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RESUMEN

A pesar de que la cirugia es el manejo usual de la trombosis de valvula protésica mecanica, la trombdlisis con alteplasa es
una opcién que puede ser considerada en ciertos casos, principalmente, cuando existe alguna contraindicacion para ciru-
gia. Porlo que presentamos el caso de una paciente en su segundo episodio de trombosis de valvula mecanica en posiciéon
aortica en quien se aplica infusién trombolitica con alteplasa. La paciente mostrd una evolucion satisfactoria clinica, con
resolucion completa de sus sintomas y por ecocardiografia, donde los gradientes disminuyeron de manera significativa.
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ABSTRACT

Although surgery is the usual management of mechanical prosthetic valve thrombosis, the usage of alteplase as a
thrombolytic agent is an option that can be considered in certain cases. Mainly its usage takes place when there is a
contraindication for surgery. We present the case of a patient in her second episode of mechanical valve thrombosis
in whom thrombolysis with alteplase was achieved. She had a satisfactory evolution, with complete resolution of her
symptoms and improvement in echocardiographic gradients.

Key words: Thrombosis; thrombolysis; mechanical valve; Aortic valve.

Abreviaciones: VKA: anticoagulantes antagonistas de vitamina K. UFH: heparina no fraccionada. AAS: acido acetil

salicilico.

INFORME DE CASO
Historia de presentacion

Una paciente femenina de 53 afos, anticoagulada créni-
camente con warfarina por tener una valvula adrtica mecani-
ca suspendi6 su tratamiento al realizarse un procedimiento
dental. Quince dias después inicia con disnea que aumento,
progresivamente, hasta, inclusive, manifestarse en reposo.
A su presentacion se documenta taquicdrdica y taquipnea,
mantenia adecuada presién arterial, pero su saturacién de
oxigeno era limitrofe. A la exploracién fisica se encontra-
ba con ingurgitacién yugular hasta el tercio superior de su
cuello y crépitos que se auscultaban en toda la extensiéon de
sus campos pulmonares. Los ruidos cardiacos eran ritmicos,
pero el clic de la valvula no era audible y presentaba un soplo
eyectivo sistolico, plurifocal.

Historial médico previo

Ademas de hipertensién arterial, la paciente tenia el
antecedente de endocarditis infecciosa de valvula nativa en
el 2005, la cual requirié reemplazo quirirgico de la vélvula
adrtica a una valvula mecanica. Posteriormente, en el 2019
requirio cirugia de emergencia, en esta se recambio la valvu-
la a una nueva valvula mecanica en posicién adrtica, puesto
que presentoé un episodio de trombosis de valvula de manera
incidental. En el expediente no se logré identificar las dimen-
siones de la valvula.

Diagnéstico diferencial

Disfuncién valvular por otros mecanismos fue conside-
rado como diagndstico diferencial, entre esto se consideré la
presencia de pannus, degeneracién de la valvula y endocar-
ditis infecciosa.
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Investigaciones valvula protésica en posicién adrtica, bidisco sin movimiento,
obstruida con abundante material hipoecoico. El gradiente

A su ingreso presentaba un hemograma con discreta  pico transvalvular adrtico estaba en 100 mmHg, el Gradiente

leucocitosis, no mostraba alteracién en las pruebas de fun- medio en 60 mmHgy la velocidad méxima en 5,6 m/s, como se
cion renal, pero presenta NT-ProBNP en mas de 35 000 pg/  puede apreciar en la Figura 1. La fraccion de eyeccion del ven-
mL, también, tenia un INR en 2.1. De manera urgente se rea- triculo izquierdo era de 25 %; ademas, presentaba aumento

liz6 ecocardiografia transtoracica en donde se documento la de presiones de llenado. No se documentaron vegetaciones,

5.18 m/s
107.52 mmHg
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Figura 1. Evaluacion ecocardiogréfica transtoracica inicial. A. En dos dimensiones se observa valvula mecénica sin movimiento,
con material hipoecoico adherido. B. Doppler continuo de la valvula adrtica protésica.
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abscesos ni derrame pericardico. Dado a la condicion de ines-
tabilidad de la paciente se difiri6 realizar ecocardiograma
transesofagico por el alto riesgo de intubacién en el contexto
de la paciente.

dosis bajas en infusion lenta de alteplasa. De tal manera que
se indicé infusién de alteplasa 25 mg en 250cc de solucién fi-
siologica en 24 horas. Al finalizar dicha indicacion se continua
infusion de heparina manteniendo tiempos de coagulacién

en rangos de anticoagulacion. La Figura 2 explica el proto-
colo utilizado. A las 24 horas, la paciente presentaba franca
mejoria clinica, se encontraba sin taquipnea, sin taquicardia,
mostraba escasos crépitos en bases pulmonares. Con base

