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de infliximab en paciente con artritis reumatoide:
Reporte de un caso

Recurrent acute coronary syndrome after infliximab
infusion in a patient with rheumatoid arthritis: Case report
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1 Pontificia Universidad Javeriana Departmento de Medicina Interna, Bogota, Colombia, 2 Pontificia
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Resumen

Descripcion del caso:

Paciente masculino de 61 afios con artritis reumatoide no controlada, en manejo con
infliximab, quién presento en tres oportunidades sindrome coronario agudo menos
de 48 horas posterior a la aplicacién del medicamento.

Hallazgos clinicos:

Presenté infarto con elevacion del ST en dos ocasiones y sindrome coronario agudo
sin elevacion del ST en una oportunidad, encontrandose enfermedad coronaria
multivaso.

Tratamiento y resultado:

Se realizé intervencion coronaria con tromboaspiracion, implante de stents
medicados y angioplastia con balén medicado, suspension del infliximab y
modificacion y optimizacion de manejo farmacoldgico cardiovascular.

Relevancia clinica:

Los pacientes con artritis reumatoide tienen enfermedad cardiovascular subclinica

y mayor riesgo cardiovascular. La evidencia respecto a la relacion entre infliximab y
cardiopatia isquémica es controversial. En reportes de caso se encuentra un amplio
espectro clinico de compromiso cardiaco con la infusion de infliximab, que va desde
la angina estable hasta el sindrome coronario agudo con elevacion del segmento
ST. La fisiopatologia no esta claramente dilucidada, con hipétesis que proponen

la ruptura de placa, reacciones alérgicas y la vasoconstriccion como posibles
mecanismos de enfermedad. La asociacion directa entre la infusion de infliximab y el
sindrome coronario agudo necesita mas investigacion clinica con el fin de optimizar
el manejo y prondstico de los pacientes que presentan este tipo de complicaciones.
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Abstract

Case description:

A 61-year-old male patient with uncontrolled rheumatoid arthritis presented acute
coronary syndrome on three occasions, less than 48 hours after infliximab infusion.

Clinical findings:

He presented with ST-elevation myocardial infarction on two occasions and non-
ST-elevation acute coronary syndrome on one, with the identification of multivessel
coronary disease.

Treatment and outcome:

Coronary intervention was performed with thrombus aspiration, medicated stent
implantation, medicated balloon angioplasty, discontinuation of infliximab, and
modification and optimization of cardiovascular pharmacological management.

Clinical relevance:

Patients with rheumatoid arthritis have subclinical cardiovascular disease and
increased cardiovascular risk. The evidence regarding the relationship between
infliximab and ischemic heart disease is controversial. A wide clinical spectrum

of cardiac involvement with infliximab infusion is found in case reports, ranging

from stable angina to ST-segment elevation acute coronary syndrome. The
pathophysiology is not elucidated, with hypotheses proposing plaque rupture,
allergic reactions, and vasoconstriction as possible disease mechanisms. The direct
association between infliximab infusion and acute coronary syndrome needs more
clinical research to optimize the management and prognosis of patients presenting
with this type of complication

Introduccion

Los pacientes con artritis reumatoide tienen mayor riesgo de enfermedad cardiovascular
comparado con la poblacién general, se presume en relaciéon a mayor prevalencia de factores
de riesgo cardiovascular tradicionales, junto con efectos de la enfermedad inflamatoria

no controlada sobre el endotelio vascular. La enfermedad cardiovascular ocupa el primer
lugar en causas de muerte en este grupo de pacientes 2. Se cree que a mayor evolucién

y actividad de la enfermedad, mayor riesgo cardiovascular, con posible desarrollo de
enfermedad ateroesclerdtica subclinica. Es importante destacar que el tratamiento efectivo

de la inflamacién podria disminuir la carga de enfermedad cardiovascular. Sin embargo,
ciertos biologicos, como el infliximab, un anticuerpo monoclonal anti TNF quimérico, pueden
presentar efectos adversos cardiovasculares, tales como falla cardiaca congestiva o eventos
isquémicos, debido a la interferencia con la funcién endotelial y la coagulacién, especialmente
en pacientes con antecedentes de enfermedad cardiaca o factores de riesgo cardiovascular **.

