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intravasculares y resonancia cardiaca en
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Myocardial infarction with non-obstructive
coronary artery disease. Diagnostic value of
intravascular imaging and cardiac resonance

Background: Myocardial infarction with non-obstructive coronary artery
disease (MINOCA) is common. Cardiac magnetic resonance (CMR) and in-
travascular imaging (IVI) may be useful for establishing its etiology. Aim: To
describe a population with MINOCA and its multi-image assessment using
IVI or CMR. Material and Methods: Review of medical records, imaging and
functional studies of patients with MINOCA treated in three different clinical
centers between 2015 and 2019. Results: Twenty-eight patients with MINOCA
and IVI were included. Seventy eight percent were women, 46% had hyperten-
sion, 32% smoked and 32% had dyslipidemia. At wall motion assessment, 46%
presented apical ballooning pattern. In 36% of patients IVI identified lesions
that explained the cause of MINOCA, namely plaque disruption (PD) in 18%,
spontaneous coronary dissection in 11% and a thrombus without PD in 7%.
Forty-six percent of patients had uncomplicated atherosclerotic plaques, and
36% had no pathological findings. CMR was performed in 50% of patients,
identifying in all a diagnostic pattern. In nine cases it was compatible with stress
cardiomyopathy, three cases had a myocarditis and two cases had transmural
infarctions. PD and transmural late gadolinium enhancement were observed
in 23% of patients with apical ballooning. Patients with a pattern of myocar-
ditis did not have acute pathological findings at IVL. After a mean follow-up of
16.4%11.4 months, 3 patients with PD died. Conclusions: Among patients with
MINOCA, there was a predominance of female gender with low cardiovascular
risk factor load. The multi-image assessment allowed greater precision for etio-
logical diagnosis of MINOCA. Apical ballooning was not pathognomonic for
stress cardiomyopathy. PD was associated with mortality.
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de las principales causas de mortalidad;

representando el 7,5% de las defunciones
en Chile durante el 2018". Siguiendo las recomen-
daciones de guias clinicas actuales, los pacientes
con IAM deben realizarse una coronariografia
diagndstica en forma precoz, con el objetivo de
identificar y tratar oclusiones coronarias culpa-
bles*>*. EITAM con ausencia de estenosis coronarias
mayores de 50%, denominado con el acrénimo
de MINOCA®, es frecuente en la practica clinica
actual. Series internacionales han reportado una
prevalencia entre 5y 25% de las coronariografias
diagnosticas realizadas por IAM?.

Clinicamente, la poblacién de pacientes con
MINOCA destaca por una mayor prevalencia en
pacientes con el sexo femenino, menor edad al
momento de presentacién y una baja prevalencia
factores de riesgo cardiovascular’’, en compa-
racién con pacientes con IAM con enfermedad
coronaria obstructiva.

El MINOCA es un diagndstico operativo,
indica un mecanismo de dafio miocirdico por
multiples posibles etiologias® incluyendo: disrup-
cién de placa ateroesclerética (DP), vasoespasmo
coronario, diseccién coronaria espontdnea, mio-
cardiopatia por estrés (Sindrome de Takotsubo),
miocarditis o embolia coronaria. Estas etiologias
pueden ser de dificil diagnéstico y evidencia las
limitaciones de la angiografia. Para identificar
estas causas es necesario la utilizacién de imagenes
intravasculares (IVI) y la resonancia magnética
cardiaca (RMC). Las IV, incluyendo ultrasonido
intracoronario (IVUS) y tomografia de coherencia
6ptica (OCT), son técnicas complementarias a la
coronariografia que se realizan durante el mismo
procedimiento diagnéstico. Son imdgenes de alta
resolucion axial (entre 20 a 100 pm), lo que per-
mite identificar placas ateroscleréticas estables,
accidentes de placas (ulceracién, erosién, nédulos
de calcio), trombos intracoronarios (blancos y ro-
jos), diseccion coronaria espontdnea o trombosis
de dispositivos intravasculares. La RMC ha emer-
gido como el método no invasivo de eleccién para
la adecuada caracterizacion tisular del miocardio.
Permite distinguir injuria miocérdica isquémica
de no isquémica, determinar la presencia de
edema, fibrosis o cicatriz, e inclusive cuantificar
dreas de edema e inflamacién mediante mapas
paramétricos’.

