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Introduccion

Las primeras experiencias sobre reperfusion en el
infarto agudo de miocardio (IAM) en Uruguay da-
tan del afno 1983, con el uso de fibrinoliticos (FBL)
sistémicosV. Poco después, el Dr. Fausto Buitrén
introdujo la angioplastia coronaria (ATC) y desde el
inicio abord6 a pacientes con IJAM®. Sin embargo,
recién en el ano 2006 se publicé una experiencia de
alcance nacional con ATC en el IAM, con la apari-
cién del Registro Nacional del Tratamiento Inter-
vencionista del Infarto Agudo de Miocardio en Uru-
guay (RENATIA), impulsado por el Comité de He-
modinamia de la Sociedad Uruguaya de Cardiolo-
gia®¥, Este registro, presentado por primera vez en
el Congreso Uruguayo de Cardiologia del afno 2003,
fue un estudio observacional, multicéntrico y pros-
pectivo, que conté con la participaciéon de todos los
centros de cardiologia intervencionista del pais, con
el objetivo de valorar los resultados de la ATC pri-
maria (ATC12) en Uruguay. Se ingresaron 306 pa-
cientes cursando un IAM de < 12 horas, tratados
con ATC12 entre abril de 2001 y octubre de 2002,
con seguimiento telefénico al afo. El 50% de los
mismos fueron pacientes derivados de hospitales
sin capacidad para hemodinamia. Se comprobé una
baja mortalidad intrahospitalaria (5%), a los 30 dias
(7%), y alos 6 meses (12%) en el global de pacientes,
aligual que una tasa de eventos adversos similares
a la de registros internacionales. Los resultados

Key words: MYOCARDIAL INFARCTION-therapy
ANGIOPLASTY-methods
ANGIOPLASTY-adverse effectS
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demostraron la factibilidad y seguridad de la ATC12
en Uruguay, pero el nimero de pacientes que
accedian a esta estrategia de reperfusion estaba por
debajo de lo esperado.

Desde la descripcién de la primera ATC en el
IAM por el Dr. Geofrey Harzler, ya han transcurri-
do 30 anos® y desde la elaboracién de RENATIA
mas de 10, por lo que resulta oportuno actualizar la
evidencia cientifica sobre esta terapéutica, sus indi-
caciones y resultados en los diferentes escenarios
clinicos.

En el presente trabajo abordamos estos temas,
quedando para una segunda entrega el anélisis de la
casuistica de la ATC12 en nuestro pais en los ulti-
mos nueve anos.

I. Las opciones de reperfusién en el IAM

El tratamiento de reperfusién coronaria tiene por
objetivo la restauracién del flujo coronario normal
en la arteria responsable del infarto agudo de mio-
cardio con elevacion del ST (IAMcST). Esto puede
alcanzarse mediante la intervencion coronaria per-
cutanea primaria o ATC12 ©® ¢ la terapia fibrinoliti-
cay ambas estrategias mejoran los resultados clini-
cos en casi todos los grupos de pacientes. Respecto a
los FBL, se ha demostrado que fallan en restablecer
la permeabilidad de la arteria coronaria involucra-
da en un 20% a 45% de los casos, segin el farmaco
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utilizado™. Por otra parte, luego de una fibrinélisis
exitosa, la reoclusién coronaria suele ocurrir pre-
cozmente en 5% a 10% de los pacientes y en forma
tardia en 30% de los casos®9.

Por sulado,la ATC12obtiene tasas de éxito en la
reperfusion significativamente mas elevadas que
los FBL, dado que alcanza a restablecer un flujo co-
ronario normal (flujo TIMI grado 3) en més de 90%
de los pacientes, comparandose a 50%-60% que se
logra a los 60-90 minutos de administrados los
FBLA9, Los estudios clinicos con la terapia fibrino-
litica han demostrado que los beneficios de la reper-
fusién, como la mejoria en la sobrevida y en la fun-
cién ventricular izquierda, tienen buena correla-
cién con la restauracién de un flujo coronario epi-
cardico normal (TIMI 3), pero no asi con grados de
flujo inferiores (TIMI 0, 1 y 2)(11-14),

La comparacién entre ambas estrategias en es-
cenarios clinicos semejantes, permite concluir que
la ventaja de la estrategia de ATC12 esta dada por
una reduccion relativa de la mortalidad de 30% a los
30 dias (5,3% frente a 7,4%; OR 0,70; 1C95%,
0,58-0,84)1%, Cuando se la compara con los fibrino-
liticos fibrinoespecificos, como el alteplase acelera-
do, la ATC12 también tiene ventaja dado que logra
una reduccién relativa de la mortalidad de 19%
(5,5% frente a 6,8%; OR 0,81; IC95%, 0,64-1,0)16),
sin incremento del riesgo de sangrado cerebral?,

Por lo tanto, la ATC12 es la terapia de reperfu-
sién de eleccién en la mayoria de los pacientes con
IAMcST durante las 12 primeras horas de iniciados
los sintomas, incluyendo al infarto con nuevo o pre-
sumiblemente nuevo bloqueo completo de rama iz-
quierda o el infarto posterior. Asi lo recomiendan
las recientes guias de préactica clinica del Colegio
Americano de Cardiologia / Asociacién Americana
del Corazén del 2013 y las de la Sociedad Europea
de Cardiologia del 20121819,

Sin embargo, dado que no todos las hospitales
tienen la capacidad de realizar oportunamente una
ATC12, en muchos pacientes es necesario tomar la
decisién entre la administracién de un fibrinolitico
localmente o trasladarlo para una intervencién per-
cutanea primaria. Como el beneficio de la reperfu-
sién, ya sea con ATC12 o FBL, desciende rapida-
mente con el tiempo, la decisién por una de estas es-
trategias debe tomarse lo antes posible®. Sobre la
base de datos de ensayos aleatorizados, la ATC12 se
prefiere si se realiza de manera oportuna y por un
operador experto®1, Sin embargo, la eleccién es
mas dificil cuando la intervencién percutdnea im-
plica un traslado a otro hospital, principalmente
cuando la consulta es dentro de las tres primeras
horas del inicio de los sintomas (véase el algoritmo
de la figura 6).

