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Mejoras en el tratamiento del infarto agudo de miocardio en Uruguay

Se anunciaron grandes mejoras en el manejo
del infarto de miocardio en Uruguay en la
reunién: “Tratamiento del IAM, una propues-
ta” realizada el 23 de julio de 2009 y organiza-
da por la Catedra de Cardiologia que dirige el
Prof. R. Lluberas. El Dr. Arambillete, de
COMERO (Rocha), present6 los datos de su
experiencia realizando tromboliticos (TL)
prehospitalarios y la Catedra de Cardiologia
present6 un algoritmo de manejo con corona-
riografia (CACG) de rutina en las primeras 24
horas postTL en base a resultados de estudios
recientes y recomendaciones de guias inter-
nacionales 1.2,

ALGUNOS COMENTARIOS Y REFLEXIONES
Se revalorizé el uso de TL en el IAM, demos-
trando que su uso prehospitalario, de claro
efecto en el acortamiento de los tiempos a la
reperfusiéon G4, es posible en Uruguay. Espe-
ramos que esta experiencia se amplie y sea
presentada en el Congreso Uruguayo de Car-
diologia o publicada para su mayor difusién y
explicacién sobre como se enfrentaron las di-
ficultades que conlleva su puesta en practica.

Actualmente es aceptado que la angio-
plastia primaria (ATC 1°) es el mejor método
de reperfusion ®. Asi lo vivimos también en
buena medida quienes, sin ser hemodinamis-
tas, asistimos a pacientes con IAM con supra-
desnivel del segmento ST tratados a tiempo
de este modo, que evolucionan con una estabi-
lidad tal que ha cambiado nuestra percepcién
del infarto mismo. De todos modos, para defi-
nir “lo mejor” entre muy buenos tratamientos
y no caer en simplificaciones erréneas, se de-
ben tomar en cuenta todas las variables posi-
bles. Por ejemplo: ;es1la ATC 1% el mejor trata-
miento siempre, independientemente del
tiempo de evolucién o del lugar de asistencia?,
/es el mejor tratamiento si se consideran los
costos?

Debemos mejorar los tiempos de la ATC 1°
y deben recibir ATC 1* mas pacientes, pero no
hay duda de que, por razones “logisticas”, aun
asi muchos pacientes nunca llegaran a tiem-
po para una ATC 1%, por lo que deben recibir

TL, es decir: jnecesitamos los TL! Los TL son
un hito en la terapéutica del IAM, la mas do-
cumentada (decenas de miles de pacientes) y
costo-efectiva, marcando el cambio de era en
el tratamiento del IAM. Comparativamente
los trials con ATC 1% son mucho mas pequefios
en cuanto al nimero de pacientes tratados.

En Uruguay, el debate entre “balloona-
tics” (fandticos del balén) y “clotbusters” (algo
asi como rompedores del coagulo) 67 ha sido
llevado a cabo por hemodinamistas por un la-
do y principalmente por médicos vinculados
al Fondo Nacional de Recursos (FNR) por
otro, es decir por grupos con interés de parte.
En el medio quedan los pacientes y los médi-
cos que s6lo buscan lo mejor para aquéllos.
Por supuesto que la auditoria del FNR es ne-
cesaria y los hemodinamistas tienen derecho
a defender su posicién. Pero los clinicos convi-
ven con la no infrecuente falta de objetividad
de ambos.

Demostrar la superioridad de la ATC 1 ha
requerido de metaanadlisis. Incluso grandes
trials (Prague 2, DANAMI 2, CAPTIM) mos-
traron mejora sélo en “end points” combina-
dos y principalmente a través de la disminu-
ci6n del reinfarto ¢-10, La sobrevida en IAM
depende de la reperfusion a tiempo. La dife-
rencia en logro de reperfusién de 20% entre
tPA y STK se tradujo en una vida mas salva-
da cada 100 tratados (GUSTOI) @D, Sila ATC
1% reperfunde mas de 90% de los casos y los TL
(segun cudl) alrededor de 50%, la ATC 1°de-
beria lograr un descenso de mortalidad dra-
mdtico de 3% 0 4%, lo cual NO ocurre 12, En la
cercana Argentina un estudio observacional
encontr6 que el uso de TL ascendié del afio
1987 a 1996 de 12,9% a 41,4%, para luego de-
caer a 22,56% en el ano 2005. La ATC 1? se in-
crement6 enormemente desde 2,9% hasta
32,4% en el 2005, todo esto sin cambios signi-
ficativos en la mortalidad intrahospitalaria:
11,9% en el afno 1987 vs 12,6% en el anio 2005
13, ; Por qué?