El impacto de MINOCA sobre el prondstico

El infarto agudo de miocardio (IAM) es una
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de los pacientes es controversial por las diver-
sas etiologias, existiendo reportes de menor,
igual o mayores tasas de mortalidad e infarto
recurrente al compararse con pacientes con
IAM con estenosis coronarias ateroscleréticas
obstructivas”'2,

El objetivo del presente estudio es caracterizar
una poblacién con MINOCA y su evaluacién ima-
genoldgica multimodal mediante IVIy RMC, des-
cribiendo su evolucién en mediano a largo plazo.

Metodologia

Estudio descriptivo retrospectivo de pacientes
atendidos en 3 centros asistenciales entre enero
de 2015 y noviembre de 2019. Los criterios de
inclusién fueron: 1) IJAM con ausencia de este-
nosis coronarias significativas en coronariografia
diagndstica; 2) Realizacién de OCT o IVUS;
3) Evaluacidn de fraccién de eyeccion del ventri-
culo izquierdo (FEVI) y motilidad segmentaria
mediante ventriculografia y/o ecocardiograma
transtordcico (ETT). Se excluyeron pacientes con
intervenciones coronarias percutdneas o revascu-
larizacién quirtrgica previa e IAM tipo 28,

Se accedid a la ficha clinica y registraron datos
clinicos. Se revisaron imédgenes de coronariografia,
IVL, ETT y RMC. La FEVI fue medida en ETT
por Simpson biplano para el evento indice de
MINOCA y a mediano plazo (4 a 9 meses post
MINOCA). Acorde a los trastornos de motilidad
segmentaria presentes en la ventriculografia y/o
ETT, se clasificaron a los pacientes en:

1) Patrén epicardico: alteraciones de motilidad
limitadas al territorio irrigado por una arteria
coronaria epicérdica.

2) Patrén microvascular: alteraciones de motili-
dad extendidas mas alla del territorio irrigado
por una coronaria, o ausencia de trastornos
de motilidad. Dentro de este, el patrén de ba-
lonamiento apical se definié por la presencia
de hipocinesia/acinesia de segmentos apicales
con hipermotilidad de segmentos basales.

Se realizé seguimiento telefénico de eventos
cardiovasculares mayores, incluyendo: muerte,
IAM, hospitalizaciones por causa cardiovascular
y accidente cerebrovascular. Se cotejé con la ficha
clinica y la base de datos del Registro Civil con fe-
cha 31 de diciembre de 2019. Los eventos clinicos
mayores fueron definidos segtin recomendaciones
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de la Standardized Data Collection for Cardiovas-
cular Trials Initiative (SCTI) y la cuarta definicién
universal del Infarto de Miocardio®'.

El estudio fue aprobado por el Comité de
Etica Cientifico de Adultos del Servicio de Salud
Metropolitano Oriente.

Imdgenes intravasculares
Segun el criterio de cada operador, se realizé

OCT (Ilumien Terumo®, Optis Abbot®) con

protocolo de adquisicién de 20 mm/segundo, pu-

llback de > 60 mm de longitud; o IVUS (Volcano

Revolution 45 mHz®; Ascist HDi, Kodama 60

mHz®) con pullback 0,5 mm/seg, longitud de > 60

mm. Las imédgenes fueron evaluadas por operado-

res entrenados. Se considerd los hallazgos en IVI

segiin recomendaciones de la European Association

of Percutaneous Cardiovascular Interventions':

1) Disrupcién de placa aterosclerética (DP): Ro-
tura de placa, n6dulos calcificados o erosiones;
a) Rotura de placa: Solucién de continuidad

de la placa fibrosa con formacién de una
cavidad dentro de la placa.

b) Nodulo calcificado: Solucién de continui-
dad de placa fibrosa de una placa calcificada
con protrusion de calcificaciones o presen-
cia de calcio proximal y/o distal a la lesion.