Il. Definiendo una estrategia de
reperfusién

Cuando se encuentra disponible en tiempos adecua-
dos y cumpliendo con los estandares de calidad, la
ATC12 es la estrategia de reperfusion preferida pa-
ra la mayoria de los pacientes con IAMcST. El pro-
cedimiento debe realizarse con rapidez, en un tiem-
po puerta-balén de menos de 90 minutos.

Como también hay circunstancias en que la re-
perfusién con terapia fibrinolitica es considerada
una alternativa razonable, analizaremos los facto-
res a tener en cuenta para una correcta toma de de-
cisiones(13-15),

1. Demora vinculada con la ATC1?

Los resultados alcanzados mediante ambos trata-
mientos (FBL y ATC12) empeoran en la medida que
aumenta la demora en su inicio. Del mismo modo, el
retraso para el inicio dela ATC12reduce el beneficio
relativo de esta frente alos FBL. La siguiente termi-
nologia se emplea para definir los tiempos de
tratamiento.

o Tiempo puerta-aguja: es el tiempo entre la
presentacién en el hospital o ambulancia (mo-
mento que se hace el diagnéstico de IAMceST) y
la administracién del tratamiento fibrinolitico.

¢ Tiempo puerta-baléon: es el tiempo entre la
presentacién en el hospital o ambulancia y el
momento en insuflar el primer balén durante la
ATC.

o Retraso relacionado a la ATC12: es la dife-
rencia entre el tiempo puerta-balén y el tiempo
puerta-aguja. El retraso vinculado a la ATC12
sobreestima el retardo a la reperfusion, ya que
la reperfusion por ATC es inmediata mientras
que la terapia fibrinolitica generalmente demo-
ra aproximadamente 30 minutos.

Elimpacto de la demora a la ATC12 en la super-
vivencia ha sido valorado tanto en ensayos aleatori-
zados como en estudios observacionales. En la revi-
sién del afio 2003 de 23 ensayos aleatorizados de
ATC12 versus FBL (7.739 pacientes), la magnitud
del beneficio en la supervivencia disminuy6 a medi-
da que el tiempo relacionado a la ATC12 se incre-
menté. Cuando el retraso ala ATC12 era mayor a 62
minutos, desaparecia la ventaja sobre la FBL2%, En
13 ensayos que evaluaron el criterio de valoracién
combinado (muerte, reinfarto o ictus) a las cuatro a
seis semanas (4.946 pacientes) cada retardo adicio-
nal de 10 minutos en el tiempo puerta-balén, sobre
el tiempo puerta-aguja, redujo el beneficio absoluto
dela ATC12en 1,17%. Las dos estrategias se hacian
equivalentes en relacion con el criterio de
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valoracién combinado cuando el retardo a ATC12

Diferencia de

alcanzaba 93 minutos (figura 1). riesgo absoluta en

Sin embargo, en el mundo real las decisiones meE/AM/ACY Y o
pueden ser mas dificiles, especialmente en centros it
asistenciales distantes a una sala de hemodinamiay 154

carentes de programas de FBL, lo que obliga a tras-
lados innecesarios para la reperfusiéon (tanto FBL
como ATC12) agregando demoras perjudiciales. 5
Esto preocupa particularmente en ciudades peque-
nas del interior del pais, donde se registran tiempos e
de consulta (dolor-puerta) mas breves a los registra- - meta-regression
dos en grandes ciudades, presentdndose una buena ° 2 o B % 100
cantidad de pacientes en “la hora de oro”.

Demora relacionada a ATC12 (min)

Estas dificultades también se observan en pai-
Figura1. Reduccion absoluta del riesgo de muerte, reinfarto o ACV a 4-6 se-

ses como Estaos Unidos, donde el retraso relaciona- 9 . . )

a , manasdela ATC12 en funcién del retraso vinculado ala misma. Los circu-
do a ATC1® es mayor al recomendado por las guias los reflejan el tamafio de la muestra de cada estudio. Valores >0 significan
de practica clinica o los observados en los ensayos  beneficio y valores <0 significan dafio. IAM: infarto agudo de miocardio;
clinicos20-29, En un registro publicado en 2011, el ~ ACV: accidente cerebrovascular. Modificado de referencia [20]

68% los pacientes trasladados para ATC12 presen-

taron retrasos mayores a 90 minutos, con un tiempo miocérdica y la reduccién de la mortalidad son
medio puerta-balén de 161 minutos y un tiempo aun menos sensibles al tiempo. Por este motivo,
medio puerta-aguja de 35 minutos?». El andlisis los pacientes con més de tres horas de evolucién
multivariado no encontré ventaja alguna en morta- y con un retraso estimado mayor de 60 minutos
lidad de la AT'C12 sobre la fibrinélisis cuando el re- podrian ser tratados mediante una ATC12.

traso vinculado a ATC superaba los 120 minutos. b)
Paralos grupos de pacientes conretrasoa ATC12de

< 60y de 60 a 90 minutos, la mortalidad hospitala-

ria favoreci6 a la ATC12 (2,7 versus 7,4 y 3,6 versus
5,5%, respectivamente), mientras que las tasas
fueron similares para el grupo de pacientes con
retardo a ATC12 > 90 minutos (5,7 versus 6,1%,
respectivamente).

