MINOCA:
a la caca del culpable

Mirant més enlla de |la coronariografia
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Definicio universal d’infart n2 4:

Calen els segiients 3 factors per diagnosticar un (

infart:

1. Elevacid i caiguda de troponines (>99% Vref.).

2. Sospita clinica d’isquemia aguda (almenys 1 de 4):

= Simptomes.

Aparicio de ones Q.

Canvis ECG suggestius isquemia aguda.

Anormalitats segmentaries noves.

3. Un mecanisme isquemic que ho justifiqui i
excloure el dany miocardic secundari a altres
causes: Miocarditis, Tako-Tsubo, Sepsis, TEP.,...

Elevated Cardiac Troponin Value(s) >99th percentile URL

Y

1 [ Troponin rise and/o

-
b

fall |

y

|

2 With
acute ischaemia®

l

Acute
myocardial infarction

Criteria for type 1 Ml

Detection of a rise and/or fall of ¢Tn values with at least one
value above the 99th percentile URL and with at least one of the
following:

Symptoms of acute myocardial ischaemia;

New ischaemic ECG changes;

Development of pathological Q waves;

Imaging evidence of new loss of viable myocardium or new
regional wall motion abnormality in a pattern consistent with
an ischaemic aetiology;

e |dentification of a coronary thrombus by angiography includ-
ing intracoronary imaging or by autopsy.”

Criteria for type 2 Mi

Detection of a rise and/or fall of cTn values with at least one value
above the 99th percentile URL, and evidence of an imbalance
between myocardial oxygen supply and demand unrelated to acute
coronary athero-thrombosis, requiring at least one of the following:

Symptoms of acute myocardial ischaemia;

New ischaemic ECG changes;

Development of pathological Q waves;

Imaging evidence of new loss of viable myocardium or new

regional wall motion abnormality in a pattern consistent with
an ischaemic aetiology.

|

|

3 Atherosclerosis
+ thrombosis

Oxygen supply
and demand

imbalance

l

l

Type 1 MI: triggers
+ Plague rupture
* Plaque erosion

Type 2 MI: examples
« Severe hypertension
« Sustained tachyarrhythmia

Thygesen K, et al.; Fourth universal definition of myocardial infarction; EHJ 2019: 40,237-269.
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Without
acute ischaemia®

l

Acute
myocardial injury

Y

Examples
+ Acute heart failure
* Myocarditis

|

Troponin level stable?

Y

Chronic
myocardial injury

Examples

« Structural heart disease
* Chronic kidney disease

4



MINOCA: un calaix de sastre pero amb INFART!

e MINOCA: infart sense oclusions
coronaries (<50%DS).

e S'estima entorn del 6% dels SCA.

e Causes multiples que podem
diagnosticar amb les eines
adequades:

+* Causa aterosclerosa/trombotica.
+* Disseccions/hematomes/embolies.
+** Trajecte intramuscular.

+* Causa microvascular.

¢ Vasoespasme.

¢ Infarts tipus Il (disbalang oferta/demanda
d’o,).

s Altres.
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Coronary microvascular dysfunction

Figure 2. Specific causes.
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MINOCA: un calaix de sastre pero amb INFART!

. . i Additi |
e Donat que altres patologies Clinical Presentation | wocu ot Diagnosis

pOden SimUIar un IV”NOCA Rise and/or fall of cTn with one

level >99 percentile plus

: ischemic signs/symptoms Consider Clinical Context » Pulmonary Embolism
aguest en serveix com un ; SPirrun el

W e a . o o Nonobstructive CAD « Other Noncardiac TcTn
diagnostic provisional de (<50% lesion on angiography)
V24 .

t re ba I I . “Working Diagnosis” Review Angiography Findings* § SosHucive EAL)
Exclude: - : (clinically oger.gokzdfﬂagnoseg) tdE Coronary emboli/thrombus

» Sepsis

!

