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ANTECEDENTES:

El fenémeno de “no-reflujo”, descrito en modelos experimentales
de infarto del miocardio, se define como “la ausencia de flujo
coronario una vez eliminada la obstruccién en la arteria
oplicardica responsable del Infarto”. Desde 1874, se reconoce
que este fenémeno es una complicaciéon poco frecuente de la
reperfusidon farmacolégica y/o mecénica, de origen e impacto
clinico aun no definidos; existen en la literatura algunas series
con difere-ntes resultados y conclusiones, por ello decidimos
investigar las caracteristicas clinicas de los pacientes que
fueron ilevados a procedimientos de angioplastia, en el Instituto
Nacional de Cardiologia “ignacio Chévez, y que presantaron esta
complicacion.

Es bien sabide que la revascularizacién coronaria
(farmacolégica, quirdrgica o mecénica) permite eliminar las
obstrucciones al flujo coronario, sin embargo algunos
investigadoras han sugerido que la restauracién del flujo arterial
en el tejido isquémico no ocurre de manera efectiva en todos los
casos, a pesar de que la arterla sea angiograficamente
“permeable”; este fenémeno ha sido descrito en el rifdn?
cerebro® y la piel* Krug y cols.® demostraron esta complicacion
en el corazén de gato, posterior a oclusiones coronarias
temporales entre 60 y 120 minutos.



Esta complicacién de la reperfusion tiene un origen
multifactorial, algunos autores han demostrade que el dafio
celular es ocasionado por |as acumulacién intracelular de
calcio® y aungue estas observaciones fuaron‘hechas con
isquemia de 40 minutos, ahora sabemos que s mas frecuente
mientras mas tiempo de isquemia transcurre’. La
desorganizacion de los capilares y los cambios en las células
endoteliales son parte de las alteraciones morfélogicas que se
demuesiran por microscopia electrénica; en las dreas de “no-
reflujo” existen en forma constante un numero disminuido de
vesiculas citoptasmaticas, aglutinacién de la cromalina en el
nucleo y protusiones de la membrana endotelial a la luz
vascular, las cuales puden llegar a ocluir completamente el vaso
y ser parte del origen del no-reflujo® Otro cambio demostrado
son las alteraciones en la viscosidad de la sangre con
“apilamiento” de los eritrocitos y pérdida de la "flexibilidad" que
favorecen la estasis vascular®.

En el fendmeno de no-reflujo puede existir agregacién
ptaquetaria y trombos de fibrina, sin embargo estocs hallazgos
son inconstantes, de hecho resulta poco frecuente demostrar por
micrascopia la presencia de trombos'®, por otra parte Kloner y
Alker demostraron que l|a estreptoquinasa no reduce la
incidencia del fenémeno de no-reflujc en humanos, vy
evidenciaron que este fenémeno se presenta en el
subendocardio y en las porciones intermedias de la pared
miocérdica, flamdndoias “zonas de no-reflujo”, |la cuales estan
en relacién con la microcirculacién y no con las arterias

epicardicas’; en estas 4reas existe edema de miocitos



secundario a hipoxia, esto ocasiona que los capilares sean
“comprimidos” por las células edematizadas, desarroliando un
circulo vicioso “edema-hipoxia-edema”". Esiudios més
recientes han demostradoc que el vasocespasmo inducido por
tromboxanos™, el dafio mediado por radicales libres™ y los
trombos de neutrdfilos'™ tienen un lugar esencial en la
fisiopatogenia de este problema.

En resumen podemos afirmar que el fendmeno de no-reflujo es
de origen multifactorial, su etiologia es aun motivo de
discusién y por ello es dificil de tratar; resuita necesario conocer
cuales son las condicionas que favorecen su apariciéon, a fin de
evitar esta complicacién de la reperfusién.