Cuanto mds jévenes son los pacientes, menos
aceptable es la demora en el traslado a ATC12 El
punto de “equilibrio” se produce a los 71 minu-
tos de demora en los pacientes <65 anos y a los
155 minutos en pacientes >65 afios (figura 3y fi-
gura4). Esto significa que con cualquier retraso
relacionado ala ATC12 mayor que estos valores,
la probabilidad de supervivencia ya no seria me-
jor que con los FBL. Esto puede ser consecuen-
2. Factores vinculados al paciente cia de que la fibrindlisis tiene una mayor tasa de

A pesar de los esfuerzos por identificar un modelo complicaciones en pacientes de edad avanzada.

temporal tinico que guie la seleccién de la mejores- ¢ Los infartos de topografia anterior pierden la ven-
trategia de reperfusién, (por ejemplo: diferencia taja de la ATC1%con retrasos mds cortos que los pa-
puerta/balén - puerta/aguja > 60 minutos), hay es- cientes con infartos no anteriores (figura 4).
tudios que muestran una gran variabilidad en la

evolucién clinica de los pacientes segin algunas ca- 3, Factores no vinculados al paciente
racteristicas que pueden modificar dicha seleccién.
Factores como la edad, la duracién de los sintomas o
la topografia del IAM modulan el beneficio relativo
de ambas estrategias@3.

Los factores no relacionados al paciente que pare-

cen aumentar el retardo ala ATC12, son los tiempos

de transferencia puerta a puerta y la presentacién
fuera de horarios normales de trabajo.

a) Cuanto menor es la duracién de los sintomas, En el NRMI (National Registry of Myocardial
menos aceptables son las demoras en los trasla-  Infarction), la mediana del tiempo de transferencia
dos a ATC. Como demostr6 Boersmaen 1996,el  de puerta a puerta fue de 120 minutos, en lugar de
pasode las horas genera una mayor resistenciaa  los 30 minutos observado en los ensayos aleatoriza-
la fibrindlisis (figura 2) reduciéndose progresi- dos@4. También se evalud la relacién entre el mo-
vamente el beneficio en sobrevida. Luego de las  mento de presentacion de un paciente y la demora
dos horas de inicio de los sintomas, el beneficio al tratamiento en 68.439 pacientes tratados por
con el tratamiento FBL se reduce aproximada- IAMcST con FBL o ATC12 25, Entre los pacientes
mente en 1,6 vidas por 1.000 pacientes tratados  que se presentan “fuera de hora” (dias laborables
por hora. Luego de tres horas la recuperacion  entre5p.m.a7a.m.y fines de semana), hubo un au-
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]
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Demora al tratamiento (horas)

Figura 2. Demora a los FBL y mortalidad a los 35 dias. Modificado de refe-

rencia [29].
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Figura 3. Pérdida de la superioridad de la ATC12 sobre los FBL a los 114
min. ICP: ATC12. Modificado de referencia [23].
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mento significativo en el tiempo a la ATC12 (puer-
ta-balén de 116 versus 95 minutos). El tiempo al
FBL no vari6 (34 frente a 33 minutos). Los autores
del estudio concluyen que los hospitales que pro-
veen servicios de ATC12 (365dias/7dias/24horas)
deben comprometerse a ofrecer en forma perma-
nente una igual celeridad en el abordaje de estos
pacientes.

4. Tiempo desde el inicio de los sintomas

Comprender la relacién temporal entre la aparicién
de los sintomas, la reperfusion, el rescate del mio-
cardio y la mortalidad es fundamental para la selec-

ciéon de una estrategia de reperfusiéon adecua-
da@s29),

a) Las primeras tres horas

Los pacientes que se presentan <3 horas del inicio

de los sintomas son quienes tienen la mejor oportu-
nidad para la franca recuperacién del miocardio y
lograr una reduccién significativa de la mortalidad.
Graficamente se agrupan en la parte inicial de la
curva de sobrevida frente al tiempo de reperfusiéon
(figura 5)26.27.29), Esto ocurre porque la terapia fi-
brinolitica tiene la mayor eficacia en repermeabili-
zar la arteria relacionada con el infarto y porque la
masa de miocardio atn viable es mayor. Cuando el
tiempo desde el inicio de los sintomas es <3 horas y
no se puede realizar ATC12 dentro de los 90 minu-
tos, el tratamiento con FBL tiene ventajas. Por otro
lado, cuando la ATC12 puede realizarse dentro de
90 minutos, esta puede restaurar el flujo normal en
més de 90% de los pacientes mientras que los FBL lo
logran aproximadamente en 50%.

Un paciente que consulta precozmente, pero tiene
un retraso importante en la transferencia para la
ATC12 (mayor de 90 minutos), puede perder rapida-
mente la oportunidad de una reperfusion exitosa. El
valor de la reperfusién precoz con FBL fue establecido
por un metaanalisis de 22 ensayos que incluyé a
50.246 pacientes@9, El beneficio absoluto con la tera-
pia fibrinolitica, en comparaciéon con placebo o con-
trol, fue mayor en los pacientes tratados dentro de la
primera hora de inicio de los sintomas. El mismo se
reduce drasticamente y se mantiene plano en los pa-
cientes tratados entre la primeray la segunda hora, la
segunda a la tercera, y la tercera a la sexta hora.

