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Manejo del IAM con ST elevado

I. Introduccion

Elinfarto agudo del miocardio representa la causa
ndmero uno de muerte a nivel mundial, nuestro
pais no es la excepcién, estimandose 500,000
decesos en los Estados Unidos y alrededor de
80,000 en nuestro pais por dicha causa. Por ello
la Sociedad Mexicana de Cardiologia conside-
ré imperativo la realizacién de las primeras guias
sobre los lineamientos actuales para el diagnés-
tico y tratamiento del infarto agudo del miocar-
dio con elevaciéon del segmento ST (IMEST),
con el objeto de proveer una herramienta practi-
ca y util para su implementacién en la practica
clinica diaria de todos aquellos médicos rela-
cionados con la atencién de tales pacientes; el
documento ha sido elaborado bajo una cuida-
dosa seleccién de expertos en el campo de la
cardiologia clinica, no invasiva, intervencionis-
ta, todos ellos en conjunto con cirujanos cardio-
vasculares e intensivistas.

Las recomendaciones a continuacién vertidas es-
tan basadas tanto en la evidencia cientifica acu-
mulada, como en la experiencia consensada de los
involucrados. Por ello y acorde a la nomenclatura
mundialmente aceptada, se han estipulado los si-
guientes niveles de indicacién y de evidencia:

Tabla I. Presentacion clinica del infarto agudo del
miocardio.

a) Formas de presentacion clinica del IAM
Caracteristicas del cuadro clinico inicial (de mayor a
menor frecuencia)

Dolor precordial opresivo

Opresiéon o molestia retroesternal

Molestia referida como ardor retroesternal
Molestia epigastrica

Disnea de inicio subito

Sincope

Debilidad intensa o sincope

Edema agudo pulmonar sin una clara explicacion

Tabla Il. Diferentes aspectos en la redefinicion del infarto agudo del

miocardio.

Patologia: Muerte celular miocardica

Clinica: Sintomas isquémicos

Bioquimica: BM de muerte celular en estudios de sangre
ECG: Evidencia de isquemia miocardica (cambios del

segmento ST)
Evidencia de tejido con pérdida de actividad eléc-
trica (ondas Q)

Alteraciones funcionales: Reduccién o pérdida de perfusion tisular. Anor-

malidades en la contractilidad parietal del corazén

ECG: Electrocardiograma
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Niveles de indicacion

Clase I: existe evidencia y/o acuerdo general de que
el tratamiento dado es benéfico, ttil y efectivo.
Clase II: existe conflicto en evidencia y/o una
divergencia de opinién respecto a la utilidad/
eficacia del tratamiento.

IIa: el peso de la evidencia/opinién estd a favor
de la utilidad/eficacia.

IIb: la utilidad/eficacia del tratamiento estd me-
nos sustentada por la evidencia/opinion.

Clase III: existe evidencia y/o acuerdo general
de que el tratamiento no es ttil/efectivo y en
algunos casos puede ser peligroso.

Niveles de evidencia

Nivel A: existe evidencia cientifica de al menos
dos estudios clinicos aleatorizados.

Nivel B: existe evidencia cientifica de un estu-
dio clinico aleatorizado, o de meta-analisis, o de
varios estudios clinicos no aleatorizados.
Nivel C: existe opinién de consenso de los ex-
pertos en base a estudios y experiencia clinica.

A). Concepto, definicion y clasificacion

El infarto agudo (IAM) se caracteriza por dolor
tordcico (tipico o atipico) sugestivo de isque-
mia o equivalente isquémico, (sincope, taqui-
cardia ventricular, edema agudo pulmonar, etcé-
tera) en reposo o ejercicio, mayor de 20 minutos,
asociado a disnea y actividad simpatico-adre-
nérgica (Tabla I). En mas del 85% el principal
mecanismo fisiopatogénico es la ruptura de una
placa asociada a inflamacidén, trombosis aguda,
(aterotrombosis) vasoconstriccion y microembo-
lizaciéon. La disminucién abrupta del flujo coro-
nario condicionard micro o macronecrosis si no
se activa la lisis endégena o se establece un abor-
daje de reperfusién terapéutico efectivo.

El IAM se define en relacion a caracteristicas clini-
cas, electrocardiograficas (ECG), bioquimicas y pa-
tolégicas (Tabla II). La Organizacién Mundial de la
Salud sobre la base de estudios de prevalencia, defi-
ni6 el IAM mediante la presencia de por lo menos
dos de los siguientes criterios: 1) dolor tordcico su-
gestivo de isquemia tipico o atipico, 2) elevacion
de marcadores de macro necrosis, 3) cambios ECG
caracteristicos con presencia de ondas Q patoldgi-
cas.' Por la reciente aparicion de biomarcadores
(BM) de dafio celular agudo, técnicas de imagen y
nuevas evidencias sobre la fisiopatogenia del infar-
to sin elevacion del ST surgi6 la necesidad de bus-
car una nueva definicién actual que permita estan-
darizar estudios epidemiolégicos®y clinicos.?
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El principal criterio para establecer el diagnésti-
co es demostrar necrosis de las células miocardi-
cas con sintomas isquémicos, elevacion de BM y
cambios ECG. Las principales caracteristicas de
esta nueva definicién o redefinicién incluyen:?

1. Patologia. Después de una obstruccién del
100% del flujo coronario por 15 minutos se ini-
cia la necrosis celular,* caracterizada por coagula-
cién o contraccién por bandas de necrosis con
apoptosis la cual se establece a las 4 6 6 horas,
dependiendo de la presencia de circulacién cola-
teral, oclusion coronaria intermitente, miocardio
preacondicionado y sensibilidad de miocitos.
Estos hallazgos asociados a infiltracién de leuco-
citos definen un infarto agudo o en evolucion (6
horas a 7 dias). La presencia de monocitos y fi-
broblastos, sin leucocitos polimorfonucleares es-
tablece un infarto reciente o en cicatrizacion (7 a
28 dias). La presencia de tejido fibroso sin infil-
tracion celular identifica un infarto antiguo o ci-
catrizado (> 28 dias).*° Por su tamafio se clasifi-
can en microscépicos (necrosis focal), pequefios
(<10%), medianos (10 a 30%) y masivos (>30%).
De acuerdo a su localizacion en anterior, inferior,
lateral, posterior o septal.