* SCAD (Dissection)

e Multiples algoritmes ens poden | | oo L Funcions Assesement | sl Tarade Sydrome
. o Jo oo, LV Angrograny = Other Cardiomyopathies
ajudar a decidir els passos a * MyocardialIjury

(Nonischemic Mechanisms)
: ~ P Contrast Cardiac MR Imaging

S e g U I r p e rO e S b a S I C . (clinically subtle diagnoses)
0 Bona anamnes

l

l

* Myocarditis

0 Revisid exhaustiva de ECG, eco i angio. MINOCA Coronary Vascular Imaging oot BiEITEton
Myocardial Infarction with (IVUS, OCT) * Coronary emboli/thrombus
O Experiencia de I'equip i bon treball d’equip. Nonobstructive Coronary : SCAD (Dissection

o Artﬁries _ Coronary Functional Assessment * Coronary Artery Spasm
(lEcheiTic Mochaliane) + Microvascular Disease

* Unclassified MINOCA

*Consider FFR

Tamis-Holland JE, et al.; Contemporary Diagnosis and Management of Patients With MINOCA. A Scientific Statement From the AHA; Circulation 139:e891-e908.
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Exemple 1:

Pacient amb probable infart tipus | i lesid
dubtosa a |"angiografia




Exemple 1:

e Home 48 anys. Fumador + HTA (enalapril). Sindrome de apnees del son (CPAP).

* Malaltia actual:
O Dolor toracic intermitent de 2 dies d’evolucio.
O Acut a UCIES per angor continu de 1 hora d evolucié que cedeix amb NTG.

0 Eco: hipoquinesia antero-apico-inferior amb FE global conservada.
O Pic de troponina T 300 ng/L (Vref.<14).

B = = & T T T e | “‘Vi EiE = iri_ﬁ__#m__\_ |/£,_f =0 = (B
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2i8s - I ™ t ¥ " B | [ |
ECG dolor: e e

HBAS + supradesnivellacié ST anterior e inferior SSELEEs s mase: : I EEe s e == mm

I |

ECG post-NTG (sense dolor):
HBAS + supradesnivellacio ST anterior amb T negatives
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Tractament amb: AAS + Ticagrelor + HBPM.
Coronariografia (24h): Placa no significativa de DA mitja (DS=30%) sense signes de trombo angiografic



Ventriculografia amb segmentarisme apico-diafragmatic



OFDI: Imatge de 12 mm TC-DA en 3 segons i 20 cc de contrast



Imatges d’OFDI

Ref. proximal

EROSIO DE PLACA

-~

)

-

LA=21.6 mm?

Ref. distal VA=27.7 mm?

LA=6.1 mm?
VA=17.1 mm?

LA=12.5 mm?2

VA=15.2 mm? ' .

Placa fibrosa Ref. di-"t_"j‘_; i

 Trombo superficial

 No ruptura intima




Exemple 1: Erosié de placa d’aterosclerosis

J_J(/\_ PATIENT with a SUSPECTED _.nJ{mf— ACUTE CORONARY SYNDROME _ )} ~—

CLINICAL
PRESENTATION

ANGIOGRAPHY

FINDINGS

IMAGING FOR
AETIOLOGY

DIAGNOSIS

MANAGEMENT

typical

4 sYMPTOMS Y  otypical

+ Biomarkers

+ ECG changes

+ Risk Factors ) }

Obstructive CAD

g

Clear Culprit

¥
Ambiguous angio

Multi-vessel disease / ? culprit
Hazy lesion / calcification
Tortuosity [/ eccentricity

Non-obstructive CAD

Consider:
ECG changes
RWMA
Angio ambiguity

Normal coronaries

LV assessment

Consider:
atypical patient
or presentation
complex lesion

Rupture

Plague event

Culprit Identification
e CaICHIC NOdule -

Erosion ¥

Refer to Part 1 for image guided optimization

_______ [ scap |

il clinically unstable

Conslider if:
* Flow restored
* Non-obstructive

No culprit

? thromboembolic

Conservative treatment

( MINOCA W (Tako—tsubo]
} -

Figure | A treatment algorithm to guide the use of intravascular imaging in patients presenting with acute coronary syndromes.

e Causa aterosclerosa (infart
tipus |) per:
O FRCV
Placa 30% angio
Canvis ECG.
Segmentarismes
Trombo intracoronari

O O OO

e Es confirma per tecnica

d’imatge intracoronaria
una erosio de placa
fibrosa.

e Esrealitza tractament

medic amb control més
estricte dels FRCV i doble
antiagregacio.