Laevidenciade una posible ventaja de la fibriné-
lisis sobre la ATC12 en pacientes que consultan pre-
cozmente proviene del analisis de subgrupos de tres
ensayos aleatorizados, dos de los cuales evaluaron
la eficacia de la fibrindlisis prehospitalaria. Estos
fueron el CAPTIM®9, el MITI®D y el ASSENT-332),
de los que se concluye que para los pacientes que se
presentan dentro de las tres horas de aparicién de
los sintomas, la eleccion entre la terapia fibrinoliti-
ca y ATC12 depende de la demora prevista para
ATC12. Cuando el tiempo estimado entre la consul-
ta inicial en un hospital con capacidad de ATC y el
inflado del balén sea menos de 90 minutos, o cuando
el retardo estimado entre la presentacién en un hos-
pital sin capacidad de ATC y el inflado del balén sea
menor de 120 minutos, se recomienda ATC12(33-35),
Estas recomendaciones coinciden con las realizadas
por el Colegio Americano de Cardiologia / Asocia-
cién Americana del Corazén (2013) y la Sociedad
Europea de Cardiologia (2012)(12.13),

b) Entre las tres y las doce horas

Aproximadamente la mitad de los pacientes con
TAMcST se presentan con mas de tres a cuatro ho-
ras del inicio de los sintomas, por lo que se ubican en
la parte mas plana de la curva de supervivencia ver-
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sus tiempo-a-reperfusién®%. En este periodo hay
una mayor eficacia de la ATC12 y una reduccién del
riesgo de accidente cerebrovascular en compara-
cion con FBL, a pesar de un mayor tiempo requeri-
do para la transferencia. Este retraso al traslado a
la ATC12 debe ser <90 minutos y preferiblemente
<60 minutos en la mayoria de los casos.

¢) Presentacién luego de las doce horas

Los registros sugieren que del 9 al 31% de los pa-
cientes con IAMcST consultan luego de las 12 horas
de aparecidos los sintomas7.38), Es improbable que
la terapia fibrinolitica administrada en este mo-
mento mejore los resultados, ya que el beneficio es
pequeio y probablemente superado por los riesgos.
Sin embargo, la AT'C12 puede ser beneficiosa en pa-
cientes seleccionados. Se dispone de muy poca evi-
dencia dado que la mayoria de estos pacientes
fueron excluidos de los ensayos mas importantes.

Laindicacién de ATC12 tardia (entre 12y 24 ho-
ras) se plantea de acuerdo a la presentacion clinica.
En los pacientes sintomaticos o inestables existe
consenso sobre un posible beneficio de la ATC en
base a opinién de expertos. Entre los pacientes asin-
tomaticos existen estudios aleatorizados que mues-
tran mejoria de la funcién ventricular izquierda o el
area del infarto, pero no en parametros de valora-
cién clinicos®?. En estos pacientes asintomaticos de
presentacion tardia se sugiere realizar una angio-
grafia coronaria dentro de las 24 horas y proceder a
ATC solo si la lesi6n de la arteria culpable es
subtotal o en las oclusiones totales con buena
circulacion colateral distal.

4 Situaciones clinicas en las que se prefiere
ATCr?

a) Diagnéstico dudoso de IAM

Algunos pacientes presentan signos y sintomas pre-
suntivos pero no definitivos para el diagnéstico de
TAMcST. Los ejemplos incluyen historias atipicas
que pudieran sugerir una pericarditis o un electro-
cardiograma (ECG) no diagnéstico que debiera
aclararse rapidamente para definir la indicacién de
una estrategia de reperfusién. Cuando no estan dis-
ponibles estudios como la ecocardiografia o la angio-
grafia coronaria seria necesaria la transferencia
para coronariografia y una eventual ATC inmediata
si estuviera indicada.

b) Alto riesgo de hemorragia asociada a los
fibrinoliticos

La terapia FBL implica un mayor riesgo de sangra-
do comparado con la ATC12. La hemorragia intra-
craneal es el mas grave de estos riesgos y se presen-

Retraso PreH >120min
" Retraso PreH 0-120min

Anterior B

Anterior No
>65a . Anterior
>65a Anterior
<65a
<65a

Figura 4. Demora de ATC12 frente a FBL (tiempo Puerta/Balén-Puer-
ta/Aguja). Se expresa en minutos el retraso en el que se iguala la tasa de
mortalidad para ambos métodos, discriminado segin edad, topografia del
infarto agudo de miocardio y demora prehospitalaria. (PreH: prehospitala-
rio). Modificado de referencia [23].

D A-B: Sin Beneficio
3 A-C: Beneficio
B-C: Beneficio
C D-B: Dafio
D-C: Dafio

Reduccion de Mortalidad (%)

8 12 16 24

Tiempo a la reperfusion (hs.)

Periodo NO critico:
Objetivo: Destapar la arteria

Periodo critico:
Objetivo: Salvar miocardio

Figura. 5. Relacién entre tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas
a la reperfusién, reduccién de la mortalidad y cantidad de miocardio recu-
perado. Modificado de referencia [26].

ta en 0,7% de los pacientes tratados con fibrinoliti-
cos(1%40), Los pacientes con contraindicaciones para
FBL representan un grupo de alto riesgo y, aunque
no hay datos especificos para esta poblacién, pare-
cen beneficiarse de la ATC1267,

¢) Pacientes de muy dlto riesgo

Los beneficios de la ATC12 sobre la fibrindlisis son
aun mayores en los pacientes de muy alto riesgo y
en el shock cardiogénico“142),

Este punto se defini6 en un analisis de 16 ensa-
yos aleatorizados que comparan ATC12 con FBL43,
Segin este estudio, cuando el incremento en el ries-
go de mortalidad basal asciende de 4,4% a 12,4%, es
aceptable un mayor retardo a la ATC que iria de 43
a 200 minutos. Dentro de estos, los pacientes con
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shock cardiogénico representan una poblacién es-
pecialmente grave en los que la ATC12 es preferible
a la fibrindlisis. Si en estos pacientes la ATC12 no
esta disponible en menos de 120 minutos, hay evi-
dencia de que pueden beneficiarse de la administra-
cion de FBL, la colocacién de un balén de contrapul-
sacion y su transferencia para ATC. Los FBL no de-
ben retrasar los arreglos para la transferencia ur-
gente a ATC4,

Ill. Angioplastia pos FBL

1. Angioplastia coronaria de rescate por fracaso
de FBL

El fracaso primario de la fibrindlisis, definida en los
ensayos clinicos como la oclusién persistente de la
arteria relacionada con el infarto (TIMI grado 0/1)
mediante angiografia realizada a los 90 minutos po-
sinfusién del fibrinolitico, oscila entre 40% y
50%10.10, Debe sospecharse clinicamente por la
persistencia del dolor, inestabilidad hemodindmica
o una renivelacién del segmento ST < 50%.