¢) Erosién: Trombo en relacién a placa apa-
rente estable o intacta.

2) Trombo intracoronario: Masa irregular roja
o blanca con didmetro > 250 pm heterogénea
intravascular.

3) Diseccién coronaria espontdnea: Luz verdadera
y luz falsa separadas por un flap intimo-me-
dial con o sin puerta de entrada y ausencia
de placa aterosclerética. Se consideré como
hallazgo patoldgico agudo a la presencia en IVI
de cualquiera de las lesiones coronarias antes
definidas.

Resonancia magnética cardiaca
Se realizaron secuencias de cine, T2 para eva-

luacién de edema, y realce tardio con gadolinio

en equipos de 1.5 Tesla. En base a estas secuen-
cias, se clasificaron los pacientes en los siguientes
patrones:

1) Patrén de Miocarditis (basado en cumplir
> 2/3 criterios de Lake Louis): Edema en se-
cuencia T2-STIR, realce precoz de gadolinio
compatible con hiperemia y/o realce tardio
con gadolinio parcheado centromiocérdico o
subepicéardico®.
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2) Patrén de Infarto: Presencia de realce tardio
de gadolinio con compromiso transmural o
subendocardico en un territorio coronario'®.

3) Patrén de miocardiopatia por estrés: Edema
en secuencia T2-STIR, compromiso de la
motilidad segmentaria caracteristico que
compromete mds de un territorio coronario y
ausencia de realce tardio con gadolinio'.

4) Normal: Ausencia de trastornos de motilidad
segmentaria, edema o realce tardio de gadoli-
nio'®. La indicacién de RMC en los pacientes
fue determinada por el equipo tratante de cada
centro asistencial, no existiendo una evalua-
cién protocolizada.

Andlisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresan como
media + desviacion estdndar (DE). Variables cuali-
tativas se expresan en valor absoluto y porcentaje.
Se realiz6 prueba t-student para variables cuanti-
tativas y Chi-cuadrado para variables cualitativas.
Los analisis se realizaron en IBM SPSS Statistics
20. Se considerd significativo un valor de p < 0,05.

Resultados

Se incluyé 28 pacientes con MINOCA. Las
caracteristicas basales del grupo total y subpobla-
ciones segiin patrén epicardico o microvascular
se describen en la Tabla 1. En nuestra serie la
problacién de sexo femenino correspondié al
78,6%; 46,4% de hipertension arterial; 32,1% de
dislipidemia; 32,1% de tabaquismo; y 25% de dia-
béticos. La presentacion clinica fue angina tipica
en 89,3% y elevacion del segmento ST en 46,4%
de los pacientes.

En base a ventriculografia o ecocardiografia,
se valord la motilidad segmentaria en todos los
pacientes, siendo catalogados en patrén microvas-
cular 19 pacientes (67,9%) y en patrdén epicdrdico
9 pacientes (32,1%). Los pacientes con patrén
epicérdico presentaron mayor edad y elevacién del
segmento ST (p < 0,05), sin exhibir diferencias en
la prevalencia de comorbilidades. Se describié un
trastorno de motilidad tipo balonamiento apical
en 13 pacientes (46,4%).

Imdgenes intravasculares

Se realiz6 OCT en 25 pacientes (89,3%) e IVUS
en 3 pacientes (10,7%). El IVI identificé en 35,7%
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hallazgos patolégicos agudos que explicaran la
causa de MINOCA (17,85% DP; 10,71% disec-
cién coronaria espontdnea; 7,14% trombo sin
DP); 46,4% presentaron placa aterosclerdtica no
complicada y 35,7% de los pacientes no tuvieron
hallazgos patolégicos en IVI.