Johnson TW, et al.; Clinical use of intracoronary imaging: ACS, ambiguous angiography findings and guiding interventional decision-making: expert consensus of the EAPCI; EHJ 2019: 40, 2566—84.
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Exemple 2:

Pacient amb malaltia autoimmune amb
sospita d'inflamacio cardiaca pero amb un
trajecte intramiocardic important.




Exemple 2:

e Home 62 anys. Exfumador. MPOC lleu. Artritis reumatoide tractat amb
antiinflamatoris. Sindrome Lambert-Eaton en tractament immunosupressor.

e Historia cardiologica (2018):

o TPSV a 120x” amb dolor toracic e
inestabilitat HCA. :
O Tractat CVE i ablacio amb exit. mjm
O Eco: FE preservada i dubtos

segmentarisme lateral.

O Elevacié de troponines (x10 Vref.) - H-

O Canvis ECG post-CVE:

ECG post-CVE

ﬂ]ll’; Generalitat de Catalunya
HU¥ Departament de Salut



2018) Coronariografia: Arteries coronaries sense lesions angiografiques



2018) Coronariografia: Trajecte intramiocardic de DA mitja



Exemple 2:

e 2020) Nou ingrés per SCASEST. Dolor toracic unic nocturn. Sense canvis ECG
i amb elevacio de troponines 15 vegades el Vref. Ecocardio normal.

Y 5 0 3 05 WA 0 1

1
: MMMMMMNANJ—A
WLWWMWA. ik

WWT”\F‘VWWP

ECG als 4 dies d'ingrés

ATIR i z nstitut Catala de la Salut Ill Bellvitge
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2020) Nova coronariografia sense canvis: Trajecte intramiocardic de DA mitja



Valors normals:

* FFR>0.80
e IMR< 25
e CFR>2

PdPs Pd  F:

OM 109
19 2.3

|HI
"/ 31
"34 ;?1'5

98

Valoracio funcional de DA amb FFR i termodilucié intracoronaria amb hiperemia maxia (adenosina endovenosa 140 mcg/Kg/min)



Exemple 2: Disfuncidé microvascular en context de
malaltia inflamatoria sistemica.

Causa desconeguda ja que
Working Diagnoses . .
5 el pacient rebutja RMN
= Rise and/or fall of cardiac Exclude: MINOCA gy .
g troponin with one value + Missed obstruction (ischaemic reasons) (Ischaemic reasons) per claustrofobia.
g >99" percentile ULN + Myocardial injury (non-ischaemic reasons)
= +
g Ischaemic signs/symptoms . . .
= + Disfuncié microvascular
Non-obstructive CAD .
(<50% lesion) evident que pot estar en
LV Functional Assessment (LV Angiogram, Echo) re I aclo a ma Ia Itles
+ + . \ . . \ .

Consider clinical context Review I CMR Imaging | Intravascular Intracoronary Sl Ste mi q ues | nﬂ am ato res
s (clinical alternative overt angiography - - - - Imaging functional testing i i i
% diagnoses) findings (clinically Non ischaemic ischaemic (IVUS or OCT) || (Acetylcholine/Ergonovine) 0 a una miocard lopatia no
= overlooked pattern pattern flllada
-% diagnoses) :
: =
s I Es descarta cap accid

True M Specific Non-MINOCA sobre trajecte
- Sepsis « Obstructive| |- Takotsubo « Other cardio- | |- Myocarditis|| |- Unclassified ||+ Pl -C H H X H

@ - Pulmonary embolism CAD syndrome myopathies | ru:?l.l:ree al?t:eor;ary Intramioca rd IC.
3 » Cardiac contusion * SCAD * Plaque spasm
§ * Aortic dissection erosion * Micro-
a = Other non-cardiac = Coronary vascular 1 i

troponin rise emboli/ disease d Tra Cta me nt am b n ItratS |

thrombus :
- SCAD Ca-anatagonistes.

Collet JP, et al.; 2020 ESC Guidelines for the management of ACS in patients presenting without persistent ST-segment elevation; EHJ 2020.
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Exemple 3:

Pacient amb dolors toracics habituals i sospita
d’infart tipus Il.