Manejo (médico/intervenciones)

Dado a que la paciente por decisidon propia se niega a una
nueva intervencion quirdrgica se decide aplicar protocolo de
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Figura 2. Protocolo de trombdlisis de valvula protésica con dosis bajas en infusion ultra lenta de alteplasa. El protocolo utilizado fue el descrito en el estudio
PROMETEE, el cual consiste en definir la presencia de trombosis con o sin obstruccion de la valvula mecénica. Se debe constar con un INR debajo de 2,5 para
iniciar el protocolo y descartar otras condiciones que contraindican el uso de alteplasa. Una infusién de 25 horas de 25 mg de alteplasa sin bolo previo se ad-
ministra, cada 12 horas se valoran los gradientes con ecocardiograma transtoracico, en caso de presentar resolucion efectiva de la trombosis se confirma con
ecocardiograma transesofagico y se inicia una infusion de heparina no fraccionada durante 6 horas. En caso de que la trombélisis no fuese exitosa se puede
repetir la infusidn de alteplasa hasta 8 veces, alterando con infusiones de heparina no fraccionada durante 6 horas y evaluando de manera ecocardiografica
idealmente cada 12 horas los gradientes transvalvulares. Si la dosis maxima de 200 mg de alteplasa no es exitosa se debe llevar al paciente a cirugia.
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Figura 3. Evaluacion ecocardiografica transtoracica control. A. Doppler continuo de la valvula adrtica protésica en donde
se documenta disminucién de gradientes y velocidad transaértica.

en la estabilidad, se realiza ecocardiograma transesofagico
donde se documenta franca mejoria en funcion sistolica del
ventriculo izquierdo, fracciéon de eyeccién del 60 %, la pré-
tesis adrtica mecanica con adecuado movimiento de ambos
discos, se observa clic de apertura y cierre. El gradiente tran-
sadrtico pico descendié a 18 mmHg, el medio a 12 mmHg, y
velocidad méxima de 2.12 m/s por ecocardiograma transto-
rdcico como se aprecia en la Figura 3.

DISCUSION

La trombosis de valvula protésica mecénica es una com-
plicaciéon que se caracteriza por la disminucién del orificio
efectivo de la valvula, lo que genera disfuncion de esta, ya
sea por aumento en los gradientes transvalvulares o bien por
insuficiencia de esta. Ademas, puede coexistir o ser el diag-
nostico diferencial del pannus y la endocarditis infecciosa'.
Tipicamente, la presentacion de la trombosis es mas aguda, el
sitio de obstruccién de la prétesis mas central y son valvulas
que han sido implantadas recientemente. La prevencién de
esta condicién consiste en el tratamiento con anticoagulan-
tes dependientes de vitamina K, un resumen comparativo de
las recomendaciones en las guias mas recientes se encuentra
enlaTabla 1.

El manejo de esta condicion es complejo, pues depende-
rd de multiples condiciones desde la disponibilidad de cirugia

hasta la posicion de la valvula. Segun la Sociedad Europea de
Cardiologia (ESC) el manejo de la trombosis de véalvula meca-
nica depende del tamafio del trombo y si este es obstructivo
0 no obstructivo. La cirugia se recomienda en caso de trom-
bosis obstructiva o bien si el material trombético es de mas
de 10 mm. La fibrindlisis, por otro lado, se puede considerar
si el manejo quirdrgico es de muy alto riesgo o bien si por
alguna otra razén, como eleccién propia del paciente se en-
cuentra contraindicada la cirugia?.

La Asociacién Americana del Corazén/Colegio Americano
de Cardiologia recomienda la fibrinélisis cuando el paciente
tiene una clase funcional New York Heart Association (NYHA)
de Il o si es el primer episodio de trombosis>. El trombolitico
que ha resultado mas seguro en este contexto es la infusion
lenta y a bajas dosis de alteplasa, sin embargo, la evidencia
es unicéntrica y observacional. Ozkan et al., en el estudio
TROIA, compararon varios protocolos de tromboliticos, don-
de se obtuvo efectividad comparable entre estos (80 %), pero
la alteplasa en infusidn lenta a dosis bajas obtuvo el mejor
perfil de seguridad®.

El protocolo descrito en el estudio PROMETEE, afios des-
pués, se aplica cuando se han descartado contraindicaciones
para trombélisis y cuando el paciente presenta un INR menor
a 2,5. Consiste en dosificar 25 mg de alteplasa en infusién de
25 horas, sin bolo previo. Posteriormente, se continla con
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Tabla 1
Comparacién de las recomendaciones mas recientes en cuanto a la prevencién de trombosis de vélvula protésica.