2. Bioguimica. La necrosis miocdrdica se mani-
fiesta por proteinas liberadas en la circulacién
como: troponinas cardiacas (TC) T, Iy C, miog-
lobina, creatina-fosfoquinasa (CK), su compo-
nente ligado al miocardio (CK-MB) e isoformas,
deshidrogenasa lactica (DHL) y sus isoenzimas.
La troponina T e I tiene la mayor sensibilidad y
especificidad y su principal uso es estratificar el
riesgo en sindromes coronarios agudos (SCA)
sin elevacion del ST.”'°Otra alternativa con me-

Tabla lll. Biomarcadores de necrosis miocardica.

1) Nivel maximo de troponina T o | por encima de los
valores de referencia, cuando menos en una oca-
sion durante las primeras 24 horas después del
evento clinico

2) Nivel maximo de CK-MB por arriba de los valores
de referencia en dos muestras sucesivas, o nivel
maximo > 2.0 veces el valor de referencia en una
muestra durante las primeras horas del evento cli-
nico. Los niveles de CK-MB deben producir una
curva de ascenso y descenso, ya que la elevacion
persistente no es caracteristica de |IAM

3) Si no se dispone de los biomarcadores anteriores,
la elevacion de CK total o de su fraccion B mas de
dos veces el valor de referencia pueden ser Utiles,
pero estos ultimos se consideran menos satisfac-
torios que la CK-MB
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nor especificidad, pero con extenso uso clinico
es la CK-MB cuya principal fortaleza es tener
una curva de rdpido descenso, por lo que es una
importante alternativa en casos de reinfarto, a
diferencia de la troponina cuyos niveles se man-
tienen elevados hasta por 21 dias*'*!! (Tabla III).
3. Electrocardiografia. En el infarto agudo tie-
ne alta sensibilidad para demostrar isquemia y
necrosis a través de cambios en el ST-T y presen-
cia de ondas Q patoldgicas. Cuando estas altera-
ciones quedan enmascaradas o no se presentan,
el diagnéstico depende BM de respuesta tem-
prana y tardia.* Un andlisis apropiado identifica
la localizacién y la extension del miocardio en
riesgo y diferentes estadios de su evolucién.' El
bloqueo de rama derecha no impide establecer
el diagndstico de infarto a diferencia de la rama
izquierda del haz de His (BARIHH) el cual pue-
de ocultar los cambios del segmento ST y onda
T. En presencia de este trastorno de conduccion
una onda Q en V5 y V6 asociado o no a pérdida
del voltaje del QRS en V4, V5 y V6 sugieren un
infarto septal. La presenciade RS en V4, V5y V6
como expresién de la derivacion intracavitaria
del ventriculo izquierdo podria sugerir una le-
sién transmural anterior. Sin embargo, en pre-
sencia de este trastorno de conduccidn, estos
hallazgos no permiten establecer la diferencia
entre un evento agudo o una necrosis. Reciente-
mente Topol y Van de Werf establecen que la
presencia de un desnivel negativo del ST de V1
a V4 en presencia de BARIHH debe considerarse
como la expresién de un infarto anterior, 21213
Electrocardiograficamente la evolucién de un
infarto con elevacion del ST se divide en cuatro
fases: 1) hiperagudo, 2) agudo, 3) subagudo y 4)
crénico. La primera fase es la manifestacion mas
temprana y se puede observar una onda T alta
acuminada que posteriormente se convertird en
una elevacién del ST. La depresién del ST como
expresion de cambios reciprocos (desnivel hori-
zontal o negativo del ST opuesto a la elevacion
del ST) indica un infarto mds extenso o ruptura
multiple.!343

4. Alteraciones funcionales. Diversas técnicas
de imagen pueden evaluar anormalidades de la
perfusién miocardica como angiografia radio-
nuclear, tomografia computada por emisién de
fotén tnico, SPECT y resonancia magnética
nuclear. Mediante otras técnicas se puede eva-
luar la contractilidad y funcién ventricular (eco-
cardiografia, SPECT y RMN). En la evaluacién
inicial la ecocardiografia bidimensional ofrece
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informacion valiosa en relacién a la extension
de las alteraciones de la movilidad, identifica
complicaciones mecdnicas, isquemia a distan-
cia, permite conocer la fraccién de expulsion y
descarta patologias que se comportan como un
infarto.!*15

B). Historia natural y epidemiologia

Su historia natural y verdadera mortalidad es di-
ficil de establecer por la heterogeneidad de defi-
niciones y métodos para establecer el diagndstico,
asi como por la alta mortalidad prehospitalaria e
incidencia de infartos sin expresion clinica. En
estudios comunitarios'® la mortalidad estimada
a 30 dias es del 30 al 50% y la mitad se observa
en las primeras dos horas.'”Esto no se ha modifi-
cado en las ultimas décadas, en contraste con la
reduccion de la hospitalaria lograda gracias a
las unidades coronarias, terapia de reperfusion
farmacoldgica y mecdnica y nuevos antitrom-
béticos. '8

Epidemiologia de la cardiopatia isquémica en
Meéxico

La cardiopatia isquémica por aterotrombosis co-
ronaria es la forma mas frecuente de enfermedad
cardiovascular después de los 30 afios de edad, y
es la principal causa de mortalidad en mundo y
en México.? Datos epidemioldgicos de México
establecen a la cardiopatia isquémica como pri-
mera causa de mortalidad en mayores de sesenta
afios, segunda causa en la poblacién en general,
en el afio 2003 fue responsable de 50,000 defun-
ciones y contribuy6 aproximadamente al 10% de
todas las causas de mortalidad.* Su incremento
en los dltimos afios es el resultado de un estado
inflamatorio endotelial crénico inducido por in-
cremento en la ingesta de macronutrientes, obe-
sidad, tabaquismo y tensién psicoldgica como
posibles principales generadores de aterotrombo-
sis. México tiene una de las tasas mds altas en
diabetes mellitus y junto con la cardiopatia is-
quémica constituyen las dos primeras causas de
mortalidad.” La mayor incidencia de mortalidad
por enfermedad coronaria se observa en grupos
con alta productividad y en adultos mayores, con
un claro predominio del sexo masculino. Después
de los 75 afios se observa una incidencia similar
para ambos sexos.”’ El impacto econémico en
nuestro pais en el afio de 1997 fue de aproxima-
damente de siete mil millones de pesos,” ademads
del desequilibrio familiar que genera el falleci-
miento o la incapacidad del principal proveedor.
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Los SCA con o sin elevaciéon del ST y la muerte
stibita en el mundo y en nuestro pais son los res-
ponsables de la alta mortalidad.