Al considerar el uso de IVI en todos los pacien-
tes, se logré establecer un diagnostico etiolégico
anatémico intravascular de MINOCA en 10 pa-
cientes (35,7%). El uso de IVI permitié un diag-
nostico etiolégico en 77,8% de los pacientes con
alteraciones de motilidad segmentaria de patrén
epicardico. En pacientes con patrén microvascu-
lar, el uso de IVI permitié identificar hallazgos
patolégicos agudos sin requerimiento de otras
imdgenes en 22,2% de los pacientes.

Resonancia magnética cardiaca

Se realiz6 RMC en 14 pacientes con MINOCA,
12 pacientes con patrén microvascular (63,1%)
y 2 pacientes con patrén epicérdico (22,2%). En
los pacientes con patrén microvascular, 75%
presentd patrén de miocardiopatia por estrés y
25% patréon de miocarditis. Los pacientes con
patrén epicardico presentaron patrén de infarto
transmural.
Integracion de hallazgos imagenolégicos
intravasculares y no invasivos

La evaluacién multimodal con IVI y RMC
permitié un diagnostico imagenoldgico en 15
pacientes.

En los pacientes que presentaron patrén de

balonamiento apical (n = 13), la IVI identificé
5 pacientes con placas aterosclerdticas sin DP
(38,4%), 3 pacientes con DP (23,1%), y 5 pacientes
sin placas ateroscleréticas (38,4%).

Se corrobord la presencia de patrén de infarto
transmural en todos los pacientes con DP que se
realizaron RMC. Los pacientes sin DP no presenta-
ron dreas de realce tardio compatibles con patrén
de infarto en RMC.

En dos pacientes con trombos intracoronarios
en ausencia de placa por IV, la evaluacién image-
nolégica no invasiva sefialé que un paciente pre-
sentaba una miocardiopatia dilatada con trombo
intracavitario, y en otro paciente evidencio un
foramen oval permeable con probable embolia
paradojal. Ambos hallazgos fueron sugerentes de
embolia coronaria como etiologia de MINOCA.

Seguimiento

La evolucién de FEVI se exhibe en la Tabla 2.
No hubo diferencias significativas de FEVI basal
entre el grupo microvascular y epicardico. En el
seguimiento, el grupo microvascular muestra un
aumento promedio de +9,2 + 10,8% (0-33%)
(p < 0,01 respecto a basal). No hubo diferencias
significativas en el grupo epicardico.

No hubo muertes intrahospitalarias durante el
evento indice. Se realizé un seguimiento clinico,
con media 16,4 + 11,5 meses (mediana 16,8). Los
resultados de eventos cardiovasculares mayores,
mortalidad, hospitalizaciones cardiovasculares
e IAM recurrente se muestran en la Tabla 3. No

Tabla 1. Caracteristicas basales de pacientes con MINOCA

Variable Total
(n = 28)

Edad promedio (afios) 61,3 +16,9
Género (femenino) 22 (78,6%)
Hipertensién arterial 13 (46,4%)
Diabetes mellitus 7 (25,0%)
Dislipidemia 9 (32,1%)
Tabaquismo 9 (32,1%)
Miocardiopatia por estrés previa 3 (10,7%)
Angina tipica 25 (92,8%)
Elevacion de segmento ST (46,4%)
BCRI 2 (7.1%)
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Microvascular Epicardico P
(n =19) (n=9)
56,8 = 16,7 70,9 = 13,8 0,04
16 (84,2%) 6 (66,7%) 0,29
11 (57,9%) 4 (44,4%) 0,50
4 (21,1%) 3 (33,3%) 0,48
5 (26,3%) 4 (44,4%) 0,34
6 (31,6%) 3 (33,3%) 0,93
3 (15,8%) 0 (0,0%) 0,21
16 (84,2%) 9(100%) 0,21
6 (31,6%) 7 (77,8%) 0,02
1 (5.3%) 1 (11,1%) 0,57