MARCO DE REFERENCIA

En nuestro medio no se conocen la incidencia y caracteristicas
clinicas del fantmeno de no-reflujo, a pesar de que en el
tratamiento del infarto se emplean frecuentemente métodos como
la trombolisis y angioplastia; el fenémeno de no-reflujo es una
complicacién que modifica el prondstico de los enfermos a
corto y mediano plazo tal y como la han demostrado algunos
autores'". El estudio de la microcirculacién es esencial para el
entendimiento de la reperfusién “completa”, es decir, la
reperfusion de las arterias epicardicas y de la circulacién
transmural y subendocardica; no se ha demostrado que la

sevaridad de la estenosis ni la permesabilidad del vaso



epicardico sean sinénimos de integridad en la microvasculatura;
se han buscado algunos otros métodos gque nos permitan valorar
la circulacién en estos niveles (perfusién con radioisétopos,
ecocardiografia con contraste, doppler intracoronario)'®” porque
el conocimiento de Ila anatomia coronaria y de la
microcirculacién ayudardn a tomar decisiones terapeuticas de
gran beneficio para el paciente, sin embargo, a pesar de que se
ha logrado demostrar la presencia de no-reflujo por diversos
métodos, aun no se conocen completamente las implicaciones

terapeuticas que esto significa.

Para poder estudiar a fondo la esencia de este problema
debemos conocer cual es |a incidencla de esta complicaclén y
las caracteristicas clinicas de los enfermos, solo entonces se
logra iniciar un camino que permite valorar los diferentes
recursos diagndsticos y terapediticos en el tratamiento.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.- En nuestro medio ¢(es el fenémeno de no-reflujo un problema
frecuente en el tratamiento de la cardiopatia isquémica mediante
angioplastia coronaria?

2.- ;,Existen caracteristicas clinicas que nos permitan establecer
una poblacién de riesgo para esta complicacién de la reperfusién
por angiopiastia?



3.- ¢Se utilizen terapeuticas que hayan demostrado su utiiidad
an 8l tratamiento de esta complicacién?

OBJETIVOS

1.- Conocer la incidencia de! fendmeno de no-refiujo en un grupo
de pacientes portadores de cardiopatia isquémica sometidos a
angioplastia coronaria transiuminal percutdnea primaria vy
electiva.

2.- Conocer las caracteristicas clinicas de los pacientes
portadores de cardiopatia isquémica sometidos a angioplastia
coronaria transiuminal percutdnea y que presentaron el
fenébmeno de no-reflujo.

3.- Conocer cuales son las modalidades terapéuticas mas
utilizadas en e! tratamiento del fenémeno de no-reflujo.

4.- Conocer cudl es la mortalidad intrahospitalaria de |os
pacientes portadores de cardiopatia isquémica sometidos a
-angioplastia coronaria translumi-~al percutanea c¢on esta
complicacién.



DISENO

Se realiz6 un estudio prospectivo, descriptivo y transversal,
en el que se incluyeron a los pacientes de! Instituto Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez® portadores de cardiopatia
isquémica sometidos a angioplastia coronaria transluminal
percutdnea primaria o electiva y que presentaron el fenémeno de
no-reflujo,

MATERIAL Y METODOS

El universo de estudio representa a los pacientes sometidos a
angioplastia coronaria transluminal percutanea en el
Departamento de Hemodinamica dal Institutoe Nacional de
Cardiologia “Ignacio Chavez” en el periodo comprendido de
enero a septiembre de 1997.

Se revisaron un total de 62 angiopiastias primarias y 204
electivas cumpliendo con los criterios de inclusién un total de
14 pacientes: 10 de ellos pertenecientes al grupo de
angioplastia primaria y 4 al grupo de pacientes con angioplastia
electiva.

Los pacientes fuaron incluidos en el estudio al salir de la sala
de hemodinamica, una vez reportade el fendtmeno de no-reflujo,
obteniéndose del expediente los siguientes datos: sexo, edad,
historia de: tabaquismo, hipertensidén arterial sistémica, diabetes
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mellitus, dislipidemia, antecedentes de cardiopatia isquémica, en
caso de infarto: tiempo de evoluciéon, condiciones
hemodindmicas en base a la clasificacion de Killip-Kimball®,
localizacién electrocardiografica dei infarto, niveles de CPK
antes y después del procedimiento, coronarias afectadas vy
severidad de las lesiones”, flujo coronario antes y después del
procedimiento®, tratamiento utilizado para rasolver el fendémeno
de no-reflujo, evolucion intrahospitalaria, incidencia y tipo de
arritmias, tiempo de estancia intrahospitalaria.