Incidencia, demografiay factores de riesgo de los
SCA en México

A través de los datos generados por los registros
nacionales RENASICA I?!' y II* que incluyeron
12,351 pacientes, hoy tenemos una perspectiva
moderna del comportamiento de los SCA en la
fase aguda y hospitalaria.

RENASICAT

Este registro que incluyé 4,353 pacientes con
SCA con o sin elevacion del ST enfatiza las prac-
ticas actuales y los abordajes terapéuticos en la
transicion de los siglos veinte y veintiuno. El
SCA sin elevacion de ST fue la causa mas co-
mun de admisién hospitalaria y se demostré in-
accesibilidad para obtener determinaciones de
troponinas. La mayor incidencia fue en el sexo
masculino con una prevalencia de diabetes, HAS,
tabaquismo e hipercolesterolemia mayor del
50%. En esta forma de SCA fueron indicadores
de riesgo edad > 65 afios, depresion del ST, ma-
cronecrosis y angiograficamente una enferme-
dad coronaria extensa. La presencia de dolor is-
quémico tipico, disnea y diaforesis tuvieron una
relacién estrecha con macronecrosis y el diag-
néstico final de infarto con elevacion del ST. A
pesar de que el 90% de los hospitales tenian ca-
pacidad para realizar reperfusion farmacoldgica
y/o mecdnica, menos de la mitad de los pacien-
tes recibieron este beneficio. En el 70% de los
pacientes se empled un tratamiento antitrombi-
nico y antiplaquetario estdndar y en una menor
proporcién heparina de bajo peso molecular y
antagonistas de los receptores de superficie pla-
quetaria IIb/IITa. La informacién proporcionada
por el RENASICA I podria ayudar a las autorida-
des de salud mexicanas para una mejor utiliza-
cién de los recursos de salud en el tratamiento
de los SCA.>%

RENASICA 11

A diferencia de lo observado en el RENASICA I
(35% vs 65%) y en otros registros previos, el
IMEST fue la causa mas frecuente de hospitali-
zacién (56%), seguida de angina inestable (Al) e
infarto sin elevacién del ST. Esto podria atri-
buirse a las facilidades para reperfusién mecani-
cay la asociacién con otras comorbilidades (dia-
betes). Estos resultados establecen al IMEST
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como la principal causa de admisién hospitala-
ria'y ponen de relieve el impacto que tiene sobre
los recursos del Sistema de Salud Nacional.
Ambos grupos tuvieron una media de estancia
hospitalaria de 8.1 dias cercana a lo observado
en registros Europeos, pero diferente a los regis-
tros Norteamericanos (4.3 dias). Aunque la ma-
yoria de los datos demograficos fueron muy si-
milares a otras poblaciones con SCA, en el
RENASICA Iy II se observé la mayor inciden-
cia de diabetes reportada (50 y 42%) previamen-
te en cualquier otro registro. En el RENASICA II
y a nivel mundial, la diabetes sola o asociada
con otros estados de inflamacién y disfuncién
endotelial crénica (pacientes de edad avanzada,
tabaquismo, hipertension, lipidos anormales) po-
dria explicar la alta incidencia de IMEST. En la
angina inestable (AI) y/o infarto sin elevacion
del ST (IMNEST), la diabetes tuvo una relacion
estrecha con mortalidad hospitalaria. En este re-
gistro al no evaluar el estado metabdlico es 16-
gico considerar que la diabetes y estados de in-
tolerancia a la glucosa y resistencia a la insulina
podrian estar subevaluados. Ademads, no se esta-
blecié el porcentaje de obesidad.

El espectro clinico observado demostré como
caracteristicas clinicas importantes en el momen-
to de la presentacién, dolor isquémico tipico y
anormalidades del segmento ST y de la onda T.
Un perfil clinico similar se ha descrito en otros
modelos de riesgo y confirma los resultados del
RENASICA I. La demostracién de macro o mi-
cronecrosis establece el diagndstico final, pero
no es necesaria para iniciar una estrategia de re-
perfusion y/o el tratamiento antitrombdtico a la
medida del paciente.®

Aunque se identificé una tendencia ascendente
en el uso de tratamientos antitrombdticos y an-
tiisquémicos estandar en relacién al RENASI-
CA 1, el uso de nitratos, bloqueadores beta, he-
parina no fraccionada y heparina de bajo peso
molecular fue marcadamente mas bajo de lo es-
perado. El alto uso de inhibidores de la ECA
(54%) podria atribuirse a su empleo por otras
comorbilidades. En el IMEST el uso de 4cido
acetilsalicilico, nitratos, inhibidores de la ECA
y heparina no fraccionada fue mas bajo de lo
esperado. En ambos grupos se observé un uso
reducido de antagonistas de los receptores de
superficie plaquetaria IIb/IIla (16%) y de estati-
nas (13%).

La proporcién de terapia fibrinolitica (TF) dis-
minuy6 del RENASICA 1 (50%) al RENASICA
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I1, (37%) posiblemente por las facilidades en los
centros para realizar intervencidn coronaria. Sin
embargo, las causas de esto deben analizarse
detalladamente, ya que una proporcién signifi-
cativa de pacientes ingresaron en ventana para
obtener los beneficios de la reperfusion farma-
coldgica. En el IMNEST, el uso de TF (4%) fue
similar a lo reportado por otros registros. Aun-
que en este grupo la TF fue un factor pronéstico
importante de mortalidad hospitalaria, un por-
centaje alto de los pacientes tuvo inestabilidad
clinica, anormalidades del sistema de la conduc-
cioén, macronecrosis y disfuncién ventricular iz-
quierda. Posiblemente la TF se us6 como tera-
péutica de rescate en centros sin posibilidades
para realizar reperfusién mecdnica. No se obser-
varon complicaciones hemorrdgicas mayores.
Aunque el porcentaje de intervencién coronaria
percutdnea fue bajo, (15%) estos resultados co-
inciden con reportes previos. Considerando la
proporcion significativa de pacientes con IMEST
que no recibieron ninguna estrategia de reperfu-
sién, se requieren nuevas direcciones del Siste-
ma de Salud que permitan mejorar la calidad de
la atencién médica en este grupo.®

En el IMEST los porcentajes de mortalidad fue-
ron mds altos de lo esperado y mayor a lo repor-
tado previamente. Sin embargo, esto no es un
hallazgo inesperado ya que una proporcién im-
portante de pacientes no tuvieron ninguna faci-
lidad de reperfusion. La disfuncién ventricular
izquierda fue el evento adverso mds importante
y el factor prondstico més poderoso de morta-
lidad, esto podria relacionarse con la baja inci-
dencia de estrategias de reperfusién y con tiem-
pos mds prolongados de isquemia. La experiencia
de los centros y el tratamiento antitromboti-
co intensivo temprano (24 horas) podrian
explicar la baja incidencia de complicacio-
nes hemorragicas mayores y arritmias ven-
triculares.®