Rev Med Chile 2020; 148: 1083-1089
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Tabla 2. Funcion ventricular izquierda basal y al seguimiento medido por ETT

Patron FEVI basal FEVI seguimiento Delta p

Microvascular 46,3 = 10,0 (24-60) 55,5 = 10,1 (24-72) +9,2 = 10,8 0,002

Epicardico 45,2 + 13,3 (30-67) 49,2 + 15,2 (25-66) +4,0 = 8,3 0,186
Tabla 3. Seguimiento eventos clinicos de pacientes con MINOCA

Variable Total Microvascular Epicardico P

(n = 28) (n =19) (n=9)

Eventos cardiovasculares mayores 8 (28,5%) 3(15,7%) 5 (55,5%) 0,18

Mortalidad 3(10,7%) 0 (0,0%) 3 (33,3%) 0,01

Hospitalizacion cardiovascular 7 (25,0%) 3(15,8%) 4 (44,4%) 0,10

Infarto recurrente 5(17,8%) 1 (5,3%) 4 (44,4%) 0,01

se encontraron diferencias significativas en la
incidencia de eventos cardiovasculares mayores
entre ambos grupos. Se constatd la muerte de 3
pacientes del grupo epicardico (todos con DP en
el estudio indice con IVI) y ninguna en el grupo
microvascular (p <0,01). Las muertes consignadas
fueron por causa cardiovascular. Ningtin paciente
presentd un accidente cerebrovascular durante el
seguimiento.

Discusion

Nuestra poblacién de estudio present6 carac-
teristicas basales y presentacién clinica similares
a registros internacionales. Distintas series han
comparado poblaciones con IAM con estenosis
coronaria aterosclerotica significativa versus
MINOCA, sefialando en esta dltima una mayor
frecuencia de mujeres, de menor edad al momento
de la presentacién y prevalencia mds baja factores
de riesgo cardiovascular tipicos®”. En Chile, el gru-
po de estudios multicéntricos de infarto (GEMI),
compar6 poblacién con IAM con enfermedad
coronaria significativa versus sin enfermedad
coronaria significativa, describiendo una mayor
proporcién de mujeres, menor carga de factores
de riesgo cardiovascular y menor presencia de
elevaciéon del segmento ST, pero no reportan
utilizacién de IVI ni RMC".

La utilizacién de IVI es imprescindible para
identificar los mecanismos anatémicos intravascu-
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lares productores de isquemia en estos pacientes.
El accidente de placa puede ser categéricamente
diagnosticado con IVI, de preferencia OCT'®. En
nuestro estudio, la mayoria de pacientes fue so-
metida OCT. Se logré establecer un diagndstico
del mecanismo de MINOCA por IVI en 35,7%
de los pacientes. En un estudio prospectivo con
OCT por Opolski y cols. (n = 38), se logré un
diagnostico etioldgico de MINOCA en 42% de
los pacientes, correspondiendo 24% a DP y 18%
a trombosis coronaria®. En la serie de Reynolds y
cols., en que se realizé IVUS y RMC dentro de los
primeros 7 dias desde el MINOCA (n = 44), 38%
delos pacientes presentaron DP?. Aunque nuestro
trabajo muestra una menor prevalencia de DP,
esto probablemente se encuentre condicionado al
menor porcentaje de pacientes con trastorno de
motilidad con patrén epicardico. Revisiones ac-
tuales preconizan la realizacién de IVI en todos los
pacientes con MINOCA y fundamentalmente en
el grupo de pacientes con trastorno de motilidad
segmentaria con patrén epicardico'®*..

