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Fibrinolisis en un paciente con
trombosis de protesis valvular

Fibrinolysis in a patient suffering from thrombosis
of valve prosthesis: Cases and literatare review

Carol Salcedo?!, Abner Lozano L.2, Jaime A. Salcedo®

Resumen

La cardiopatia reumatica y la fiebre reumatica son las principales enfer-
medades que afectan las vélvulas cardiacas y que progresan en reempla-
zo de estas, existen muchas variantes en el disefio de las prétesis
valvulares y la durabilidad de estas. Sin embargo, la obstruccién de la
valvula protésica sigue siendo una complicacién con un riesgo alto de
mortalidad; por lo cual se plantean diferentes estrategias terapéuticas y
quirdrgicas que a pesar de la evidencia siguen siendo un tema
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many variants in the design of prosthetic valves and their durability.
However, the prosthetic valve obstruction remains a complication with
high mortality risk. For this reason, different therapeutic and surgical
strategies, like thrombolysis therapy versus surgery, are proposed which
despite evidence it remains a controversial issue to approach a patient.
Here is a clinic case of a 15-year-old patient who underwent diagnosis of
dual valve thrombosis who is subsequently taken to fibrinolysis and
taking streptokinase without complication and subsequent management
with anticoagulation ambulatory therapy.
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Introduccion

La trombosis de las proétesis valvulares
cardiacas son una enfermedad grave y com-
plicada que se asocia con alta mortalidad y
requiere un buen enfoque clinico con una
adecuada utilizacién de las ayudas
diagnoésticas como la radiografia de térax y
un estudio ecocardiografico asociado que
permita comprobar la existencia de dicha

patologia para iniciar un tratamiento inme-
diato, ya sea con la terapia de trombélisis o
con cirugia.

Reporte de caso
Paciente de 15 afos con antecedente de

reemplazo valvular mitral y aértico 11 me-
ses antes del ingreso con implantacion de
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proétesis mecanica por fiebre reumatica, quien
venia recibiendo warfarina 2,5 mg vo cada
dia y metoprolol 25 mg vo cada 12h hasta
un mes previo a la admisién: consulté por
cuadro clinico de 28 horas de evolucién con-
sistente en disnea no sibilante asociado a pal-
pitaciones desencadenadas por medianos
esfuerzos, posteriormente disnea de peque-
nos esfuerzos y ortopnea. 10 horas antes del
ingreso tos seca y apariciéon de dolor opre-
sivo retro esternal, aumento en la sensacion
de palpitaciones en la valoracién inicial, ten-
sién arterial 90/50 mmhg FC 89 x min, fre-
cuencia respiratoria 16 x min T: 37°C, palidez
mucocutdnea, mucosas secas, ruidos cardia-
cos ritmicos, con click valvular normal, mur-
mullo vesicular presente sin agregados
pulmonares, no roncus, paraclinicos con
leucocitosis de 15,300 y neutréfilos de 77,6%
hemoglobina de 16,1, PT 7,8, PTT 35,3 INR
2,02, radiografia de térax compatible con
edema pulmonar ya que muestra infiltrados
parahiliares bilateral en alas de mariposa,
lineas B Kerley, manguitos peribronquiales,
presencia de anillo valvular (Figura 1), por
lo cual se da tratamiento con oxigeno,
carvedilol, warfarina, digoxina y se practi-
ca ecocardiograma transesofdgico (Tabla 1)
que mostré remodelaciéon concéntrica del
ventriculo izquierdo de grado leve, buena
funcién sistélica biventricular izquierda,
protesis mecanica de doble disco en posi-
cién mitral disfuncional con severo aumen-
to de gradientes, imagen que sugiere
trombosis de la valva posterior, protesis
mecdnica en posicién adrtica normofun-
cionante, hipertensién pulmonar moderada
(PSAP 58 mmbhg), insuficiencia trictispidea
moderada, leve dilatacién auricular izquier-
da con funcién conservada, corazdn
hiperdinamico con fc 130 Ipm.

