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VALOR DE LA MIOGLOBINA SERICA
A TRAVES DE LA PRUEBA DE AGLUTINACION LATEX-MICGLOBINA
EN EL DIAGNOSTICO TEMPRANO DEL INFARTO AGUDO Al. MIQCARDIO



INTRODUCCION

La cavdiopatia isquémica y en especial, El Infarto al Mlocardio, consti
tuyeh un gran problema de Morbi-mortalidad en el mundo., Cerca de un -
mtllon y medio de pacientes sufren de Infarte al Miocardio anualmente y a
proximadamente una cuarta parcte de las muertes en los E.U.A. son debidas
a esta entidad (1). Mas del (0% de las muertes asociadas al Infarto al -
Miccardio ocurren dentro de la primera hora del evento y son atribuidas -
a Arritmias, mds [recuentemente, la Fibrilacidn Ventricular. Aproximada-
mente 500,000 pacientes con Infarto al Miocardio confirmado son hospitali-
zados anualmente en los Estados Unidos, y olro tunto bajo la sospecha del
mismo. Las tasas de mortalidad durante ta hospitalizacién y durante el -
afio posterior al evento son de 10% cada una. Sin embargoe, hay varia-
cidn considerable en ¢} prondstico, dependiendo de ln amplia variedad de
factores clinicos. En Jos LE.U.A., el coste anual para la atencién de la -
Cavdiopatia isquémica cs de mds de 100 billones de dolares {2). La mitad
de esle costo estd relacionado con el Infarte al Miocardio en su prevencién
y tratamicnto. Todos estes datos, traducen fielmente la magnitud y tras
cendencin de esta entidad patolégica.,

En los Gltimos afles, la dlsminuclén en la lasa de mortalidad en el In=
farto al miecardio patece estar causada por dos factores :  disminucién en
la incidencia del Infarto en cerca de un 29% y una disminucién similar en
la mortalidad una vez que ha ocurrido el cuadro {(3). De acuerdo a ecstu-
dios recientes (4), esta disminucidn en la mortalidad e¢s causada por el -
perfeccionamiento en las Unidades Coronarias, la atencidn del enferme an-
tes de su llegada al hospital y a nuevos tratamientos médicos para la en-
fermedad coronavia y el Infarto al Miocardio. No hay duda que la monito
rizacidn cuidadosa del ritmo cavdiaco y el mancjo oportuno de las Arritmias
cavd{acas han reducido el mimerc de muertes intrahospitalarias. De hecho,
actualmente la mayorfa de los descesos estdn relacionades a falla ventricu
lar y choque, que ccurren dentre de los tres o cuatvo dias posteriores a —
la instalacién del Infarto {5). Sin embargo las arritmias gque ocurcen en
los Infartos que se acompufian de extensidn del mismo o falla ventricular,
ain constituyen una causa comin de muerte.



Antes del advenimiento de lus Unidades de Cuidados Coronarios, el tra-
tamiento del Infarto estaba dirigido casi exclusivamente a vigilar la evolu
cién, previniendo la ruptura carvdiaca y otras complicacienes tales como el
embollismo pulmonar y sistémico y el control de la tensidn arlerial y los -
fiujos urinarios. Subsccuentemente, se realizd mayor enfdsis en la preven-
cién y mancjo oporiune de las Arritmias. Después, el concepto de que cl
tamafio del infarto come un determinante importante en el prondstice y el -
que finalmente su extensidn pueden ser modificados faverablmente por la -
implementacién temprana de medidas fislolégicas y farmaceoldgicas ha diri-
gido la atencién a la preteccion del miccardio dafado intentando reducir -
¢l consume de oxigeno asi como reustaurar la perfusidon del tejide isquémico.
(6,7.

Ha habido recientes avances, particulacmente en el drea de la terdpia
trombolitica parn el Infatio al Miccardie (8). Estamos aclualmente cn -
fa era eon la gue ¢l mancjo del Infarto se caracteriza por ser "agresive™,
en la que hay un ontendimiento amplio de la naturaleza dindmica de este
preceso ¥y en la que les avances tecnoldgicos seemplean cada vor con mds
frecuencia.

Es ewvidente también, que han existido esfucrzos grandes en relacién -
al diagndstico temprano del Infarto al Miocardio, le que a su vez permi-
te la reallzacidn de medidas terapéuticas que disminuyan las complicacio-
nes del mismo y por ende las posibilidades de muerte.

Es dentro de este dltimo punto, dende encuentra cabida el presente es-
tudio, encaminado a la cvaluacién de una sencilla prueba que detecta -
cualitativa y cuantitativamente la presencia de la miolgobina sérica, una
proteina de bajo peso molecular que se libera durante la instalactén del -
dajlo isquémico en el tejido miocdrdico.



DEFINICION

Hipoxla o hipoxemia se refiere al estade de aporte reducide de oxigenoe
a los tejidos a pesar de una perfusidn adecuada; Anoxia, so refiere 8 la
ausencia de aporte de oxfgeno a pesar de una perfusion adecuada. EI -
término de Isquemia se reflere a la disminucién en el aporte de oxigeno -
acompafiada de una remocidn Inadecuada de metabolitos como consecuencia -
de perfusién inadecuada,

Ni la Isquemia ni la Hipoxia pueden ser definides en términos absolu-
tos, dado que el flujo sunguineo y cantidad de oxi{geno requerides para cu
brir las necesidades del Miocardio varian en diferentes condiciones. En el
hombre, un flujo sanguineo de 60 a 90 ml/min por 100 gr de tepldo miccar-
dico es suficlente bajo condiciones fistolégicas basales. Por olra parte, -
cuando la actividad mecdnica del corazén es sumamente reducida, la via-
bilidad del miocardie puede ser mantenida con tan solo 10 a 20 ml/min por
100 gr de tejido, e incluse hasta una completa interrupcién deo la perfusidn
hasta por 100 minutos. Ejemplos de estas condiciones sen la hipotermia -
con fibrilacidon ventricular y asistolia, técnicas ampliamente utitlzadas en
cirugia cardiovascular.

Durante Ja Isquemia un desequilibrio entre las demandas de ox{geno -
del miocardio y la perfusién del mismo, esta presente, FEsto puede ser por
OF~aumento en las necesidades de ox{geno con una perfu:s[én ftja, o blen -
por disminucién en la perfusién.

La reduccidn del flujo coronarie es sccundarcia, en la mayoria de los
casos, a lesiones aterosclerosas; de ahl que los términos cardiopat{a coro-
narfa y ~tcrosclerosa sean utilizados indistintamente. Sin embargo, la em
bolla, e] espasmo o la arteritis coronharia pueden Ser otras causas de {s-
quemia cuyos sfntomas llegan a ser indistinguibles de los producidos per ~
la aterosclerosis,

Con ¢l nombre de [nfarto al Miocardio se designa la necrosis miocdrdi-
ca aguda de origen isquémlco, sccundarin generalmente a oclusién trombo-
tica de una arteria coronacia.



EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad arterial coronarcia permanece como la mayor causa de -
muerte en los E.U.A., a pesar de la disminucién en la frecuencia en los =
iltimos afjos. Cada aifio . 5.4 millones de individuos son diagnosticados
con esta entidad, y cerca de 550,000 muertes al afio son atribuidas a ate-
rosclerosis coronaria. Una proporcidn signilicativa de las muertes ocurren
cn pacientes relativamente jovenes. Se estima que cerca de 5 millones de
pacientes han sobrevivido a un Infarto al Miocardio, la mitad de los cua-~
les estan limitados [isicamente por la enfermedad. Se calcula un costo a-
nual producido por las mucrtes por enfermedad coronaria de 8 billones de
dolares y 60 billones mis por los gastos de salud de la misma.

En los E.U.A., ha existido upa dismlnucion dramdtica en la tasa de -
mortalidad per Enfermedad coronarvia en les ultimos 25 afios. Sc asume -
que dicha disminucién es debida a cambios en actitudes hacia algunos hi-
bitos como el tabaco, principalmente en los hombres de cdad media. Asi mis
mo se han intensificado muchos programas encaminados a disminulr los fac
tores de riesgo coronario.

El estudio de Haynes, ha confirmado una disminucién en los niveles sé-
ricos de colesterol, asl como un aumento e¢n los casos diagnosticados y tra
tados con Hipertensién Arterial. 35e ha estimulado también la actividad I{-
sica. Se ha procurado por otra parte la modificacidn de los hdbitos ali-
menticios, tales como una disminucidn en la ingesta de grasas, de algunas
carnes rojas, huevos, mantequilla y crema y un aumenie en el consumo de-
grasas vegetales o poelinsaturadas.

La Hipertensién ha tenido mejor centrol en las dltimas dos décadas. Es-
to ha contributdo seguramente a una disminucién en la mortalldad corona-
ria, especialmente dentro de la raza negra y las mujeres. Sin embargo -
ninguno de estos factores explica completamente )a disminucién en la inci-
dencia de¢ la enfermedad y sea de hecho, multifactorial,

Otros factores como la atencidn médica fuera de los hospitales, la dis-
penibilidad de Unidades de Cuidados Coronarios, la mejor{a en las medidas
terapéuticas y la posibilidad de puevas técnicas quicdrgicas, sin duda ha
influido en la prevencidn y tratamicnto de la Enfermedad Coronaria.



Aunque 1a contribucién de estos factores en la disminucidn de las tasas
de mortalidad es desconocido, debe destacarse gque ¢l descenso en las cifras
s¢ did desde antes de la intreduccién amplia de las Unidades Coronarias ¥
1as cirugias cacdiovasculates derivativas ( bypass ).

Lo disminucidn en la incidencia de 1a Enfermedad coronaria se observa-
en ambos sexos, aunque la lncidencia actual sigue siendo menor e¢n las mu
jeres, princlpalmente en los geupos mas jovenes. lla disminuido mds en la
raza negra que en la blanca desde 1968. Actualmente la mortalidad por
Enfermedad coronaria es similar en hombres blancos y negros pero mayor -
en las mujeres negras que en las blancas. Estos cambios se han notade -
también en la poblacién hispdnica y en algunos de los pafses de Latinova-
merica, incluyende a la Repiblica Mexicana.

FACTORES DE RIESGO

Estudios epldemioldgicos de gran escala han demostirado que la Enferme-
dad Coronaria y sus complicaciones estdn asociadas con una amplis varie-
dad de [actores de riesgo. Algunos de los estudios han identificado laclo-
res de rivsgo significativos para la Enfermedad coronaris dentro de una -
poblacion dada, mientiras que otros han comparado los factores de riesgo -
en diferentes poblactones. El Estudio de Framingham en los E.UA, ( 9 1,
fue uno de los primeros en descelbir los factores de rcicsgo primarios y se-
cundarios para la Enfeemedad coronarla,

Los factores de ricsgo coronarios se refleren a las condiclones que se ~
han demostrado estadisticamente, aumentan la susceptibilidad de un indivi-
duo a la morbilldad y mortalidad de la aterosclerosis coronaria. Algunes
[actores pueden ser estadisticamente significativos en el andlisis dnico, pe
ro no cuando se hace un andlisis multifactorial. El beneficio potencial se
deriva de la identificacidn de un factor de riecsgo que puecde ser altecrado
con la intervencidn médica y finalmente conduzca a prevenic la formacién

de una placa ateroscleresa, retacdar su crecimiente, o reducir su tamafo.



La evidencia directa en los humanos para rtevertir la ateresclerosis atra
vés de la modificacién de los factores de riesgo, cstd aun en sus primeras
etapas. Vavios estudios ceclentes, han demostrado que la disminuclén de -
los niveles de colesterol, y lipoproteinas de baja densidad ( en la fraccién
también de colesterol ), retarda la progresién de las placas arteriales fe-
morales o coronarias. Los factores de riesgo primartos modificables son la
hipercolesterolemia, hipertension y el tabaquisme. La Diabetes Mellitus y
la disminucidn de las lipoproteinas de alta densidad { en la fraccién de -
colesterol ) son factores de riesgo bien establecidos para la Enfermedad -~
Coronaria. Otros factores de riesgo cuya importancia estd adn en estudio,
son la concentracidn de triglicéridos sérices, tipo de persenalidad, nivel -
de activiad fisica y 1a obesidad.

El programa de Honelulu {10) relaclond 14 caracteristicas biolégicas y -
de tipo de vida de japoneses residentes en Hawal, japoneses residentes en
Japén y hombres blances en los E.U.A. El estudio mestrd relaciones incons
tantes entre los dierentes factores. La incidencta del Infarto al Miocardio
en los japoneses residentes en Hawal, fue cerca de la mitad de la de los
hombres blancos residentes en E.U.A. y el doble de la de los japoncses re
sidentes de Japén. TPor cjemplo, la Tensidn arterial sistdlica fue el facter
de riesgo mils poderoso y consistente en la Enfermedad Coronarvia, excluyen
do la Angina de Pecho. El tabaquismo se compertd de la misma manera.

Aunque el colesterol sérico tuvo una asoclaclén significativa cen la En-
fermedad corenmaria que condujo a la muerte y el Infarto al Miocardio no -
fatal, su contribucién fue menor que la tensidn arterial sitdlica y el taba-
quismo. La intelerancia a ta glucosa fue asoclada [uertemente con la En-
fermedad coronaria fatal, pero no con otras varicdades. El consumo de -
alcohol tuve un compertamiento deletére en la Enfermedad coronatla y en -
el Infartoc al Miocardio no fatal.

La angina de pecho no complicada, en contraste con otras manifestacio~
nes de la Enfermedad corconaria no tuvo relacién con la tensidn arterial, -
¢l colesterol sérico ni cl tabaquismo. Uno de lecs problemas e¢s que tales
correlaciones se producen bajo diferentes circunstancias para cada una de
las manifestaclones de la Enfermedad coreonaria. La asociacidn con la An-
gina de Pecho ocurre en forma mds débil tal vez por ser la de mds dificil



delinicién y deteccidn.; aivn mds, puede haber difervencias en la etiologia
en distintes fpdividuos. La trombosls puede jugar un papel muy impor-
tante en algunos individuos mds gque en otros. De hecho, algunes sujetos,
pueden tener una susceptibllidad aumentada del miocardic o del sistema de
conduccidn especializade para desestabilizarse, y conducir a arritmias fa-
tales e influir en los casos de mortalidad. No obstante, los factores de -
rvitesgo mds documentados, son agquellos a los que se les presta mayor aten-
cidén y por supuesto el esfuerzo para modificar la morbi-mortalidad de la
Enfermedad Coronaria.

PATOLOGIA

Casi todos los Infartos al miocardic son consecuencia de aterosclerosis
de las arterias coronarias. generalmente con trombosfs agregada. La gé-
nesis de la lesidn aterosclerosa es compleja y controvertida, en tanto que
un gran numero de factores de riesgo han sido asociados con ¢l desarro-
llo de la aterosclerosis.

5in embargo, independlentemente de la cticlogfa del proceso ateroscle-
roso, finalmente se forman placas que causan estrechamiento luminal del -
drbol arterial cotonario y en consecuencia disminucién del aporte sanguf-
neo al miocardio y, con muchas ocasiones, un trombo que causa audn mds -~
estrechamiento y frecuentemente oclusidn total. Debajo de un nivel critico
de flujo sangufneo, las células miocdrdicas desarrollan daflo isquémico. -
Cuando la isquemia es severa y prolongada, se preduce un dafio irceversi-
ble y sobreviene el Infarto.