A pesar de que algunos estudios sugieren que los anti-TNF presentan un menor riesgo

de sindrome coronario agudo a mediano plazo en comparacién con los antirreumaticos
modificadores de la enfermedad sintéticos convencionales °, las tasas de sindrome coronario
agudo siguen siendo elevadas en pacientes que reciben terapia bioldgica, en comparacién con la
poblacion general, segin estudios poblacionales observacionales ©. En un estudio observacional
de cohorte retrospectiva de 47,193 pacientes con artritis reumatoide, se encontré que los anti-
TNF podrian estar asociados a mayores tasas de eventos coronarios (HR ajustado 1.3; IC 95%:
1.0-1.6) en comparacién con abatacept (HR ajustado 0.64; IC 95%; 0.41-0.99) 7.
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Figura 1. Electrocardiograma de superficie de 12 derivaciones del primer evento, 24 horas posterior a la primera in-
fusion de infliximab. * Elevacion significativa del segmento ST en derivaciones DII, DIII y aVE, e infradesnivel del ST
en derivaciones precordiales V1-V6, sugestivo de infarto transmural de pared inferior con posible extension posterior

Tabla 1. Resumen de hallazgos de laboratorio primeras 48 post infusion de infliximab

Primer evento Segundo evento Tercer evento
Colesterol Total (mg / dl) 152 162 137
Colesterol LDL (mg / dl) 80 85 28
Triglicéridos (mg / dl) 189 165 335
Troponina (ng / L) (Valor normal 0-26) 144 <10 Inicial 27 Control 1,210
Hb1Ac 5.8% 58 % 5.4 %
TSHmU /L 1.33 1.13 1.22

La incidencia del sindrome coronario agudo como efecto adverso del infliximab no es

comun, pero existen reportes de caso variables, en general de pacientes con factores de riesgo
cardiovascular concomitantes que desarrollan enfermedad coronaria en relacién a la aplicacion
del medicamento. Sin embargo han sido eventos aislados no consecutivos sin clara causalidad
establecida, y la mayoria de reportes, en pacientes con otras indicaciones para terapia biologica
como espondilits anquilosante o enfermedad de Crohn %*'*. Presentamos un caso con mayor
sustentacion de causalidad entre el medicamento y el evento adverso, tratindose de un paciente
con tres episodios de sindrome coronario agudo posterior a infusiéon de infliximab.

Caso clinico

Hombre de 61 afos con antecedente de tabaquismo pesado (indice paquete afio 22,
suspendido hace 27 aios). Hipertension arterial y artritis reumatoide desde los 48 afios, en
manejo con metotrexato 15 mg/semanal, acido félico 1 mg/dia, infliximab 3 mg/kg (Remsima
dosis ajustada a su peso) cada 8 semanas y amlodipino 5 mg/dia. Consulté la primera vez

al hospital por dolor toracico anginoso 24 horas posterior a la primera administracion de
infliximab 300 mg intravenoso (Figura 1). Signos vitales de ingreso con presion arterial 103/60
mmHg, frecuencia cardiaca 74 Ipm, frecuencia respiratoria 20 rpm, saturacion 92%, indice

de masa corporal 24 kg/m?, ruidos cardiacos ritmicos sin soplos, sin signos de falla cardiaca.
El electrocardiograma mostrd elevacion del segmento ST en la pared inferior (Figura 1), con
la troponina I elevada (Tabla 1), compatible con un infarto agudo del miocardio. Se decidi6
hacer reperfusion farmacoldgica con tenecteplase que fue fallida; por lo que se le realizé

un cateterismo de rescate, donde se encontrd una lesién del 70% en la arteria descendente
anterior, en el segmento medio, arteria coronaria derecha con una alta carga tromboética
suboclusiva (segmento medio-distal), y la arteria descendente posterior presento oclusién
total. Se realizaron, una intervencién coronaria con tromboaspiracion, infusién de tirofiban

y angioplastia coronaria con balén mas implante de dos stents medicados en la arteria
coronaria derecha, y angioplastia con balén en la arteria descendente posterior. En un segundo
tiempo se realiz6 angioplastia con balén medicado de la arteria descendente anterior. En el
ecocardiograma posterior a la revascularizacion se encontraron, una fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (52%), aquinesia del segmento basal inferoseptal y de segmentos basal

y mesial de paredes inferior e inferolateral. Por disnea tras el inicio de ticagrelor, se decidié
antiagregar con clopidogrel y aspirina.