La angioplastia coronaria de rescate se define
como aquella ATC realizada dentro de las 12 horas
de la fibrindlisis fallida (fallo primario) en pacientes
con evidencia de isquemia persistente o recurren-
te(, La angiografia permite evaluar el flujo coro-
nario TIMI asi como el flujo microvascular medido
por el blush miocardico, que son predictores de so-
brevida a largo plazo®. Varios estudios clinicos
randomizados (RESCUE, MERLIN, REACT) y un
metaandlisis evaluaron el beneficio de la angioplas-
tia de rescate6-49), Esta se deberia plantear precoz-
mente cuando a los 45 a 60 minutos de la fibrindlisis
no existen criterios clinicos de reperfusién.

Los pacientes que maés se benefician de la ATC
de rescate son los de mayor riesgo, aquellos con
shock cardiogénico, hipotensién significativa, insu-
ficiencia cardiaca grave, ECG con evidencia de una
extensa zona amenazada (regi6n anterior o inferior
con compromiso de ventriculo derecho o infradesni-
vel del ST en region anterior) o flujo TIMI< 2. (Indi-
cacion clase IT, nivel de evidencia B). Por otra parte,
el tratamiento conservador podria ser razonable en
un paciente con un infarto inferior con mejoria de
los sintomas a pesar de persistencia de la elevaciéon
del ST (18,19,

En suma, luego de una fibrindlisis fallida se re-
comienda la angioplastia de rescate en lugar de la
repeticion de fibrin6lisis o el tratamiento conserva-
dor. Silaangioplastia de rescate no puede realizarse
dentro de las 12 horas, se sugiere tratamiento con-
servador frente a repetir la fibrin6lisis.

2. Angioplastia coronaria por reoclusién pos FBL
Después de la fibrindlisis aparentemente exitosa
por criterios clinicos, la recurrencia temprana de is-
quemia o cambios del segmento ST se ha observado
en 20% a 30% de los pacientes, la reoclusién corona-
ria trombética en 5% a 15%, y el reinfarto en 3% a
5%59, En los estudios GUSTO I-II-III, TIMI e
InTIME, el reinfarto ocurri6 en 4,3% de los pacien-
tes con una media de dos a cuatro dias después de
los fibrinoliticos y fue independiente del agente fi-
brinolitico utilizado®V. Estos pacientes tienen un
peor pronéstico con una mayor mortalidad a los 30
dias y al ano; la mortalidad hospitalaria disminuye
cuando se les realiza una angioplastia coronaria de
rescate (23,6% en tratamiento médico conservador
versus 5,2% con angioplastia de rescate) 52,53,

En suma, para los pacientes con evidencia de
reoclusion después de la fibrindlisis exitosa, se su-
giere la angioplastia coronaria en lugar del trata-
miento conservador.

3. Angioplastia coronaria facilitada

Consiste en la angioplastia coronaria de la arteria
causante del infarto en las 12 primeras horas, de
forma rutinaria y planeada, en los pacientes trata-
dos inicialmente con una terapia farmacolégica di-
rigida a lograr la apertura arterial. Su objetivo es in-
tentar lograr una recuperacion del flujo a nivel de la
arteria “culpable” antes de lallegada a la sala de he-
modinamia y luego abrir la arteria (si no lo estaba),
o eliminar la estenosis residual y asegurar la
permeabilidad arterial a largo plazo.

Esta estrategia terapéutica se plantea en los
centros hospitalarios en que el tiempo puerta-balén
es mayor a 120 minutos. Se han probado planes de
FBL a dosis completa o a la mitad, ya sea con o sin
inhibidores de la glicoproteina IIb/IIla. La estrate-
gia de usar una dosis completa del fibrinolitico fue
analizada en la década de 1980 (estudio TAMI I-1I),
época de la angioplastia coronaria con balén, no de-
mostrandose que la angioplastia inmediata luego de
r'TPA ofreciera ventaja sobre una angioplastia elec-
tiva, incrementando los sangrados(54.55,

Estudios mas recientes como el CAPITAL AMI
y el ASSENT-46657 que incluyeron la administra-
cién de terapia antiplaquetaria dual, el uso de caté-
teres de bajo perfil y stents coronarios, han revalo-
rado la angioplastia facilitada. Estos estudios mos-
traron resultados adversos para la angioplastia faci-
litada en la mayoria de los subgrupos, incluyendo
los pacientes precoces (sintomas < 2 horas) y los pa-
cientes de alto riesgo, como aquellos con un IAM an-
terior o diabéticos. La evidencia que alerté sobre los
perjuicios de la estrategia de ATC facilitada con
FBL surgi6 del metaanalisis de Keeley en el que, si
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Figura 6. Estrategia de reperfusion en el IAMcST. CACG: cine angio coronariografia; ATC: angioplastia transluminal co-
ronaria; ATC12: angioplastia transluminal coronaria primaria; FBL: fibrinoliticos; IAMcST: infarto agudo de miocardio
con supradesnivel del ST; PCM: primer contacto médico. Modificado de referencia 19.

bien se observ6 un aumento significativo en el flujo
inicial de TIMI 3 (42% versus 15%), también se
comprob6 un aumento en las tasas de mortalidad a
corto plazo (6% versus 4%), reinfarto no fatal (4%
versus 2%), revascularizacién urgente del vaso tra-
tado (5% versus 1%), accidente cerebrovascular
(1,6% versus 0,3%), y un aumento no significativo
de hemorragias mayores (7% versus 5%)®®. Asimis-
mo, la combinacién de un inhibidor dela GP IIb/IIIa
y la mitad de dosis de un agente fibrinolitico antes
de la ATC (estudios FINESSE y BRAVE) se mostré
ineficaz en comparacion con GP IIb/IIla en el
momento de la ATC, por lo que no se recomienda®9.