Dado que el estrechamiento luminal coronavie afecta, las arterias coro-
narias mayores y sus ramas en diferentes grados, el lnfarto ocurre local-
mente en rcgiones cspecificas del corazédn. La localizacién y tamaiio del
Infarto depende de varios factores : 1) la localizacién y severidad del -
estrechamiento por aterosclerosis en el drbol arterial; 2Z) la amplitud del
lecho vascular pecfundido por la rama arterial obstruida; 3} las necesi-
dades de ox{geno del mlocardio pobremente perfundide; 4) el grado de de-
sarrollo de vasos sangufnecos colaterales; 5) la presencia, sitio y sevepi-
dad del espasmo arterlal coronario, ¥y 6) la presencia de lactores tisulares
capaces de modificar ¢l proceso necrdtico.



El Infarto al Miocardio puede ser dividido en dos tipos principales: In
factos transmurales, en los que la necrdsis miocdrdica invelucra el groser
total de la pared ventricular; e Infartos subendocdrdicos, no transmurales
en los que la necrdsis involucra el subendocardio, el mioccardio intramural
o ambos, sin extenderse a lo largo de la pared ventricular hasta el epi-
cardio.

La trombosis coronatria aguda, parece ser por mucho, mds comin cuando
el Infarto es transmural {11,12). Adn mds, el patrén histoléogico de la ne
crdésis puede varlar, con contraccién de la banda de dafio, que se ohserva
dos veces mds frecuentemente en el Infarto no transmural.

Los Infartos transmurales estdn mds comdinmente localizados en la zoma
de distribucién de una arteria coronaria dnica. Los infartes no transmu-
rales, sin embargo, ocurren en la zona de arvlerias coronarias severamente
estrechas pero adn viables, como en el caso de pacientes con embolia pul-
monar, hipertensién, hipotensién, anemia, estcnosis adctica, procedimientos
quirldrgicos o invasivos o enfermedad cerebrovascular, En la presencia de
estrechamiento severo por aleresclerosis, ¢stas y otras condicfones asocia-
das con requecimlentos metabdlicos miocdrdices aumentados o pecfusién co-
ronaria disminutda, o ambas, son capaces de producir necrosis miccdrdica
no transmural que involuecra el subendocardio. En otras circunstanclas, -
los infartos no transmurales parecen ser tresultado de una oclusidén tromboé-
tica total con trembolisis espontdnea temprana.

El Infarte al Miocardio, mds cominmente lnvolucra el Ventriculo izquier
do, y el séptum ventricular; sitn embargo, dependiendo de los critérios u-
tilizados, de una tercera a dos terceras partes de los pacientes con Infar-
to Inferior tienen participacién del Ventricule derecho (13,14). Dentro de
estos pacientes, el Infarto del ventriculo derecho, ocurre exclusivamente -
en relacidn a Infarto transmural de la pared posterior inferlor y la por-
cién posterior del séptum. Aungue el Infarto del ventriculo derecho, ocu-
rre casi invariablmente en asoctacién al Infartoc del séptum adyacente y -
miocardio ventricular izquierdo, el Infarto ailslado del ventriculo derecho,
se ha cobservado en 3} a 5% de los casos de Infarto comprobadas por duteop-
sla, usualmente en pacientes con Enfermedad pulmonar crénilca ¢ hipertro-
fia ventricular derecha,



La lesién histoldégica fundamental en el Infarto al Miccardio es la ne-
crésis isquémica, ausente en la angina de pecho, en la que, por la menor
duracion e intensidad de la isquemla, no se llega a la muerte celular.

Tras la necrdsis, se llega a la eliminacidén del tejido necrdtico y la or
ganizacién y cicatrizacién del Infarto.

Inicialmente, las lesiones son exclusivamente microscopicas y consisten
en una ondulacién de las fibras musculares; a las 6 hs. sc¢ observa ya e¢-
dema, depdsito de grasa en los mlocitos y extravasacién de hematies; a las
24 horas existe fragmentacién e hialinizacionde las [ibras musculares, con
pérdida de la estriacidn normal y eosinofilia., Simultdncamente se inicia -
una reaccién inflamatoria con un infiltrado lecucocitario que persiste de 2
a 3 semanas. Al comienzo de ia segunda semana, la Zona es invadida des
de la periferia por capilares y tejido conjuntivo; la produccién de coligeno
convieric el tefjide de granulacidon en una clcatelz fibrosa en el técmino de
6 a 8 semanas. Ocsionalmente puede producirse una dilatacldn ancurismati
¢a de la zona infartada y se forma una cavidad que, con frecuencia, aloja
en su interior trombos estratificados.

Las arterias coronarias muestran en la mayoria de los cases [ 95% ) le
siones ateromatosas cbstructivas, La arteria que irriga la zona del infar
to se encuentra ocluida con frecuencina por un trembo feesco, Unico, de unos
2 a 3 cm., adherido a una placa aterosclercosa, que casi constantemente -~
muestra lesiones agudas como fisuracién o votura de la {ntima y hemercn-
glas.

ETIOPATOGENIA

La causa mds [recuente de insuficlencia coronaria es la reduccldn del -
fujo sanguinco por leslones atevosclerosas de las grandes arterias epicdr-
dicas coronatias, Con menos frecuencla, la ceduccidn del flujo se debe al
espasmo, que puede localizarse a nivel de una placa aterosclerosa o inclu=-
80 en arterias angiegrdficamente normales. La trombosis coronaria es una
causa comun de oclusién total de las arterias, y aunque ccasionalmente -
puede producicse en un vaso llbre de lesiones, los t‘rombas se infjertan en
general sobre placas aterosclerosas obstructivas,



Otras causas menos frecuenies de lsquemia coronacia son las embolias,
la diseccidén espontdnea, la enfermedad de los pequeiios vasos y la arteri-
tis.

En situaciones extremas, la hipertensidén arterlal grave, una hipertro-
fia severa det ventrfculo lzquierdo o el aumento de la frecuencia cardiaca
pueden determinar un aumenta considerable del consumo de oxfgeno y pro-
vocar isquemia en individuos sin lesiones coronarias obstructivas., De -
cuafquler forma, estas causas de insuficlencia coronaria, denomlinadas he-
modindmicas, sélo son una pequefia proporcién de casos en el contexto de
la enfermedad coronaria.

ATEROSCLEROS1S.

La aterosclerosis es una enfermedad generalizada que se caracteriza -
por la fermacién de ateromas en la pared de las arterias de tamafio gran-
de o tntermedio. En el desareelle d¢e las placas de ateroma centribuyen -
los siguientes procesos ! proliferacidén de las células musculares lisas, for
macidn ¥ acumulacidén de coldgenc, de fibras eldsticas y en general de te-
jido fibroso y, finalmente, deposito intra y extracelular de 1fpidos.

La enfermedad parece iniciarse ya en las primeras décadas de la vida,
con la proliferactdén de las células musculares lisas de la {nitma arterial,
seguida de una infiltracién de lpidos. Esta lesion inletal se denomina -
estrfa grasa. La apartcidn de tejide fibroso en la intima y la migracion
hacia ella de células lisas dan paso a una lesion mnas avanzada, gue sc¢
concce como placa fibrosa ¥y que seglin su tamaiio, puede reducit ta luz del
vaso y, en consecuencia, el flujo coronario. La placa fibtosa se compone
de un cucrpo central de lipidos., especialmente ésteres de colesterol, cubler
to por coldgeno y fibras eldsticas, rodeado de una matriz extraceular de -
glucoproteinas. Las placas pueden eventualmente ulcerarse, calcificarse, -
presentar una hemorragla o provocar la formacién de un trombo, Estos sug
len organizarse e integrarse en el ateroma y contribufr a su crecimiento ra’
pldo o eventualmente puecden ogluir por completo la luz det vaso.

De las diferentes teorfas propuestas para explicar la lTormacién de las
placas de ateroma, las tres que parecen contar con mayor vespalde experi-
mental son : la leoria lipogénica o de Infiliracidn, la trombogénica o de
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incrustacién y la monocional; en realidad son teorfas complementarias mds
que antagdnicas.

En ta actualidad se cree que la lesidn o agresidn de la intima por lag
tores mecdnicos [ hipertensidn acterial ), metabdlicos { lipidos )}, qulmicos
[mondxido de carbono, nicotina )} o Inmunelégicas pecmite la intecraccidén de
las plaquetas con la parcd vascular y su adhesién al endotelio lesionado,
al mismo tiempo que facilita la cntrada y deposiclén de lipidos en la pared
arterial. Las plaquetas liberan diversassustancias como la serolonina y -
el adenosin.difesfate, que pueden contribuiv a la lesién endotelial, o como
el tromboxano A2, que proveca vasospasme; ademds, estimulan la prolife-
racién de las células musculares lisas a treavés del lamado "factor de cre
cimiento plaquetarto”. Finalmente, ¢l proceso de formacidn de las placas
de ateroma puede verse favorecido per una alteracidn en el equilibria del
sistema de las prostaglandinas.

Cuando en la placa ateroslcerosa s¢ desarrolla un trombo, ¢ste puede -
organjzarse y quedar incorporade a la placa; asi pues, el crecimiento de

ésta no es lento y centinuo come se suponia sine rdpldo e intermitente.

La rotura de la placa cs probablemente la circunstancia que precipita
el tnfarle, al ecxponer el coligeno subendotelial a la accidn de las plaque-
tas y provecar su activacion, la formacidn de agregados y la lberactén -
de sustancias vasoactivas que, como el tromboxano, inducen espasmo y con
tribuyen a la oclusion del vase. Todo elle, en definitiva, determina la -
formacién de un trombo, que, como ya se ha menclonado, se halla presente
en la mayorfa de los pacientes. As{ pues, aunque durante aflos se habla
debatido el papel de la lrombosis en la génesis del infarto, sugiriéndosc
que ¢} tremboe seria consecuencla y ne causa de la oclusldon acterial, con
la introduccidon del tratamiento trembolitico ¥ Ia realizacidn de corenario-
grafias en la Fase precoz del infarto esta teoria ya no puede sostencrse.

En la horas y dias siguientes el trombo presenta un proceso de lisis, -
de tal forma que la. prevalencin de oclusidn completa es del 50% a las 15 -
dias y del 45% al mes.

En algunos pacientes se ha demostrado que el espasmo coronario p'ucdc
causar infarto de miocardio; no obstante, ésta parcce ser una eventualidad
rara ¥ la administracidn intracoronaria de nitroglicerina durante las pri-
meras horas sb6lo conduce a la reapertura de la arteria on un nuimero muy
limitade de casos. Finalmente, la dtseccldn adrlica e coronaria, unha cm-
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bolia, las anomallas congénitas de las arlerias coronarlias, su laceracidn
porT un traumatismo y la arteritls, entre otras causas, pueden veduclr la
perfusién hasta un nivel critico, provocar isquemia y cenducir a la necro-
sis miocdrdica, mno obstante, suelen ser mecanismos muy poco frecuentes.

Una vez se ha producide la oclusién coronaria, la zona de miocardio
irrigada por la avteria afecta queda tsquémica; debido en parte a la pre-
senclia de colaterales que permiten clerto flujo de sangre, la necrosis no -
s¢ establece de forma inmediata, sino progresivamente desde el subendocar-
dieo hacia el eplcardio. Experimentalmente, tras 40 min de oclusién, la ne
crosis alcanza cecca del 35% del miocaedio irrigade por clla; a las 3 hs
esta proporcidn es ya del 57% y a las 6 hs del 75%. Por cste motivo, las
intervenciones terapéuticas destinadas a evitar o reducie la necrosis deben
instaurarse durante las primeras J o 4 hs de iniciados les sintomas. Ade-
mis, pasado este perfode de tiempo, el restablecimiento del flujo coronarto
puede producic una hemorragia en la zona infartada, cuya importancia -
funcional estd en discusion. En resimen, la nccrosis es un fendmeno dind
mico ¥ su cxtensién definitiva dependerd fundamentalmente de la masa ven
tricutar irrigada por la arteria ocluida; de la existencia de colaterales; -
de la presencia de lesiones pbstructivas en las arterias de lus que parten
dichas colaterales; de la posibilldad de una reperfusidn miocirdica precoz
por lisis espontdinea o terapéutica del trombe ; y en mucho menor grado, -
de las demandas de oxigeno del musculo isquémico.

La repercusion del infarlo sobre la situacién hemodindmica del paciente
es muy variable y depende de la extension de la necrosls y del estado de
la funcién ventricular previa al iInfarto. Aproximadamente el 80% de los -
enfermos muestra una elevacién de la presion de llenado ventricular izquier
da par encima del limite normal (12 mmllg}; no obstante, se ha demostrade
que cn estos pactentes la presidon telediastélica ventricular dptima se sitda
alrededor de 18 mmilg, debido a los camhios en la distensibilidad ventricu
lcar. La respuesta del gasto cardiaco es asimismo variable y los paclen-
tes sis signos de insuficiencia cardiaca suelen cursar con un {ndice cardia
<0 normal. -

Cuande el infarto se extiende al ventriculo derccho, la presién teledias
télica en esta cavidad y por consiguiente la presién media de la aurfcula
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derecha se clevan, llegando a igualar e incluso superar a la presién pul-
monat enclavada., El colapso"y"” de la presién auricular se acentda y en

los casos de infarto ventricular derecho masivo se pierde la morfologia ha~
bitual de la presién pulmonar ante la incapacidad del ventriculo para ge-
nerar la presidon, La hipovolemia enmascara cstos signos, que con lrecuen
cla se ponen de manifiesto al forzar la administracion de liquidos.

ESPASMO

/ I)nﬁé!

Teomboxano A2 Vascular

\ AGREGACION Oclusidn Sindeomes

PLAQUETARLA ! co‘.mmrm_""‘_'ksiud:l::os
Protrome g

Tromblna

TROMBO

Flbrindgeno — . Fibtina

Figura 1. lnterrelacidn de macanismos dindmicos gque pueden causar © con-
tribuir a la presentacidn clinica de Sindromes ls.uémicos Agudes. ( 15 )
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Obstruccién de una Arteria Coronaria Mayor
Isquemia Miocdrdica

Obstruccidn Masa Conlnicﬂll
Microcitculatoria \

lFuncién Ventr. lzq.

l Perfusidn
Corcnaria

lFuncién Ventr. lzq.
Masa Colur.l

=
TN

Figura 2. Secuencia de eventos en el circuleo vicioso en que la obstruccidn

1 Perlusidn
Corenaria

arterial coronarla conduce al choque cardiogénico y deterioro circulatorio -
progresivo ( 16 )
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ISQUEMIA MIQCARDICA AGUDA

DOLOR Y “STRESS"
ACTIVACION DEL SISTEMA N. SIMPATICO
+ - N
ACTH MEDULA ADRENAL NERV1OS SIMP.
POSTGANGLIONARES
* -
CORTISOL ADRENAL1INA NORADRENALINA HORMONA DEL
CRECIMIENTO
L < > 1 -
GLUCONEQGENES1S GLUCQOGENOLIS1S SUPRESION DE LA LIPOLIS1S DEL
EN HIGADO Y MUSCULO SECRESION DE 1NSULINA TEJ1DO ADIPOSO
J L v
ACIDOS GRASOS L1BRES Y GLICEROL
PLASMATICOS ELEVADOS

-
GLUCOSA PLASMATICA
ELEVADA

Figurs 3.