AHA / ACC 2021

Tipo de valvula

Permanente

-Sin factores de riesgo para
tromboembolismo*: VKA. INR meta 2.5.
-Con factores de riesgo para
tromboembolismo: VKA. INR meta 3.

Prétesis adrtica
mecdnica con AAS si hay

indicacion**.

Permanente
VKA con INR meta de 3.

Prétesis mitral
mecanica con AAS si hay
indicacion**.

Prétesis biologica VKA durante los primeros 3 a 6 meses.

mitral o adrtica INR meta 2.5. 75-100mg
TAVI VKA durante los primeros 3 a 6 meses.  Permanente AAS
INR meta 2.5 75-100mg
(0]
AAS 75-100mg asociado a clopidogrel
75 mg

Puede ser considerado

Puede ser considerado

Permanente AAS

ESC 2021

Puede ser considerado
con AAS si hay
indicacion**,

Permanente con VKA. Meta de INR
depende del riesgo de trombosis
dependiendo del fabricante de la
vélvula.

Puede ser considerado
con AAS si hay
indicacion®**.

Permanente con VKA. Meta de INR
depende del riesgo de trombosis
dependiendo del fabricante de la
vélvula.

Durante los primeros 3 meses: VKA Durante los primeros 3

meses: AAS 75-100mg

Permanente AAS
75-100mg

No recomendado

*Factores de riesgo para tromboembolismo como por ejemplo fibrilacion auricular, tromboembolismo previo, disfuncion del ventriculo izquierdo, estado hipercoagulable.

**Considerar como indicacién un evento trombético previo de la valvula.
VKA: anticoagulantes antagonistas de vitamina K.
AAS: Acido acetil salicilico.

Referencia: elaboracién propia basado en las guias de manejo de vélvula protésica AHA /ACC 2021y ESC 2021.

una infusiéon de 6 horas de heparina no fraccionada cuando
disminuye en un 75 % del trombo y hay mejoria en los gra-
dientes transvalvulares. En caso de no cumplirse estas con-
diciones se puede repetir el protocolo con dosis maximas de
200 mg de alteplasa 5. La efectividad de este protocolo es del
90 %, y la mortalidad a 30 dias es menos del 1 %. La tasa de
complicaciones es baja, en total 6,7 %, de estos 3,3 % fueron
mayores no fatales, 2,5 % menores y 0,8 % fallecimientos.

Por otro lado, la reciente publicacion del estudio multi-
céntrico HATTUSHA evalu6 a 158 pacientes con trombosis
obstructiva de valvula protésica, la mitad de ellos recibieron
el protocolo descrito en el estudio PROMETEE y los demas
fueron sometidos a cirugia. Se concluyé que la mortalidad
a tres meses es mas baja con la trombdlisis en dosis bajas y
en infusién ultralenta de alteplasa (18,7 vs. 2,4 %), con menor
presencia de complicaciones en comparacién con la cirugia®.

En cuanto a la suspension de la anticoagulacién para pro-
cedimientos en el contexto del paciente que porta una vélvu-
la protésica mecanica, se debe considerar que tan invasivo es
el procedimiento por realizar. No se recomienda suspender la
anticoagulacién en procedimientos menores, como la cirugia
dental a menos de que el INR sea mayor a 4,07, y en dicho
caso se puede optar por medicas locales compresivas, segin
valoracién individual del riesgo de cada paciente. En caso de
cirugias mayores se debe realizar el traslape a heparina no
fraccionada o de bajo peso molecular, teniendo como meta
un INR menora 1,52

SEGUIMIENTO

La paciente se mantiene en NYHA |, asintomatica sin ne-
cesidad de nuevas hospitalizaciones.

CONCLUSION

La infusion ultralenta a bajas dosis de alteplasa como
tratamiento para la trombosis de vélvula protésica es segu-
ro y efectivo, inclusive existe evidencia de menor mortalidad
en comparacién con el manejo quirdrgico, sin embargo, son
necesarios estudios mas grandes y aleatorizados. Ademas, la
prevencion de dicha condicién con anticoagulacion adecua-
day evitando la suspension de esta es esencial en el manejo
de los pacientes con valvulas protésicas.

OBJETIVOS ACADEMICOS

1. Entender el rol de la trombdlisis a dosis bajas en infusion
lenta con alteplasa como tratamiento de la trombosis de
vélvula protésica.

2. Identificar las recomendaciones actuales en cuanto a la
suspensién de los anticoagulantes para procedimientos
dentales en pacientes con valvula protésica.
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