El paciente es valorado por el servicio de
cardiologia quien indica trombélisis con
estreptoquinasa bolo 250.000 UI y continua
con 100.000 UI/H y es trasladado a la
Unidad de Cuidados Intensivos donde pos-
terior a terapia trombolitica se hace radio-
grafia de control que es normal (Figura 2) y
ecocardiograma transesofdgico con buena
funcién sistélica biventricular, prétesis me-
cénica en posicién adrtica y mitral normo-
funcionantes, insuficiencia trictispidea
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Figura 1. Se muestran infiltrados en alas de mariposa
y lineas b Kerley (flecha)

Tabla 1. Ecocardiograma transesofdgico (1/3/11)

EE. 60%
VI diastole 4,16
VI sistole 2,53
Septum 1,12
Aorta 1,99
Pared posterior 0,94
A. izquierda 4,58
B. derecho 3,29
Valvula aértica G.P 36
PSAP 58 mmhg
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Figura 2. Rx térax de control (3/4/11) normal
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minima, estimando una PSAP 37 mmhg,
hipertensién pulmonar leve, importante
mejoria con respecto a estudio previo (Tabla
2), el paciente evoluciona favorablemente
por lo que se decide trasladar a piso, ini-
ciar terapia de anticoagulacién con
warfarina, incentivo respiratorio. Al pa-
ciente no se le documenta sangrado, se
logra INR 2,98 dédndosele salida al octavo
dia de su ingreso, y se le recomienda con-
tinuar controles por consulta externa de
cardiologia.

Tabla 2. Ecocardiograma transesofdgico

EE. 60%
VI diastole 4,50
VI sistole 3,0
Septum 0,93
Aorta 2,16
Pared posterior 0,86
A. izquierda 3,25
Vaélvula mitral 9,21
Valvula aértica G.P 39
PSAP 37 mmhg
Discusiéon

Desde 1950 se han utilizado diferentes
disefios de protesis para el reemplazo de
véalvulas cardiacas; los adelantos en el dise-
fo de las protesis y avances en la técnica
quirtrgica han mejorado considerablemen-
te el pronodstico de los pacientes sometidos
a reemplazo valvular®. Sin embargo la inci-
dencia de trombosis de las prétesis valvu-
lares (TPV) mecanicas puede ser tan alta
como del 13% en el primer afio en cualquier
posicion de la valvula, e incluso del 20% en
posicién tricispidea. Para las prétesis me-
cénicas en posicion mitral y/o adrtica, la in-
cidencia global es de 0,5% a 6% por paciente
al afio, la mas alta es en la mitral@. El riesgo
de trombo a pesar de la anticoagulacién oral
adecuada se ha estimado entre 1% y 4% al
ano®.

Las valvulas cardiacas enfermas pueden
ser reemplazadas por prétesis mecdnicas o
bioldgicas®. Las mecénicas, hechas de me-
tal o diferentes aleaciones de carbono, se
clasifican segtiin su disefio en: caja y bola,
valva basculante o bivalva. Las bioldgicas

se dividen a su vez en heteroinjertos hechos
con tejidos bovinos o porcinos, ya sea del
pericardio de la vélvula aértica montada
sobre un soporte metdlico, o los homoin-
jertos, que son vélvulas humanas aérticas o
pulmonares, frescas o preservadas®.

Las vélvulas protésicas mecédnicas son mas
durables, la mayoria duran de 20 a 30 afios
pero también mds trombogénicas que las
vélvulas biologicas®). Las ventajas de la bio-
protesis sobre las valvulas mecanicas es que
proporcionan una hemodinamia mas fisio-
légica y no necesitan a largo plazo de
anticoagulacion®). En los pacientes en los
cuales se ha practicado cirugias de correc-
ciéon de vélvulas cardiacas con prétesis me-
canicas, estas tienden a la formacién de
trombos, y los factores mas importantemente
relacionados son la terapia de anticoa-
gulacion inadecuada y la localizacion mitral
de la protesis®.

Es importante tener en cuenta que exis-
ten diferentes tipos de disfunciones
protésicas ya sea intrinseca o extrinseca®,
la primera puede ser por un fallo estructu-
ral primario de la prétesis o desgaste y ro-
tura del material en las prétesis mecanicas o
la degeneracion y calcificacion de los velos
en las protesis bioldgicas. En la disfuncion
protésica extrinseca ocurre por causas aje-
nas a la propia valvula, como la fuga
perivalvular que es la mas comtn y se pro-
duce por una separacion entre el anillo de la
protesis y el de la védlvula sustituida, una
técnica quirdrgica deficiente, y requiere una
reintervencion durante el primer afio en la
mayoria de los casos. El tamafio inapropia-
do de la proétesis en relacién al anillo recep-
tor (fendmeno llamado “too-small-to fit”)
en el que la insuficiencia cardiaca alerta so-
bre esta situacion es otra complicacién, asi
como el atrapamiento por pannus, es una
complicacion tardia, que origina un aumen-
to del gradiente transprotésico con la consi-
guiente disminuciéon de la capacidad
funcional del paciente®).