Por el tiempo (1415, Los tiempos ala ATC 1*
en los registros, considerados mas cercanos al
“mundo real”’, siempre exceden a los de los
trials (15,16 En menor grado también por la
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embolizaciéon distal 7, entre otros factores
mas controvertidos, como el hecho de que
quien diagnostique la lesién, indique el trata-
miento y determine el logro de un exitoso
TIMI 3, sea a la vez quien hace el procedi-
miento (1819, Pero sobre todo: demorar el tra-
tamiento esigual a negarlo, el deber es jreper-
fundir ya! La decisiéon de qué método usar es
en gran medida una cuestién de tiempo, se
reitera hasta la obsesién 20,

El punto clave para decidir si trasladar o
hacer el TL in situ es el tiempo limite a partir
del cual se pierde la ventaja de la ATC 1y es
muy discutido. Lo clasicamente aceptado es
una diferencia entre inicio de TL o de ATC 1°
(door-to-balloon menos door-to-needle, DTB-
DTN) o “retraso atribuible a la ATC” no ma-
yor a 60 minutos y un “door-to-balloon” no
mayor a 90 minutos ¢1.22, E1 DTB-DTN con
mantenimiento del beneficio de la ATC 1? po-
dria llegar a 120 minutos en algunos casos
22324 Pero vemos que es frecuente preferir
erréneamente una ATC 1* demasiado tardia
antes que un TL temprano. En la carrera del
cuento los apostadores se inclinan por la rapi-
da liebre. Sin embargo ésta a veces confia ex-
cesivamente en sus aptitudes.

En el Consenso Uruguayo de manejo del
TIAM con elevacién del segmento ST, se recono-
c16 que: “Alaluz de los datos vertidos, hay una
indicaciéon de TL significativamente baja en
nuestro pais” @).Cuando se diagnostica y se es
responsable de un paciente con un IAM con su-
pradesnivel de ST se debe sentir que /se apreté
el cronometro! No se concibe otra actitud.

A los cardidlogos nos ensefiaron a pensar
permanentemente en riesgo. A nuestro juicio,
los enormes avances en el tratamiento del
TAM y sus complicaciones han llevado incluso
a hablar de IAM con supradesnivel de ST de
bajo o alto riesgo, una terminologia que nos
parece puede contribuir a demoras. No es cla-
ro hablar de paciente con “factores de riesgo
coronario alto” o “angina inestable de alto
riesgo” y, por otro lado, “IAM con supradesni-
vel de ST de bajo riesgo”. Todos sabemos como
un pequeno IAM mata o deja agravio neurolé-
gico definitivo a través de una arritmia ven-
tricular temprana. La ATC 1% es especialmen-
te superior en los IAM mas graves, pero no
hay IAM con supradesnivel de ST que no sea
grave. Nunca se puede “menospreciar’ un
TAM. Su mortalidad en trials recientes es de
6%-7%, pero en registros internacionales atin
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Los cuentos clasicos son tales porque encierran una sabi-
duria con vigencia en distintas épocas y contextos. En la
famosa fabula de Esopo sobre la tortuga y la liebre, la pri-
mera es muy lenta pero de modo paradojal termina aven-
tajando a la confiada liebre. De: The Aesop for children,
by Aesop, ilustrado por Milo Winter 1919. Project Guten-
berg etext 19994. Wikipedia.

es de 15%-20% @5.26), Kl riesgo realmente baja
solo cuando se reperfundié a tiempo.