Il. Fisiopatologia

Los SCA por aterotrombosis*** previamente con-
siderados como la expresién final de una enfer-
medad por depdsito de colesterol, hoy el acimu-
lo de la evidencia actual exige entender a la
aterogénesis como una compleja interaccién de
factores de riesgo, células de la pared arterial, ele-
mentos hemostiticos y mensajes moleculares.
Estudios experimentales y clinicos establecen a
la inflamacién como un componente fundamen-
tal no s6lo en todos los estadios vasculares de la

22,23
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aterosclerosis sino que también participa en las
complicaciones locales, miocardicas y sistémi-
cas de este proceso fibroproliferativo.*

A) Formacion de la lesion y placa

Cuando el endotelio de la pared arterial se en-
frenta a factores de riesgo proinflamatorios y
vasoconstrictores como dislipidemia, hormonas,
hipertensién, productos de glucooxidacién aso-
ciados a hiperglucemia o citocinas proinflama-
torias derivadas del exceso de tejido adiposo,
aumenta la expresion de las moléculas de adhe-
sién lo que promueve adhesion leucocitaria. La
trasmigracién de estos leucocitos depende en
gran parte de la expresién de citocinas regula-
das a través de sefiales asociadas a los histéricos
factores de riesgo para aterosclerosis. Una vez
que los leucocitos se adhieren a la pared, (fago-
citos mononucleares y linfocitos T) envian un
mensaje a las células del endotelio y del muscu-
lo liso de la pared arterial. Los mensajes mayo-
res que se intercambian entre los diferentes ti-
pos de células involucradas en la aterogénesis
dependen de mediadores de inflamacién e in-
munidad, incluyendo moléculas pequefias como
mediadores lipidicos, prostanoides y otros deri-
vados del 4dcido araquiddénico (leucotrienos).
Otros autacoides como histamina, clasicamente
regulan el tono vascular e incrementan la per-
meabilidad vascular. Recientemente la atencién
se ha enfocado sobre proteinas mediadoras de
inflamacién e inmunidad, incluyendo citocinas
y componentes del complemento.

Hace una década las citocinas virtualmente eran
desconocidas para el cardidlogo, hoy son piedra
angular en esta especialidad. Como consecuen-
cia mayor del proceso inflamatorio subyacente al
ateroma inicial, las células del musculo liso mi-
gran de la media a la intima. Estas células prolife-
ran y elaboran una rica y completa matriz extra-
celular. En concierto con las células endoteliales
y monocitos, secretan una matriz de metalopro-
teinasas en respuesta a varias sefiales oxidativas,
hemodindmicas, inflamatorias y autoinmunes.
Esta matriz, en balance con sus inhibidores tisu-
lares end6genos, modula numerosas funciones de
las células vasculares, incluyendo activacion,
proliferacién, migracién y muerte celular, asi
como, la formacién de nuevos vasos, remodela-
cion geométrica, reparacion o destruccion de la
matriz extracelular de las arterias y del miocar-
dio. Ciertos constituyentes de esta matriz como
los proteoglicanos ligados a lipoproteinas, pro-
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longan su residencia en la intima y produce ma-
yor susceptibilidad y modificacién oxidativa. La
respuesta inflamatoria se sostiene y propaga a tra-
vés de productos modificados de lipoproteinas
como fosfolipidos oxidativos y productos avan-
zados de glucosilacién oxidativa. Conforme la
lesién avanza se presenta la calcificacién por
mecanismos similares a los relacionados con la
osteogénesis. Ademas de la proliferacién y muer-
te celular (incluyendo apoptosis) que cominmente
ocurre en lesiones ateroscleroticas establecidas,
la muerte de macréfagos puede llevar a dep6sitos
extracelulares de factor tisular. Los lipidos extra-
celulares acumulados en la intima pueden coale-
cer y forman el clasico corazén necrético-lipidi-
co de la placa.*

La forma incipiente, reversible de lesion coro-
naria aparece tempranamente en la vida, y evo-
luciona en el adulto a una placa de ateroma ma-
dura que es la causante de cardiopatia
isquémica.”

B) Remodelacién arterial. Un componente
critico de la aterosclerosis

En la préctica clinica, pocos aspectos de la bio-
logia relacionada con aterogénesis han tenido
el impacto del concepto actual de la remodela-
cion arterial. El conocimiento de que el grado
de estenosis es el mecanismo mas importante de
la enfermedad arterial coronaria ha dominado
por décadas su patofisiologia. Nuestra vision se
ha limitado al grado de estenosis como expre-
sién de una enfermedad local o segmentaria.
Ahora se reconoce que la lesion aterosclerética
crece mas hacia el exterior la luz del vaso que
hacia el interior. Asi que puede existir una sus-
tancial placa de aterosclerosis sin estenosis. Es-
tudios de ultrasonido intravascular confirman
en vivo resultados de estudios de necropsia: la
estenosis representa “la punta del iceberg”. Para
el momento que la lesién progresa a una esteno-
sis critica la aterosclerosis de la intima usual-
mente ha crecido en forma difusa y amplia. En
Norteamérica estudios con ultrasonido demues-
tran en adolescentes y adultos jévenes la preva-
lencia de este tipo de lesiones. El reconocimien-
to de la ubicuidad de estas lesiones aterosclerosas
que no limitan el flujo tiene importantes impli-
caciones para el entendimiento de los SCA.*

C) Placa vulnerable
La sociedad de corazén americana® la define como
lesiones en fase 2, tipo Va de contenido rico en
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lipidos y cubierta fibroendotelial delgada. Este
tipo, generalmente no es obstructiva y (estenosis <

50%) tiene un nucleo lipidico blando en forma

semilunar con abundantes células espumosas, ma-
créfagos y linfocitos T activados. Cuando se rom-
pe v se observa agregacion plaquetaria y trombo-

sis se convierte en fase 3, tipo VI, que constituye la

“placa inestable”, sustrato patolégico de los SCA.»