Principales efectos metabdlicos y hormenales en el Infavie al Miocardio.

(17 ).



CUADRO CLINICO

El dolor es el sintoma dominante en la mayorfa de los cases; sus carac
ter{sticas son similares en cuanto u calidad, localizacidn e frradiacién al
de la angina, es decir, descrito como gprestdn, un pese o una sensacidn u-
rente que estd localizado en la regidn vetrosiernal o ¢n toda la cara ante-
vior del torax e irvadiade hacia los brazos, ¢l cuello o la mand{bula. Llas
excepciones a csta descripcién sOn numetosas; en ocasiones se¢ trala de una
molestia indelinida que dificulta la respiracidn. o bien sc lpcaliza exclusi~
vamente en el cuello, la mandibula &dlos brazos, HNo obslante, ¢l dolor sue
le ser prelengado, no responde a la nitroglicerina y se acompafia de mani-
festaciones neurovegetativas. De cualquier forma, la intensidad del dolor
Y on general la gravedad del cuadro son muy vaciables y no guardan rela
cién con la extensién e lmportancia de la necrosis.

Aproximadamente en la mitad de les casos cxiste una historia de doler
anginoso ¢n los dias o semanas que preceden al infarto. Con frecuencia,
estas molestins no se diagnoslican correctamente y solo a posteriori se ca-
talogan de angina. El dolor no guarda relacidn con el esfuerzo y en mds
del 50% de los casos aparece cuando vl paciente se halla en ceposo, con -
frecuencia durante la noche, despertdndolo; es poce habitual que se presen
te tras un esfuerze intensc o exlenuante.

El cuadro clinico se acompaila casi constantemente de sudacién fefa, de
bilidad, nduseas, vdmitos, angustia y sensacidn de mucerte inminente. To-
do ello, confiere al cuadro una sensacidn de gravedad que lo diferencia -
de las crisls anginosas.

Aproximadamente ¢l 25% de los infartes de miotardio no se reconucen -
clinicamentie, la mitad de ellos cursan totalmente asintomdticos y el diag-
néstico se recalliza de forma retrospectiva al reglstrar un ECG; en el resto,
el doler pucde localizarse exclusivamente en los brazos o en el ecpigastrio;
otras veces, por ¢l contrario, los siutomis dominantes son las nduscas y -
los vomites, que simulan un cuadro digestivo, o bicn el cuadro viene domi
nado por la disnea, un sincope o un accidente vascular cercbral, Ls au-
sencia de dolor es mds [recuente en los pacientes diabéticos y en los de -
ednd avanzada.
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La exploracién fisica es muy variable; durante el dolor, el paciente se
encuentra pdlido, sudaroso e intranquilo. El pulso suele ser rdiplde, excep
to si exlste bradicardia { muy frecuente durante las primeras horas ) o
bloques A-V. La hipotensién es igualmente habitual mientras persiste el -
delor y la bradicardia; cuando se prolonga, debe sospechavse la posibill-
dad de choque cavdtogénico. De cualquier forma, la prosién puede ser nor
mal e inclusc detectavse hipertensién secundaria a una descarga adrenérgh
ca. La palpacidn precordial puede mostrac un deble {mpulso apical por
discinesia ventricular; en la auscultacidn es casi constante detectar un -
cuarto ruide. asi como la disminucidon el la intensidad de los ruidos car-
diacos; con menos frecuencia se ausculla un sople sistdtice de regurgita-
cidn mitral. En presencia de insuficienclia cardfaca pueden aparecer un -
tercer ruldo con cadencia de galope, un desdoblamiento paraddjico del se-
gundo ruido y estertores pulmonates. La afeceidn del ventriculo derecho ~
se manifiesta por signos de lalla ventricular derecha, que incluyen ingur-~
gitactén yugular, hepatomegalia ¥ reflujo hepatoyugular. Una exploracion
normal no descarta la existencia de un infarto al miocardlo.

Convencional mente se utillza la Clasiflcacién de Killip y Kimball { 18 )
para valoracr In repercusidn hemodindmica de 1la falla ventricular secunda-
ria nl dafio miocdrdico, que se muestra a continuacidén :

GRADO DEFINICION FRECUENCIA % MORTALIDAD %

Clase 1 Ausencia de estertares en 30 - 40 8
los campos pulmonares y
ausencia de 53

Clase 11 Estertoes en el 50% o menos 30 - 50 a0
de los campos pulmonares o
presencia de S3.

Clase 111 Estertoes en mds del 50% de 5 ~10 [¥
los campos pulmonares {fre-

cuentemente edema pulm. }

Clase 1V Choque cardiogénico 10 80 - 100
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DIAGNOSTICO

ENZIMAS

Las efélulas mioccdrdicas dafladas irreversiblemente, liberan ciertas enzi
mas a la clrculacién, pudiendo ser medidas a través de reacciones quimi-
cas especilicas, La actividad aumentada de varias enzimas se ha detectado
en ¢l plasma de pacientes con lInfarto al Miocardio. La determinacidn de -
1a actividad sérica de la Creatin Cinasa { CK ), transferam glutimico oxa-
lacética { TGO }, y deshidecgenasa ldctica ( DHL ), es frecuentemente uti-
1izada en ¢l diagndstico por laboratoric del Infarie al Miocardio.

TRANSAMINASA GLUTAMICO OXALACETICA { TGO ).

La actividad sérica de estn enzima aumenta 8 a 12 horas despuds del -
inlcio del dolor precordial; alcanzandose el pico midximo 1B a 36 hs des-
pués del Infarte y cac a la normalidad en 3 a 4 dias { lig. 4 ).

La elevacion falsa positiva de esta enzima ocurre en pacientes con en-
fermedad hepdtica primaria, congestidén hepdtica, enfermedad misculo esque
1ética, o bien posterior a inyeccidén intramuscular, embolismo pulmonar y -
vorias formas de choque ( 19 ). Se han observads niveles elevados tam-
bién en pacientes con pericarditis y aleccldén epicardica. Dado que la cur
va de la elevacidn y disminucién de los niveles de esta enzimo es ilnterme-
dia entre la de la CK y DHL, y dado que no es especilica, el beneficio de
su determinacién cuande no se cuenta con las otras dos enzimas, es en rea
lidad insignificante.

DESHIDROGENASA LACTICA ( DHL ).

La actividad de esta enzima aumenta y disminuye mds lentamente que -
ia TGO y sobrepasa el rango normal 24 a 48 hs después del Infarto, alcan
zando un plco miximo 3 a 6 dias después del evenlo y regresa a niveles -
normales 8 a 14 dias después del Infarto { Fig. & ).

Como la TGO, la DIIL total aunque sensible, no es especifica, ocurrien-
do elevaciones falso-positivas en pacientes con hemédlisis, ancmia megalo -
bldstica, leucemia, enfermedad hepdtica, congestién hepdtica., enfermedad -
renal, una variedad amplia de ncoplasias, emboliismo pulmonar, mleocardi-
tis, enfermedad musculo-esquelética y choque ( 20 )
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La DHL tiene cinco {soenzimas, que &¢ numeran de acuerdo a la rapidez
de la migracién hacta el dnode de un campo electroforético. [La DHL1 se -
mueve rdpidamente, mientras que la DHLS lo hace lentamente. La fraccién
de la DHL cn isocenzimas aumenta la certeza diagnédstica, dado que el cora=-
zé6n contiene principalmente DHL], mientras que el higade y cl musculo es-
quelético contienen preincipalmente DHL4L y DHLS. Asi, la DHLS esta comun-
mente elevada c¢n paclentes con congestlén hepdtica, La mayorfa de {as -
condfciones que clevan la actividad toral de la DHL, tales como enfermeda-
des hepdticas y misculo esqucléticas, pueden ser diferenciadas del Infarto
al Mtocardio a través del andlisis de las i{soenzimas. La actividad de la
DHL1 precede a la elevacidén de la DHL total y usualmente ocurre entre 8 y
24 hs. después del infarto. Dado que la hemdlisis también aumenta la ise
enzima DHLI, se debe tener cuidado en la obtencion y mancjo de las mues-
tras sanguineas.

Muchos laboratorios rveportan Ia relacién DHLI/DUHL2, que se cleva en el
Infarto al miocardio. Una relacidn mayor de 1.0 se utiliza cemo valor a-
normal, Sin embargo. aun una relacién tan baja como 0.76 se ha reporta-
do ser sensible en mds del 20% y espec{fica para el Infarto. El apdlists
de las fsecenzimas debe ser rescevado para los casos en los que la CK ha-
disminutdo a niveles normales, esto es, cuando se sospecha que el dafo ha
ocurrido dos a cuiatro dias antes. Aunque la determinacidén de 1a iscenzi-
ma espec{fica de la DHL puede ser Gtil, la utilizacién rutinaria no estd -

justificada y significa un gasto de recutsos inecesario. {21,22)

CREATIN CINASA { CK }

Aumenta 4 a B8 hs después del [nfarto y disminuye a niveles normales -
3 a 4 dias después del misma. (Fig.4) El pico mdximo varia considera-
blemente, ocurriendo desde 8 hs después del inicio del dolor hasta 58 hs -
después (19). Mientras que el pico mdxime para el Infarto ocurre en pro
medlo en 24 hs, éste ocurre antes en los pacientes que han tenido reperfu-
sién come resultado de la administracidén de terapia trombolftica o recana-~
lizacidn mecdnica { asi como en paclentes con trombollsis espontdnea‘), con
pice mdximo aproximacdamente a las 12 hs después del Infarto. Con la re-
perfusidén, la cnzima es liberada a la circulacién mis rvdapldamente en com=-
paraclén con los Infartos sin reperfusidn, adn con la misma severidad,
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Dado que la curva de actividad de la CK sérica es influenciada por la
reperfusién, y dado que ésta por si misma influye en ¢l tamafio del Infarto
se ha sugerido que el pico de la curva de la aclividad de esta enzima pug
de utilizarse para cvaluar el tamafio del Infarte (23).

No obstante, ia clevacion de la €K es el detector enzimdtico mds sensi-
ble para ¢l diagnéstico del Infarto al Miccardio (19,24,25}. Un 15% de fal
§08 positivos ocurren en pacientes con enfermedad muscular, intoxicacidn -
pot alcohol, Diabetes Mellitus, traumatismo miiscule esquelético, ejercicio -
vigoroso, convulsiones, inyecclones intramusculares, y embolisme pulmonar.

Sin embargo, la actividad sérica de la CK es nermal on pacientes con
falla cardfacn y enfermedad hepdtiea, Los valores normales de esta en-—
zlma en las mujeres es 2/3 del valor normal masculino.
1SOENZIMAS DE LA CK.

Se han Ildentificado tres isoenzimas por electroforesis { MM, BB y MB }.
Extractos de cerebro y rifion contienen predominantemente la isoenzima BB,
el misculo esquelético la MM y las isoenzimas MM y MB cstan presentes en
el misculo cardiaco. lLas isoenzimas MB pueden también estar presentes -
en menor cantidad e¢n el intestino , lengua, diafragma, ttero y prdstata.

E

profesionales puede causar clevacion de Ia CK total y l1a fraccién MB.

ejercicio, particularmente on corredores de largas distancias o atletas

P'ara algunes atletas, tanto el porcentaje de liberacidén de la MB, como
la curva de aumento y disminucién puede ser similar a lo observado en el
Infarto al miocardlu. Al parecer,la produceidn de la iseenzima es al me-
nos parcialmente dindmica, dependiendo la fraccién MB de ta madueacidn -
muscular, la existencia previa de enfermedad arterial coronaria o hiperiro
fia ventricular., A pesar de ello, y de que pueden existir pequefias can-
tidades de la isoenzima MB cn otros tejidos, en términos prdcticos, la ele-
vacién en la actividad de la lsoenzima, puede ser considerada como resul-
tade del infarto a) Miocardio ([excepto en ¢l caso de trauma o cirugia de -
los érganos ya cltados, gue contienen pequefas cantidades de la enzimal.

Se han Identificado tres isoformas de la ispenzima MM. Una de ellas -
es liberada a la circulaeiédn muy vdpidamente ( aproximadamente una horal
después del Infarto. La utilizaclén de esta prueba puede ser dtil en el -
diagnéstico temprano del Infarte. 5Sin embargo la medicién de la CPK-MD

continua siendo una prueba mds til y fdcil para el diagnéstico.
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El desarrollo de inmunoensayo para la deteccién de la CK-MB ha aumen
tade la certeza, sensibilidad y especificidad de la prucba. Aunado al ln-
farto por obstruccién coronaria, existen otras causas que aumentan la CK-
MB como la miocarditis, lrauma cardiaco, cateterismo, choque y cirugia car
dfaca. Estas iltimas causas pueden ser diferenciadas con una base clini-
ca. En aproximadamente un 15% de lcs paclentes con infarto aparente, la
fraccién MB puede estar aumentada a pesar de una CK total normal.(26).
l.a importancia de este hallazgo no es claro,: en un modelo animal, se ha
demostrado que la fraccidn MB puede ser liberada a la circulacidn por una
isquémia severa transitoria sin necrosis mlocardica, de tal manera, que e-
levaciones discretas pucden neo ser diagnosticas de Infarto. Los pacientes
con elevacién minima de la MB con CK normal, sin embargo, tienen un -
prondstico peor que los pacientes con sospecha de Infarto y sin elevacién
de 1a CK-MB ( 27 ), Asf, si estas elevaciones representan o no “"microln-
fartos' puede ser mepos importante que la connotacidn prondstica de la e-
levacién atslada.

Con la base de un andlisis culdadoso de los faclores que afectan las -
enzlmas séricas y un enfoque racional para evitar gastes innecesarios sin
afectar la seguridad diagndstica, Lee y Goldman { 20 ) han propuesto una
serlie de tecomendaciones para el uso de las determinaciones enzimaticas en
el diagndstice del Infarte al Miocardlo:

1. Un conjunie de valores cnzimdticos cardiacos como valoracidn de ucrgen-
cia no son suficientementie scnsibles para excluir el Infarto.  Aunque un -
valor dnico, positivo claramente de la CX-MB aumenta grandemente la posi-
bilidad de Infarto, los dates son Insuficientes para delerminac la actitud

ante un caso de probable Inlacto.

2. 51 se sospecha Infarto al Miocardio, deben tomarse muestras de CK to-

tal y MB al Ingreso, a las 12 y 24 hs. 5l se sospecha que el Infarto ha

ocurrvide mds de 24 antes del ingreso y lan CK y CK-MB no son diagndsticas
debe realizarse una determinacién total de DHL; si estos estuvieran eleva-
dos, deberd rtealizarse estudio de las isoenzimas. Sole si la primera rela-
cién DHL1/DHL2 fuera menor de 1.0, deberd rvealizarse una scgunda détec-

minacién.

3. St el dolor precordial recurre después del ingresa, la determinacidn de

CK y CK-MB deben ser realtzadas a las 0,12 y 24 hs.  La "vigitancia enzi

mitica no es recomendada en paclentes asintomdticos sin cambios en el ECG.
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4. El uso rutinacio de otras enzimas no estd recomendado.