También puede contribuir a la confusién el
mayor beneficio relativo de la ATC 1? con el
paso de las horas cuando el trombo se hace
menos susceptible al efecto del TL, pero esta
claro que el beneficio absoluto de la ATC 1*
también depende del tiempo (1415, No hay, co-
mo se sugirid, ni un “piso” para la reduccién
de mortalidad al reducir el tiempo al trata-
miento ni tampoco se llega a un “plateau” a
las dos o tres horas por encima del cual los re-
trasos no afecten la mortalidad 9. Igualmen-
te, no se pueden extrapolar los resultados y
los tiempos descritos de los pacientes deriva-
dos para ATC 1% en Uruguay (por ejemplo, en
el RENATIA) con los resultados que se obten-
drian si todos los IAM fueran derivados a
ATC 1 como unico medio de reperfusion dis-
ponible. Los que llegan en tiempos razonables
a la ATC 1% son una poblacién sesgada, una
afortunada minoria. Los resultados en tiem-
po y mortalidad de ese registro corresponden
a un subgrupo, 55% de los angioplastiados,
dentro de un grupo de por si ya seleccionado:
los que llegan al laboratorio de hemodinamia
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para una ATC 1%. A pesar de ser un registro,
no son en ese sentido representativos del uni-
verso de pacientes con IAM en Uruguay. La
conclusién “la derivacién de pacientes de hos-
pitales sin sala de hemodinamia a los que si la
poseen puede ser realizada con seguridad en
nuestro pais” es en si correcta, pero no auto-
maticamente generalizable. La comparacion
RENATIA-EMUFI, que se volvié a presentar
igual que cada vez que se habla de reperfu-
sion de IAM en Uruguay, aunque se aclare
que es s6lo como referencia ya que no son po-
blaciones randomizadas y ni siquiera contem-
poraneas (el EMUFT es previo al uso extendi-
do de AAS, IECA, betabloqueantes, clopido-
grel, que tienen efecto en la mortalidad), ya
no corresponde. Los nimeros de RENATIA
con buenos hemodinamistas no podian ser
otra cosa que mejores 27.28),

En el Reino Unido se plantea el tiempo
DTB de 90 minutos como un indicador de per-
formance en ATC 1? @9, Monitorizaron a nivel
nacional el manejo de los sindromes corona-
rios agudos y la mortalidad entre los afios
2004 y 2007. Los pacientes que fallecieron tu-
vieron en 50% mas de probabilidad de tener
datos incompletos sobre el tiempo DTB que
los pacientes dados de alta. A la inversa, los
pacientes tenian el doble de mortalidad si el
tiempo DTB faltaba. Esto indic6 un sesgo sis-
tematico en el registro de este dato.

El mejor método de reperfusién para cada
paciente en particular se debe definir de un
modo individualizado considerando: riesgo
por el IAM (localizacién, extensién y repercu-
s16n hemodinamica), edad del paciente, tiem-
po de evolucién de los sintomas, riesgo de san-
grado, el tiempo pronosticado de “retraso por
la ATC”, el contexto asistencial y las condicio-
nes del posible traslado 0,

Reivindicamos los TL en el IAM con supra-
desnivel de ST como medio de incrementar los
pacientes que reciben tratamiento de reper-
fusién en tiempo Util, no en detrimento de la
ATC 1° Hoy es claro que esta oposicién es ina-
propiada. Pero también que la ATC 1% solano
resuelve el problema de la reperfusién del
IAM en Uruguay. En el primer mundo mds
del 40% de los IAM reciben reperfusion fuera
de plazo y mds del 30% no reciben NINGUN
tratamiento de reperfusiéon GV, En Uruguay,
asistimos a infartos no reperfundidos todos
los dias y no sélo de pacientes que llegan a
Montevideo desde otras localidades del pais,
a pesar de que el GISSI fue publicado en 1986

(2, y es considerado de interés histérico. La
tortuga es lenta pero avanza y llega, algo que
no hace el que no arranca o se detiene.

Que los tratamientos sean complementa-
rios significa no tanto tener uno o el otro, sino
disponer de los dos (uno y el otro) y el TL es asi
también un tratamiento “de respaldo”, siem-
pre y en cualquier lugar disponible, lo cual es
su gran ventaja relativa. El Prof. Kuster pro-
puso: tener TL en todos los centros cardiologi-
cos, aun en log que cuentan con hemodinamia.

