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Microvasculatura coronaria: un mundo cada dia mas cercano
Coronary microvasculature: an ever closer world
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Nunca antes la ciencia médica habia ofrecido tantos
y mejores resultados para el tratamiento de las enfer-
medades en el ser humano. La pandemia actual por el
SARS-CoV-2 (COVID-19) parece que permitio un «re-
nacimiento» en la produccion cientifica y en el desa-
rrollo de nuevas tecnologias para el diagndstico
temprano, el tratamiento y el seguimiento de las enfer-
medades cardiovasculares (ECV), incluyendo la enfer-
medad coronaria (EC) y las enfermedades estructurales
y de grandes vasos. A pesar de esto, las ECV conti-
nuan entre las principales causas de morbimortalidad
global en los paises tanto de altos como de bajos in-
gresos, y representan el mayor numero de muertes
relacionadas con enfermedades crdnicas en el mundo
desarrollado.

Las observaciones recientes sugieren que algunos
aspectos estan cambiando. En muchos pacientes con
sintomas, como la angina y la disnea, patognoménicos
de la enfermedad arterial coronaria obstructiva, no se
encuentran lesiones coronarias que obstruyan de ma-
nera significativa el flujo, pero estos hallazgos no sig-
nifican que su prondstico sea benigno. Ademas,
durante las ultimas dos décadas, el rendimiento diag-
nostico de las diferentes pruebas ha disminuido, mien-
tras que las tasas de hospitalizaciones con diagnostico
de infarto del miocardio (IM) de tipo 2 e insuficiencia
cardiaca con fraccion de eyeccion preservada han au-
mentado en forma considerable. Estas observaciones
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siguen otros cambios epidemioldgicos en la prevalen-
cia de factores de riesgo cardiovascular en la pobla-
cion, incluido el incremento de la obesidad, la
intolerancia a la glucosa y la vejez.

La microcirculacion se encuentra involucrada en la
mayoria de las enfermedades que afectan los diversos
organos del cuerpo humano (Fig. 1). La microcirculacién
coronaria tiene un papel fundamental en la regulacion
del flujo sanguineo coronario. La extraccion de oxigeno
desde los miocitos es casi maxima en reposo. Por ende,
un aumento en la demanda de oxigeno debe ir acom-
pafado de un incremento correspondiente en el flujo
sanguineo coronario. Casi la mitad de los pacientes con
angina sometidos a coronariografia no presentan lesio-
nes coronarias obstructivas. Una proporcion sustancial
de estos pacientes tiene alteraciones en la funcion y la
estructura de la microcirculaciéon coronaria por disfun-
cion endotelial y de las células musculares lisas, defini-
da como enfermedad de la microcirculacion coronaria
(EMC). En pacientes consecutivos con dolor toracico en
las salas de emergencias sin evidencia de IM o EC, el
42% tiene signos de EMC en la tomografia por emisién
de positrones (PET) o la tomografia computarizada (TC)
cardiaca con Rb, el 36% tiene EC y el 22% presenta
flujos normales. La EMC esta fuertemente asociada con
el desarrollo de insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada, diabetes mellitus y enfermedad
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Organos

Corazén
Cerebro
Retina y coroides
Pulmén
Intestino
Higado
Rifén
Ovarios y testiculos
Peritoneo
Médula ésea
Sistema linfatico
Pancreas
Musculo esquelético
Piel
Endometrio

Microcirculacion

Enfermedades relacionadas

MINOCA
Ectasia coronaria
Flujo coronario lento
Lesién tisular por isquemia y reperfusion
Enfermedades inflamatorias: AR, LES, etc.
Sepsis
Cancer — Hemangiomas - Metastasis
Alteraciones en morfogénesis
Alteraciones reologicas
Trastornos cognitivos
Hipertension pulmonar
Pancreatitis
Diabetes mellitus
Hipertension arterial
Patologias uterinas
Sindrome de distrés respiratorio agudo
Trastornos de la hemostasis
Enfermedad inflamatoria intestinal
Rechazo de trasplante
Eclampsia y preeclampsia
Esclerosis sistémica
Esclerodermia
Enfermedad de Kawasaki
Vasculitis
Etc., etc.