D) Ruptura

Es un fenémeno frecuente, sin embargo es pro-

bable que una buena parte cursen sin expresion

clinica.?* Se acompaiia de trombosis mural y de
hemorragia dentro de la placa que puede condi-
cionar una oclusién total o subtotal.”® Ademads
de la erosién superficial y la fisura profunda,?
se han identificado otros mecanismos como he-
morragia intraplaca y erosiéon de un nédulo

calcificado.?*

“hombros” o “cuernos”,*’*

La ruptura ocurre con mayor fre-
cuencia en la porcién delgada denominada
en donde la coldge-

na estd disminuida y la inflamacién tiene im-
portante accién a través de enzimas proteoliti-

cas que disuelven la matriz.” En la ruptura

también participan otros factores biol6gicos,

mecdnicos y hemodindmicos.?*

Garcia-Castillo A y cols.

E) Trombosis

Se observa en més del 80% de los SCA? por
ruptura profunda y es el mecanismo mds impor-
tante en infarto con elevacién del ST.* El 20%
restante se debe a otros mecanismos previamen-
te mencionados® (Fig. 1).

La trombosis se inicia con actividad plaque-
taria seguida de formacién fibrina y termina
con la activacion de la fibrindlisis endégena,
con fendmenos dindmicos de retrombosis y
lisis espontdnea.’* La agregacién plaquetaria
mediante el enlace del fibrin6geno con los re-
ceptores GPIIb/IIla, determinan la activacién
de la cascada de la coagulacién con mayor ge-
neracién de trombina a través de la via intrin-
seca. La trombina se adhiere a las plaquetas y
actda sobre el fibrin6geno del trombo plaque-
tario (trombo blanco) formando una malla de
fibrina que se enlaza al plasminégeno y eri-
trocitos, formando un trombo rojo mural ad-
herido a la pared del vaso. La vasoconstric-
cién local mediada por tromboxano A,y
endotelinas contribuye a disminuir el lumen
vascular y determina, conjuntamente con el
trombo mural, la oclusién total o subtotal del
vaso coronario.®
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Fig. 1. Ruptura y trombosis de la placa de ateroma inestable. Adhesion, activacion y agregacion plaquetaria.
Vasoespasmo. Activacion de la cascada de la coagulacion. Formacion del trombo de fibrina. Activacion de la

plasmina. Fibrindlisis.
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F) Agregacion plaquetaria

El equilibrio entre el endotelio y las plaquetas
se pierde con ruptura y exposicién de compo-
nentes trombogénicos como LDL-ox, factor ti-
sular y moléculas macro-adhesivas como el fac-
tor Von Willebrand y el coldgeno subendotelial,
con lo que se promueve la adhesién plaquetaria
a través de receptores glucoproteinicos de su-
perficie como GPIIb y GPIIla, estableciendo una
red de plaquetas en el sitio de la lesién endote-
lial.’! Las plaquetas se activan a través de un
nimero importante de agonistas como difosfato
de adenosina, tromboxano Ay serotonina se-
cretados por los granulos plaquetarios, epinefri-
na circulante y trombina.*> Como resultado de
esta activacién se inicia el proceso de agrega-
cion plaquetaria mediado por las GPIIb/I1Ia, es-
tructuras receptoras de enlace con el fibrin6ge-
no circulante y el factor de Von Willebrand, con
lo que se constituye la via final de agregacion
plaquetaria y formacién del trombo.?

G) Fibrinolisis y retrombosis

Las cadenas de fibrina-plasmindgeno activan el
sistema fibrinolitico al liberar activadores tisu-
lares como t-PA y u-PA (uroquinasa) que trans-
forman el plasmindgeno unido a la fibrina en
plasmina, iniciando la degradacién de fibrina y
lisis del codgulo. La plasmina tiene efecto sobre
el fibrinégeno, fibronectina y trombospondina
e impide la adhesién de las plaquetas del endo-
telio dafiado.** Esta lisis endégena mediada por
la via intrinseca se complementa con el sistema
extrinseco mediado por el factor XII. La reperfu-
sién por lisis mejora la perfusiéon del miocardio
en riesgo y las microembolias de fibrina y pla-
quetas forman parte en la génesis de arritmias
cardiacas, sindrome de reperfusién, fenémeno
de no-reflujo y muerte subita.*

I1l. Diagnéstico inicial y estratificacion
temprana de riesgo

Un servicio de Urgencias tiene como principal
objetivo identificar pacientes en quienes una
intervencién temprana puede modificar favora-
blemente la evolucién en la fase aguda (Tabla
IVyFig. 2).

A) Presentacion clinica

Sospecha de infarto: dolor tordcico en reposo o
ejercicio, tipico de isquemia o atipico > 20 mi-
nutos de duracién.*El dolor tipico es retroester-
nal opresivo e irradia al hombro y brazo izquier-
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do. El atipico se puede observar en epigastrio,
espalda, etcétera. La intensidad es variable, des-
de muy intenso hasta una molestia leve. En adul-
tos mayores puede ser reemplazado por equiva-
lentes de isquemia como, disnea, fatiga, lipotimia
o sincope. La activacién del sistema simpatico
(sudoracién, palidez, ndusea y vomito) es un ele-
mento clinico muy importante.?

Antecedentes de enfermedad coronaria y facto-
res de riesgo histéricos son fundamentales en el
proceso de diagnéstico y estratificacién. Aun-
que no existen signos fisicos caracteristicos,
manifestaciones de disfuncidon ventricular (ter-
cer ruido ventricular izquierdo, hipotension, es-
tertores, hipertensién venocapilar, fraccién de
expulsion < 40%) sugieren un drea de miocardio
en riesgo extensa y confieren un riesgo alto™®
(Tablal).

B) Electrocardiograma

Debe obtenerse en forma inmediata y requiere
de un andlisis cuidadoso, incluyendo aVR en
donde un desnivel positivo del ST sugiere una
enfermedad proximal critica. Rara vez es nor-
mal®3%y a través del andlisis del ST y onda T es
posible establecer un diagndstico y elegir un tra-
tamiento de reperfusién o sélo tratamiento es-
tandar antitrombdtico. Si existen dudas razona-
bles se sugiere tomarlo en forma seriada. El
registro de V., y V| es ttil para identificar isque-
mia posterior. Un monitor identifica arritmias po-
tencialmente fatales.*

C) Biomarcadores

Aunque son muy importantes en el diagndstico,
estratificacion y tratamiento de los SCA el regis-
tro nacional RENASICA II demostré que su apli-
cacién es muy limitada.* No obstante, en el
momento actual se cuenta con marcadores de
necrosis, disfuncién ventricular e inflamacion.
En un futuro, la informacion obtenida a través
de biomarcadores de inestabilidad de placa e is-
quemia permitird identificar pacientes de riesgo
alto en estadios muy tempranos de la enferme-
dad coronaria aguda y antes de que se establez-
ca la necrosis y/o disfuncién ventricular.