CRITERIOS DE INCLUSION

1.- Hombres y Mujeres sometidos a angioplastia coronaria
transiuminal percutdnea primaria o alectiva.

2.- Pacientes con ausencia de flujo coronario a pesar de haber
eliminado la obstruccién en la arteria coronaria responsable.

CRITERIOS DE EXCLUSION

1.- Demostracién de trombo, oclusidn aguda, diseccidn y

espasmo coronario de la arteria responsable, en la ravisiéon del
estudio.



2.- Carencia de los datos descritos en material y meétodos.

VALIDACION DE LOS DATOS

Todos los datos obtenidos se encuentran en los expedientes de
los pacientes seleccionados, y las conclusiones se expresan an
porcentajes y promedios dado que el estudio es descriptivo y
reporta una serie de casos.

CONSIDERACIONES ETICAS

“Todos los procedimientos estan en acuerdo con lo estipulado en
el reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Selud. Titulo segundo, capltulo |, articulo
17. fraccién 11 Investigacidn con riesgo minimo”.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio comprendido de enero a
septiembre de 1997 se realizaron un total de 266 angioplastias
de las cuales 82 fueron primarias (23%) y 204 electivas (77%).
E! numero de casos que cumplieron con los criterios de inclusién
fueron an total 14, lo cual significa una incidencia de 5.2% del



total de angioplastias realizadss; si separamos los grupos en
angloplastia primaria y electiva tenemos que 10 pacientes
presentaron el fenémeno de no-reflujc durante los
procedimientos primarios ~ (71.4%) y 4 casos en |los
procedimientos slectives (28.8%). La Incidencia del fenémeno
de no-reflujo dentro del grupo de angioplastias primarias fué
de 16.12% (10 de 82 procedimientos) y de 1.9% para la
angioplastia slectiva (4 de 204 procedimientos),

En la tabla 1 se describen algunos de las caracteristicas cfinicas
mds relevantes de [os pacientes con no-refiujo: la Incidencia
esth on relacién con |as caracteristicas propias de la cardiopatia
{squémica ya que predomina en ol sexc masculino y en la guinie
década de |a vida; en ia misma tabla se observa que 11 de los
14 pacientes tenlan dlabetes mellitus y 8l mismo numero de
pacientes (aunque no los mismos) tenfan antecedenies de
tabaguismo, la presencla de coiesterol alto y de hipertensidn se
presanté en 6 y & casos respectivamentes,

Otras caracteristicas ciinicas se resumen en (a tabla 2, en donde
podemos cbservar gue & tiempo de evoluclén del infarto en
los casos de angioplastia primaria fué de 10.6 horas y en los
cascs de angioplastia electiva de 1.5 meses; el 50% de los
pacientes con Infarto agudo se encontraban en clase funcional il
mientras que el otro 50% ss encontraban en clase funcional il y

IV, ol 75% de los snfermos programados se reporiaron en clase
funcional I
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Los niveles de CPK antes y después de |os procedimientos
primarios se sefalan en la misma tabla, las cifras previas
promediaron 915U/t v |a posteriores al procedimiento 3011U/IL;
finaimente es importante seflalar que [oa pacientes sometidos al
procadimianto electivo tenian una fracclén de eyeccién en sl
78% de ios casos menor del 40%.

La presencia de arritmias fué una complicacién asociada al
fendémeno de no-reflujo poco frecuente, sin embargo se
presenté taguicardia sinusal en el 80% de los pacientes, no se
reporiaron casos de taquicardia ventricular.