Exemple 3:

e Dona 70 anys. Exfumadora, HTA (losartan) i dislipemica (simvastatina). Asma
en tractament broncodilatador. Sindrome depressiu en tractament.

e Historia cardiologica:

O Episodis de dolor toracic atipic de llarga evolucid (punxades, repos i esforg, fred com a
desencadentant). No estudiat fins...

a]lﬁ Generalitat de Catalunya rws:-‘:’itut Catals cie ;—1. Salut III“ E-g!-ilL\-{IItgc?rrinri
AR — L. ospita aersita

Departament de Salut



Exemple 3:

e Dona 70 anys. Exfumadora, HTA (losartan) i dislipemica (simvastatina). Asma
en tractament broncodilatador. Sindrome depressiu en tractament.
e Historia cardiologica:

O Episodis de dolor toracic atipic de llarga evolucio (punxades, repos i esforg, fred com a
desencadentant). No estudiat fins...

02019) Ingrés per SCA. Dolor toracic ~ + | | "

brusciintens al aixecar-se del llitque .~ =~ = = 7 7 il
ha cedit ja al arribar a UCIES sense T T Ao e
tra Cta ment: My e TS \'j.-""“-l‘“: :"“* ./-N ?I.W_. A I N .I_/’““‘l—\ Vil ‘“1.’\: f/""‘"..'*\ _f/A:!f'
» TA 150/90 mmHg i | ; “ ' 'H" ) i o
N ARGl AN N e e N N TN TN TN TN Y T
> ECG: Hlas e dan e VRNV ERATERA L 8
> Pic de troponines 70 vegades el Vref. A1 o L T ALY G B

» Ecocardio: FE conservada amb dubtosa e VAt :gﬁ\__!,,,ﬁ-':l,...,\_L_,,f.-‘m_,..«.’,_.\_,_U_,m-".,_\_fn",_\U__,,ﬂ'r
hipoquinesia basal. Alteracio diastolica. =

. . i Ol ) Y i EE M o TR T A T Ay -
> Coronariografia... S L . G L L

AR i : Bellvitge
gﬂ!ﬁ Eaarainas cle Caaya tori __III“_ Hospi versitari
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Coronariografia 2019: Minimes plaques no suggestives de culpables (totes <30% estenosis)



Coronariografia 2019: Minimes plaques no suggestives de culpables (totes <30% estenosis)



Exemple 3:

0 2019) Doble antiagregacio durant 1 any sense introduir B-bloquejants, Ca-antagonistes
ni nitrats.

0 2019) RMN cardiaca a les poques setmanes: hipertrofia septal lleu amb retencio de
gadolini a nivell anterior basal i septal compatible amb la presencia de fibrosis
intramiocardica focal NO suggestiva de patro isquemic. Es va aturar clopidogrel i es va
orientar com un infart tipus Il en context de crisis HTA.

ﬂHﬁ Generalitat de Catalunya Institut Catala de la Salut III“ Bellvllltgi?:rft:u-i ) =] El_l_%
LAY s = 1o e

Departament de Salut Geréncia Territorial Hospital Un
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Exemple 3:

0 2020) La pacient refereix setmanes de dolors toracics de curta duracié i un dolor més
intens (similar al del 2019) que motiva nova consulta a UCIES:

» Determinacio de tropos elevada (x3 Vref).

» ECG sense canvis significatius. %WLWM
» Eco: Estrictament normal (alt. Relaxacid). A~ r—prmrhr—hrmnfrf g Asf A f A At

» Coronariografia...
L Amb intencid estudi vasomotor.

kﬂlﬁ Generalitat de Catalnya Institut C_:-:—:l‘r.’—JI'_-i_l tie I:—:£ Salut |II|| E—?!-.L\flllt%ﬁrftar' l D l B ELI—%
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Coronariografia 2020: No farmacs vasoactius el dia de la prova. Via radial sense Ca-antag ni NTG locals.
Monitoritzacié amb ECG 12 derivacions. Imatges basals.