El Prof. Alvarez-Rocha reclamé ademas
considerar el tema costos. jCostos!: aspecto
stempre presente y casi nunca explicitado.
Las guias clinicas son validas si “cuando son
seguidas llevan a las mejorias en el estado de
salud y costos predichos por ellas” 33, Para su
elaboracién en general se considera la efecti-
vidad de las intervenciones y no su costo y,
por lo tanto, tampoco su costo-efectividad.
Los TL son la terapia mas estudiada y docu-
mentada en cuanto a costo y vidas salvadas.
El uso de STK o t-PA para tratar el IAM 1lus-
tra perfectamente la ley de los rendimientos
decrecientes ¢4, El uso del tratamiento me-
nos caro (STK) supone més beneficio: incre-
menta la supervivencia en 4% en términos
absolutos, a un costo de 300 ddlares por pa-
ciente en Estados Unidos. El t-PA aumenta la
posibilidad de supervivencia un 1% maés, pero
el costo aumenta 1.900 ddlares por paciente.
Asi la relacién costo-efectividad de la STK
versus placebo es: 4.000 délares por cada afio
de vida agregado, mas beneficiosa que la del t-
PA enrelacién con la STK: 27.000 délares por
ano de vida 539, Las mejoras marginales su-
ponen cada vez mas gasto y son menos signifi-
cativas. En Uruguay, de modo no explicito, se
decidié que ese “un paciente vivo méas cada
100 tratados” que se logra con el tPA versus la
STK no vale la diferencia de costo entre am-
bos, ya que hace mas de 20 afios que existen
los dos TL y el tPA casi nunca se usé. Sin em-
bargo, en general aceptamos que es valida la
diferencia en costo que implica la ATC 1°. Es
importante destacar que desde el punto de
vista exclusivamente clinico (beneficio en so-
brevida menos perjuicio en hemorragias cere-
brales) desde la perspectiva del paciente (asu-
miendo que él no paga el costo adicional) el TL
de eleccién casi siempre es el tPA, mientras
que la STK es de eleccién si se priorizan costos
hospitalarios y ese 1% es inidentificable, una
estadistica ¢9,

En el Centro de Cuidados Especiales del
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Hospital Central de las Fuerzas Armadas se
estimaron los costos de ambos tratamientos
en 100 pacientes con IAM con elevacién del
segmento ST (monografia de postgrado de
medicina intensiva de la Dra. A. De Armas en
el afio 2005). La STK es mucho més barata
que la ATC 1 pero la estadia, otro gran compo-
nente de los costos, fue mas corta con la ATC 1*
(6,6 dias versus 3,5 dias en la unidad corona-
ria). Los pacientes que recibian TL y luego
eran estudiados invasivamente postIAM se-
gun las indicaciones clasicas (dngor postinfar-
to, etcétera), tuvieron el mayor costo, ya que
recibian la ATC 17 sin el beneficio del acorta-
miento de la estadia (esto es diferente en el al-
goritmo que se propuso en la reuniéon). Los re-
sultados econémicos sobre el uso de TL o ATC
en el IAM son discordantes en la bibliografia
(43738), Las diferencias se deben principal-
mente a dos factores: el TL usado y a que los
estudios tienen distintos indices de CACG y
ATC luego del TL. Cuando este indice es alto,
es decir cuando a muchos de los pacientes tra-
tados con TL se les realiza CACG y ATC o ci-
rugia de revascularizacion, la opciéon ATC in-
crementa poco el costo final. Cuando este in-
dice es bajo, una proporcién baja de los trata-
dos con TL son estudiados con CACG, la ATC
1% s incrementa los costos, ya que conlleva el
estudio y la revascularizacién de pacientes
que de otro modo no se hubieran estudiado.
Ademais, la mayoria de los estudios no consi-
deran la inversién en infraestructura y pre-
paracién de nuevo personal 39,

Este afio 2009, la escasez de camas en
areas criticas debido a la pandemia de gripe A
fue una dificultad real. Hay que destacar en
este contexto lo que representé disponer de la
ATC 1% como método de reperfusién, brindan-
do una rapida y excelente solucién y a la vez
permitiendo altas mas tempranas. Se ve aqui
también que lo ideal es contar con estas dos
poderosas armas terapéuticas y utilizarlas
con flexibilidad segun la situacién. Ambas
tienen sus puntos fuertes y sus debilidades.
Racionalizar es antes que nada el adecuado
uso de los recursos ya disponibles. Todo esto,
creemos, que demuestra que la interrogante
sobre cuéal es el mejor tratamiento de reperfu-
sion en el IAM con elevacion del segmento ST,
no tiene una respuesta facil y obvia como a ve-
ces se pretende si aspiramos que incluya a la
mayor cantidad posible de pacientes. Es mas
que: Montevideo=ATC 1%, Interior=STK.