En suma, la angioplastia facilitada sobre todo
dentro de las primeras dos horas de la administra-
cién del FBL, no se debe realizar debido a un au-
mento significativo de la mortalidad y otros eventos
adversos.

4. Estrategia farmaco-invasiva

Si bien la estrategia de ATC facilitada fue desalen-
tada por un mayor indice de complicaciones en la
década de 1990, luego del ano 2000 se replanteé el
estudio de la estrategia combinada (fArmaco-invasi-
va) en el contexto de la disponibilidad de stents co-
ronarios y modernos regimenes antiplaquetarios.
Destacamos al respecto los estudios GRACIA-1y 2,
el registro FAST-MI, TRANSFER-AMI, NORDIS-
TEMI y finalmente el metaanalisis de Borgia(60-64),
En estos estudios el tiempo entre los FBL y la inter-
vencién coronaria fue mayor de dos a tres horas, por
lo que se evit6 actuar inmediatamente después de

los FBL, momento en que existe un estado protrom-
bético. En un metaanalisis publicado en 2010, la in-
cidencia de muerte o reinfarto a los 30 dias fue me-
nor con la estrategia farmaco-invasiva (OR: 0,65,
1C95%, 0,49-0,88), sin un aumento significativo de
hemorragias graves (OR: 0,93, 1C95%, 0,67-1,34) ni
de accidente cerebrovascular (OR: 0,63, 1C95%,
0,31-1,26; p=0,21). Los beneficios de una estrategia
invasiva sistemaética sobre la terapia estandar se
mantuvieron a los 6-12 meses(64.

El altimo estudio publicado sobre la estrategia
farmaco-invasiva es el STREAM, el cual incluy6 a
1.892 pacientes con IAMcST con < 3 horas de inicio
de los sintomasy que no podian someterse a una an-
gioplastia coronaria primaria dentro de los 60 mi-
nutos. Se aleatorizaron a ATC12 (grupo ATC1?) o fi-
brindlisis con tenecteplase con doble antiagrega-
cion y enoxaparina, previo al traslado a coronario-
grafia de urgencia y eventual ATC (grupo farma-
co-invasivo). Si la fibrindlisis era exitosa, se trasla-
daba a un hospital con laboratorio de hemodinamia
entre las 6 a 24 horas luego de la aleatorizacion, y si
no era exitosa (90 minutos posfibrinélisis) se trasla-
daba de emergencia®?. El criterio de valoracion pri-
mario compuesto de muerte, shock, insuficiencia
cardiaca congestiva o reinfarto a 30 dias, fue de
12,4% en el grupo farmaco-invasivoy de 14,3% en el
grupo de ATC12 (RR grupo fibrinélisis 0,86, IC95%,
0,68-1,09, p=0,21) (figura 7). Del grupo que recibi6
fibrindlisis, 36,3% requiri6 traslado de emergencia
(46,5% de estos pacientes tenian un flujo TIMI 0/1
en la arteria culpable) y el resto fue trasladado a
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Figura 7. Estudio Stream. Curva Kaplan-Meier del criterio de valoracion
primario (compuesto de muerte de cualquier causa, shock, insuficiencia
cardiaca o reinfarto a los 30 dias), p=0.21 logrank test. (ATC1°: angioplas-
tia coronaria primaria, TBL: FBL). Modificado de referencia [65].
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ATC con una media de 17 horas (en este grupo el
flujo TIMI 2y 3 estaban presentes en 13,2%y 72,8%
de los pacientes, respectivamente). Hubo un incre-
mento leve en las hemorragias en el grupo fibrin6li-
sis (0,5% versus 0,3%, p=0,45), no habiendo dife-
rencia entre grupos en los sangrados no intracra-
neales. Los autores concluyen que la estrategia far-
maco-invasiva permite obtener los mismos
resultados que la ATC12 (salvo un leve incremento
del sangrado cerebro-vascular) a través de un
procedimiento invasivo programado (en las prime-
ras 24 horas) en mas de 60% de los pacientes.

En suma, se recomienda la coronariografia diag-
néstica y eventual angioplastia coronaria para los
pacientes que reciben tratamiento fibrinolitico exi-
toso en un plazo de 2-3 a 24 horas, discriminados
por grupos de riesgo:

e Paralos pacientes de alto riesgo: IAM anterior,
Killip Kimbal > 2, IAM inferior con compromiso
del ventriculo derecho, presién arterial sist6lica
<100 mmHg, frecuencia cardiaca >100 cpm, la
angiografia debe ser realizada tan pronto como
sea posible luego de dos horas de la fibrindlisis.

e Para los pacientes que no tienen alto riesgo el
momento 6ptimo de la angiografia de rutina y
posible angioplastia coronaria no se ha determi-
nado; se plantea que se debe realizar dentro de 3
a 24 horas (véase algoritmo de la figura 6).

5. Angioplastia coronaria pos FBL en el shock
cardiogénico

Otra indicacién de angioplastia de urgencia luego
de la fibrindlisis es el shock cardiogénico. El estudio

SHOCK demostr6 el beneficio de la angiografia co-
ronaria y revascularizacién de emergencia (ya sea
con ATC o cirugia de revascularizacién miocardica
[CRM]) en comparacién con la estabilizacién médi-
ca inmediata y revascularizacién tardia. El benefi-
cio de la revascularizacién fue evidente a través de
una ventana de tiempo muy amplia, hasta 54 horas
después del IAM y 18 horas después de la apariciéon
del shock, aunque debe realizarse tan pronto como
sea posible (teoria de la espiral descendente de la
isquemia que perpetia al shock).