Colombia Médica | http://doi.org/10.25100/cm.v54i2.5466 Jun 28 - 2023 3/9


 http://doi.org/10.25100/cm.v52i2.4794
http://doi.org/10.25100/cm.v53i4.5283
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/#B6
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/#B8
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/#B12
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/figure/f1/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/figure/f1/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/tools/article-previewer/articles/instance/3459604/table/t1/

‘Colombic Médica
/A I
N

Sindrome coronario agudo recurrente fras infusion de infliximab en paciente con artritis reumatoide: Reporte de un caso

_;|'| r,__ﬂ L(_,_,J| H"%‘N’WU“-&’_’"IH":T'MWW Jv-\_n F/k»-»w /\&'1| f’fkﬁ_‘}r;
S e

l
- | | I |
_&f\_m..ﬁ\_,u.. ‘L,\,ﬂr}?@l. L/_"_Jlt-f’"_ﬂ'mf-/_dl w/_q_.]ur_/_‘,JL F’fﬂj'\l (‘/V‘JL (‘/\AJ.:

| avF

|

- [ ]
R e

i Y N 0 e N 101 o Y e G A A 0 N oy

I

Figura 2. Cronograma de eventos coronarios agudos relacionados con la administracion de Infliximab
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Figura 3.  Electrocardiograma de superficie de 12 derivaciones del segundo
evento, 5 meses después del primer evento, y 48 horas posterior a la aplicacion
de la segunda dosis consecutiva de infliximab. * Presenta PR en 220ms, onda Q
patoldgica en derivaciones DII, DIII y aVF, e inversién de onda T en derivaciones
DII, DIII, AVE, V4, V5y V6, compatible con bloqueo auriculoventricular de primer
grado, necrosis inferior y posible isquemia subepicardica inferior y anterolateral.
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Figura 4. Electrocardiograma de superficie de 12 derivaciones del tercer evento,
6 meses después del primer evento, 24 horas posterior a la tercera administracion
consecutiva de inflixamab. * Presenta PR en 240ms, elevacion del ST y onda Q
patoldgica en derivaciones DII, DIII y aVE, e inversion de onda T en derivaciones
V5 y V6, compatible con bloqueo auriculoventricular de primer grado, infarto
transmural inferior evolucionado y posible isquemia subepicardica lateral.

Cinco meses después, se reinicia el manejo con infliximab. 48 horas posterior a la siguiente
dosis de bioldgico, presenté nuevamente dolor toracico anginoso, reingresando a urgencias
por un segundo evento coronario agudo (Figura 2). El electrocardiograma presenté bloqueo
auriculoventricular de primer grado, inversiéon de onda T en las derivaciones V4 - V6

con respecto al altimo electrocardiograma conocido (Figura 3), biomarcador cardiaco
negativo (Tabla 1). El ecocardiograma transtoracico encontré trastornos segmentarios de la
contractilidad: aquinesia basal y mesial de las paredes inferior e inferoseptal. Se realiz6 una
perfusion miocérdica mostrando una leve isquemia lateral que comprometia el 3% de la masa
ventricular izquierda y una necrosis inferior, inferolateral e inferoseptal con compromiso del
30% del ventriculo izquierdo. Se considero un episodio de sindrome coronario agudo tipo
angina inestable, con isquemia no significativa que no ameritaba arteriografia coronaria. Se
realizd optimizacién de manejo farmacologico cardioprotector (betabloqueador, estatina,
antagonista del receptor de angiotensina II, antiagregacion dual con clopidogrel y aspirina).

Seis meses después del primer evento, se administra por tercera vez infliximab y nuevamente
24 horas después de su administracion (Figura 2), el paciente present6 un nuevo episodio de
dolor toracico anginoso. El electrocardiograma mostr6 una elevacion del segmento ST en la
pared inferior (Figura 4), troponina I ultrasensible con delta positivo (Tabla 1), considerandose
sindrome coronario agudo tipo infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST. Se
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Tabla 2. Anilisis de causalidad entre eventos coronarios y administracién de inflixmab con Algoritmo de Naranjo

Pregunta Si No No Aplica Respuesta

1. ;Existen informes previos concluyentes acerca de esta reaccion? 1 0 0 1

2. ;El evento adverso aparecié después de que se administrara el farmaco sospechoso? 2 -1 0 2

3. ¢Lareaccion adversa mejord al interrumpirse el tratamiento o cuando se administrd un anta- 1 0 0 0

gonista especifico?

4. ;Reapareci6 la reaccion adversa cuando se volvié a administrar el firmaco? 2 -1

5. ¢(Hay otras causas (distintas de la administracion del firmaco) que puedan por si solas haber 1 2 0 1

ocasionado la reaccién?

