo a la­

admiuistraci9n de la terapia tromb9lítica. 

A).- Cuando se uti1iz9 estreptokinasa: el ECG se rcaliz9-
inmediatamente después de terminar la infusi9n, y de.!!_ 
pu~s cada 6 horas, durante las primeras 48 horas, 

posteriormente cada 24 horas los siguientes 5 días. 

D).7 Cuando se prescrihi9 activad9r tisular del plasmin9-:­
gen9: se realiz9 i-;ca a los 1 o mg, 60 mg, 100 mq, de.:?_ 

pués cada 6 h9ras las primeras '18 h9ras, p9stcri9r 
mente cada 24 h9ras lc;ts si~1uientes 5 días. 

2.-:- Se realizar9n ECG adicionales cuando se observe? la prese!! 
cia de alguna arritmia. 

J.7 Se realiz6 radiografía de t9rax a su ingres9 y cada 24 
horas los primeros 5 días. 

'1·7 U9s estudi9s de laborat9rio, a su ingreso, que fueron so­
lici1.Jd9s: 011, os' Na' K, CL·' Ca, Mg 1 TP t TPT' CPK' 11 M0 11 

' -

DlllJ, TGO, Fibrin9gcnc;>, pr9duct9s de degradacit~n de la fi -:­

brina, est9s estudi9s se repitieron inmediatamente despu6s 
de terminar la infusi(>n del agente tr9mbc;>líticc;>. 

5•7 se rcalizar(>n estudios de laboratorio: CPK, 11 MB 11 , DllIJ, 

TGO, K, TP, TPT, f(>rmula roja cada G horas las primeras 
2~ hc;>ras.y cada 12 horas los siguientes 3 dias. 

* En algunos pacientes se cc;msider6 necesario la realiz!! 
ci(>n de 9tr9s estudi9s de acuerd9 a criteri9 m~dico. 

• Se recomendé? como primera opci6n el uso de Activador 
tisular del plasmin9geno por su especificidad y ventajas en 
en el paciente c9n infarto agud9 del miocardio en relaci9n 
c9n estrept9kinasa (ya menci9nadas en parrafos previos). 
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RESU!JTADOS: 

El estudio se efectuef durante un período de 6 meses 

(Juni9 de 1.992 7 Noviembre 1992). Se incluyeron 9 pacientes. 

88.8 % (8 hombres) y 11.1 % (1, mujer), con edad comprendida -
entre JG a 71 aílos ( GRllFIGll 1 ) • 

De los antecedentes de importancia registrados: taba 

quismc;i positivo en 88.0 % (O pacientes), y 11.1 % (1 pacien -
te) sin dicho habito (Tl\D!Jll 1). 

Ninguno de los pacientes tuvo antecedentes de hiperten -

si9n, diabetes mellitus, o alguna otra patología agregada.; 

El 77.7 % (7 pacientes) con vida sedentaria y 22.2 % 
(2 pacientes) deportistas.; 

Todos los pacientes tuvieron c9mo antecedente haber cur­

sad9 c9n dol9r anginas<_> de 5 a 10 minutos de duraci9n en 1 a-
2 epis9di9s en los Últim9s 30 días. 

En la (Tl\D!Jll Nc;i. 2) se menci9na el tiempo transcurrido 7 
entre el inicie;> del d<;>19r angin9so y la administracic?n del 

auente tr9mb9litico, fue mas frecuente 55.5 % (5 pacientes), 7 
dentro de las primeras cuatro h9ras. 

Ua sintornat9l9gía agregada al d9lor angin9s9 fue: :­

diarc;>resis, disnea, náusea, v9mito y angustia. 
Segun la clasificaci9n de Killip y Kimball a su ingreso, 

la mayor incidencia (GRl\FIGll 2) fue: 4'1.4 % ('1 pacientes) en7 
la clase I. 

Nc_J cxisti9 p1 .. ~d9mini9 en_ ninnún sitio de 19calizaci9n 
del inl'arto del mic;icardio (GRl\FIGll J). 

Se administró al paciente (11.1 %) estreptokinasa y a 8 
pacientes (88,8 %) activador tisular el plasmin9geno recombi7 
nante (gráfica '1). 