La anemia hemolitica por flujo turbulento
(fuga, fallo estructural, trombosis, protesis
muy pequefas) es una complicacién menos
frecuente, la trombosis protésica que es res-
ponsable en el 90% de las obstrucciones de
valvulas protésicas, y la endocarditis protésica
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en la que se afecta a una prétesis valvular o a
una vélvula nativa reconstruida. Alrededor
de un 1-4% de las prétesis han de sufrir in-
feccion a lo largo de la vida del paciente®.
Los pacientes con trombosis valvular
protésica pueden sufrir embolias, edema
agudo de pulmon, colapso circulatorio con
disnea progresiva y hallazgos tipicos que
incluyen soplos en la auscultacién®. Los sin-
tomas de presentacion de trombosis valvular
protésica son mencionados en la Tabla 3().

Tabla 3. Manifestaciones de la trombosis valvular

Sintomas y signos %
La disnea 56
Ascultacién nuevos soplos 13
Shock 13
Otros sintomas como dolor abdominal,

sincope o un accidente cerebrovascular 15
INR 2,5 durante la trombosis 21
Deterioro de la clase funcional 87
Desconocidos 20

El diagnostico paraclinico debe hacerse
inicialmente solicitando cuadro hematico,
hemocultivos (en sospechas de endocardi-
tis) gases arteriales, glicemia, electrolitos,
tiempos de coagulacién en especial tiempo
de protrombina e INR para conocer el gra-
do de anticoagulacién del paciente, electro-
cardiograma, ademas de las imagenes como
radiografia de térax en la que se evalda sig-
nos de hipertensién venocapilar y edema
pulmonar, ecocardiograma transtoracico,
transesofdgico o fluoroscopia®. En muy
pocos casos se requiere de estudio de
hemodinamia para confirmar el diagnéstico
de disfuncion.

El ecocardiograma transtorédcico (ETT) y
transesofdgico (ETE), son los métodos diag-
nosticos de mayor sensibilidad y especifici-
dad, para confirmar la sospecha clinica de
disfuncién de la proétesis valvular. Estos
métodos pueden demostrar la disminucién
de movimiento del mecanismo de cierre y
determinar el aumento de gradiente sistdlico
o diastélico transvalvular, comparado con
los datos posoperatorios tempranos al
egreso de cirugia®. La fluoroscopia simple
o con amplificacién de imagen se utiliza para
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observar la limitacién del movimiento de la
bola o de las valvas de las protesis mecani-
cas en caso de trombosis, para analizar el
cabeceo de la protesis®). En el paciente ines-
table lo ideal es realizar Ecocardiograma
transtoracico y el paciente estable requiere
fluoroscopia, ecocardiograma transtoracico
y transesofagico®.

En el ecocardiograma se debe inicialmen-
te valorar el tamafio del coagulo y con esto
se puede definir conducta de anticoagulacién
versus cirugia o trombdlisis® (Figura 3).

(

5 mm o menos
Anticoagulacion mas
Tamaiio < Antiagregacion

del codgulo

5mm o mas
Cirugia o trombolisis

\

Figura 3. Conducta a seguir de acuerdo al tamafio
del codgulo

Caracteristicas de la terapia

La TVP es una complicacion seria asocia-
do con una alta mortalidad y requiere diag-
nostico y tratamiento inmediato®. El
manejo 6ptimo de estos pacientes es motivo
de controversia en la actualidad; la
trombectomia o el reemplazo valvular son
los tratamientos de eleccion®).

La terapia quirtrgica tiene una mortali-
dad del 15%, esta se incrementa en cirugia
de urgencia e inestabilidad hemodinamica
pero tiene menor recurrencia®. Por su par-
te la trombolisis tiene una mortalidad de 9-
11%, con un éxito del 70%, que aumenta en
pacientes con sintomas de < de 2 semanas,
el riesgo de embolismo es del 19%0).

Los tromboliticos que se usan actualmen-
te son rtPA 10 mg en forma de bolo
intravenoso, seguido por una infusién de 90
mg durante 90 min; estreptoquinasa 250-
500.000 UI durante 20 min seguido por 1 a
1,5 millones de Ul en infusiéon durante 10 h.
Después de la trombolisis se debe adminis-
trar heparina no fraccionada por infusién
intravenosa en todos los pacientes (tiempo
parcial de activacion de tromboplastina 1,5-
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2,0 veces el control). La urocinasa también
es una alternativa, en una dosis de 4.400 U/
kg/h sin heparina durante 12 h, 0 2.000 U/
kg/h con heparina durante 24 h (nueva)(19,
en el caso clinico se us6 estreptoquinasa y
no rtPa porque es la més accesible en nues-
tra institucién, ademas de los bajos costos
que tiene. Se han empleado mdiltiples for-
mas de terapia trombolitica, aunque la ma-
yor experiencia es con la estreptoquinasa‘.