6. (La reaccion reaparicién cuando se administré un placebo? -1 1 0 0

7. ¢Se ha detectado el firmaco en sangre (o en otros humores) en una concentracion cuya toxici- 1 0 0 0

dad es conocida?

8. (Aument6 la gravedad de la reaccién al aumentarse la dosis o disminuy¢ al reducirla? 1 0 0 0

9. (Habia sufrido el paciente una reaccién similar al mismo farmaco o a firmacos analogos en 1 0 0 1

alguna exposicion previa?

10. ;Se confirmo el acontecimiento adverso mediante pruebas objetivas? 1 0 0 1
Puntuacién total 6

*El algoritmo fue modificado al espanol de la version original de Naranjo et al. 13,14, y clasifica las reacciones adversas a medicamentos como improbable (0), posible (1-4 puntos),

probable (5-8 puntos) y definitivo (=9 puntos).

realizo arteriografia coronaria que encontré una oclusion, en esta ocasion total, de la arteria

coronaria derecha, la angioplastia de la misma fue fallida. El ecocardiograma transtoracico
estimd una fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (51%), y aquinesia de los segmentos
basal y mesial inferior e inferoseptal con formacién aneurismatica inferior. Se realizaron estudios
descartando trombofilia o sindrome antifosfolipidos secundario. Llamando la atencion con
eventos coronarios siempre precedidos de administracion de medicamento, se decidi6 suspender
infliximab. Hasta el momento el paciente no ha vuelto a consultar a nuestra institucion.

Consideraciones éticas

Los autores declaran que este articulo no contiene informacion personal que permita
identificar al paciente y que se obtuvo el consentimiento informado por escrito del paciente
para la publicacién de este informe de caso y las imagenes que lo acompaifian. El editor en jefe
de esta revista tiene disponible una copia del consentimiento por escrito para su revision.

Discusion

Se describe el caso de paciente con artritis reumatoide establecida (13 afios de evolucion)
con inadecuado control de la enfermedad y compromiso articular deformante, decidiendo
inicio de terapia bioldgica con infliximab, presentando posterior a consecutivas aplicaciones
de este antiTNF, tres episodios de sindrome coronario agudo (dos episodios de infarto
agudo de miocardio con elevacion del segmento ST y un episodio de sindrome coronario
agudo sin elevacion del ST). Previo al primer evento coronario, tenia factores de riesgo
cardiovascular controlados, pero con alta carga de enfermedad reumatica con DAS28 en alta
actividad. Utilizando el algoritmo desarrollado por Naranjo et al. '*', se determiné que la
reaccion adversa fue probablemente relacionada con el medicamento (Tabla 2), y se indicé la
suspension del mismo.

La publicacion de eventos adversos es de vital importancia como seguimiento en vida real de
la seguridad de los medicamentos, con el objetivo de alertar en posibles asociaciones entre

el infliximab y eventos cardiovasculares '*. No es posible establecer el riesgo proporcional
asociado al infliximab, sin embargo se abre la puerta a una hipoétesis de efecto adverso
asociado ™. Si bien la relacion entre infliximab y cardiopatia isquémica controversial, existe
en la literatura y en nuestro caso, evidencia que apoya una relacion de causalidad entre el
infliximab y los eventos coronarios.
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De los antiTNE el infliximab es el de mayor tasa de efectos adversos, incluyendo
cardiovasculares (1%-10%) con bradicardia e hipertension arterial como mas frecuentes ',
Un estudio open label para evaluar la seguridad de infliximab en pacientes con AR '8, el 60%
de los pacientes reportaron algun efecto adverso, falla cardiaca y eventos cardiovasculares
fueron reportados en tan solo el 0.9%. En las advertencias de la FDA para el infliximab *,

se describe la falla cardiaca de nueva instauracién o empeoramiento de sintomas, sin

incluir sindrome coronario agudo. No obstante, hay reportes de caso que mencionan esta
complicacion. En ellos se observa la presencia de factores de riesgo cardiovascular no
controlados en algunos de los casos, en los cuales la recurrencia de eventos coronarios genera
una alerta para el uso de infliximab en pacientes con factores de riesgo cardiovascular . Uno
describe paciente masculino de 63 afios con artritis reumatoide e igualmente con factores
de riesgo cardiovascular preexistentes, en este caso diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial, hipercolesterolemia. Present6 en dos ocasiones sindrome coronario agudo (infarto
agudo de miocardio con elevacion del segmento ST y luego infarto agudo de miocardio sin
elevacion del segmento ST) evidenciando enfermedad coronaria obstructiva de dos vasos

y con requerimiento de angioplastia con stent, comparable con lo descrito en nuestro caso.
Los eventos ocurrieron en las primeras 72 h de aplicado el infliximab (dosis no descrita),

sin embargo, no fueron con aplicaciones consecutivas, puesto que ocurrieron posterior a la
primera y octava infusion, con un periodo en el que se le aplicé infliximab y no presento la
reaccion adversa, en contraste con nuestro caso.