En nuestro estudio, se logré establecer un diag-
nostico imagenoldgico en 100% de los pacientes
que contaban con IVI y RMC. Registros interna-
cionales sefialan que la RMC permite establecer
una caracterizacion tisular en 74-89% de los pa-
cientes con MINOCA>'®?, En la serie de Bhatia y
cols. (n=215), laRMC realizada dentro de los pri-
meros 4 dias del MINOCA permiti6 diferenciar el
patroén tisular en 83% pacientes (32% miocarditis;
22% infarto; 20% miocardiopatia no isquémica; y
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9,3% miocardiopatia por estrés)*. En la serie de
Dastidar y cols. (n = 388), la realizacién de RMC
realizada con una mediana de 37 dias desde el
evento clinico logro identificar patrdn tisular en
74,4% (25,0% infarto; 24,7% miocarditis; 24,7%
miocardiopatia no isquémica)'®. Los datos de estos
estudios se condicen con revisiones sistematicas
de estudios previos a 2015 (n = 1.801), en que la
prevalencia de miocarditis, infarto y miocardio-
patias fue de 33%, 24% y 23% respectivamente’.
La proporcién de pacientes de nuestro estudio con
miocarditis o infarto constituido por RMC fue
menor a los reportes previamente mencionados,
probablemente por el menor tamano de nuestro
registro. Las series internacionales han descrito
que menos de 3% de los pacientes con MINOCA
se realizan estudio complementario con RMC,
por lo que es posible que estas proporciones se
modifiquen significativamente al sistematizar el
estudio de los pacientes con MINOCA?Z,

Al seguimiento de FEVI, se logré identificar
una recuperacion significativa en el grupo micro-
vascular versus un aumento no significativo en el
grupo epicardico, lo que representa la evolucion
clinica de las distintas etiologias, dato no repor-
tado en los registros internacionales. Este dato se
relaciona directamente con el prondstico a largo
plazo del paciente®.

Al seguimiento clinico reportamos mortalidad
solo en el grupo de patrén epicardico y evidencia
de DP por IV, lo que se relaciona directamente a
su etiologia. Corresponde a una sefal de alarma
clinica, son un grupo que debe recibir seguimiento
y prevencion secundaria 6ptima, ya que la causa
es por un accidente de placa, entidad bien carac-
terizada y conocida en nuestra préctica clinica.
Se ha descrito que los pacientes con MINOCA,
en comparaciéon a pacientes con enfermedad
coronaria aterosclerética obstructiva, tienen me-
nor probabilidad de recibir terapias médicas de
prevenciéon secundaria***. No reportamos datos
respecto de adherencia a medidas de prevencién
secundaria en los pacientes incluidos en nuestro
estudio durante el seguimiento, por no disponer
de estos datos clinicos.

Limitaciones

Al tratarse de un estudio retrospectivo, no
se estandariza un flujograma de evaluacién de
pacientes, lo que explica diferencias en el tipo de
IVI utilizada o la ausencia de RMC en algunos
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pacientes. Se describe una muestra pequena de
pacientes. No se cuenta con datos de test de pro-
vocacidn de vasoespasmo ni estudio de trombofilia
de pacientes con estudio negativo por RMC e
IV, no se reporta manejo médico utilizado por
los pacientes.

Esto nos motiva a generar un registro prospec-
tivo de estos pacientes con un estudio estandari-
zado, seguimiento clinico estricto, y optimizacién
de tratamientos médicos y/o necesidad de dispo-
sitivos cardiacos en el seguimiento.

Conclusiéon

MINOCA es un diagnéstico operativo con
multiples etiologias probables. La poblacién estu-
diada tuvo predominio de mujeres, con baja carga
de factores de riesgo cardiovascular. La utilidad
del uso de la multiimagen fue fundamental para
el proceso diagnostico. El balonamiento apical no
fue patognomonico de miocardiopatia por estrés.
La DP se asoci6 a mortalidad.
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