Figura 1. Organos y enfermedades relacionadas con trastornos de la microcirculacion. AR: artritis reumatoide; LES: lupus
eritematoso sistémico; MINOCA: Myocardial Infarction with Non-Obstructive Coronary Arteries.

cardiaca hipertensiva, y conlleva mayor riesgo de resul-
tados clinicos cardiovasculares adversos.

El suministro de sangre a los 6rganos es perfecto en
su arquitectura y es el producto de millones de afos
de evolucion. Cada vez existe mayor evidencia de que
la microcirculacion coronaria, entendida como los va-
sos coronarios de didmetro inferior a 300 um, desarro-
lla un rol crucial en la fisiopatologia de numerosas
enfermedades cardiacas. La circulacién coronaria, asi
como todos los lechos vasculares, tienen un compor-
tamiento de &rbol o estructura fractal. Dos arterias
coronarias mayores que se derivan de la aorta se dis-
tribuyen en la superficie epicardica, y su funcién es la
de actuar como vasos de distribuciéon o de conduccion,
y aportar gran cantidad de sangre al miocardio. El sis-
tema arterial coronario representa una red continua de
vasos funcionalmente distintos y de tamafio decrecien-
te (Fig. 2). Las prearteriolas y las arteriolas constituyen
la mayor parte del circuito de resistencia del corazén
y se encargan de la regulacion y la distribucion del flujo
sanguineo para satisfacer las necesidades dinamicas
del metabolismo tisular local a través de los capilares
coronarios. Los capilares sirven para realizar el inter-
cambio gaseoso y transferir oxigeno y nutrientes al
tejido subyacente (Fig. 3). Existen aproximadamente

2500 cardiomiocitos y 2500 capilares por milimetro
cuadrado. En reposo, solo una tercera parte de los
capilares son perfundidos. Durante el ejercicio, la va-
sodilataciéon coronaria resultante favorece un incre-
mento en el reclutamiento capilar y en el flujo sanguineo
local. El endocardio, que representa la capa endotelial
de las auriculas, los ventriculos y las vélvulas cardia-
cas, se encuentra desarrollado fenotipicamente distinto
del lecho vascular, y por consiguiente no se considera
dentro de la microcirculacion.

Las variaciones en el flujo sanguineo coronario son
causadas, principalmente, por cambios de calibre de
los vasos de resistencia coronaria en respuesta a las
demandas metabolicas del corazdn. La reserva de flujo
coronario es la diferencia entre el flujo maximo causa-
do por un farmaco vasodilatador y el flujo en el rango
fisioldgico. El flujo de sangre coronario esta regulado
por factores fisicos, como la presion arterial, la frecuen-
cia cardiaca, la compresion de los vasos miocardicos
durante la sistole y la presion intramural del ventriculo
izquierdo; factores neurohumorales, como la estimula-
cion del sistema nervioso autdnomo del corazon, don-
de participan los reflejos barorreceptores vy
quimiorreceptores, y el tono constrictor simpatico de
las arteriolas coronarias que se pueden modular de
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Angiografia selectiva de arteria coronaria
epicardica. Coronaria derecha.

Microcirculaciéon coronaria vista en angiografia

Figura 2. Arteriografia coronaria selectiva de la coronaria izquierda.

Arterias
coronarias Prearteriolas
epicardicas (500-200 pm)
(>500 pum)
Aorta
Resistencia coronaria 5% 20%

Volumen sanguineo coronario 5% 2-3%

Mecanismos de disfuncion

<—— Disfuncion endotelial
<«—— Factores neurales
<+<———— Remodelacion estructural

Arteriolas Capilares Sistema
(200-10 pm) (10 pm) venoso
Auricula
S derecha
60% 15%
2-3% 90%
Compresion —

Figura 3. Esquema de la estructura normal de la microcirculacion coronaria.

forma refleja; y factores metabdlicos, como la disminu-
cion en el contenido de oxigeno en la sangre arterial
o0 en el flujo sanguineo coronario, 0 un aumento en la
tasa metabdlica cardiaca, que disminuyen la propor-
cion de suministro/demanda de oxigeno. Esto libera
sustancias vasodilatadoras, como la adenosina y el
oxido nitrico (NO), que dilatan las arteriolas y, por tanto,
ajustan el suministro de oxigeno a la demanda. Entre
los factores implicados se encuentran el didxido de

carbono, el oxigeno, los iones de hidrogeno (acido
lactico) y potasio, la adenosina, las prostaglandinas, el
NO vy la apertura de los canales de potasio sensibles
a adenosina y trifosfato de adenosina.