Marcadores de necrosis miocdrdica

Troponina

La Sociedad Americana y Europea de cardiologia
recomiendan analizar los marcadores de necrosis
sobre un apropiado contexto clinico sobre la base
de que es posible obtener niveles elevados de tro-
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ponina sérica en muchas condiciones clinicas
como insuficiencia cardiaca, hipotensién asocia-
da a arritmias, enfermos en estado critico, miocar-
ditis, pericarditis, tromboembolia pulmonar, hi-
pertensién arterial pulmonar crénica grave,
traumatismo cardiaco, estados avanzados de in-
suficiencia renal, etcétera.*®® Su principal valor

Tabla IV. Resumen de criterios para el diagnéstico
de infarto agudo del miocardio.

¢ Cuadro clinico de dolor toracico, angina o equivalentes

¢ Elevacion del segmento ST o bloqueo de rama
izquierda nuevo (o presumiblemente nuevo) ECG
seriados en casos equivocos

¢ Elevacion sérica de biomarcadores: CK-MB o tro-
poninasloT
No esperar resultados para iniciar terapia de re-
perfusion

e Ecocardiografia 2D es util para descartar el diag-
nostico de IAM
Adaptado de: The Task Force on the Management
of Acute Myocardial Infarction of the European
Society of Cardiology.®

ECG: Electrocardiograma

Garcia-Castillo A y cols.

es la alta sensibilidad para identificar infartos pe-
quefios, se eleva entre 4 a 10 horas después del
inicio de los sintomas, con elevacién maxima a
las 12 6 48 horas y puede persistir hasta por 21
dias. No tiene utilidad en el diagndstico de rein-
farto. Se recomiendan tres determinaciones, una
basal en urgencias, a las 6 y 12 horas. Cualquier
valor elevado de troponina se relaciona con ma-
yor riesgo para eventos adversos cardiovascula-
res. No hay ninguna evidencia que demuestre
que un umbral bajo de troponinas tenga menor
riesgo y mejor prondstico, por lo que cualquier
cifra anormal deberd ser considerada. No obs-
tante el importante avance que ha significado la
inclusién de estos biomarcadores en el diagnds-
tico y estratificacion del infarto, aun en la “era
de las troponinas” el diagndstico sigue siendo
clinico.*?

Mioglobina

Es el biomarcador més rdpido (1 a 2 horas) para
demostrar lesién celular aguda, su elevacion
maxima se observa entre las 6 y 12 horas des-

| SINTOMAS SUGESTIVOS DE SCA |

v

v v v

| Dx no cardiaco || Angina estable || Posible SCA |

SCA definitivo

v v

Manejo Guias de + — .
acorde al Dx manejo para | No elevacion ST | Elevaciéon ST
angina estable / \
ECG no diagnéstico e Cambios ST-T Evaluar
marcadores séricos * Dolor persistente estrategias de
cardiacos normales e Marc. Card . + reperfusion:
* « Inestabilidad Trombolisis
hemodinamica angioplastia
OBSERVACION
Repetir en 4-6 hrs. ¢
ECGy MC. Guias de
[ manejo
v v del IAM
No dolor recurrente Dolor recurrente
ECG y MC negativos ECG o MC positivos
/ Dx SCA confirmado
Estudio Estudio de estrés y -
Negativo | o | funciénVI pre-alta | | Estudios positivos HOSPITALIZACION
considerar 0 como externo Dx SCA confirmado Evaluacién y manejo
otro Dx de isquemia aguda

Abreviaturas: Dx (diagnoéstico); ECG (electrocardiograma); IAM (infarto agudo del miocardio); MC (marcadores cardiacos); SCA
(sindrome coronario agudo); ST-T (segmento ST y onda T); VI (ventriculo izquierdo).

Fig. 2. Algoritmo para el diagnéstico de los SCA.
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pués del inicio de los sintomas y regresa a la
normalidad en las siguientes 24 horas. Por su
baja especificidad se requieren determinaciones
de troponina simultdneas para confirmar dafio
miocérdico y eliminar falsos positivos. Se re-
comienda una determinacién basal en urgencias
y alas 4, 8 y 12 horas.**

Marcadores de inflamacion

En la fisiopatogenia de los SCA existe suficien-
te evidencia que apoya la participacion de la
inflamacién local y sistémica. El mas estudiado
ha sido la proteina C reactiva por su relacion
con inflamacién, enfermedad coronaria y evo-
lucién. Se ha demostrado un valor predictivo
independiente y agregado cuando se asocia con
troponinas. Ain mds, parece tener importante
valor prondstico en ausencia de micro y macro-
necrosis. Los leucocitos parecen ser otro marca-
dor que refleja inflamacién. Una cuenta leuco-
citaria > 10,000 se ha asociado con mayor
incidencia de eventos cardiovasculares adver-
sos y mortalidad. En la estratificacién de riesgo
de los SCA por su accesibilidad y bajo costo
representan una alternativa muy atractiva. Sin
embargo, se requiere mayor evidencia para de-
terminar si con estos marcadores es posible ofre-
cer una terapéutica especifica.*®

Marcadores de disfuncion ventricular

Incluyen péptido natriurético auricular (PNA) y
el natriurético tipo-B, (PNB) ambos dentro de
un contexto clinico pueden evaluar la funcién

Tabla V. Utilidad de la ecocardiografia.

Utilidad de la ecocardiografia 2D en pacientes con

sospecha de SCA o IAM

1. Descartar diagndstico de I1AM
(Contractilidad segmentaria normal)

2. Confirmar o descartar otras causas de dolor tora-
cico (Pericarditis, derrame pericardico, diseccion
aodrtica, TEP)

3. Anormalidades de la contraccién segmentaria (is-
quemia miocardica o infarto previo) (valorar exten-
sion de dafo miocardico y miocardio en riesgo)

4. Evaluacién de la funciéon cardiaca (fracciéon de
expulsion, disfuncion diastélica y/o sistdlica del
ventriculo izquierdo)

5. Deteccién y evaluaciéon de complicaciones meca-
nicas (ruptura cardiaca, de septum interventricu-
lar, de musculo papilar o cuerda tendinosa, insufi-
ciencia mitral aguda)