5. 51 han transcurrido mds de 2 hs antes de gue se¢ realice la determina-
cidén de las iscenzimas de la CK, la muestra debc manlenersc en hielo.

6. Las determinaciones enzimdticas son dtiles siempre y cuando no exista
cirugla cardfaca, cateterismo cardface o cardioversién o desfibrilacién.

7. En la presencia de cirugia cardfaca el diagndstico deberd realizarse

en dos formas: clevaciones de Ta CK-MB que persistan mds de 12 hsi o nug
vas ondas Q en el electrocardiograma; o defeclo regional con la gamagra-
fin con pirofosfato de tecneclo.

8. Las elevaclones falso-positivas de la CK-MB pucden ser disminuidas, di-
luyendo las muestras con elevaciones marcadas de la CK tolal; detectando
variantes lsoenzimidticas que enmascaren a la CK-MB, ¢n la cromatogralfa,
utilizande la muestra en una prucba electroforética si la presentacidén es -
atfpica para Infarto; conslderando olras fuentes de CK-MB ( p.ej. miccacr-
ditis, falla renal, enfermedad neuromusculae, trauma ), si cxiste una ele-
vacidn franca de los niveles de CK-MB en fn ausencla de una curva tipica
de CK y CK-MB y otras evidencias de Infarto.
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MIOGLOBINA
ESTRUCTURA

La primera lnformacidn que se ebtuvo de la micglebina., luc a partic -
de los trabajos con rayes X efectuados por ].C. Kendrew y sus colaborado-

res en 1960; fue la primera proteina de la que se¢ obtuvo su estructura
completa. (28).

Kendrew y Perutz obluvieroen ¢on este trabajo el premio Mobel en 1962,
La proteina consta de una sola cadena polipeptidica de 153 residuos ami-
nodcidos, los cuales estdn ccordinados con un grupo Hemo ( es decir, un
dtomo de hierre unido a un grupo tetrapirrélico ). Debido a este se dice,
que la mioglobina es una hemaproteina (Fig. 5 }.

El grupe HEMQ es un sistema planar y voluminose, que consta de cua-
tro unidades prrol unidas por puentes metenil { =C- ). El dtomo de hie-
rto con un nlmero de coordinacidn de sels, esta localizado al centro del -
tetraplreol y forma un complejo con cada uno de los cuatro nitrdgenos del
grupo pirral.

El hierro se encuentra en estado ferroso ( +2 ), Hay una firme eviden
cta de que ol grupo HEMO forma un complejo con la cadena polipeptidica -
(globina) a través de dos cesiduos especificos de histidina ccupando los sk
tios de coordinucién 5° y 6° del dtomo de hierro.

Cuando lan mioglobina se oxigena, €l oxigeno desplaza a los residuos de

histidina y de e¢sta forma es fransportado en el sexto sitio de coerdinacidn
del hierro.

Figura 5. Estructuradel grupe HEMO.
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A :omlnu.cién se indica ¢l contenido porcentual de aminpdcides de 1a
mioglobina humana (29).

AMINDACIDO PORCENTAJE
Alanina 5.7
Amida NH3 1.1
Arginina 2,7
Ac. Aspdrtico 9.2
Cistina A}
Cistelna 0
Ac. glutdmico 17.3
Glicina G.3
Histidina 8.2
Hidroxiprolina 8]
Hidroxilisina o.
1soleucina 5.0
Leucina 12.2
Lisina 16.1
Metionina 2.5
Fenilalanina 6.2
Prolina i 4.0
Serina 4.6
Treonina 2.9
Triptofano 3.6
Tiresina 2.4
Valina 5.3
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FUNCION ¥ LOCALIZACION

Los misculos de todos los vertebrados e invertebrados contienen mioglo-
bina. La mejor fuente de csia protefna se encuentra en los mamiferos sub
marinos, tales como: ballena, foca, delfin, donde hay grandes concentra-
clones; de esta manera almacenan suficiente oxigeno para mantenerse bajo
¢l agua por largos perfedos. En los delfines y e¢n las focas, los miscu-
los contienen un 3.5 y 7.7% de mioglobina respectivamente; también los -
mdsculos de las alas de las aves son ricas en esta proteina. Su concentca
cion en algunas fibras musculares es mayor de 0.8%. Es una hemoproteina
parecida en su estructua y funcidn a la hemeglobina.

La funcién de ta mioglobina es cl almacenamiepto y transporte de oxi-
geno , uniendose éste directamente al dtoro de hierre al centro de la es-
tructura Hemo.

La distribucidén de la mioglobina relleja su importante funcién, esta lo-
calizada en amobs misculos, el esguelético y el rardiaco. Su concentracidn
varfa de miscule a mdsculo y de especie a especie.  En el hombre esta -
presente en cantidades apreciables en el miscule cardfaco y es probablemen
le de escasa impertancia en el midsuclo esquelético, Los misculos contienen
un promedio de 700 mg/100 gr de peso seco.

Cuande existe deficiencia de ox{geno en el miscule esquelético, se utili
za ¢l que Se encuentra almacenado en la mieglobina. El transporte de o-
xigeno de la sangre o las flbras contrictiles es auvmentado por la interfe-
tencia de la mioglobina, Ia cual absorbe oxfgeno para que posteriormente
éste sea uttllzado por los sitemas enzimdticos respiratorios de las células
de gran alinidad al oxfgenec.

La mioglobina no solamente actia almacenando oxigeno, sino también au
menta la velocidad de difusidn del oxigeno a través de la célula.

Diferencias entre mioglobina y hemoglobina:

MIOLGOBINA HEMOGLOBINA
=~ Hemoprote{na presente en las (ibras ~ Hemoprotéini presente epn célu-
musculares.

las rojas sanguinecas.
- 5S¢ sintetiza en savcoplasma de fibras - Se sintetiza en precursares de

musculares tritrocitos.
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MIOGLOBINA HEMOGLOBINA

~ Peso molecular 17500 daltons -~ Peso meelculatr 67000 daltons
- Un grupo heme por cada molécula - Cuatye grupos hemo por cada mo
de mioglobina lécula de hemoglobina.
- Una sola cadena polipeptidica - Cuatro ¢cadenas polipepfidicas por
cada molécula
~ Mayor afinidad por el oxfgeno - Mener afinldad por el oxigeno
~- Una molécula de mioglobina estd - A una molécula de hemoglobina

unida a una molécula de oxigeno estan unidas cuatro moléculas -

de oxigena
— Soluble en sclucién de sulfato amo- -

nico saturada ( 80% )

1nsoluble en solucidén saturada
de sulfato amdnico (80%),

Come ya se menciond, lon mioglobina es capaz de enlazar oxigeno tever-—
siblemente, La curva de disociacion de oxigeno es una hiperbola rectangu
lar bhien desplazada hacia arriba y hacia la izquierda respecto a la co -
rrespondiente hemeglobina. Las aftnidades de las siguientes protefnas por
e] oxigeno guardan ¢l stguiente orden :  oxidasa de citocromo , mioglobina
¥ hemoglobina. Como consecuencia, la mioglebina puecde aceptar oxigeno -
de 1a molécula de hemoglobina y almacenarlo en la célula muscular para -
cederlo a la oxidasa de citocrome cuando el suminisiro de ox{geno llega a

ser limitndo. En el misculo en reposo el oxfgeno permanece probablemente
ligado a la mioglebina. Durante ln concentracién, cuando la demanda de
oxfigeno es midxima y dado que la presion parclal de oxigeno intracelular -
decae, el oxigeno se disecia de la miogloblna y es utilizado en oxidacio-
Nes.

Es notable el hecho de que la configuracion terciaria de las cadenas -
alfa y bela de la hemoglobina sean muy semejantes a la dnica cadena de
la mieglebina; a esto se debe su semejanza en su capacidad de unirse al
oxfgeno reverstblemente. Este parecido es debide al consideeable ndmere -
de restos aminodeidos idénticos presentles en lus posiciones criticas de la -
secuencia aminodcida, En estas dos hemoprotefnas la quinta posiciébn del

grupo hemo esta ocupada por el oxigeno o bien por otros ligandos como :
€O, CH, etc.
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En la mioglobina el dtomo de hierre no experimenta cambio en la va-
lencia, cuando se une o picrde oxigeno permanece en su estado Fe++, pero
puede oxidarse en su dtome de hierro +++ por agentes oxldantes como ferri
cianuro ¥ experimentan cambio de celor desde rojepardo. Este producio -
regibe ¢l nombre de meta-mioglobina y este ditime no actia como transper-
tador de oxigeno.

En la figura 6, se ilustra la curva de saturacién de oxigeno en la mo-
Iécula de hemoglobina y observamos que muestra una rvelacidn stgmoidal, -
mientras que la miogloblna es una curva hiperbélica, esto es debido a gue
la hemoglobina posee cuatro cadenas polipeptidicas y cuatro grupos hemo,
cada una de las cuales pude unirse 4 una molécula de oxigeno, mientras -
que la mioglobina solo posee una cadena polipeptidica y puede unirse sela
mente & una molécula de oxigeno.

100 ¢ MIOGLO

- 80
PORCENTAJE HEMOGLOBINA
BE o |
SATURACION
40
20

20 40 60 80 100 120
PRESION PARCIAL DE OXIGENO ( mmHg }

Figura 6. Curva de saturacién por el oxfgeno de la mioglobina y hemogle
bLina,

- 28 -



En la mloglobina el #tomo de hlerro no experimenta cambio en la va-
lencia, cuando se une o picrde oxigenc permancece en su estado Fess, pere
puede oxidarse en su dtomo de hierro +++ por agenies oxldantes como lerrd
clanuro y experimentan cambio de color desde rojopardo. Este producto -
recibe el nombre de meta-mioglobina y este dltimo no actia como transpor—
tador de oxigeno.

En la figura 6, se ilustra la curva de saturacidn de oxigeno en la mo-
lécula de hemoglobina y observamos que muestra una relacién sigmeidal, -
mientlras que la mioglobina es una curva hiperbdlica, este es debido a que
ta hemoglobina posee cuatro cadenas polipeptfdicas y cuatra grupos hemo,
cada una de las cuales pude unirse a una molécula de oxigeno, mlentras -
que la mioglobina solo posre una cadena polipeptidica y pucde unlrse sola
mente a una molécula de oxfgeno.

100 ¢ MIOGLOB

. 80
PORCENTAJE HEMOGLOBINA
DE €0
SATURACION
40
20

20 40 60 B0 100 120

PRESION PARCIAL DE OXIGENO { mmHg )

Figur: 6. Curva de saturacién por el oxfgeno de la mioglobina y hemoglo
bina.
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ASPECTOS INMUNOLOGICCS
Inmunoquimica.

tmportantes progresos se logravon durante el segundo pecfodo de los es
tudios inmunoquimicos, cuando los astudios de la quimica fueron aplicades
a 1a investigactén inmunolégica. Aunque Ehriich habfa sugerido afos antes
que las reacciones inmunitarias deberia de tenec upa base quitmica y no
ohstante que Arrhenius estudiando jas reacciones antigeno-anticucerpo, intro
dujo el término Inmunoquimica en 1904, las aplicaciones de la teorfa qui-
mica y su mectodologin comenzaron en este segundo perivdo,  En 1914, Lands
teiner esiudid los aptigenos artificiales conjugados; diversos grupos fueron
unidos a Yas protcinas y la espectlicidad de costos grupoes fue demostrada
por reacctoncs seroidgicas, En 1921, Landsieiner acuiié ¢} términa hapteno
pura aquelleos grupos especificos que por sf solos no eran capaces de pro~
vocar In formacidn de anticuerpos, perc tendfan o capacidad de reaccionar
capecificamente con los anticuerpss previnmeate formados.

Reacclones de Aglutinacidn.

La aglutinactén es la reacclon aatlgino-anticucrpo en la cual un anii-
goeno sdlice o en parifcutas forma una red cer un anticuerpo soluble.
En la aglutinacidén invertida el anticuerpo esta insertade & una particuia
sélidn ¥ es aglutinado por un entigene insoluble.

Las reacciones de aglutinocidén sen la base de la piayor puacte de las -
técnicas combnmente cmpleadas cn el laboratorio de inmunologfa. La aglo-
tingcidn de los antlgencs natives inselubles o de particutas recubiertas

por ¢l antigeno puede evaluurse o simple vista con © sin ayuda del micios
copic.

Ventajas imporiantes de las teacclones de nglutinacién son su alio grado
de sensibilldad y enorme variedad de susranclas (dentificadas a través del
use de particulas que estan recubiertas por antigenos o anticuerpos.

Segiin Coombs. los 1res requecimientos principales de las pruebas de a-
giutinacion son ta dispopibilidad de una suspensidn estable de células o -
de particulas., La presencie de une ¢ mds antigenos cercones a la super-
Hele v el conocimiento de que los anticuerpos “incompletos” o ho aglutina-~
bles no son localizables sin medificacion.

Las particulas de létex pueden ser utilizadas como portadoras de poli-
sacdvidos y protefnas antigénicas solubles adsorbidos. /7
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ESTUDLOS PREVIOS.

Kagen y Scheidt { 30 ), en 1975 identificaren la mioglobina en el sue-
ro de 11 de 21 pacilentes con Infarto al miocardio, a través dec una téeni-
ca de fijaciéon del complemento especifica. Este métedo permitic la detec—
cidn de niveles hasta de 0.03microgr. La mioglobinuria acompafido a la —
mioglobinemia, pero no rcflejé los niveles de mioglobina sérica, ¢ la dura-
cldén de los mismos.

En 1978, Gitkeson y Stone ( 31 )}, a través de un estudio clinico, demos
traron que la mieglobina sérica pucde ser medida por radicinmuncensayo,
utilizando perfodos de tlempo breves que facilitan la utilidad prdciica de
estas determinaciones.  Sin embargo cstablecen que 1a utilidad en la eva-
luacidn inicial de Yos pacienles es adn reservada. Por otra parie se¢ ob-
serva que pacientes con estade de chegque, insuficiencia renal o ingesta -
reciente de alcohol, tienen niveles clevados de mioglobina y por ende, cau
sa de resultados falso positivoes,

En 1978, Varki y Roby ( 32 ), trds un estudio prospeclive y rtevisién —
de la .iteratura existente, cstablecen algunas cenclusieones
-~ La deteccién de mioglobina por radisinmuneensaye es un indicador sensi-
ble de dafie miocardico en las hervas inmediatas al Inforte . Mds del B85%
de los pacientes muestran clevaciones significativas de mioglobina sérica.
- Debe tenerse cuidado al relacltonar la toma de la muestra con el inicio -
del dolor precordial, Las elevaciones séricas se csperan ontre 4 y 12 hs
después del iniclo del cuadre celinico.

- Las elevaclones de la mioglobina no son especificas para Infarto al mlo-
cardio. Puede elevarse en pacientes con falla venal, rabdomiolisis, trauma
extenso, costados postoperatorios { cardfaros y no cardfacos ¥, oclusiones -
vasculares agudas de las extremidades y después de convulsiones. MAdn -
sin comprobactdn total, después de inyecciones intramusculares, cjercicio -
vigoreso, taquicardia ventricular y resucitacién cardiopulmonar., La peri-
carditis ¥ miocardiopatias sin haberse comprobade realmente.