Otro reporte %, una mujer de 49 afos con artritis reumatoide e hipertension arterial, presentd

sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST con la infusion del infliximab (dosis de 4.2
mg/kg cada 8 semanas). A diferencia de nuestro caso, el evento ocurri6 tras 10 minutos de la décimo
quinta infusion de infliximab y en la arteriografia no se encontré enfermedad coronaria obstructiva.

Existen reportes también en entidades distintas a la artritis reumatoidea. Uno de ellos describe
un hombre de 41 afnos con espondilitis anquilosante quien posterior a 182 infusién de infliximab
(dosis no especificada) presento infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST de
pared anterior, con elevacion de enzimas cardiacas *°. A diferencia de nuestro caso, el paciente
era mas joven, no tenia otros factores de riesgo cardiovascular y no se encontré enfermedad
coronaria obstructiva. En contraste a nuestro reporte, el evento ocurrié a los pocos minutos

de la infusion y no fue en la primera si no en la décimo octava aplicacion del medicamento.
Otro reporte describe también paciente masculino de 50 afios con espondilitis anquilosante,

sin otros factores de riesgo cardiovascular asociados, quien a los pocos minutos de iniciada la
quinta infusién de infliximab (a dosis de 3 mg/kg cada 8 semanas), presentd angina y elevacion
del ST en el electrocardiograma, pero a diferencia de nuestro caso, con biomarcador negativo y
sin enfermedad coronaria significativa en la arteriografia, con reversiéon completa de cambios
electrocardiograficos, considerandose angina vasoespastica ''. Adicionalmente, encontramos un
reporte en enfermedad de Crohn, también de un paciente masculino de 40 afios y sin factores
de riesgo cardiovascular, quién presentd asimismo a las primeras 72 horas posterior a la primera
infusion de infliximab (dosis de 15 mg/kg), infarto agudo de miocardio sin elevacion del
segmento ST con elevacién de troponina, pero no hubo descripcion de la anatomia coronaria.
Ademas presento otras complicaciones que no se vieron en nuestro caso, con fibrilacion
auricular y disfuncién ventricular, describiéndose en el ecocardiograma hipoquinesia del septum
interventricular y fraccién de eyeccién del 45% 2.

En el presente reporte existe una clara relacion temporal en cada uno de los eventos descritos.
Las reacciones ocurrieron en tres ocasiones, con distintas temporalidades entre ellas, cada
vez que se volvia a administrar el firmaco. Las dosis del infliximab fueron diferentes en los
casos descritos, y no parece haber una clara relacion dosis - respuesta claramente establecida.
En algunos casos ocurri6 en la primera infusién mientras que en otros fue tras varios ciclos
previos en los que no habia presentado ninguna complicacién. A diferencia de los casos
reportados anteriormente, nuestro caso es el unico en el cual todos los eventos ocurrieron de
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forma consecutiva, presentando la reaccion con cada una de las tres aplicaciones que tuvo. La
magnitud del impacto de las reacciones no parece ser facilmente estimable, como se describid,
no en todos los casos se present6 enfermedad coronaria obstructiva, y sélo en uno de los
casos, en los que no se describe la anatomia coronaria, se evidenciaron complicaciones como
arritmias y disfuncién ventricular, lo cual no ocurrié en nuestro caso. Incluso con los eventos
repetidos no se encontro disfuncién ventricular o arritmia, pero si persistié enfermedad
coronaria obstructiva con carga trombdtica.