El tiempo transcurrido entre el inicio de la terapia 

trombol{tica y las alteraciones del ritmo (TABDA No. 3); 
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fué mayor en 19s primeros 100 minutos: tra5torn9s de la auto:­
maticidad: taquicardia o hradicardia sinusal; trast9rnos de 

conducci'!n: hlorpmo aurícula ventricular; combinaciones entre­

a1 teracl9nes de la automaticidad y la conducci~m: extrasísto 
les supravcntriculares y ventriculares con bloqueo aurícula 
ventricular de primer9, s~gund9 y tercer grado. Cada una de -

las alteracic;mí!s antes mencic;madas fuer~n reQistradas y trata7 

das según cada cas9, algunas de ellas c9mo 19s trast9rn9s de :­
aut:9maticiclad cc;:m mayor dnteri9ro IH?m9din!1mico en el paciente; 

nl tiempo de duración d<:! dichas alt<:!raciones fue d<:! 20 segun7 
do~ l1asta 2 minutos. 

se registr9 el tiempo transcurrido entre el inici9-de la7 

terapia tr9111holÍtica y la evidencia P.lectrocarclioqráfica de 
rcpcrfusit?n ('l'J\DIJ/\ No. '1), la cual se evidí!nci~ en 55. 5 % ( 5 
pacientes) en la 3a• a 4a• hora; en 22.2 % (? pacientes) en 
las primeras 2 h9ras, en 11.1 % ( 1 pu.cien te) m<í.s de '1 h9ras 
y en 11.1 % (1 paciente) no se observe? reperfusic?n (curse? con7 
ang9r p9st-infart9 de reciente inicio). 

l'uer<;>n egresados 77, 7 % ( 7 pacientes) por mej9ría, 11' l % 
( 1· paciente) por traslado y 11.1 % (1 paciente) falleci6 p9r7 
ung9r p9st-infart9, reinfart9 y franco sh9ck cardiogénic~ 
( GRJ\l'ICA No. 5) • 

El pr9medio d<:! dias de estancia fue de 3 a 4 dias (GRJIFI-;­
CA G); 

En '1 pacientes se agreg9 al tratamient<;J doprunina a d9sis7 
de 3 a 4 gamas; en 6 pacientes nitroglicerina; se infundi9 
heparina end9ven9sa p9r 3 a '1 días de 1000 a 1200 U p9r hc;>ra 7' 

y a tc;>d9s l9s pacientes se les administr9 aspirina 162 mg vía7 

9ral. 

En ningún paciente se enc9ntr9 sangrad9 p9steri9r a la 
terapia tr9mb9~1tica, ni descens9 may9r de 1 7 2 gram9s de 
hem9gl9bina desde su ingresf? hasta su egres9. 
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Gráfica Nº 1 Frecuencia de l.A.M. por 
Grupos de Edad 

30-39 40-49 50-59 60·69 70-79 80 y + 
Grupos de Edad cin Anos. 
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50%. 

Gráfica Nº 2 Clasificación (I<illip y I<imball) y su 
Frecuencia en Porcentaje. 

111 IV 
Clases 
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GRAFICA Nº 4 TERAPIA TROMBOLITICA 

89% /\CTIV/\DOH 
TISULAn DEL 

PL/\SMINOGENO 
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. GRAFICA Nº 5 MOTIVOS DE EGRESO 

MEJOíll/\ Tl1/\SL/\DO 
EGRESOS 

DEFUNCION 
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GRAFICAN°6EST/\NCIA INTRAHOSPITALARIA. 

2 3 4 
DI/IS DE EST/\NCI/\ 



TERllPill 'l'ROMDOJ.;ITICll EN INFARTO AGUDO 

~'AD!JA No. 1 

No. DE CIGARROS 

NINGUNO 

o 5 
G - 10 

11 - 15 

16 - 20 

21 - 25 

26 - 30 

31 - 35 
36 - 40 

DE!J MIOCARIHO 

RE!JACION DE NUMERO DE CIGARROS QUE SE 

CONSUMl>N A!J DIJ\. 

N9. PACIENTES PORCE:NTllJE 

1 11.l % 
1 11.l % 
3 33.3 % 

11.1 % 
2 22.2 % 
o o.o 
o o.o 
o o.o 
1 u.a% 



TERAPIA TROMDOIJITICA EN INFARTO AGUDO 

DI>!; MIOCARDIO 

TADIJA No. 2 

TIEMPO TRANSCURRIDO DEL I!IICIO DEIJ 

DOLiOR AIJ INICIO DE !JA ADMINISTR/\ClON DE:IJ AGENTE-;­

TROMDO!JITICO. 

llOR/\S No. PACIENTES l'ORCE:NTAJE 

o o.o 

2 1 11.1 % 

3 o o.o 

" 5 55.5 % 

5 2 2~-2 .% 

6 1 11 .1 % 
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TE:RAPII\ TROMDOIJITICI\ EN INFARTO AGUDO 

Dl!;u MIOCARDIO 

Tl\Dl;I\ llo. 3 

TIEMPO TRANSCURRIDO E:NTRE: EL INICIO 

DE ul\ 'rERAPII\ TROMDOLIITICI\ Y lll\S l\LiTRACIONES -
DE:Li RITMO Y DE ul\ CONDUCCION. 