- No exlisten dotos suficlentes para establecer que la micglobinemia es dtil
para evaluar la extensiéon de un Infarte. ’

En 1980, Norregaard-liansen | 33 ), ecstablecieron en un estudio compa-
rativo entre la utilidad de la mioglobina y la CK en ¢l diagndstico del In

farto al Miocardio, que la primera pucde detectarse antes que la CK sin -
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diferencia significativa en la sensibilidad global de las pruebas realfza-
das en los ptimeros lres dias: sin embargo, discreta mayor sensibilidad de
la mloglobina si se toma aisladamente la prueba inicial al ingreso del pa-
tiente. Empero, Ia especificidad de la mioglobina fue menor que la CK pa
ra el diagnéstico del Infarto, con causa falso positiva la aplicacién de fn
yeccidn intramuscular. Se sugiere una combinacidnde las prucbas para me
jorar tas posibilidades diagnosticas.

En 1981, Freeman y Fatches { 34 }, ne aprecian ventaja alguna de la
prucbha de micglobina sobre la determinacién de la CPK-MB en el diagnds-
tice precoz del 1nfario,

En 19B4, Roxin y Cullhed { 35 }, establecieran en un estudio prospec-
tivo, que la frecuencia de falsos negativos en la prueba inicial [ a} in-
greso del enfermo ) para la mioglobina fue de 28%, comparada con un 60%
de la CPK y 46% de la TGO. Cuatro horas despuds las porcentajes fueron -
de 2, 31 y 29% respectivamente. Ello conduce a una sensibllidad de ta mio
globina de 0.98, mayor que la de las otras dos prucbas. El valor predic-
tivo de una prueba para la mieglobina negativa Tuc de 0.97, también ma-
yor que para jas otras dos prucbas. Estes resultados confieren una utili-
dad importante a la prucba de la micglobina en el diangdstico precoz del
Infarto en relacidon a su sensibilidad.

En 1984, McComb y MeMaster ( 36 ), reallzaron un estudio prospectivo
comparative en 70 pacientes, utilizando reactivos para la CPK-MB y la mio
globina por radicinmunoensayo. Del total de 36 paclentes con Infarto al -
miocardio comprobadae, la mioglobina estuvo elevada una hora después del
intcio del cuadro clinico en un 25% y a las cuatra horas en B9%; la CPK-
MB estuvo elevada a la primera hora en 5% y a las cuatro horas cn solo
56%., A las 12 hs de transcurrido el cortejo sintomdtico inicial, la miogle-
bina alcanzé un pico mayor en ol 83% do los casos y la CPK-MB en sélo el
14%. A las 36 horas la concentracidn de mloglobina regresd a niveles nor-
males ecn ¢l 67%, mientras que la CPX lo hizo en solo el 3%. Cuatro horas
después del iniclo de los sintomas, la concentracién de mioglobina distin~
guid ficilmente a los pacientes can y sin Infarto al miccardio, mientras -
que la CPK MB tuvo una sensibilidad mis baja pero mayor especificidad.
Fipalmente, la sensibilidad de la mieglobing a las 6 hs del cuadro clfnico
fue de 93% y la especificidad de 89%.
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En 1984, Jehn Lot { 37 ), en un estudie de actualizacién sobre las de-
terminaciones enzimdticas en el dfagndstico del Infarte al Miocardio, confir
ma la utilidad mayor de la CPK-MB y la DlL-1 en el campo prdclico, esta-
bleciendo sin embargo que ambas pruebas dan resultados falsos positivos -
por 10 que no pueden ser completamente especificas para el dafo miocdrdi-
co. Se postula que la mloglobina no ofrece ninguna ventaja en la detec-
cién temprana del Infarto cn relacidn a la CPK-MAO,

Es en 1986, cuando ]. Ducobu y L. Stamatakis ( 38 ), establecen algu-
nas consideraclones sobre la determinacién de la mloglobina a través de la
prueba de algutinacién al Iatex, tras los estudios realizados on 1984 por -
vez primera por Norregard-Hansen ( 39 ), y Chapelle y Heusghem { £0 ).

La sensibilidad de la prueba es alta pero la especificidad baja. Debi
do a que esta prucba puede ser realizada muy rdpidamente junto a ta ca-
ma del enfermo en 6 minutes, se considera una prucba de emergencia. Sin
embargo sl el ingreso del enfermo ecurre de 12 a 2§ horas después del int
clo el cuadro clinico, los niveles de ta mioglobina habrdn descendido a ni
veles casi normales. La presencia de una prueba positiva, nccesita, sin
embargo la confirmacidn por los métodos habituales dado el alto porcentaje
de falsos positivos en la prueba. Se suglere que el resultado negativo de
la prucba es5 probablemente de mayor utilidad en la exclusidn temprana del
Infarto.

En 1986, Schultz y Larsen ( 41 }, realizaron un ecstudio prospectivo con
la prueba, encontrande un valoer predictivo positive de la prueba de 0.46
{ 48 de 105 ), micentras que el valor predictive de la prueba negativa fue
de 0.90 ( 28 de 31 ). La alta incldencia de falses positivos en la prucha
fue debido probablemente al bajo umbral de la misma para la positividad,
por lo que se puede encontrar positiva en paclenies con angina severa, en
enfermos con lnyecciones intramusculares y en paclentes con circulactéon com
prometida.

El estudio mds reclente, fue realizado por Hangaatrd y Rasmussen en -
1987 { 42 ), La prueba fue rvealizada a intervales de 4 horas de & a 12
horas después del iniclo del cuadro cilnico y en comparacién con la detec-
¢ldén de mioglobina por tadioinmunoensayo cn todas las ocasiones. Los ce-

sultados obtenidos muestran que si la prucba cs realizada por la misma
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persona, la prueba concordd adecuadamente con los resultados cbtenides per
¢l radicinmunoensayo, constituyende los falsos negativos 0.06 y los lalsos
positivos 0.46. Sin embargo cuando la prueba se realizd por diferentes per
sonas, la discrepancia entre los resultados fue mayor con upa fraccion fal
sa negativa de 0.11 y falsos positivos de 0.36. Sc concluye que ¢n condi-
ciones adecuadas de labocatorio, la prucba correlaciona bien para evaluar
los niveles de mioglobina sérica.

ELECTROCARDIOGRAMA

Junto a la clinica y las determinacicnes enzimdticas censtituye un ele-
mento fundamental para ¢l diagnéstico del infarto agudo; ademds permite -
analizar su evolucién, lecallzar la necrosis y evaluar de forma aproxima-
da su extensldn. La interrupcidén experimental del flujo coronario deter-
mina casi instantdneamente cambios que iniclalmente se clrcunscriben a la
onda T; ésta aumenta de tamaiio y se¢ vuelve simétrica, lo que en cleciro-
cardiografin se conoce come fase de isquemia.  Unos minutos mds tarde, si
persiste la intervupeldn del flujo coronarto, el scgmente ST se desplaza ha
cia arriba y adopta una forma conavexa que ¢atracteriza la llamada fase -
de lesion,  Hasta este punte tos cambios clectrocardliogrdficas son idénticos
a los de la angina variante y, como en ella, reversibles si se restablece
¢l flujo arterfal. En caso contrarip se inicta la necrosis celular. que se
maniflesta eléctricamente por ondas Q de amplitud superior al 25% del com-
plejo QRS o de duracién mayor de 0.04 seg.

En Ia mayorf{a de los pacientes, ¢l primer ECG se registra pasado cier-
to tiempo del inlclo de los sintomas y muestra, en las derivaciones que ex
ploran directamente la zona de infurto, una comblnacién de los signos de
isquémia y lesién. Con frecuencla aparecen ya ondas Q que se hacen mds
evidentes en los trozados posterlores, al mismo tiempo que disminuye ¢l -
voltaje de la onda R. En los dias posteriores, el segmento ST desciende y
puede llegar a normalizarse, mientras que 1a onda T se hoce mds negativa
eventualmente, sin cmbargo, pucde llegar a normalizarse. La onda Q, por
el contrario, suele permaneccer defintivamente, excepto cn una pequefia pro-
parcién de pacientes ( 6% ) en los que ¢l ECG llega a ser normal.
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Las derlvaciones electrocardiogrdficas gque muesivran onda Q, elevacion -
del segmento ST e inversidén de la onda T orientan sobre la localizacidn de
la lesién. No obstante, hay que seflalar que no se ha observado una co-
rrelacidn estricta cntre los resultados de la autopsia y los datos electrocar
diogrdficos. La localizacién del infarte puede tener impottancia prondstica;
s¢ acepta que, en genecral, los infartos anterlores tienen peor prondstico,-
ya que se complican con mayor frecuencta con choque cardiogénice, aneuris
mas ventriculares y trasternos geraves de la conduccidn intraventricular.
Las derivaciones alejadas u opuesias a la zona neccosada muestran cambios
electrocardlogfaflicos indirectos o en espeje { ondas R altas, depresidn del
segmento ST y ondas T positivas ) que son de utliidad en el diagnéstico -
de algunos infactos de localizacidén postertor.

El diagnéstico electrocardiogfafico de infario puede ser dificil en pre-
sencia de algunos trastornos de la conduccidn como el blequeo de rama iz~
quierda. Cuando la necrosls ne es transmural la onda @ suele [altar y e}
diagnéstico debe rvcalizarse por los cambios de la cepelarizacidn ( depresidn
del segmento 5T ) y ocasionnlmente por una disminucidn del voltaje de la
onda R, En estos casos las determinaciones enzimdticas, la histeria clini-
¢a, ¢l veclocardioprama y eventualmente los estudios isoldpicos permiten el
diagnéstice definitivo. Como se ha mencicnado previamentle, no existe una
correlacidon estricta entre los hallazgos electrocardiogriificos y anatomopato-
16gicos, de tal forma que algunos infartos sin onda Q aparecen en la au-
topsia como trapnsmurales; pot este motivo, los nombres de Infarto subendo-
cdrdico y no transmural en la actualidad tienden a sustituicse por el de -
Infacto sin Q.

Los signos clectrocardiogrdficos de Infarto del vyentricule derecho o del
Iinfarto auricular son mis incspecilicos y a menudo ¢l diagndstico se basa
exclusivamente en criteries clinicos; el priemre sucle dar clevacién del seg
mento ST en la derivacidn VLR y el segundo depresidn del espacio PR.

ESTUDOS RADIQISOTOPICOS

El tejido necrdlico del miocardio es capaz de captar pirofosfato de tec-~
necio { 9ngc } radioactivo, lo que permite detectar el infarte y estimar a

proximadamente su extensién. Las indicaclones de la gamagraffa con Te
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s¢ reducen a los casos en que el diagndstico elecirecardiogrdfico no es po-
sible { blogueo de rama izquierda, necrosis antigua ). El talio-201 por -
el contrario, se distribuye en las zonas del miocardio con perfusién normal
de tal forma que las drens de necrosis apavecen como zonas frias en la ga

magrafin. En la prdctica no se utiliza para el diagndstico del Infarte agu
do.

CATETERISMO_CARDIACO.

La valoracién hemodindmtica del paciente con infarto agudo de miocar-
dio puede realizavse en la actualidad fdcilmente mediante catéteres flotan-
tes de baldn, dirlgidos por el MNujo sanguineo. Los catéteres pueden in-
troducirse hasta la arteria pulmonar a la cabececa del enfermo sin equipo
de rayos X y permiten la determinacién de las presiones de las cavidades
devechas, la presién pulmonar enclavada ( equivalente a la presidn tele-
diastSlica del ventriculo tzquierdo } y ¢l gasto cardface. lLa monitoriza-
cidn hemodindmica estid indicada cuande el infarto se complica con insufi-
ciencia cardiaca, hipotensidon, choque cardiogénico, tapenamiento, rotura -
septal o del miscule papilar, ¥ en gencral cuando se cequicre la adminis-
tracidn de ldirmacos wvasodilatadores o tnotrépicos. Los hallazgos hemodind
micos tienen valor prondstico y el grade de disfuncidn ventricular se corre

laciona c¢on la mortalidad,

CORONARIOGRAF 1A

En la lase aguda del infarto, la coronariografia sélo estd indicada en
los pacientes con angina postinfarto rebelde al tratamiento facmacolégico y
en aqguellos con complicaciones mecdnicas graves en los que se considera el
tratamiente quirdrgice o la angicoplastfa. Cuando se realiza en las prime-
ras horas del cuadro agudo se obscrva la oclusién de la atierina que {rri-
g& la zona nccrosada en aproximadamente ¢l B5% de los pacientes; este -
poccentaje disminuye progresivamente en los dias siguientes come consecuen
cia de la lisis espontdnea del trombo. - El 25% de los enfermos tienen le-

siones aterosclerosas clircunscritas a wuna sola arteria corenaria, el 33% a

- 35 =



dos y otro porcentaje similar muestra lesiones obstructivas en los 3 vases
principales. Las leslones del tronco comin de la coronaria lzquierda son
taras (1-3%), al igual que una coronariograflia normal { 3% ).

DIAGHOSTICO DIFERENCIAL

Se plantea habitualmente con otros precesos gue cursan con dolor tord-
cico tntenso, especlalmente el ancurisma disecante, la embolia pulmonar y
la pericarditis aguda, y con menos [recuencia ¢l neumolérax o el enfisema
mediastinico. En general ¢l ECG y las determinaciones enzimdticas secia-
das permiten cl diagnéstico con facilidad: no obstante, debe tenerse presen
te que un ECG normal neo descarta la presencia de infarto.

El dolor del aneurisma disecante suele ser agudo, lerebrante, se inicia
con su mixima intensidad y sucle irradiarse hacta la espalda y el ahdo-
men a medida que la disecclén avanza; una historia de hipectensién artte-
rtial grave o de enfermedad de Marfan, la asimetr{a en los pulsos artevia-
les y la auscultacidn de una insuficiencia adetica son datos en lavor de -
ese diagndstico, La cmbolia pulmonar masiva que ocasionalmente cursa con
dolor tordcico Intenso suele produclirse en pacienles en repeso prolongado,
traumatismos y operaciones abdominales reclentes; se acompana de taquip-
nea, clanosis, hipoxemia y signos electrocardiogrdficos de sobrecarga del -
ventricule devecho. Finalmente, el dolor y los camblos cléctricos de la pe
ricarditis suelen ser suficientemente claros para arientar al dlagndsttco,

La pancreatitis aguda, la pecforacidn de un ulcus gdstrico o un episo-
dio biliar agudo pueden plantear dificultades diagndsticas que generaimen-

te se resuelven con ¢l estudios elctrocardiogéalice, eccocardiogrdflico o radip
16gico.

COMPLICACIONES

El infarto del mivcardio, especlalmente durante los primevos dfas, puede
presentar una gran variedad de complicacienes; su prevencidn y eventual
conttol constituyen los objetivos fundamentales del tratamiento durante la -
fase aguda. Las complicaciones suelen dividicse en eléctricas y mecdnicas
y su frecucncia y gravedad son muy variables.
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COMPLICACIONES ELECTRICAS

Entre ¢l 75 y 95% dc los pacientes con infarto agudo de miocardio pre-
sentan alguna alteracién del riimo durante su eslancla en la unidad coro-
nariaj las mds frecuentes son la extrasistolia ventricular, as{ como la bra
dicardfa y la taquicardia sinusales.