Respecto a las caracteristicas anglografices (figuras 1 y 2) § de
los pacientes sometidos a angloplastia primaria tuvieron el
problama rejacionado con la arteria descendente anterier, 3 en
Ila coronaria derecha y 2 an la circunfleja; por otra parte en oste
mismo grupo de pacientes podemos sefialar que 8 de fos 10
casos reportados tenfan enfermedad trivascular (80%), 3
cureaban con enfermedad de 2 vasos y 1 con lesiones en un solo
vaso. En el grupo de pacientes sometlidos a procedimiento
electivo encontramoes que el 50% presentaron el no-reflujo en
relacién a la descendente antarior y el otro 50% en la coronaria
derecha, todos los paclentes sometidos a procedimiento electivo
tenian enfermedad de un solo vaso. El 80% de las lesiones
anglogréficas, en ambos grupos de pacientes, fueron tipo B,
10% fue tipo Ay 10% tipo C.
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Cinco variantes de tratamiento fueron indicados (tabla 3). los
més utilizados fueron el verapamil y la nitroglicerina
intracoronarios, la trombolisis intracoronaria se utilizdé en forma
fallida en un caso de angioplastia primaria; con respecto al
tratamiento podemos observar que el mas exitose fuéd el
verapamil con un porcentaje de 87% en los procadimientos
primarios y del 100% en los procedimientos electivos; la
heparina, utilizada en el 50% de los cesos, tuvo un porcentaje
de éxito del 75% en el intervencionismo primario y 33% en el
electivo; la nitroglicerina fué util en el 50% en los casos
primarics y en ol 75% de los electivos; es importante sefalar
que en ninguno de los casos se utilizé un solo f&rmaco y que la
administracion no-simultdnea de verapamil y nitroglicerina fue la
combinacién utllizada con mayer frecuencia.

Finalmente en la figura 3 se esquematiza la evolucién
intrahospitelaria de los enfermos que presentaron el fendmeno
de no-reflujo tanto en las angiopiastias primarias como electivas:
dentro del primer grupo 7 casos se resolvieron en la sala de
hemodindmica, en &l resto no se logrd reestablecer el fiujo
coronario; de estos pacientes 2 evoluclionaron al estado de
choque y ambos fallecleron: uno de ellos 7 dlas después por
sepsis y el otro en edema pulmoner con dates
electrocardiogréaficos de reinfarto a las 72hrs; el tercer paciente
de oste grupo fué llevado a estudio angiografico de control 48
horas después demostrédndose la presencia de flujo TIMI 3 en la
arteria relacionada, fué lievado a cirugia de revascularizacion
coronaria por enfermedad trivascular, egreséndose del hospital
en ciase funcional | a las 4 semanas postinfarto. Los 4 pacientas
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que presentaron el fendmenc de no-reflujo en procedimientos
electives respondioeron al tratamiente en la sala de
hemodinamica y fueron egresados del hospitat en ciase funcional
. La estancia intrahospitalaria fué, en promedio, de 8 dias

para el grupo de angioplastia primaria.

DISCUSION

El fendémenc de “no-reflujo" se refiere al flujo coronario
persistentemente disminuido y con permeabilidad del vaso
responsable; es aceptado que este fendmeno implica cambios
estructurales y funcionales en la microcirculacién en relacién a
trombolisis o angioplastia con balén, tanto de las arterias
nativas como de los puentes coronarios arteriales y venosos, y
que su incidencia altera el prondstico de los enfermos en los que
no se logrd reestablecer el flujo con tratamiento farmacolégico
intracoronario; estudios prospectivos realizados en el Beth Israsl
Hospital® han reportado que el prondstico de estos enfermos se
encuentra ensombrecido, con incidencias de 3.6% de infartos
no-Q y de 28.6% de infartos Q posterior al intervencionismo; con
respecto a la mortalidad, el 7.7% de los 28 pacientes con no-
reflujo fallecieron en el hospital.

Nuestro estudio permite reconocer que el fenémeno de “no-
reflujo” es una complicacién significativa en el tratamiento de la
cardiopatia isquémica; la incidencia del 1.9% para
angioplastias electivas y de 16.12% para las primarias se
encuenira por arriba de las series reportadas (0.6% y 8%
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respectivamente) e inctuso la mortalidad intrahospitalaria es
mayor {20% vs 8-10%).

De acuerdo a los resultados podemos suponer que los datos
obtenidos en nuestro estudio estan relacicnados al tiempo de
retraso en la evolucidén del infarto y la angioplastia que es de
10.6hrs, muy diferente al reportado por la literatura mundial que
oscila en 3 a B5Shrs, lo cual demostrado en estudios
experimentales, se encuentra relacionado con la incidencia y
severidad del fendmeno de no-reflujo.