CELE] Ach 2 ug
* NoDRS e No DRS
 ECG normal e ECG normal
Ach 20 ug Ach 200 ug
* Lleu moléstia similar * Dolorintens
al dolor habitual igual a I’habitual
e ECGamb e ECGamb
infradesnivell ST<1 infradesnivell
mm anterior ST<2 mm
anterior e
inferior.

Coronariografia 2020: Test de vasoreactivitat (Ach intracoronaria via cateter)




Coronariografia 2020: NTG intracoronaria



Microcatéter RayFlow

——

H

H il
| 1"

FFRR P P2

-0.43

Inf rate  Inf temp Mix femp
(mimin)  (C) ©

e 20 218 043

Qumin)  QUnom
0.110  0.107
=y L

854

Flow (mL/min)

Total Resistance (mmHg/L/min)

LCX

208 mL 141 mL

30%

Controls Patients Controls Patients

689 UW 707 UW

Controls Patients Controls Patients

RCA

207 mL 180 mL
@

30%

Controls Patients

RCA

563 UW 589 UW

Controls Patients

Fournier S, et al.; Eurolntervention in press (2020)

Coronariografia 2020: Estudi de funcié microvascular de DA amb termodilucid intracoronaria sense adenosina (pacient asmatica)



Exemple 3: Disfuncido microvascular

0 S’estableix diagnostic de
disfuncio microvascular sense un
clar component d’angor
vasoespastic epicardic (test de
vasoreactivitat limit).

O Alta sota tractament amb:
s Aspirina
¢ Pegat nitrats
+* Ca-antagonistes
+** Ranolazina
¢ Estatines
«* ARA-II
+* Modificacio estil de vida.

Management of INOCA

1. Lifestyle factors

(P & Gb % A

Nutrition Exercise Weight management Smoking cessation Coping with stress

2. Risk factor management

90 S T

Hypertension Dyslipidaemia Diabetes mellitus

3. Antianginal medication )

/0

Consider statins and
ACEI/ARB

. Betablocker
. Calcium channel blocker

1. Calcium channel blocker
2. Long-acting nitrate

3. Nicorandil
N,

. Nicorandil

. Ranolazine

. Ivabradine

. Trimetazidine

Figure 5 Management of INOCA. ACE|, angiotensin-converting enzyme inhibitor; ARB, angiotensin receptor blocker.

Kunadian V, et al.; An EAPCI Expert Consensus Document on INOCA in Collaboration

with ESC Working Group on Coronary Pathophysiology & Microcirculation Endorsed by Coronary Vasomotor Disorders International Study Group; EHJ 2020: 41, 3504-3520
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Conclusions:

1- EIl MINOCA es un diagnostic provisional de treball i en un
percentatge elevat podem descobrir-ne la causa.

2- Les armes diagnostiques son multiples i cal emprar-les amb una
orientacio basada en els antecedents, clinica, ECG, ecocardio,
troballes angiografiques i experiencia de I'equip.

3- L’"hemodinamista juga un paper important en el MINOCA i cal
estar preparats per interpretar imatges de IVUS/OCT i un
coneixement ampli de les tecniques de fisiologia intracoronaria.
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Presentacida B: Valoracitin por imagen de pacientes con infarta de miocardia sin lesiones sbstructivas (MINOCA). Lecciones a considerar tras el estudio EROSION. @

Jaume Maristany, Palma de Mal

Presentacidn 7: Estudio de los pacientes con disgndstice de MINOCA e INOCA en Espafia. Cdmo debemes afronter estos pacientes? @3
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MINOCA com a calaix de sastre

Definicio classica MINOCA:

e Infart definit com elevacio i
caiguda de troponines > Vref.
(3era definicio infart).

e Absencia de lesions coronaries
>50% estenosis.

Definicio restrictiva MINOCA:

* Infart definit com elevacid i
caiguda de troponines >Vref.
amb simptomes, canvis ECG

Thygesen K, et al.; Fourth universal definition of myocardial infarction; EHJ 2019: 40,237-269
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Abans de parlar de MINOCA cal parlar d’infart

No myocardial injury?

e Segons la definicio n2 IV d’infart
espontani (tipus | i 1l) cal: R
0 Elevacié i caiguda de tropos (>99% VR). HYFS e i

O Evidencia d’isquemia aguda (>1 dels 4):
* Simptomes.