Pricticamente todos los pacientes presentan extras{sioles veniriculares -
durante las primeras 72 horas del infarto, y en la mayoria de los casos -
son inocuas; el Unico peligro radica en su capacidad para provocar tagqui-
cardia ¥y fibrilacién ventriculares, arritmias que se presentan en aproxima
damente ¢l 10 y 6% respectivamentle y que son letales st no se Instaura rd
pidamente el tratamiento adecuado. Aunque se han seflalado como signos -
de malignidad de las extrasfstoles una frecuencia superior a 6/min, el aco
plamiento corta ( fendémeno de ¥ sobre T ) o su presentacién en salvas, no
parece oxistiv una cotrelacidn buena entre estos criterlios de alarma y la
aparicién de taquicardia o [ibrilacién ventricular.

La bradicardia sinusal es muy frecuente durante las primeras horas,
cuando la incidencia puede alcanzar el 30-40%: pucde acompaflarse de hipo
tensién y en ocasiones cede al suprimir el dolor. La taquicardia sinusal -
apatece en un tercio de los paclentes y se debe con frecuencia a la ansie-
dad, la persistencia del dolor o la Insuficiencia cardfaca; se considera un
signo ohereso cubndo persiste pasadas las primeras horas,

Las cxtras{stoles auriculares son [recuentes y pueden constituir el tni-
co signo de Infarto aurtcular, su dnlco peligro radica en que pueden pro-
vocar f{liter y [ibrilacién auriculares, que aunque benignos desde un pun-
to de vista eléctrice, pueden deterforar la situacién clfnica del paclente -
al reducir el gasto cardiaco.

Otro grupe importante de arcitmias frecuentes en el fnfarto de miocar-
dio estd constituido por el bloqueo AV. En el infarte de localizacién infe-
viro suele ser suprahisiano, tramsitorio y responde bien al tratamiento far
macoldégice. Por el contrario, en el infarto anterior suele traducir afeccién
difusa de] sistema intraveniricular de conducclén por lsquémia, es con fre-
cuencia deflnitivo y acatrvea mal prondstico, incluso cuande se implanta el
marcapasos. Los blogucos de rama lzquierda o bifasciculares suelen acom-
pafiarse igualmente de infartos extensos ¢ indican mal prondstico.
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COMPLICACIONES MECANICAS

La insuficlencie cardiaca es la mds frecuente entre las complicaciones
mecdnicas del infatrto ¥y se debe a la reduccidn de la masa contrdctil del
ventriculo izquierdo. Cuando la necrosis supone mds del 23% de ésta apa-
vecen signos clfnicos de falla fzquierda; un infarto que afecte al 40% pro-
vocard choque cardiogénico As{ pues, las mantfestaciones clinicas de fa-
1la ventricular duante el infarto agudo de miocardlo pueden limitarse a la
auscultaclén de estertores pulmonares o de un tercer ruido, o hien consti-
tulr el cuadro grave del choque cardiocirculatorio. La isquemia determina
también una alteraclén de la distensibilidad ventelcular, lo que provaca -
una elevacién de la presion diastdllca ventricular y favorcce la aparicidn
de los sintomas de congestién pulmenar. Otros factoces, como la sebrecar-
ga de volimen secundaria a otras complicaclones mecdncias o el desarcollo
de un aneurlsma ventricular, contribuyen a la aparicldn de insuficiencla
cardfaca. Los signos de falla ventricular derecha, come la ingurgttacton
yugular o el rveflujo hepatoyugular, aparecen cn una elevada proporcion de
casos de infarte inferior, indicando afeccidn del veniricule derecho.

La {nsuficiencia cardfaca es un signo de mal prondstico ¥ el grado de
falla ventricular durante la fase aguda se correlaciona con la mortalidad.

El choque cardiogénico constlituye la forma mds grave de falla venitrlcu
lar izquierda y se diagnostica per la aparicidn de clara hipetensién junto
a signos de hipoperfusidn histica { olfguria, ebnubilacién, ptel fria y pd-
lida !, todo ello en ausencia de hipovoleinia, delor o de una arrvitmia. Su
mortalidad es superior al 80-90% a pesar de los nuevos fdrmacos adrenérglh
cos ¥y de las medidas de soporte mecdnico como el balén de contrapulsacién
intraadrtico.

La rotura del miocardio cemo consecuencia de la isquemia y la necrosis
puede producirse a tres niveles distintos. La rotura de la pared libre del
ventriculo provoca una salida masfva de sangre a pericardio y un cuadro
de taponamiento rdpidamente letal a menos que pueda suturarse de tnmedia
to; suele traducrise clfnicamente por una hipotensién profunda, con ausen-
cia de pulsos, micntras que el ECG permanece sin modificarse durante unos
minutos ( disociacidén electro mecdnica ) y es responsable del 10% de los -
Tallecimtentos.
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La rotura puede localizarse también en el tabigue interventricular ori-
ginando una comunicacién entre ambos ventriculos que se traduce clintca-
mente poer un soplo sistdlico con frémito, irradiade al borde csternal dere-
cho, ¥y por un cuadro de insuficiencia biventricular grave.

Su incidencia
es del 0.5% y tiene una elevada mortalidad.

Finalmente, la necrosis de -
upn mibsculo papilacr ocasiona un cuadeo de regurpitacidén mitcal y edema a-
gudo del pulmén; la isquemia de mener intensidad en la que el miscule no
alcanza a romperse puede provocar distintos grados de insuficiencia miteal.
Las roturas son complicaciones muy graves que requicren habitunimente tra
tamiento quirdrgico.

Aproximadamente entre el 10 y 20% de los pacientes desarrollan un a-

neurisma o dilatacién circunscrita eén la zona necedtica, formdandose una -

bolsa no contrdctil, de pared delgada, que se distiende durante la sistole

y testa ellcacia a la contraccidn ventricular. Generalmente se localizan -

en la pared anterlor, s¢ acompaiian de trombosis mural y pueden provocar
insuliciencia cardfaca. La aparicion de un doble impulso apical y la per
sistencia de la elevacién del segmento ST en el ECG son los signes clinicos
que permiten sospechar el diagnéstico; el ecocardiegrama, la ventriculogra

ffa tsotdpica y el catetérismo cardfaco confirmardn su presencia.

QOTRAS COMPLICACIONES

El tromboembolismo pulmonar ¢ra una complicackén frecuente del infacto
cuando el reposo prolongado en cama constituia una medida terapéutica ha

bitual; actualmente es una eventuvalidad rara. De igual forma, aunque es

[tecuenie observar en los estudios ecocardiegrdliicos trombos adheridos a la
zona necrosada, las embolias sistémicas son raras y se detectan en la au-

topsin de, aproxtmadamente, el 10% de los pacientes fallecidos durante la
fase aguda.

El 20% de los pacientes presentan en los primeros dfas del infarto un
frote pericdrdico acompafiado de un dolor claramente relacionado con los -

movimientos tespiratorios y que en gencral se distingue con facilidad del -

dolor coronarie. En esta fase del infarto, la pericarditis es una complica

¢ién benignn que =8lo en les pacientes tratados con anticeagulantes pucde
plantear problemas al provocar un hemopericardio.
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Mds tarde, cntre las 2 y 6 semanas del infacte, el 1-2% de los pacien~
tes padecen una pericavditis habitualmente con derrame, acompafada de =
pleuritis o neumoniits y denominada sindrome de Dressler. Se trata de un
proceso autoinmune que puede recurrir durante el primer afc y requerir la
administeacién de estecaldes e Incluso la creacidn de una ventana pericde-
dica.

PRONOSTICO
INMEDIATO

La mortalidad global del infarto al miocardio durante el peimer mes -
del eplsodic agudo es del 30% y la mitad de estos fallecimientos se deben
a trastornos del vitmo y se desencadenan en las dos primeras horas, gene-
ralmente antes de que el paciente haya recibido ayuda médica. ILas muer-
les por arcrltmias son raras en la unidad coronaria y on estos pacivates (n
gresades  la insuflciencia cardfaca y las rotluras censtituyen las causa -
mis frecuentes de mortaltdad. Son signos de Ffalla ventricular {zquicrda o
choque, los bloqueos fasciculares, los infartos anteriores de gran extensién
la taguicardin sinusal persistente, las arcitmias ventriculares repetitivas
rebeldes @l tratamiento, la edad avanzada, la historia de infurto previo y
la diabetes de dificil control, los elementos que censtituyen mal prondstico

en los enfecmos.

A _LARGO FLAZO

En los pacientes que sobreviven a un {nfarto de miocardio persiste el -
riesgo de presentar un nuevo accidente coronarie o de morlr en forma pre-
matura, La mortalidad en los primeros 6 meses de convalecencia se sitia
alvededor del 10% y se estabiliza posteriormente en un 3-4% anual. A los
5 afios, entre vn 20 ¥ 35% de los supervivicentes de un {nfarto han falle-
cido. En este mismo peridodo de tiempo el 13% de los varones y el 39% de
las muferes han desarcollado un nuevo infarlo. '

Los faclores que determinan el prondstice a large plazo son fundamental
mente tres : e] grado de disfuncién ventricular rvesidual, la severidad de
fa afeccién coronavia expresada por el ndmero de arterlas con lesiones y

la presencia de arritmias ventriculares graves,
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Asf, el prondstico os excelente en los pacientes con fraccién de eyec- -
cién normal { mayor del 50% ), con una mortalidad a los 4 afios del 4%.
Por el contrarle, los enfermos con fraceién de eyeccién inferior al 30%, a-
feccién de los tres vasos y arritmtas ventriculares vepetitivas constituyen
un grupo de gran viesgo.

TRATAMIENTO

El tratamiento del infarto al miocardie vicne condiclonado por varies -
factores, entre los cuales los mds importantes son los siguicntes :

1. El infarto es habitualmente un cuadeo stbito e inesperado gue cursa cop
un delor intenso, que por sf mismo puede dar origen a arritmias, hipoten-
siébn ¥y manifestaciones neurc-vegetativas.

2. Mds del 50% de los fallecimientos por infarto sc desarrollan en las pri-
meras 2 horas y se deben a fibritacién ventricular.

3. La necrosis se cstablece progresivamente o 1o large de las primeras 4 a
6 horas y cicrtas intervenciones pueden reducle el drea necrosada.

4. La extensidén del infarto es ¢l principal determinanie del prondstico.

5. Durante los primeros dias periste el rlesgo de complicaciones eléciricas

y mecdnicas greves.

En consecuencia, los objectivos del traotamiento en esta fase del infarte
serdn: al suprimiv el delov, b) prevenir las aveilmias, en especial la fi-
brilacién ventricular, ¢) reducir el wamnfio de la necrosis, y d} prevenic
y tratar las complicaciones mecdnicas, especialmente ln insuficicncia car-
dfaca y el choque cardiogénico. Una vez superada esta fase, la evalua-
cién del prondstico o largo plazo, la prevencién de nuevos episodios isgué
micos y la rehabilitacién funcional, social y laboral del paciente constitui
rin puevos objetivos,

CUIDAROS GENERALES

El reposo absoluto en cama se mantienc durante 48 horas en los pacien
tes sin complicaciones y se prolonga hasta la desaparicién de aquéllas en
el vesto. Tan pronto romo es posible se inicia la movilizacién progresiva,
que comienza senlando al paciente en un sillén y continda a los 5 o 6 -

dias con la deambulacidn. Ewn general pueden abandonar el hospital entre
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7 v 12 dias después de iniciados los sintomas. Durante este tiempo debe -
procurarse reposo mental y emocional, administrande sedantes en caso noece
sario.

Aunque no se ha demonstrado su eficacia en el enfermo sin insuficiencia
cardiaca o enfermedad pulmonar, suele administrarse oxigeno a razén de 2
a 4 L/min. durante las primeras 24 hs.

El primer dia se tecomienda una dieta blanda hipocaldrica, pobre en -
sodio y repartida en 4 tomas. El estreflimiento es frecuente y es importan
te que ¢l paciente neo se esfuerce al defecar: por ello puede administravse
un laxante suave, sl es necesario.

MANEJO DEL DOLOR

El dolor del infarto agudo debe tratarse inmediatamente con cloruro o -
sulfate de mocfina; la dosis inicial e¢s de 2 a 3 mg por via endovenosa y
puede rvepetivse cada 10 min hasta que desaparece el dolor o se alcanza la
dosls mdxima ( 10 a 15 mg ¢/4 a 6 hs }. Por esta via la accién maxima
se consigue a los 10 o 15 min y loy efectas colaterales mids graves son la
depresion respiratoria, la hipotensidén y la bradicardia. $ iniclalmente -
la frecuencla carcdfaca es lenta puede emplearse en su lugar mepertdina a
dosis fraccionadas de 20 a J0 mp hasta un total de 100 mg cada 4 a 6 hs.

El efecto analgésico de estos ldrmcacos se potencia con la administra-
cién de sedantes del tipo del diacepam, 5 a 10 mg tres veces al dia,

PROFILAXIS DE LAS COMPLICACIONES

Con el fin de prevenir la aparictén de taquicardia y fibrilacién ventci
culares se ha aconsejado la adminstracién de ltdocaina por via endovenosa
en todos los pacientes con infarto durante las priemras 4B hs; la utilidad
de esta prdéctica esta hoy en discusién y tiende a abandonarse. Por et -
contrario, cuande se atiende al paciente antes de su {ngreso en el hospl-
tal y se prevé un traslado largo puede administrarse lidocaina por via in
tramusculatr a dosts de 200 a 300 mg.

La administracidn de anticoagulantes para prevenir las complicaciones
tromboembdlicas ha sido un tema muy debatide; en ¢l momento actual se u-
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tilizan dosis bajas de hepavina { 25 mg cada 6 a 12 hs ) en todos los pa
cientes mientras permanccen en repsoso absoluto y se reservan las dosis -
completas para los paclentes cen insuficiencia cardfaca grave, choque, in-
sufictencia venosa previa y en gencral con riesgo de embollas pulmonares.
Algunos autores recomiendan fgualmente administrar anticoagulantes en
los pacfentes con aneurlsmas ventriculares o infarto extensos de localiza-

cién anterior con el fin de reducle ¢l riesgo de embolias sistémicas.

LIMITACION DEL AREA DE NECROSIS

Aunque los farmaces ¢ intervenciones gue experimentalmente se ha de-
mostrade que reducen la ¢xtensién de la necrsosis son muchos, sélo la fi~
brinolfsis ¥ los bloqueadores betaadrenérgicos tienen importancia prdctica.

La lisis del trombo durante las primeras 3 a 4 horas del infarto permi
te cl restablecimiento del flujo arterial coronario y, scgin se ha demostra-
do recientemente, mcejorav la funcidn ventricular y reducir la mortalidad.

La pauta habitual es de 1-1.5 X 10'ﬁ U de estreptocinasa por via endo-
venosi en 30 a 60 min y el porcentaje de casos en el que se obtiene la -
recanalizacién de la arteriu oscila alrededor del 40 a 60%. Aunque este -
porcentaje cs mejor cuando se utiliza la via Intracoronaria, su compicji-
dad la hace de dificil aplicacién, Actualinente se estdn ensayando nuevos
fibrinoliticos, comeo la pro-urocinasa y el activador del plasminégeno r-TPA,
mds especificos ¥ con menos complicaciones hemorrdgicas.