El dltimo Consenso Uruguayo de manejo
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del IAM con elevacién del segmento ST, del afio
2005, fue otro lugar donde debatimos sobre los
resultados de trials y metaanalisis internacio-
nales, se destacaron las ventajas de la ATC 1%y
se criticd la calidad de la STK a disposicién en el
medio. Es justo decir que también se hicieron
propuestas para lograr lo mas util aunque difi-
cil: jcémo ofrecer tratamiento de reperfusion a
mas pacientes?, jcomo estimular la terapia TL
que no requiere de ninguna infraestructura?,
;como aprovechar el enorme desarrollo de la
asistencia prehospitalaria en nuestro pais para
instrumentar la terapia TL desde el primer
contacto médico?, {como lograr un traslado mas
rapido y coordinado para ATC 1%?, ;c6mo, en de-
finitiva, lograr “abortar” méas infartos reperfun-
diéndolos en la primera “hora de oro”? ¢9, La re-
daccién del Consenso anotd: “Una de las funcio-
nes mas relevantes del médico es poder adaptar
a su entorno asistencial particular la evidencia
disponible, de tal manera de ofrecer al paciente
la mejor opcién posible” @D, Hace cuatro afios
del Consenso y lo planteado en esta reunion es,
hasta donde sabemos, el avance mas importan-
te hacia esos objetivos.

E1 FNR y todas las instituciones responsa-
bles de la asistencia de pacientes con IAM de-
bemos organizar un sistema que agilite los
traslados, evitando demoras intermedias in-
necesarias superadas solo a veces con la bue-
na voluntad de los médicos involucrados en la
emergencia. Los servicios de asistencia
prehospitalaria, de actuaciéon tan destacada
en Uruguay, deben reclamar un rol protagdé-
nico en este contexto. Para el pais hacerse
cargo del costo del TL prehospitalario, princi-
palmente donde no se llega o si se demora la
ATC 1% puede ser una buena medida también
en lo econémico si se consideran las vidas sal-
vadas, el acortamiento de estadias, la preven-
cién de las consecuencias del IAM constituido
(miocardiopatia, arritmias) y los costosos pro-
cedimientos siempre paliativos que le siguen
(CACG, ATC y/o cirugia de revascularizacion,
estudios electrofisiolégicos, terapia de resin-
cronizacién ventricular, cardiodesfibrilado-
res implantables).

La intenciéon de combinar lo mejor de las
dos terapias de reperfusion: la disponibili-
dad inmediata de los TL con la mayor reca-
nalizacién y menor recurrencia de isquemia
dela ATC 1%, llev) a la estrategia de usar el
TLy a continuacién (no en diferido) realizar
la ATC (“facilitada”). Varios estudios, e in-
cluso un metaanalisis en el ano 2005, no
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mostraron beneficio con la misma, pudiendo
incluso ser perjudicial “0, Esto es influen-
ciado, en especial el temido riesgo de san-
grado de esta estrategia, por el tratamiento
médico coadyuvante. En los ultimos afios
varios trials (CAPITAL-AMI, GRACIA-1)
(41,42) o] mayor de ellos, el TRANSFER-AMI
@), y un reciente metaanalisis 43 mostraron,
sin embargo, la potencialidad de este encare
también llamado “farmacoinvasivo” ¥4, Su
costo-efectividad debera ser considerado
para una aplicacién generalizada: (CACG a
todos los pacientes con IAM? Sin duda, se
discutird mucho sobre esta estrategia proxi-
mamente.

En el balance de los dos temas principa-
les de esta reunién resumiriamos: la ATC
temprana postTL de rutina puede ser util,
nuevamente sobre todo a través del descen-
so de la isquemia postIAM. El énfasis, a
nuestro juicio, sigue en la reperfusion a
tiempo debido a que es lo que més impacta
en la sobrevida y a que existe un gran nime-
ro de pacientes sin este tratamiento basico.
Por altimo, nuestras felicitaciones a los co-
legas del departamento de Rocha que estan
transitando un camino imprescindible para
mejorar la asistencia de los pacientes con
IAM en Uruguay.

En la fabula se concluye: “Despacio se lle-
ga lejos”. Sin embargo, para llegar a la meta
en el manejo del IAM en Uruguay, no la me-
jor, sino la inica manera de hacerlo, sera que
trabajen unidas liebres y tortugas.

Dr. Néstor Zefferino

Médico Cardiblogo, Intensivista e Internista.
Jefe del Centro de Cuidados Especiales del
Hospital Central de las Fuerzas Armadas.
Montevideo, Uruguay.

Correo electrénico: nzeffe@gmail.com
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