Con respecto a la eficacia del tratamiento, nuestros resultados
son semejantes a los reportados en fa literatura ya que el
tratamiento revirtid el no-reflujo en el 80% de los casos, siando
el verapamil intracoronario el farmaco mas utilizado y el de
mayor éxito (B87% y 100% para ACTP primaria y electiva
respectivamente), seguido de ia heparina en el caso de los
procedimientos primarios (75%) y de la nitroglicerina en los
procedimientos electivos (75%); Shani y cols®, concluyeron que
el verapamil es el fAirmaco mas util en el tratamiento, y por ello
el mas utilizado, con un porcentaje de éxito de 88.2% con una
dosis promedio de 243mcg (en nuestros pacientes la dosis
promedio fué de 220mcgs).

Dentro de los antecedentes mas importantes en los pacientes
que presentaron el fenémeno de no-reflujo se encueniran la
diabetes mellitus y el tabaquismo, ambos en &l 78% de los
casos, ademas, el 45% de nuestros enfermos tenian

dislipidemia; si bien no existe algun reporte que sefialen a estos
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factores como predisponentes para el no-reflujo, si es importante
sefalar que la Incidencia reportada se encuentran muy por
debajo de nuestros resultados (15%, 28% y 10%
respectivamenta).

En cuanto a tas caracteristicas anglograficas se demostré que el
43% de los pacientes tenian snfermedad trivascular, siendo I8
descendente anterior el vaso mis afectado con 7 de los 14
casos, soguido de la coronaria derecha; |a literatura reporta una
incidencia de enfermadad Irivascutar del 83% y de afecciéon en la
DA del 80%, |la difarencia con nuestros resultados puede estar
en relaclén con el tamafio de la muestra. El tipo mas frecuente
de losidn anglografica, en neustro estudio y tambien en los
reportes citados, fué la tipo B.

Finalmente en cuanto a la evolucién, podemos afirmar que los
pacientes con easta complicacién prolongan en manera
significativa su estancia intrahospitalaria y por tanto los costos
de atencidn; en promedio los enfermos con no-reflujo
estuvieron Internados por 9 dias después de la intervencion,
siendo la estancia promedio de 3.4 dias sin complicaciones.

Esta descrite en la literatura que estos enfermos cursan con una
mayor incidencla de infarto no Q posterior al procedimiento,
esto pudiera refiejarse en la elevaciéon de CPK posterior o Ia
angloplastia; on el 100% de nuestros casos encontramos una
olevacldn sérica de CPK, sin embargo, en Ia angioplastia
primaria las cifras corresponden a la evolucién del infarto agudo,
pero en los procedimientos electivos si tiene significancia y se
asocia a la presencia de infartos no Q%



Estudios previos han demostrade que Ia incidencia de arritmias
ventriculares se presentan frecuantemente an estos enfermos
con una incidencia del 10%, sin embargo, en nuestra serie no
tuvimos ningln paciente con esta complicacién y ia arritmia mas
frecuenia fué |a taquicardia sinusal en el 60% da los pacientes.

Una de las complicacionas mag frecuentes en la evoluclén
intrahospitalaria, segun la literatura, es |a alevada Incidencia de
eventos coronarios (reinfarto, angina, depresion del 8T), en
nuesira serie de pacientes se documentd solo an un caso, 6f
cudl falleciéd a las 72 horas secundario a choque cardiogénico.
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CONCLUSIONES

v En nuestra seria de casos el fendémeno de no-rafiujo ee
presenta con una Incidaencla de 18.12% on las angliopiastias
primarias y de 1.9% en las angioplastias electivas.

w» Los antecedentes mds frecuentes fueron el tabaquismo y la
dlabetes mellitus.

» Ei tiampo de retraso en el tratamiento del infarto agudo y la
baja funcidn ventricular fueron los factores de riesgo més
Importantes en ta ACTP primaria y electiva respectivamante.

» E| vaso afectado en mayor numero de casos fué Ia
descendente anterior, en ios procedimientos primarios y la

mayer incidencia se reporté an pacientes con lesiones
trivasculares.

« La lesion angiogréfica predominante fué la tipo B.
w El tratamieanto mds utllizado y de mayor éxito fué el verapamil.

v En la evolucién Intrahospitalaria no se documentaron
arritmias ventriculares,

w La estancla Intrahospitalaria se prolongé con respecto a
aquelios pacientes que ne presentaron esta complicacién

v La mortalidad fud del 20%.
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