La administracidn precoz de bloqueadores adrenérgicos por via endove-
nesa, seguida del mantenimlento por via eral durante la hospitalizacidn -
del paciente, parece veducir la mortalidad y el tamafo del infarto valora-
de por técnicas enzimdticas; no obstante, esta pauta no ha obtenido toda-

via una aceptacion undnime.

TRATAMIENTO DE 1.AS COMPLICACIONES

ARRITMIAS,

La correccidén de los factores que condicionan o favorecen la aparicidn
de las alteractones del ritmo constituye ¢l primer paso en ol tratamicnto -
de las arritmfas en la fase aguda del infarto. De esta forma deben con-
trotarse la hipoxemia o la hipokalemia si las hubiese y suprimir el dolor.
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El manecjo de los fdrmacos dependerd por supuesio del tipo de trastorno
existente y lo evaluacidén integral del enfecmo.

COMPLICACIONES MECANICAS.

La insuficiencia cardfaca es una complicacién grave y su tratamiento -
adecuado exige contar con pavdmetros hemodindmicos y clinicos, por lo que
constituye una indicacién para la menitorizactdn del gasto cardiaco y la
presidén pulmonacr. El tratamiento difiere sensiblemente de otros tipos de -
insuficlencia, especialmente porque la digital se considera ineficaz ¢ inclu
so contraindicada, exceplo cuando existe fibrilaclén aucicular. Los didré-
ticos y vasodilatadores constituyen los farmacos de eleccién en las formas
leves o moderadas, mientras que ¢n los casos graves se afladen aminas -
simpaticomiméticas come la dopamina © dobutamina,

El tratamiento del choque cardiogénico ticne como objetive elevar la -
presién arterial y el goslo cardfaco a niveles que permitan una pecfusidn
histica adecuada, espeicalmente en la circulacidn coronaria, cerebral y rve-
nal. El farwaco mds utilizado es ta dopamina, que a dosls bajas ( 2-5 -
mlcorgramos /kg/min ) tiene un efecto betaadrencigico, aumentn la contrac
tilidad y al mismo tiempo produce vasodilatacién cennl por estimulacidn de
los rcceptores dopaminérgicos; n dosis altas ejerce una acclon wvasoconstric-
tora. La dobutamina es menes taquicacdizante, carcce de efecto spbre la
citculacién tenal y se utiliza en los poclentes cen [recuencia cardiaca muy
clevada. Cuande las aminas simpaticomiméticas consiguen elevar la presién
arterial y persiste la congestién pulmonar ( presion capilar elevada ) pue
de afladicse un vasodilatador como el nitroprusiato sodico con el fin de

disminule la postcargn del wventriculo tzquiccdo.

S1 la respuesta iniclal -
al tratamicnio médico no es salisfactorin puede recurtirse a la asistencia

circulatoria mecdnica con el baldn de contrapulsacién intraadriica. De cual
quier forma, la mortalidad del cheque continua siendo muy clevada.

La rotura de la pared libre del ventriculo es siempre una urgencia qui
rirglea y s6lo en contados casos ¢s posible evitar la muecrte inmediata; en
fos ¢asos mds favorables en que se forma un falso ancurisma { seudoancu-
risma ), ¢l tratamiento quinirgico es mds favorable.
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El tratamiente de la rotura del tabigque intecventricular tlene como ob-
jetivo contrelar la insuficiencia cardiaca y estabilizar al paciente durante
el mayor tiempo posible a fin de retrasar la intervencidén quiridrglca unas
semanas, cuando la mortalidad es menor; st ello no fuese posible, debe in
tervenirse de urgencia. La retura del misculo papilar es igualmente una
urgencla quirdrgica; hasta el momenie de la intervencién, la insuficiencia

cavdfaca y la congestidén pulmonar deben aliviarse con vasodilataderes por
via endovenosa.
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JUSTIFICACION

Para establecer ¢l diagndstico de Infarto al Miocardio, los criterios -
tradicionales basados en la Histeria Clinica, cambies clectrocardiogrdficos
y hallazges enzimdticos, son generalmente satisfactories. Kl uso de isoen-
zimas cardiacas cspecfiicas { fraccién B de la CPK e isoenzima 1 de la =~
DHL }, han contribuldo a la emisidén de un dlagnodstico altamente confiable.

Sin embargo, intentos recientes para ¢l manejo temprance del Infario mio
cdtdico, en la reduccion del tamaio del dafio, han propiciade la bisqueda
de marcadores tempranos y scensitivos paca la necrdsis miocdrdica.

La elevacidn de la mioglobina sérica puede considevarse come una posi-
bilidad a esta situacién. En los pacientes con Infarto agudo al Miocardio
e5 posible detectar un aumento en la mioglobina sérica dos hocas después
del inicio de los sintomas relacionados con el evento,

Este hecho es de gran interds pues la elevacidn de los niveles, precede
por algunas horas { 7 a 11 ), la elevacidn de las enzimas gséricas ya cita
das y uttlizadas en forina convencional.

Con 1a utiflizacién de un método radicinmunolégico ( RIA ), 1a mioglo-
bina sérica puede ser determinada dentro de las primeras dos horas del e-
vento isquémico: sin embarge, cste cstudio no es ficilmente asequible en -
forma inmedinta. Reclentemente, se ha desarrollade una prucbha de alguti-
nacién con latex para la deteccidn de niveles elevados de mioglobina séri-
ca que puede ser realizado ¢n tan sole diez minutos,

El objetive fundamental del presente esludio ha sido establecer la sen-
sibilidad y especificidad de esta prucba en el diagnédstico tempranc del in
farto agude al mivcardio.

Considerando la facilidad en la realizacién de la prueba, su utilidad -
tiene implicaciones obvias en el diagndstico temprano y tratamiento oportu-
no de esta patologfa de tan alta morbi-mortalidad.

OBJETIVOS
GENERAL

Establecer la utilidad de la prucba de algutinacidn con latex para la

determinacién de la mioglobina sérica en el diagndstico lempranc del -
Infarto agudo al miocardio.
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ESPECIFICAS.

- Establecer la importancia del Infarte agudo al miocardle en la morbi-
mortalidad en la Unidad de Culdades Intensivos Coronacios en el Hospi-
tal Central Norte de Concentracidn Nacional de Petrdleos Mexicanos.

=~ Determinar la sensibilidad y especificidad de la prueba en los casos -
con dlagnéstico presuntive de Infarte agudo al Miocardio.

- Establecer la relacién entre los posibles estados o condiciones concomi-
tantes de los casos y la falsa positividad o negatividad de la prueba.

~ Determinar la variacldn entre el tiempo de inicio del cuadro ¢linico de
los casos considerados como Infarte al Mlocardic y la pesitividad y ni-
wveles de mioglobina dados por Ia prucha.

= Determinar la variacién entre el tiempo de iniclo del cuadro clinico de
los casos no censidecados come Infarto al Miocardio y la positividad y
niveles de mioglobina dudes por la prueba.

MATERIAL ¥ METCDOS

POBLACION

Se estudiaron un total de 35 pacientes del Hospital Central Norte de -
Concentracién Naclonal dec Petréleos Mexicanos en las dreas de Urgencias,
Medicina Interna y/o Unidad de Cuidados Intensivos Coronarios en el pe-
rfodo comprendido de Enero de 1986 a Noviembre de 1968, bajo los sigulen-

tes términos
Celtérios de inclusidon:

- Cualquier edad

- Cualquicr sexo

- Que presenten cuadro de dolor tordclco agude tfpico anginoso,

- Que a pesar de la ausencia del cuadro clfnico, presenten cambios elecire

catdlogrdficos o enzimdtlcos sugestives de Infarto al Mlocardio.
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- Paclentes con cuadro doloroso at{pico con lactores de ricsgo para cnfer-
medad coromaria { tabaquismo, sedentarismo, obesidad, pecrsonalidad, hi-
periensidén arterial, Diabetes Mellitus )} o antecedente de la misma.

Criterlios de exclusidn:

- Enfeemos en estado de choque

Enfermos con traumatismo severo dentro de los quince dias previos a su

valeracidn ( fracturas, accidentes )

- Enfermos con ingesta reciente de alcohol { 48 hs )

- Enfermos con padecimientos de afeccidon muscular ( miopatfas, Insuflicien-
cia vascular aguda de los miembros pélvicos, etc )

~ Enfermos con antecedente o evidencin ac¢tual de Insuficiencia Renal agu-
da o créniea.

Criterios de eliminacion:

- Pacientes quec sean cgresados del servicio de Urgencias.

- Pacientes que fallezcan antes de la emisién del diagnéstico definttivo.
Pacientes cn los que no se realizé el diagndstico definitivo del padeci~
miento © que hayan sido egresades antes del mismo.

Pacicentes en los que no se cumpliecron los lineamientos establecidos para
la rcecalizaciédn de la prueba.

MATERIAL

Se utilizd el reactivo Latex-Mioglobina { Lab., Behring ), para la de-
terminacién cualitativa y semicuantitativa de la mloglobina sérica.

Se tomé una muestra sanguinea pava cada determinacién { 5 ce )}, some
tiendose a centrifugacion, Se colocaran 50 mel de suero y 10 mel de la -
solucién de absorcién { compuesta por anticuerpos con objeto de eliminar -
los factores rcumatoldes y disminuir la posibilidad de falsa positividad J,
sobre un campe de la placa de prueba. Llos goteros se mantuvicron per-
pendiculares a la placa, permitiendo la caida libre de las gotas. Se¢ mez-
clarvon 25 mcl del suero latex antimioglobina en la placa, cubricndo apro-
ximadamente dos tercios del campo de reaccién. Se movid la placa, rotan-
dola lentamente durante tres minutos.
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Se determind como positiva a la prueba cen aglytlinacidén visible y como
negativa a la prueba sin ella. En estos dltimes cases, se continud rotan-
do la placa por dos minutos mds para neo pasar por alte las muestras dé-
bilmente positivas, cuyos wvalores se encuentran cn la zona limfte. Una a-
glutinacion clara indica normalmente un contenido de mioglobina de 100s 20
meg/l.

Para realizatr la determinacién semicuantitativa de la miogiobina, se u-
tilizaron los sueros cn los gque se demostrd positividad, realizandose dilu-
ciones con solucién isotdnica de clorurc de sodio, examinandose nuevamente
cada suerc en la forma ya descrita.

Los valores establecidos para esta situagidén fucron

Aglutinacién de la dilucién de suero / Concentracién aproximada
1 :2 200 mcg/1
1 : 4 400 meg/l
1 + 6 800 mceg/l
1 :8 1600 mcg/]
METODOS

El estudio se reallzd de la sigulente manera:

A todos los pacientes incluidos en &l { bajo los critérios ya descritos ), -
s¢ les realizaron las medidas diagnésticas habltuales, tales come evalua-
cién clinica con interrogatorio y exploracidn fi{sica precisas, exdmenes bd-
sicos de laboratoric { citologia hemidtica, quimica sanguinea, electrolites -
séricos y exdmen general de orina ), electrecardiograma y niveles enzimd-
ticos de CPK, [fraccién MB, TGO y DHL. Estas detecminaciones dltimas se -
realtzarvon al Ingresa ¥ cada 8 hs durante las primeras 24 hs como se¢ ha
normado en la UCIC.

La prueba para la determinacién de la mioglob{na sérica fue realizada
al ingreso del cnfermo, independientemente del tiempo de iniclo del cuadro
clinlco sugestivo de Infarte, a las 12 hs del mismo y a las 24 hs, Las
determinaciones fucron rvealizadas por el personal del Laboratorio de And-
lisis clinfcos del Hospiial.

Inictalmente se realizéd Ja prueba cn forma cualitativa; a las pruchas
positivas se les sometid a andlisis semicuantitativo.

-~ 49 -



El diagndstico definitivo de Infario Agudo al Miccardio fue realizado
de acuerdo a los critérios clinicos, electrocardiogriflcos y enzimdticos ha
bituales, sin tomar en cuecnta el resultade de la prueha de mieglobina,

Los datos para establecer la morbi-mortalidad en la Unidad de Cuida-
dos Intensives Coronavios fueron obtenidos en forma personal de las fuen-
tes propotcionadas por dicho servicio.

RESULTADOS

En la Unidad de Cuidados Intensivos Coronarios del Hospital Centeal -~
Norte de Ceoncentraclén Nacienal de Petrdleos Mexicanos, hubo un total de
284 ingresos en el ailo de 1988, La ocupacidn de la unidad fue en prome
dio del 82.9% cn dicho afio, Kl promedio de estancia de los enfermos es
de 3.33 dias.

Los diagndsticos de los enfermos hospitalizados se han dividido en qui
rurgicos y médicos, alcanzando un 24% ( 68 de 2B4 )} y 76% { 216 de 284 )
respectivamente { Grdfica 1 1.

De los diagndsticos médicas, ¢l Infarto apudo al Miocardio representa
el 30% ( 65 de 216 )( Grdfica 2 ), y el 22.8% ( 65 de 284 )} del total de
ingresos a la Unidad de Cuidados Intensivos Coronarios.

Es evidente la preponderancia de la cardiopatfa isquémica, incluyendo
a la angina y al infarto, como causa de inteenamiento, representando el
65.2% { 141 de 216 ) de los diagndsticos médices v el 49.6% ( 141 de 284 )
del total de ingresos.

La mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos Coronartos fue de
6.33% ( 18 de 28B4 ), siendo de ellas, el Infarto al Miocardio el responsa-
ble del mayor numevo { 13 de 1B ) y vepresentando el 72% ( Gedfica 3 ).

Lan mortalidad del Infarto al Mioccardio es del 20%,

Se incluyeron en ¢l estudio 35 pacientes, de los cunles dntcamente 28
Tucron utiles para el estudio linal, al ser eliminades 7, por no haber -
cumplido con los lineamientos establecidos para la vealizacién de 1a prue-
ba en forma adecuada.

El grupe estuve [ormado por 20 hombres { 71% ) y 8 mujeres [ 20% )
{ Grdfica 4 ).
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Lan edad de los sujectos en el estudio tuvo una media de 67.6 alles, -
siendo el grupo de edad mayor, la década de los 50 a 59 afies ( Grafica
5 ). El promedio de edad de los hombtes fue de 67.45, mientras que el
de lag mujeres de 68, sin diferencia estadisticamente significativa.

El resultado de las diferentes prucbas de Rapllex-Mioglobina al ingre-
so de los enfermos y en relacién al diagnéstice final establecido. de la en
fermedad en turno, se muestra a continuacién:

DIAGNOSTICO PRUEBA TOTAL
POSITIVA NEGATIVA

INFARTO 1 1 12

NO LNFARTO 7 9 16

TOTAL 18 10 28

la presencia de Infarto Agudo al Miocardio en el total de los pacien-
tes estudiados [ue de 42.85% { 12 de 28 ), sin dilerencia significativa en
la e¢dad y sexoc de los enfermos.