Por ultimo, apoyando la nocién causalidad, el evento adverso en nuestro caso fue claramente
confirmado por multiples métodos diagnésticos (electrocardiograma, enzimas cardiacas

en sangre y arteriografia). Son varios mecanismos propuestos para explicar la asociacién
entre sindrome coronario agudo y terapia anti-TNE Hallazgos de la arteriografia coronaria,
caracteristicas clinicas y laboratorios de nuestro caso (Tabla 1), junto con uno de los reportes
descritos, apoyan la nocion del mecanismo por ruptura de placa ®. Este fenomeno se cree

es explicado por degradacién de matriz secundario a desbalance entre concentracion y
actividad de las metaloproteinasas de matriz extracelular y su inhibidor **'. La complicacién
presentada en nuestro paciente con formacién aneurismatica inferior, podria también estar
en relacion a este mismo mecanismo. Otros casos sugieren la plausibilidad de distintos
mecanismos para el sindrome coronario agudo, entre los cuales estan el sindrome de Kounis,
caracterizado como un sindrome coronario agudo que se da asociado a activacion de baséfilos
y mastocitos, resultando en reacciones alérgicas / anafilacticas, generando vasoespasmo
coronario, erosiéon y / o ruptura de placa con trombosis coronaria *. La carga tromboética

fue significativa en ambos arteriografias realizadas a nuestro paciente, tanto que incluso la
trombolisis con tenecteplase en el primer evento y la angioplastia en el tercer evento, fueron
fallidas, lo que apoya atin mas el componente trombdtico causal en estas reacciones. Asi
mismo, se han descrito fendmenos de vasoconstriccion aguda *!!, y alteraciones lipidicas a
largo plazo ', lo cual no fue demostrado claramente en nuestro caso.

Como limitantes para la asociacion causal y de la descripcion del caso, se tienen también
algunas consideraciones. La dosis no fue modificada por lo que no se podria establecer una
clara relacién dosis - respuesta. No se administré un antagonista especifico ni tampoco un
placebo para evaluar la respuesta. No se determinaron niveles en sangre del farmaco.

Nuestro paciente venia recibiendo metotrexato, considerando que es conocido que el uso

de terapia combinada con infliximab disminuye la inmunogenicidad de este medicamento

y por ende disminuye el riesgo de presentar reacciones adversas al mismo #, pero conduce

a aumento del nivel de homocisteina en plasma . La hiperhomocisteinemia puede ser
consecuencia del déficit de vitamina B6 y/o folatos. Niveles elevados de homocisteina se
relacionan con dafio endotelial, aumento de estrés oxidativo e inflamacién, como posibles
mecanismos subyacentes en el empeoramiento de la aterosclerosis y generacion de enfermedad
coronaria ». Los pacientes con infarto agudo de miocardio en quienes se identifica
hiperhomocisteinemia tienen peores desenlaces cardiovasculares a corto y mediano plazo *.
La suplementacién concomitante con dcido félico tal como la recibia el paciente descrito,
disminuye niveles de homocisteina, protegiendo contra posibles riesgos cardiovasculares .
De los medicamentos que se adicionaron para el manejo de la enfermedad cardiovascular, sélo
se encontrd que infliximab puede disminuir los niveles de estatina en sangre ¥ y aumentar el
riesgo de neuropatia periférica %.

No es posible afirmar que no existan otras causas que pudiesen haber generado los eventos
coronarios, teniendo en cuenta que pudiesen haber ocurrido de manera espontinea en un
paciente con previos factores de riesgo cardiovascular establecidos y que no se realizaron
estudios exhaustivos de factores de riesgo cardiovascular no tradicionales como lipoproteina
(a), homocisteina, acido urico, proteina C reactiva de alta sensibilidad, interleuquina 1, y/o
factor de necrosis tumoral - a ***. Finalmente, hubo pérdida de seguimiento del paciente entre
los eventos y se desestimd el riesgo que hubiese sido prevenible para el segundo, y atin mas
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para el tercer evento. Esto pudo estar en relacion con una inicial baja sospecha de este tipo de
reaccion asociada al infliximab, debido a la baja frecuencia reportada, y la inicialmente mayor
probabilidad de que fuera un evento relacionado con sus factores de riesgo cardiovascular.

Conclusion

Nuestro caso sumado a los reportados en la literatura, apoya de forma mds contundente

una probable relacion causal entre el infliximab y sindrome coronario agudo en todo su
espectro (infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST, infarto agudo de
miocardio sin elevacion del segmento ST, infarto del miocardio con enfermedad coronaria
no obstructiva "MINOCA" y angina inestable), con predominio de pacientes masculinos,

sin que necesariamente exista la presencia de otros factores de riesgo cardiovasculares no
controlados. Recalcamos la importancia de tamizacion y control del riesgo cardiovascular,
adicional al adecuado control de la artritis reumatoide y el seguimiento estrecho para
identificar tempranamente el riesgo de presentacion de este evento adverso, permitiendo una
intervencién oportuna y evaluacion de alternativas farmacoldgicas.
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