!\GENTE TROMDOIJITICO MINUTOS No. PACIENTES PORCENTl\JE 

l\CTIVl\DOR TISUul\R 
DE!J Pf;l\SMINOGENO: 

20 2 22.2 % 
21 40 o o.o 
41 60 2 22.2 % 
61· 80 o o.o 
81 - 100 2 22.2 % 

101 120 l 11.l % 
NO PRESENTO l 11.l % 

ESTREPTOKINl\SI\: 
NO PRESENTO l 11.l % 

50 



51 

Tl!:RAPIA TROMUO!JITIGA EN INFARTO AGUDO 

DEL MIOCARDIO 

TAD!JA No. 4 

TIEMPO TRANSCURRIDO ENTRE l::U INICIO 
DE: !JA TERAPIA TROMDOLITICA Y EVIDENCIA E!JECTRQ 
CARDIOGRAFICA DI!: REPERFUSION. 

1'Il!:MPO TRANSCURRIDO No. PACIENTES PORCENTAJE 

1 - 2 HORAS 2 22.2 % 
3 - 4 llORAS 5 55.5 % 

MAS '1 HORAS l 11.l % 
NO Rl!:PERl'USION l 11.l % 



D I S C U S I O N 

Los efectos del tamafto del infarto sobre el tejido mio -

cárdico remanente s9n inciertos. Algun9s reportes ( 69 
sugieren que 19s benefici9s S<?n mas evidentes en pacientes 

c9n infart9 anteri9r; frente a c119, en este cstudi9 n9 es 
p9sible identificar ninguna diferencia específica p9r el poco 

númer9 de pacientes incluíd9s. 

A pesar de las diferencias farmac919gicas existentes 

entre activad9r tisular del plasmin9gen9 rec9mbinante y la 
cstrcptokinasa, nq se obsP.rv«? c9mplicaciones en ningún pacie!! 
te, aunque el únic9 tratad9 c<?n estreptokinasa no present<;> 
alteraciones dnl ritmo, pero si se evidenci9 reperfusi<?n. J:a7 
us9 de un agente s9bre otro no tiene como rcsultad9 una vent~ 

ja en la sobrevida; ést9 en c9rrelaci6n c9n el estudio GISSI-

2 ( 29). 

Ua adici9n de heparina y/o aspirina a la terapia tr9mbo7 
lítica n9 altera las complicaciones 9 m9rtalidad cardi9vas 
cular. El rango de riesgo 7 beneficio de la terapia trombol! 
tica es claramnnte favorable, pero el apoyo de pruebas clíni­

cas s9n necesarias para determinar el papel de la administra­

ci9n de dichas drogas a los agentes tromb911ticos ( 70 ) • 
Varios estudios han sugerido la disminuci~n en la morta­

].idad en pacientes c9n IAM tratados con terapia tr9mb9litica~ 

71 ); en relaci9n a ~ste estudi9 1 de 9 falleci9 p9r c9m 7 

plicaci•:mes de reinfart9 ( 11 .1 % l. 
El ECG n9 parece medir exactamente el tamañ9 del infart9 

despu~s de la terapia de reperfusign. lia disposici!in del tam!! 

ft9 del inFart9 del mi9cardi9 es imp9rtante p9rque determina 
c9n may9r exactitud el pr9n9stic9 para asistir c9n terapia en 
el futur9. Ua ventricul9grafia por radi9nucle~tidos y las 

imagenes rle reperfusi9n mi9cárdica c9n tecnesi9 99 s9n clara7 
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mente super•i9rcs al electr9cardi9grama en determinar el tama­

ft9 del infart9 en l9s pacientes reperfundid9s. 
En algunas pacientes, el infarto agud9 del miocardio pu~ 

de ser resistente a la terapia trombolítica, c9m9 en nuestro7 
paciente que n9 reperfundilj', p9siblemente a casua de la pre -
sencia de tr9mbos intracor9nari9s ric9s en plaquetas ( 72), 7 
los cuales s9n muy resistentes a la lisis con activad9r tisu7 
lar del plasmin9gen9 rcc9mbinan te; la adici9n de fragmentos -

F(ab)'2 de un anticuerpo monoclonal murino contra recept9r de 

plaqueta humano GPIIb/IIIa (Estudio realizado en perros a 19s 
que se les administr9 activador tisular del plasmin6geno re -

combinante y anticuerpos, tuvo una respuesta satisf'actoria) ;­

pruebas clínicas ele estu 11ip~tcsis pueden ser dP.mostradas a -
futuro. 

A1gun9s aut9res han sugcrid9 la infusión c9ntinua de 
activad9r del plasmin(>genc;> recc;>mbinante ( 73 ), para evitar7 
la re9clusi9n c9r9naria aunque existe el riesgo de complica 7 
ciones de sangrad9, 9 bien, repetir la administraci~n de act! 
vad9r del plasmin<?gP.no a pacientes con isquemia mi9cárdica 
aguda recurrente ( 74 ). 