Los cdlcules estadisticos obtenidos a través de estos dulos son 3

Especificidad dingndstica ( Valor prondstice positivo )

Paclentes con ptueba positiva verdadera

= 0.61
Total de pacientes con prucba positiva
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Sensibilidad diagndstica { Valor prondstico negativo )

Pacientes con prueba negativa verdadera

= 0.90
Pacientes con prueba hegatliva

Especificidad nosoprdlica

Pacientes con prueba negativa verdadera

= 0.56
Pacientes sin Infarto al Miocardio

Sensibilidad nosoprdfica

Pacientes con prueba positiva verdadera

= 0.91
Paclentes con Infario al Miocardlo

Fraceidn falsa _negativa

FPaclentes con prueba falsa negativa

- ¢.08
Paclentes con Infarte al Miccardio

Fraccién_falsa positiva

Pacientes con prucba falsa positiva

M 0.43
Pacientes sin Infarto al Miocardio

Pe estos cdlculos puede ficilinente aprecinrse que la sensibilidad de -
la prueba es mayor que la especificidad, tante diagnbdstica come nosogri-
fica.

La fraccidn falsa positiva es alta, stn embargo. el dato mds importan
te es el bajo nivel de la fracelén falsa negativa. ( Grificas 6, 7 )

Las determinaciones semicuantitativas de las pruebas infcialmente po-
sitivas en forma cualitativa, es la siguiente :
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INFARTO AL MICCARDIO

2-6 hs

100
400
400
800
600
100
100
400
200
800
200

Tedos los valores estdn dados en mca/l.

12 hs

200
600
600
800
Boo
400
200
600
400
800
200

24 hs

0
0

o

100

c o o oo

100
0

NO INFARTO AL MI1OCARDIO

2-6 hs

100
400
200
100
100
200
400

12 hs

200
400
100
200
400
200
400

24 hs

0
100
100

200
100

De ellos se evidencia en los pacientes com lnfarto agudo al Mioccardio.
una diferencia significativa entre los valores obtenidos seglin el periode

en que se realizd la pruvba cn relacién al inicio de los sfntomas sugesti-

vos de la afeccidn miocdrdica

{ Grdfica 8 ).
En los e¢nfermos sin lnfarto agudo al miccardio (

falsos peositives ), =~

también se aprecia difcrencia entre los niveles observados en relacidn al

tiempo, aunque menos ostensiblemente que en grupo con infarte ( Grdlica

9 1.

En la grdfica 10 se ha construldo 1a curva de actividad de la miogle-
bina segan el andlisis semicuantitativo

en pacientes con y sin Infavio a

gudo al Miocardio, apreciandose un asumente progresivo de los niveles de

la mioglobina sériea o partivr de las primeras 2 horas, hasta alcanzar el

pico mdximoe a las 12 horas y descender a cifras notrmales a las 24 hs.
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DIAGHNOSTICO Ox

Grdfica 1. Tipas de diagnéstico emitido en los paclentes ingresados a la
Unidad de Cuidades Intensivos Coronarfos del Hospital Central Norte de Con
centracién Hacional de Petedleos Mexicanos en el aflo de 1988,
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HMUMERCO DE PaAaCIEMNMNTES

i

8|

R 1.C. OTROS

1.R,
DIAGNOSTICO

Grdfica No. 2. Helacidén del Infarto agudo al Miocardio con otras entida-
des diagndsticas médicas en 1a Unidad de Cuidados Intensivas Coronarios
del Hospital Central Norte de Concentracidn Naclonal de Petrdleos Mexicanos
en 1988. IAMalnfarto al Miocardie, TR« Trastornos del ritmo, IC = Insufi-
ciencia cardfaca. ~ 55 -



IHFARID AL M10CARDIOD

Grdfica 3. Relacién del Infarto ngudo al Miccardio con otras entidades -
diagnésticas como causa de muerie en la Unidad de Cuidndos Intensivos -
Coronarios cn el Hospital Central Norte de Concentracidén Naclonal de Pe=
trdleos Mexlcancos en el ado de 1968.
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HOMBRES

MUJERES

o~

Grdfica 4, Distribucién por sexo del total de pacientes { 28 }, incluidos
en el estudio para establecer el valor dlagnéstico temprapo de la prucka
de aglutinacién Latex-Mioglobina en el Infarie agudo al Miocardlo,
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GrdMHea 5. Distribucién por edad y sexo de los paclentes incluidos en el
estudio para determinar el valer diagnéstico temprano de la prucha de -
Latex-Mioglobina en el Infarto agudo al Miccardio.
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Grifica 6, Resultndos de las pruebas positivas y negativas en los pa-
cientes finalmente catalogados con Infarlie al Miccardio ( IAM } y sin In-
farte { NO 1AM } en ¢l presente estudio.
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HD INFARTO

INFARTO Al M1OCARDID

Gedfica 7. Sensibtlidad dlagnéstica { Valor, predictive negativo ) del 90%

mostrada por la prueba de Latex-Mioglobina en el diagnéstice lemprano -
del Infarto agudo al Miocardio,
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NIVEL DE MIDCLOBINA

§58-
a9
799
Tan]
Gye
54BJ
Bl-1.2
Ja0
499l
446
J78]
399}
290
248
194
148
1. ]

A 2-GHRS
4 12 WR3 . o Sa———
1 zaHRS . : A AT TR
T AR
P \
—~ Ve :
s 7 4 A
- »”
/'// s
e A
// 4
e yd
A 7 A A A o
\ ’f J)/
r
\ i //
\ \i /’/- "/
\ kN - -
\\A AT _"/p/ A ]

-3 )
1 ) 5 a e 3 3 3 5 a1 12
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Grdfica 8. Curvas de actividad de los niveles de mieglebina en relacién
al tiempe de {niclo de los sintomas en los pacientes cen Infarto agudo al
Miocardio durante et presente estudlo.
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Grdfica 9. Curvas de actividad de los niveles de miolgobina en relacién
al tempo de iniclo de los sintomas en los pacientes sin Infarto agudo al
Hiocardie duranie el presente estudio.

- 62 -




HIVEL DE MIOCLORimA

e
-ty
=2)

A t.a.H, _,a"‘ N
" .
a6q] 8 HO INFARTO / .
- ' TN
418 o . \
7 N,
IGB ,_/“ \-.
- 3\
L LY
aia e \ )

268.]
2184
166

114

i1

»
T

1]

N

[ .

YRS AS R Y N falidz faa s de i7 10 {a 2w 2y 22 20 24 2u2
HoRAS

Grdfica to. Curvas de actividad de la mioglobina sérica on los pacien«
tes con y sin Infarto agudo al Miocardio en relacidn al tiempo transcurrl
do del inicle de los sfntemas segln el andlisis semicuantitativo ebtenido

en el presente estudio.
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DISCUSION

El andlisis de los dalos oblenidos del trabajo reatizade en la Unidad
de Culdados Intensivos Coronarios del Hespital Central Norte de Concentra
cidn Hacional de Petrdlieos Mexicanos, muestra o] constante manejo de los
anfermos en dicho servicio.

El numero de ingresos o la Unidad en el ano es elevado, manieniendo-
8¢ una ocupacidn promedio de mads det BD%, lo que evidencia adn mds os~-
La situacidn.

Det mismo andlisis se refleja cf france y sorprendenie preodominio de -
1a Cavdiocpatia isquémica comoe causa de mocht-mortalidad, Camo se hna ci
tado previamente, esta ecnlidad cs responsable de Ya mitad de los ingresos
de los enfermos a este setviclo.  Estos datos corroboran la gran inelden-
cia de esta enfecmedad, pues de heche se trata de solo la pequeita frac~
clén de pacientes que cequicren de cutdados intensivos,

Uentro de este rubro [ Cardiopatfa {squémicn ). predomina la Angina
en sus diferesntes modatidades clinicas como causn de morbiilidad, siguien-
do el Infarto agudo al Miocacdie. Este vrepresenta una tercera parte de
los dingndsticos médicos de ingreso y casl una cuarta parte dei total de
ingresos a la Unidad de Cuidados Intensives Corenarios.

Aunque no se cuentun con datos confiables on nuestra poblacidn de la
incidencta de la enfermedad y factorves de riesgo, que aunque algunos en
controversia, estdn intimamente relacionados con 1a presencia de la enti-
dad, tales como hipercolestecclemia, tabaquismo, Hiperitensidn Arlerial, -
Diabetes Mellitus, eo1c., soguramente esta elevada frecuencia es rveflejo de
ts adn, exagerada frecuencia de ta enfermedad en auyestro pafs y el resto
del munde.

La mortalidad es quizds e} dato mds significativo, pues como se ha -
manifestado, ¢l Infarto Agude al Miocardio es responsable de 3 de cada £
fallecimientos que ocurrieron en la Unidad de Culdados intensivos Corona-
ries. Este alarmante dnto, se celaciona con algunas fuenles bien determi
nadas como cn los Estados Unidos de Nortramerica, donde la Enfermedad ~
Acteclal Coronaria permanece, a pesar de la disminucidon de la frecuencia
aen los dltimos afios, como la primera causa sde muerte.
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Emperc, la mortalidad del Infarto al Miocardlo, segin los datos obte-
nides, es muy clevada, siendo de un 20%, en comparacidén con un 10% re-
portade en etras fuentes, Incluyendo el estudio epidemiolégico de tos Esta
dos Unidos de MNorteamerica ( 1, 3 ).

De alguna forma, ¢l aspecto fundamental de todo ello es que la Cardio
patla isquémica continua siendo un gran problema de salud y cousa de -
tnternamicnte frecuente pata la atencidn especializada, y en especial el -
Infarto agudo al Miocardio como causa de muerte, )

Dado que el prondstico de los enfermos con Infarto, depende Fundamen-
talmente de la deteccién temprana y en consecuencia de la intervencidén a
gresiva y pronta { 6, 7 ), gran parte de los esfuerzos estdn dirigidos a
la deteccidn oportuna de los casos. Por supuesto, ¢l ideal es la disminu
ci6n real de la incidencia de la enfermedad al contrelar los lactores de -
riesgo "modificables” bien establecldos, asf como el perfeccionamiento de -
las novedosas y ecficaces intervencicones terapéuticas actuales.

Del estudio realizado para valorar la utilidad de la pruecba de agluti
nactén Latex—Mioglobina en ¢l diagndstico temprano del Infarto Agudo al -
Miocardio, fue evidente gue la especificidad es muy baja, en tan solo un
61%, con una fracciéon falsa positiva del 40%. Esto hace que la prucba -
no pueda ser considerada como Gtil para el diagnéstico del lufarcto, dada
la alta posibilidad de encontrarse positiva adn sin la presencia del dafo
micedrdico. A pesar de que en el estudio no fueron incluldos enfermos -
con entidades que se han comprobade. elevan tos niveles de mieglobina
sérica, tales como insuficiencia renal aguda o crdnica, miopatias, ingesta
rveclente de aleohol, traumatismos, estado de choque, clc., fuc elevado el
nivel de falsa positividad. La explicaclén posible a este hecho, es que
existen otras condiciones que aunque no plenamente comprobadas, pueden
elevar el nivel de mloglebina sérica, tales como la Angina sin Infarte, -
que por la prescucla del daho miecidrdico transitorio, produzea elevacio-
nes en la concentracién de la enzima, y que de hecho estuvo presente en
la gran mayoria de los casos de los pacientes en tos que finalmente no -
fue corrohorado e} Infarte agude al Miocardio. Existen otras situaciones,
tales como el ejerciclo vigoreso (32}, que probablemente eleve los niveles
de la mioglobina, asi cemo las inyecciones intramusculares, la toxicidad

de algunas dropgas como la digital, los lrastornos del citmo cardfaco, la
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pericarditis, A pesar de que pudiese ser dtil la realizacidén de esiudios
controlados para tal fin, finalmente creo, la utilidad de la prueba para
confirmar el diagnéstico de infarto al Miocardio, es reducida.

La otra posibilidad para explicar la falsa positividad tan elevada es
el umbral tan bajo necesario para catalogar la positividad en la prueba,
pues probablmente los niveles necesarios no son elevados ni especfiicos;
de hecho no se ha demostrade una correlucidon entre los niveles de la mio
glebina sérica y la localizacidn orgdnica del daflo.

El aspecto mds relevante es a mi juicio, la sensibilidad de 1a prucha,
que alcanza un 90% con una fraccién falsa negativa de .08 , Esto signi-
fica que del total de enfermos que tuvieron detlerminacién negativa de la
prueba, finalmente el 90% no tuvo Infarto agudo al Miocardio. De hecho,
1lama la atencién que para ¢l dnice caso en ¢l que la prueba fue negati-
va y finalmente se corrobord el Infarto, la determinacion de ingrese fue
realizada tan selo 90 minutos después del inicio de la sintomatologia su-
gestiva del daflo miocdrdico, 1o cual puede explicar que los niveles de -
micglobina no sean aln tan elevados como para ser detectados en la prue
ba. Tomando vn cuchta este hecho, la sensibilidand y el valor prondstico
de Iz prucba pucde ser de 1.00 .

Finalmente, en relacién o los resuliados obtenidos en el andlisis semi-
cuantitativo de la prueba de agluninacién Latex-Mioglobine, como se ha -
estableclido en estudios previes ( 38,41,42,32 ), la mloglobina se eleva -
paulatinamente desde las primeras horas del dafio mlecdrdico, habiendose
encontrado un mayor nivel de las 2 a 6 hs de iranscurrido el cuadro ¢lf
nico en las determinaciones de ipgreso. Posterlormente el pico mdxime vs
alcanzado a las 12 hs para finalmente encontrarse en niveles prdcticamen
te normales a las 24 hs. Esta curva de actividad fuc mds evidente en los
casos con Infarto agudo al Miocardio y menos ostensible en los casos sin
Infarto, debido prebabkmente a que la fuente de la mioglobina en estos 4l
timos enfermos no fue determinuda y los niveles séricos y tiempo de per-
manencia en la cicculacion dependen de muchos factores.

De ello se deriva que la utilidad de la prueba csté determinada tam-
bién en relacidn a la curva de aclividad de la mioglobina sérica en los
enfermos con Infarie agudo al Miocardio.

- 66 =



CONCLUSIONES
Del presente estudio se pueden ebtencr las sigufentes conclusiones:

- La tasa de morbi-moertalidad por Infarto agudo al Miocardio es im-
portantemente eievada en la Unidad de Cuidados Intensivos Coronha-
vios de! Hospital Central Nerte de Concentracion Naclonal de Perrd-
leos Mexicanos.

—~ La especificidad diagndstica de la prueba de algutinacidn Latex-Mio
globina es muy baja, por lo que su utilidad en la confirmacidn de
los casos de Infarto agudo al Mieccardle es limitada.

- La sensibllidad diagndstica de la prueba de aglutinacién Latex-Mio-
glebina es alta, por lo que ¢l valor prendstico negativo representa
la utilidad mayor de la prucba.

~ La obtencién de una prucba negativa 2 a & horas despues del inkcio
de tos sintomas sugestivos de [Infarte agudo al Miocardio, puede ex-
ciuir dicha posibilidad en un alto porcentaje.

- La curva de actividad de la mioglobina sérica es mds temprana que
el resto de las enzimas cardfacas ulilizadas habitualmente para el

diagnéstico del Infarto agudo al Miocardio.

- La realizacién de la prueba en los casos en gue ha transcurrido -
mds de 24 hs del inicio de los sfntomas no es dtil.
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