SCA: Sindrome coronario agudo; IAM: Infarto agudo
del miocardio; TEP: Tromboembolia pulmonar
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cardfaca. El primero es secretado por los cardio-
miocitos auriculares y el segundo por ambos ven-
triculos. Los mecanismos exactos a través de los
cuales se regula su produccién y secrecién son
desconocidos, aunque el estiramiento e incre-
mento en la tensién de la pared podrian tener
una participacién importante. Sus concentracio-
nes plasmaticas se pueden elevar por: a) exceso
de volumen como en insuficiencia renal, aldos-
teronismo primario e insuficiencia cardiaca con-
gestiva, b) estimulacién en su produccién como
se ha demostrado en hipertrofia ventricular por
sobrecarga de presion, enfermedad tiroidea, ex-
ceso de glucocorticoides e hipoxia. Aunque su
principal indicacién es demostrar la presencia
de disfuncién sistdlica o diastdlica del ventri-
culo izquierdo y ha demostrado ser un impor-
tante marcador de riesgo en tromboembolia pul-
monar, evidencias recientes sugieren que podria
tener utilidad en la estratificacién de SCA.
Esto emerge de datos obtenidos de pacientes con
SCA con y sin elevacién del ST, con o sin evi-
dencia de micronecrosis y con o sin datos de
disfuncién ventricular. Sin embargo, se requie-
ren mayores datos para conocer su verdadera in-
terpretacion clinica en el escenario de la enfer-
medad coronaria inestable.

D) Ecocardiografia

En urgencias es de gran valor para evaluar pa-
cientes con sospecha de SCA.' Las anormalida-
des de la contraccién segmentaria ocurren in-
mediatamente después de la oclusién coronaria,
mucho antes que se presenten cambios electro-
cardiogréficos y dolor.* Sin embargo, los tras-
tornos de movilidad global o segmentario no
son especificos (Tabla V). Esta técnica permite
identificar o descartar otras causas de dolor tora-
cico, como diseccidn adrtica aguda, pericardi-
tis, taponamiento y tromboembolia pulmonar
submasiva o masiva.'* 15

E) Estratificacion de riesgo

Este proceso incluye identificar: factores de ries-
go que modifican el prondstico de mortalidad tem-
prana y aquellos pacientes que pudieran obtener
un beneficio mediante una estrategia de reperfu-
sién inmediata farmacoldgica o mecdnica.
Aunque existen varios modelos de puntaje
para estratificar el riesgo de mortalidad, las
variables que histéricamente tienen mayor
consistencia son: edad > 65 afios, historia de
infarto, insuficiencia cardiaca previa, diabe-
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tes y manifestaciones de disfuncién ventricu-
lar.**4! E] indice de riesgo TIMI para mortali-
dad a 30 dias en pacientes con infarto y eleva-
ci6én del ST*' se basa en 9 variables clinicas
que pueden evaluarse facilmente en el momen-
to del ingreso (Tablas VI, VII y VIII). No obs-
tante que parece ser un importante predictor
de mortalidad a 30 dfas, al igual que otros in-
dices de puntaje, deriva de un subestudio y no
ha sido revalidado en nuestro medio.

F) Otras técnicas de diagnéstico
Estudios de imagen radionuclear (IRN) y reso-
nancia magnética nuclear (RMN) son técnicas

Tabla VI. Riesgo de muerte hospitalaria y a 30 dias en el IMEST.

Riesgo de muerte

indice de riesgo Grupo de riesgo 24h H 30 dias
@125 1 0.2 0.6 0.8
>12.5-17.5 2 0.4 1.5 1.9
>17.5-225 3 1.0 3.1 3.3
>225-30 4 2.4 6.5 7.3

> 30 5 6.9 15.8 17.4

1) Calcular 2) Asignar grupo 3) Mortalidad estimada

el indice de riesgo (datos del estudio INTIME 1)

IMEST: Infarto agudo del miocardio con elevacién del ST;

H: Hospitalaria.

Adaptado de: Morrow DA, Antman EM, Giugliano RP et al. A simple risk index
for rapid initial triage of patients with ST-elevation myocardial infarction: an
INTIME |l substudy. Lancet 200l; 358: 1571-75.

Tabla VII. Factores implicados en el indice de
riesgo TIMI para mortalidad a 30 dias en el IMEST.

Datos clinicos Puntos
e Edad de 65-74/> 75 ahos 2/3

* Tension arterial sistélica < 100 mm Hg 3

¢ Frecuencia cardiaca> 100/min 2

e Killip/Kimball 11-1V 2

* Historia de diabetes,
hipertension arterial o angina
* Bloqueo de la rama izquierda
 Elevacion anterior del ST
* Tiempo de inicio de tratamiento > 4 horas
* Peso < 67 Kg (comorbilidad)

—_

indice de riesgo TIMI (0 -14 puntos)

Modificada de Morrow DA, Antman EM, Charlesworth A,
et al. TIMI risk score for ST-elevation myocardial infarc-
tion. Circulation 2000; 102: 2031-37.
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utilizadas con menor frecuencia para el diagnés-
tico de infarto.

1. Imagen radionuclear. Es de gran utilidad para
la evaluar SCA sin elevacién del ST y para de-
tectar isquemia residual y de miocardio en ries-
go posterior a un infarto. Estos estudios se reali-
zan en reposo y después del estrés provocado
por farmacos (adenosina, dipiridamol, dobuta-
mina) o del ejercicio, utilizando talio®!, tecne-
cio™” (sestamibi) o ambos con la técnica de
SPECT. El estudio de IRN proporciona ademas
informacién sobre el volumen y FE del ventri-
culo izquierdo, contractilidad segmentaria, la
extension del miocardio dafado y del miocar-
dio en riesgo. La confirmacién de necrosis mio-
cardica durante la fase aguda del infarto puede
realizarse mediante gammagrafia con pirofosfa-
to de tecnecio (“lesion caliente”, detectable 24
horas después del infarto), o mediante gamma-
grafia de redistribucién con talio®!' (“lesién
fria”). No se utilizan para el diagndstico tempra-
no de un infarto.¥’

2. Resonancia magnética nuclear.**° Es titil para
estudiar la funcién cardiaca y la perfusién mio-
cardica usando gadolinio como material de con-
traste; permite detectar isquemia residual y mio-
cardio viable al revelar anormalidades del grosor
y contractilidad parietal segmentaria, en prue-
bas de estrés farmacolégico (dobutamina) o con
el ejercicio; determina la presencia de defectos
de perfusion como criterio de necrosis miocardi-
ca; y mediante técnicas especiales como la an-
gio-resonancia coronaria permite caracterizar la
morfologia de las arterias coronarias epicardi-
cas, asi como el estudio de la placa ateromatosa.
No tiene indicacion en el manejo agudo de un
infarto. Su utilidad principal es en la evaluacién
y estratificacion del paciente post-infarto, o en
pacientes con isquemia estable crénica.