L9s trastorn9s de conducci9n sucitad9s en ~ste estudio -
s9n similares a los 9bservados en <;>tr9s estudi9s ( 39 ) • . 

LJa revascularizaci9n mi9cárdica mecánica puede ser efec7 
tuada cuando el tratamicnt9 cc;mvenci9nal de reinfart9 tcmpra:­

n9 c9n terapia tr~mbol1tica ha fracasad9. 
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CONC!JUSIONES 

lJa terapia tr9mb91!tica es una realidad innegable que 
tiene influencia p9sitiva en el pr9n9stic9 del paciente isqu~ 

mic9; es seg~r9, eficaz y mej9ra la calidad de vida en el 
paciente c9n cardi9patía isquémica, per~ con complicaciones 
aún cc;msiderables que han inducid9 a buscar alternativas c9 

m9: mcj9res tr9mb9lftic9s, mej9res dr9gas antic9agulantes y 

antitr9rnh?Jticas, asi Cf?m9 9tras m~dalidades de tr9mbolisis, 
camp9 en el que el ultras9nid9 terpéutic9 será fundamental; 
se han incluid9 investigaci9nes clínicas con hÍhrid9s del 

activad9r tisular del plasmin?Jgen9 rec9mbinante 9btenid9s p9r 
Ingeniería genética e investigaci9nes experimentales c9n d9s7 
antic9agulantes may9res: la pr9teina S y la pr9teína C, asi ~ 

c9m9 antitr9mbina III, s919 que su us9 clínic9 se ha vist9 1! 

mitadg p9r vari9s fact9res, entre 19s que destaca la dificul7 

tad para su 9btenci9n y la rapidez c9n que pierden su efect9• 

En nuestra poblaci9n la m9rtalidad fue ll•l % (1 pacien7 
te) . en las primeras 24 hf?ras comparada c9n las pruebas a gra_!! 

des escalas; del grup9 Italian9 per 19 Studio della Strept9 -

chinasi nell" Infart9 Mi9cardi9 (GISSI-:-1 1.986), Ellos estu 7 
diar9n 11 806 pacientes c9n m9rtalidad de 10•7 %. Así mism97 
n9 existe relevancia en la diferencia entre la m9rtalidad 

c9n el us9 de activad9r tisular del plasmin9gen9 9 estrept9 
kinasa, en relaci~n a la prueba GISSI-:-2 cuya m9rtalidad fue 
a,9 Vs 0,5 % respectivamente; 

En éste estudi9 se utiliz9 c9n may9r frecuencia activa 7 
dar tisular del plasmin9gen9 rec9mbinante p9r sus caracteris7 
ticas bigquímicas indistinguibles c9n activador del plasmin~7 
gen9 natural, su cfect9 tr9mb9litic9 especÍfic9 s9bre la 

fibrina, nu19 riesg9 de antig~nicidad y men9r riesg9 de hem97 
rragia; en c9mparaci9n c9n estrept9kinasa. 
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Nosotros apoyamos el uso de heparina y aspirina 

aunad9 al tra~amient9.c9n.agentes tr9mb91{tic9s p9r 19 

siguiente: l;- Es as9ciad9 c9n may9r frecuencia de reapertura 
c9r9naria, 2.:- Previene la re9clusic?n en las primeras 24 h9 7 
ras y 3; 7 Disminuye el riesg9 de reinFart9s.: 

El inici9 de arritmias del tip9 de c9nducci9n y/9 

aut9maticidad (cxtrasíst9les supraventriculares, extrasíst9 
les ventriculares, hl9que9 aurfcul9 ventricular de primer9, 
segund9 y tercer grad9).s9n marcad9res e1ectr9cardi9gráfic9s­
quc 9rientan a c9nsiderar el m9ment9 de la reperrusi{ln~ En 

-éste estudie;> fue en las p1~imeras 5 hc:>ras dc;rnde se evidencie? 

la reperfusi9n, al igual que en 9tr9s estudi9s ya menci9na 
d9s ( 39 ) • 

Es indudable que el desarrollo de la investigación 
experimental y clínica de 19s úiti~9s añ9s, 9frece un~ visi9~ 
mas c9mpleta y raz9nada de 19s diferentes mecanism9s que par~ 
ticipan en la isquemia, necr9sis y reperfusi9n miocárdica. 

El c9n~cimiento cada vez mas clar9 de est9s pr9blemas, 7 
permitirá su ab9rdaje adecuad9 c9n el pr9p9sit9 fundamental 7 
de disminuir la m9rbi7m9rtalidad y mej9rar la calidad de vida. 
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