Los estudios han demostrado que aproximadamente
la mitad de los pacientes con IM tipo 2 no tienen una
EC significativa; es decir, pueden clasificarse como
portadores de MINOCA (Myocardial Infarction with
Non-Obstructive Coronary Arteries). El diagndstico de
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la EMC suele basarse en la evaluacién funcional de la
microcirculacion, que puede realizarse por diferentes
métodos. Debido a que la microcirculaciéon coronaria
esta mas alla de la resolucién de la angiografia coro-
naria invasiva o no invasiva (Fig. 2), es necesario el
interrogatorio directo de la funcién microvascular coro-
naria para establecer el diagndstico. Existen varios
enfoques, no invasivos e invasivos, para la evaluacion
de la disfunciéon vasomotora coronaria, cada uno con
ventajas y limitaciones. El diagndstico no invasivo se
basa en evaluar la funcién vasomotora coronaria a
través de la medicion del flujo sanguineo miocardico
global y regional en reposo y durante el estrés, la re-
sistencia microvascular y el flujo de reserva coronario
(CFR). La PET es el método no invasivo mas validado
y preciso para la evaluacién cuantitativa de la funcion
vasomotora coronaria. La resonancia magnética tam-
bién se puede utilizar para cuantificar la perfusién mio-
cardica y descartar enfermedades, como la de
takotsubo y la miocarditis. La ecocardiografia Doppler
de la arteria coronaria descendente anterior y la TC de
perfusién miocardica dinamica también se han utiliza-
do para estimar el flujo sanguineo miocardico. La an-
giografia coronaria invasiva, al combinar la capacidad
de excluir la enfermedad coronaria (EC) obstructiva
con técnicas complementarias basadas en catéteres
para explorar la fisiologia coronaria epicérdica y micro-
vascular, es un enfoque atractivo y moderno para eva-
luar a los pacientes con EMC. Se encuentran
disponibles varias medidas basadas en catéteres: el
CFR invasivo en reposo y en respuesta a la vasodila-
tacién de adenosina (independiente del endotelio) o
acetilcolina (dependiente del endotelio), el flujo de re-
serva fraccional (FFR), el indice de resistencia micro-
vascular (CFR/FFR) vy el flujo de reserva instantaneo
(iFR). Estas mediciones permitiran identificar si la dis-
funcién en la microcirculacion es funcional o estructu-
ral, y asi tomar decisiones terapéuticas mas
objetivas.

En conclusién, una «frontera» que estuvo olvidada,
y que gracias a la tecnologia tenemos cada vez mas
cercana, permite conocer las propiedades funcionales
y estructurales de la microcirculacién coronaria y pro-
cura dar respuesta a las diferentes preguntas enuncia-
das en el diario vivir de nuestra practica médica: ;qué
sabemos de la microcirculacién coronaria en nuestros
pacientes?, i,como se afecta la microcirculacion por

condiciones funcionales y estructurales?, ;cuantos de
nuestros pacientes con angina, isquemia o ambas, y
coronarias epicardicas normales o con lesiones mini-
mas, tienen enfermedad de la microcirculacién?, ;qué
tan importante es su papel en la morbimortalidad por
ECV en la actualidad?, ¢es el compromiso de la micro-
circulacion igual en todas las enfermedades cardia-
cas?, icomo estudiar la microcirculacion al frente del
enfermo? y ;cédmo mejorar la microcirculaciéon corona-
ria?, entre otras. Responder estos interrogantes sera el
reto para los proximos afnos.
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