En comparacién con la ATC12, la fibrindlisis por
si sola es relativamente ineficaz en pacientes con
shock cardiogénico salvo que la presién de perfu-
si6n coronaria se incremente por vasopresores y/o
con balén de contrapulsacién intraaértico. Por lo
tanto, los pacientes ingresados en hospitales sin he-
modinamia deben ser transferidos inmediatamente
aun centro de atencidn terciaria con la intencién de
reperfusién precoz.

IV. Evolucion de la técnica de la ATC en el
IAMCcST

1. Seleccién del acceso vascular
La seleccion del acceso vascular para la realizacion de
la ATC12 ha demostrado ser un aspecto importante,
dado que es el sitio de sangrado més frecuente, pu-
diendo incidir en la tasa de mortalidad. Con el acceso
femoral se ha comprobado una mayor tasa de compli-
caciones que con el acceso radial, habiéndose identifi-
cado varios predictores de sangrado: sexo femenino,
edad avanzada, enfermedad renal crénica, anemia,
uso del balén intraadrtico de contrapulsacién, uso de
inhibidores de GP IIb/IIIa y la administracién de he-
parina de bajo peso en las 48 horas previas al procedi-
miento®?. El estudio RIVAL (STEMI), que comparé
ambos tipos de accesos, no mostré una reduccion sig-
nificativa en el parametro de valoracién primario de
muerte, IAM, accidente cerebro vascular y sangrado
mayor no relacionado a CRM, pero con el abordaje ra-
dial mostr6 una disminucién de las complicaciones
vinculadas al acceso®. El estudio italiano
RIFLE-STEACS, en el que se incluyeron pacientes de
mayor riesgo, realizado en hospitales de alto volumen
y por operadores con gran experiencia en acceso ra-
dial, evidenci6 una disminucién significativa del
MACE (Mayor Acute Cardiac Events) con este acceso
versus femoral (16,3% versus 21%, p=0,003), como
también menor incidencia de hemorragia, de estancia
hospitalaria y de muerte cardiovascular (5,2% versus
9,2%, p=0,02)69,

Las dltimas guias para el manejo de [AMcST dela
Colegio Americano de Cardiologia/Asociacién Ameri-
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cana del Corazén y de la Sociedad Espanola de Cardio-
logia realizan una recomendacién de tipo Ila, nivel de
evidencia B, para el uso del acceso radial por parte de
operadores experimentados819, En Uruguay, mas
de 90% delas ATC, incluidas las primarias, se realizan
por acceso radial, lo que traduce una alta experiencia
de los cardiblogos intervencionistas con este método,
dando mayor seguridad a los pacientes.

En suma, la utilizacién del acceso radial para la
ATC12por operadores experimentados se traducira
en un beneficio clinico para los pacientes.

2. Uso de stents convencionales (BMS) en el IAM

Uno de los avances més importantes en la practica
de la cardiologia intervencionista ha sido la incorpo-
racion de los stents coronarios, introducidos en los
anos 80 por Sigwart, Roubin, Palmaz y Schatz, en-
tre otros(", siendo actualmente usados en forma
rutinaria tanto en la enfermedad coronaria estable
como en los sindromes coronarios agudos.

Los stents metélicos (BMS) fueron creados para
superar las limitaciones del balén y disminuir sus
complicaciones. Entre estas destacaba la reesteno-
sis, que ocurria en 10% a 15% de los pacientes antes
del alta®™, y 35%-40% a los seis meses("2"), La
oclusién aguda de la arteria llevaba hasta a un 4%
de los pacientes a CRM de emergencia.

Inicialmente, los stents se evitaban en el am-
biente “protrombético” del IAM y se utilizaban co-
mo medida de rescate frente al cierre agudo o disec-
cién de la arteria tratada. Dos estudios clasicos,
BENEStent(™ y STRESS(), fueron fundamenta-
les para pasar de la angioplastia tradicional con ba-
16n al uso de stent como alternativa a la cirugia de
bypass coronario fuera del ambiente del IAM. Sin
embargo, en los primeros trabajos con stents, la
trombosis intrastent (T'S) era frecuente(’®. Con el
uso de la doble terapia antiplaquetaria se logré me-
jorar dichos resultados(77-80),

Entre fines de la década de 1990 y principios del
ano 2000 fueron surgiendo estudios que mostraron
el beneficio del BMS sobre el bal6n en el contexto
del IAM®1-85), E] CADILLAC ®® mostré que su uso
en la ATC12 tenia menor tasa de oclusion de la arte-
ria vinculada al IAM (5,7% para BMS versus 11,3%
parabalén, p=0,01), mientras que la reestenosis en
la angiografia de control fue también menor para
BMS que para balén (22,2 versus 40,8%, p<0,001).
Otros estudios, como el ADMIRAL ®7 e ISAR-2 ©8),
ampliaron la evidencia cientifica, por lo que hoy dia
los BMS se utilizan en forma rutinaria en la ATC12.
Si bien la mortalidad tuvo una tendencia a ser me-
nor en la ATC12 con stent®9, ensayos y metaanali-
sis mas recientes®09) mostraron que los BMS no

modificaron la mortalidad en forma estadistica-
mente significativa.

En suma, la utilizacién de BMS es técnicamente
posible y segura en la gran mayoria de los casos de
TAMcST sometidos a ATC12, disminuyendo a la mi-
tad la necesidad de reintervenciones.