= Canvis ECG suggestius isquemia aguda. Clinical evid
Inical eviaence

" Aparicio de ones Q. of acute ischaemic
= Anormalitats segmentaries noves. Hypotension/ myocardial Ventricular
shock injury = tachyarrhythmia
myocardial
infarction®
Kidney Heart
disease failure

Thygesen K, et al.; Fourth universal definition of myocardial infarction; EHJ 2019: 40,237-269
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MINOCA: un calaix de sastre pero amb INFART!

e MINOCA es qualsevol infart que
presenti arteries sense lesions
significatives (<50%DS).

e Causes multiples i a més caldra
descartar altres causes que no siguin
infart pero que puguin simular els
simptomes.

e Es parla de “working diagnoses”.

* Meés enlla de proves complementaries
(RMN, OCT, guia pressio, Ach,...) cal:
O Interrogatori exhaus\t dels antecedents
personals, angina previament,...

O Valoraci6 de la malaltia actual (virasis,
estres emocional, desencadenant de
simptomes,...).

O Valoracio acurada de I'ECG.

O Revisio “sense presses” de la
coronariografia.

™ 38 T,
94
Coronary microvascular dysfunction

SCAD :

Figure 2. Specific causes.
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Com es presenta el MINOCA?

SCASEST: SCAEST: 6% de pacients son MINOCA

SUSPECTED STEMI
. . ACUTE INVESTIGATION
5 Working Diagnoses vL
"!é Rise and/or fall of cardiac Exclude: MINOCA I Coronary stenosis =50% |_‘ Urgent angiography | - MNeo coronary ste_ncsis =50%
. . . . ) . . + Fulfilment universal AMI

g troponin with one value + Missed obstruction (ischaemic reasons) (Ischaemic reasons) l eriteria

<4 >99* percentile ULN » Myocardial injury (non-ischaemic reasons)

a N l Treat as STEMI |

g Ischaemic signs/symptoms

5 +

Nongfggglf:;ll\;i)CAD l Acute LV wall motion assessment (angiogram [/ echo) ‘
v ( SUSPECTED DIAGNOSIS AND FURTHER DIAGNOSTIC TESTS J
LV Functional Assessment (LV Angiogram, Echo)
¥ ¥ MNon-invasive Invasive

N e R e = == e con endemyocaraa opey

O N N . . (pericardial effusion) (myocarditis)

£ diagnoses) findings (clinically Nonischaemic| | ischaemic (IVUS or OCT) | (Acetylcholine/Ergonovine) Mye iels CMR

= overlooked pattern pattern (myocarditis?, pericarditis)

L2 i

B diagnoses) . TTE Echo (Regional wall motion IvUs/ocT

g \ Coronary abnormalities, embolic source) (plaque disruption/dissection)

g (epicardial/ CMR (small infarction) Ergonovine/Ach test'

a TOE/Bubble Contrast Echo (: )

microvascular) (Patent foramen ovale, atrial septal l:f:ir:umfnoppler wire
defect (microvascular dysfunction)
True MI Specific Non-MINOCA
TTE Echo
* Sepsis * Obstructive| |* Takotsubo | |+ Other cardio- | |+ Myocarditis| ' |+ Unclassified || Plaque + Coronary "mal CMR

o * Pulmonary embolism CAD syndrome myopathies MINOCA rupture artery (Takotsubo, others)

8 + Cardiac contusion * SCAD * Plaque spasm

E, . Aortic dissection " « Mi Pulmo D-dimer (Pulmenary embeolism)

8 3 EIESEL i L/ CT scan (Pulmenary embelism)

8 - Other non-cardiac - Coronary vascular Embolism Thrombophilia screen

troponin rise emboli/ disease
thrombus Oxygen supply/ Blood tests,
« SCAD demand imbalance- Extracardiac investigation
Type 2 Mi

Collet JP, et al.; 2020 ESC Guidelines for the management of ACS in patients presenting without Ibafiez B, et al.; 2018 ESC Guidelines for the management of AMI in patients
persistent ST-segment elevation; EHJ 2020. presenting with ST-segment elevation; EHJ 2018; 39: 119-177.
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