La urocinasa se ha utilizado de manera
eficaz y el activador histico del plasminégeno
tiene la ventaja de alcanzar su efecto
farmacolégico méximo en menor tiempo y
se revierte con mas rapidez. En un estudio
en donde se empleo un protocolo de trata-
miento en 25 pacientes en donde se admi-
nistré estreptoquinasa (SKr) por via
intravenosa periférica, a una dosis inicial de
250 000 UI en 30 minutos, seguida de una
infusién a 100 000 UI/ por 72 horas (o me-
nos tiempo) si existié evidencia clinica y/o
ecocardiografica de resolucién de la trom-
bosis protésica valvular logrando un buen
nivel de éxito y bajo indice de embolismo
con las dosis lentas. El tratamiento fue exi-
toso en 24 pacientes (96%), con respuesta
total en 21 (84%), parcial en 3 (12%) y fraca-
s6 en 1 (quien fallecié durante la interven-
cién quirudrgica posterior a la trombdlisis),
ademads se observaron complicaciones en 5
pacientes (20%), con embolismo cerebral en
un paciente (4%), con ataque transitorio
isquémico y hemorragia intracraneal en otro
(4%). Ambos pacientes fueron tratados
médicamente con resolucion de las manifes-
taciones cerebrovasculares y mejoria clini-
ca, y ecocardiografica, sin secuelas al alta
hospitalaria®b.

Las recomendaciones de la Sociedad Eu-
ropea de Cardiologia es practicar manejo qui-
riirgico excepto en los siguientes casos(2):

e (Criticamente enfermos (inestables).

* Corazén derecho (menor riesgo de
embolismo).

* No disponibilidad de cirugfa.

Un estudio recientemente publicado en
el que se compard las dos opciones de trata-
miento; en el primero se practicé trombolisis
con rt-PA a dosis de 10 mg en bolo y 90 mg

en 90 min a un grupo de 13 pacientes, se
evidencié 92% de mejoria pero dentro de
las complicaciones que se presentaron se in-
formé: un accidente isquémico transitorio,
un evento cerebrovascular (ECV), dos
embolias periféricas con recuperacion total
y una complicacién que requirié cirugia®);
en el grupo operatorio se estudiaron 18 pa-
cientes con 2 muertes (11%) en fase
perioperatoria, 2 recurrencias de TVP du-
rante una mediana de seguimiento de 76
meses y otras complicaciones esternitis y
sepsis con estancias prolongadas en la Uni-
dad de Cuidados Intensivos de mas de 4
semanas en 2 pacientes. Se lleg6 a la conclu-
sién de que las complicaciones del rt-Pa son
transitorias y de naturaleza benigna, el ECV
que es la mas seria complicacién, fue halla-
da en 1 paciente, en cambio la mortalidad
quirdrgica fue de 2 pacientes y se presentd
aumento en el tiempo de hospitalizacion
hasta 8 semanas en 2 pacientes®.

Hay que tener en cuenta que la repara-
cién y la sustitucion de la valvula mitral son
dos técnicas terapéuticas independientes
para el tratamiento de la enfermedad de la
valvula mitral. La comunidad quirdrgica se
ha vuelto més consciente de las ventajas co-
nocidas del reemplazo frente a la repara-
cion de la valvular mitral y por lo cual
diferentes estudios asocian una menor tasa
de tromboembolismo y de infeccién a la sus-
titucion de la valvula(?.

Cuando existe una trombosis de la val-
vula protésica del lado izquierdo del cora-
z06n, la cirugia es usualmente el tratamiento
de eleccion, particularmente en casos de
obstruccion crénica u obstruccién postope-
ratoria temprana, sin embargo se propone
la realizacién de fibrinélisis en pacientes
criticamente enfermos (edema pulmonar,
hipotensién, clase funcional III/IV) con obs-
truccion aguda si no es posible la realiza-
cion de cirugia inmediata, o existe alguna
contraindicacion para el procedimiento (bajo
gasto cardiaco, insuficiencia respiratoria, re-
intervencién)3) (ver Figura 4).

Aungque no existen estudios con muestras
grandes que determinen la efectividad de
las terapias para TVP, una variedad de re-
comendaciones propuestas por expertos son
expuestas en la literatura y en este articulo.
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Figura 4. Algoritmo de manejo de TVP
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