3. Uso de stents liberadores de drogas (DES) en
el IAM

Fuera del contexto del IAM, la primera generacién
de DES liberadores de paclitaxel y sirolimus logré
disminuir la necesidad de nueva revascularizaciéon
del vaso tratado en 60% a 70%92. Sin embargo, en
algunos ensayos estos stents se asociaron a un au-
mento de la trombosis muy tardia (luego del ano),
sin aumento de la mortalidad®?. En el registro
SCAAR la mortalidad fue similar con DES o con
BMS (RR 1,03, 95% IC 0,94-1,14)©3),

Dado el ambiente protrombético en los pacientes
con IAM y la observacién de un aumento de la trombo-
sis tardia y muy tardia con el uso de stents®® (0,5% de
los pacientes)®, surgieron dudas sobre la eficaciay se-
guridad de los DES en este escenario clinico. Registros
iniciales, un pequeno estudio aleatorizado unicéntri
€0, y posteriormente dos grandes estudios randomi-
zados (TYPHOON®? y PASSION®®) confirmaron la
seguridad y eficacia de los DES en el IAM. Resultados
de metaandlisis con mayor seguimiento mostraron re-
sultados similares®. Los DES de tltima generacién
que incorporan los farmacos biolimus A9, everolimus y
zotarolimus utilizados en algunos ensayos, tienen un
similar perfil de eficiencia y seguridad®°?. EI uso de
everolimus (frente a sirolimus) mostr6 una disminu-
cién de la revascularizacién del vaso culpable, (5,7 ver-
sus 8,8, p=0,04) y menor incidencia de trombosis in-
trastent.

Actualmente, las guias de tratamiento del IAM re-
comiendan el uso de DES o BMS (clase I, nivel de evi-
dencia A), estando los DES contraindicados en aque-
llos pacientes con elevado riesgo de sangrado o que no
puedan cumplir con la doble antiagregacion al menos
por un ano, dado el riesgo aumentado de T'S18),

En suma, el uso de DES en el IAM en compara-
cién con los BMS, disminuye la tasa de reestenosis y
reintervencién. Los stents con everolimus parecen
vincularse a menores eventos adversos.

4. Stent directo versus predilatacién con balén
La técnica de implante del stent coronario en el IAM
ha sido analizada en diversos estudios. Trabajos ini-
ciales, como el PAMI y el CADILLAC, utilizaron la
predilataciéon con bal6n, mientras otros®7.8810D ytili-
zaron el implante de stent directo planteando que
también es esta una practica segura.

Segiin estos y otros estudios més recientes(02) se
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mantiene la postura de que no existiria beneficio de
la predilatacién excepto en situaciones especificas.
La estrategia de stent directo se utiliza principal-
mente cuando se logra visualizar la lesién en toda
su extension, con la tedrica finalidad de reducir la
tasa de embolizacién y “no-reflow”. Dentro de las
ventajas potenciales se describe el menor dafno en-
dotelial al no utilizar el balén. Por otro lado, las si-
tuaciones en las cuales habria que considerar la pre-
dilatacién con balén serian como “pretratamiento”
de la lesién con anatomia compleja (lesiones tortuo-
sas, anguladas o calcificadas) que pudieran dificul-
tar el pasaje del stent. El implante directo del stent
sobre lesiones calcificadas sin predilatar podria pro-
vocar subexpansién y mala aposicién del stent,
siendo fuertes predictores de TS, situacion que se
agravaria con el implante de DES.

En suma: no es posible hacer una recomendacién
general para el uso de stent en forma directa o con pre-
dilatacién con bal6n, quedando esta decision a criterio
del cardiélogo intervencionista actuante y de acuerdo a
las caracteristicas particulares de cada paciente.

5. Tromboaspiracion
En un intento de disminuir la carga trombética in-
traluminal y las complicaciones asociadas a la an-
gioplastia (embolia distal, fenémeno de “no-re-
flow”) en el IAM, se han desarrollado distintos sis-
temas de trombectomia o trombolisis mecanica. En
los tltimos anos varios sistemas con resultados di-
versos se han utilizado para este propésito(193,
Estudios iniciales como el SAFER1Y (en puen-
tes venosos) y X-amine% (en el IAM), mostraron
cierto beneficio en mejorar el flujo coronario final y
el diametro final del vaso tratado%, El X-amine
obtuvo mayor renivelacién del segmento ST usando
el sistema X-Sizer. Otros estudios, como el
EMERALD, que utiliz6 el sistema GuardWire, si
bien logré rescatar material mascroscopico aspira-
do en el 73% de los casos, esto no se tradujo en ma-
yor renivelaciéon del segmento ST, menor tamano
del infarto o menor tasa de MACE 109, En 2005, el
ensayo REMEDIA mostré que la realizacién de la
tromboaspiracion era posible y mejoraba la reperfu-
sién tanto angiografica como electrocardiografica
(renivelacién del ST)1%), Un metaanalisis de 21 es-
tudios randomizados (realizados entre 1990y 2006)
concluy6 que el uso de dispositivos mecanicos para
tromboaspirar en el IAM era eficaz en prevenir la
embolizacién distal, logrando mejor perfusién
miocardica, pero sin mejorar la supervivencia109,
En el mismo afo, otro metaanélisis de estudios
aleatorizados mostré mejor flujo TIMI 3 (87,1% ver-
sus 81,2%, p<0,0001), blush 3 (62,1% versus 31,7%,
p<0,0001) y agregb a la evidencia una disminucién

de la mortalidad a 30 dias con la tromboaspiracién
manual (1,7% versus 3,1%, p=0,04)119, El segui-
miento a dos anos de la ATC aislada versus ATC con
tromboaspiracion manual (con el catéter Export),
mostré que laincidencia de eventos cardiacos mayo-
res fue de 13.7% versus 4,5% (p=0,038) y muerte
cardiaca 6,8% versus 0% (p=0,012), constatdndose
una disminucién de la muerte cardiaca con mejoria
del blush y la renivelacién del segmento STV, Los
beneficios mostrados por los dispositivos de aspira-
cién manual fueron incorporados en las tltimas
guias de practica clinica, recomendandose el uso de
tromboaspiracion manual como indicacién clase
IIa, con un nivel de evidencia de tipo B(9).

En suma: si bien la evidencia disponible no es
concluyente, hay consenso en que la tromboaspira-
cién manual durante la ATC12 es 1til en la mayoria
de los pacientes, al permitir mejorar el grado de per-
fusiéon coronaria implicando probablemente una
mejoria de los resultados clinicos.
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