G) Algoritmo de abordaje diagnéstico del
paciente con IMEST

Durante el abordaje inicial por parte del clini-
co, tendrd que tener en cuenta las posibilidades
de dolor no cardiaco, isquemia estable o de un
SCA. En caso de un SCA debe establecerse si
tiene o no elevacién del ST. En el caso de un
SCA con elevacion del ST de acuerdo a los re-
cursos disponibles debe intentarse una estrate-
gia de repercusién farmacoldgica o mecdnica.
En la Figura 2 se puede observar una ruta criti-
ca que podria utilizarse en pacientes con Sos-
pecha de un SCA.
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Tabla VIII. indice de riesgo TIMI para mortalidad a
30 dias en el IMEST.

Puntuacién Mortalidad a 30 dias (%)

0.8
1.6
2.2
4.4
7.3
124
16.1
23.4
26.8
35.9
indice de riesgo TIMI (0-14 puntos)

(\;J(D\IO)CHAOOI\)AO

Modificada de Morrow DA, Antman EM, Charlesworth A,
et al. TIMI risk score for ST-elevation myocardial infarc-
tion. Circulation 2000; 102: 2031-37.

IV. Manejo inicial del paciente
Independientemente de que se pueda realizar o
no una estrategia de reperfusion y aunque la evi-
dencia no es la mejor, a continuacién se anali-
zan acciones terapéuticas aceptadas universal-
mente que permiten ofrecer una mejor atencion
a los pacientes con SCA y elevacion del ST.

Oxigeno

La forma de administracién depende del estado
clinico del paciente. En enfermos en KK I-IT y
saturacion > 95% se recomienda utilizar oxige-
no a través de narinas con un flujo maximo de 3
L por minuto, por la falta de evidencia y el costo
se recomienda utilizarlo inicamente durante las
primeras seis horas. En pacientes con enferme-
dad pulmonar obstructiva crénica se debe admi-
nistrar con precaucién, ademas su uso excesivo
puede inducir vasoconstriccién sistémica. Aun-
que no es posible determinar si esta terapéutica
reduce miocardio en riesgo y mejora la morbi-
mortalidad, estudios experimentales y clinicos
de la década de los afios setenta sugieren que
podria limitar la isquemia y disminuir el ST.%*
% E] mayor beneficio se obtiene en presencia
de alteraciones de la ventilacién-perfusién por
edema pulmonar intersticial y/o alveolar como
expresion de hipertensiéon veno-capilar y dis-
funcién del ventriculo izquierdo. En pacientes
con edema en fase alveolar y dependiendo del
trabajo respiratorio, fatiga de muisculos respira-
torios y/o hipoxemia (saturacién < 90%) se pue-
de utilizar ventilacién mecdnica invasiva o no
invasiva.**% Su principal beneficio es romper
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los mecanismos de insuficiencia respiratoria y
eliminar los efectos deletéreos sobre miocardio
y vasculatura pulmonar y sistémica. La distribu-
cion regional de la perfusiéon pulmonar de un
infarto no complicado es anormal, por hipoper-
fusién de las bases, una mayor perfusion en los
vértices, lo que con una distribucién regional de
la ventilacién normal, establece una relacion
V/Q casi constante desde el vértice hasta la base
del pulmon. Esta distribucién anormal de la per-
fusién se atribuye a un posible incremento im-
perceptible del liquido pulmonar intersticial, con
discreta ingurgitacién del tejido intersticial pe-
rivascular, peribronquial y tal vez de la pared
alveolar, secundaria a disfuncion diastélica tran-
sitoria y silente del ventriculo izquierdo, la per-
fusioén retorna a la normalidad alrededor de las
siguientes tres semanas, >3

Morfinay derivados

El principal sintoma en la mayoria de los pa-
cientes con infarto y elevacién del ST es el dolor
toracico. Considerando que la intensidad depen-
de de una sensibilidad individual y que estos
medicamentos pueden inducir como efecto ad-
verso directo o por sinergismo (nitratos, estrep-
toquinasa, bloqueadores beta, etcétera) un esta-
do de hipotension arterial sistémica, es necesario
realizar una evaluacién cuidadosa para elegir la
mejor estrategia a la medida del paciente. El ra-
ciocinio para tratar un dolor intenso se basa en
la hiperactividad simpética que se genera en la
fase temprana de la oclusion y la posibilidad de
que las catecolaminas participen en la fisura de
la placa, propagacién del trombo y en establecer
un menor umbral para fibrilacion ventricular.’'
Utilizar la disminucién de la intensidad del do-
lor como criterio de reperfusién farmacoldgica
evita que algunos pacientes reciban tratamien-
to. Esto debe evitarse si el dolor es muy intenso
e interfiere en la evolucién. En muchos casos el
control se hace a través de la combinacién de
oxigeno, morfina, nitratos y bloqueadores beta.
No obstante que la morfina es el analgésico de
eleccidn, se pueden utilizar otros derivados como
nalbufina y buprenorfina. La dosis estandar de
morfina es 2 a 4 mg IV con incremento de 2 a 8
mg cada 5 a 15 minutos, (nivel de evidencia C)
sin embargo, ésta debe ajustarse en relacién a
edad, peso y cifras de tensién arterial. Su princi-
pal efecto es reducir la frecuencia cardiaca y en
forma secundaria la demanda de oxigeno. Sus
principales efectos colaterales son hipotension
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y depresién del centro respiratorio, este efecto
se revierte con naloxona 0.1 a 0.2 mg por via
endovenosa.>

Nitratos

En el escenario de un infarto tienen dos efectos
importantes, por una parte reducen pre y postcar-
ga a través de vasodilatacién arterial y venosa,
mejoran el flujo coronario mediante relajacién
de las arterias epicardicas y dilatacién de la circu-
lacién colateral con lo que se obtiene una mejor
proporcién de flujo epicardico y subendocardi-
co. Por otra, como donadores indirectos del oxi-
do nitrico pueden atenuar la disfuncién endote-
lial en los segmentos adyacentes a la ruptura de la
placay en otras dreas de la circulacién coronaria'®
lo que disminuiria la vasoconstriccién.” La ni-
troglicerina y todos sus derivados han demostra-
do efectos benéficos en enfermedades vasculares
caracterizadas por disfuncién endotelial y defi-
ciencia de 6xido nitrico. Sin embargo, en la fase
aguda la evidencia actual establece un beneficio
clinico modesto, requiriéndose tratar 1,000 pa-
cientes para evitar 3 6 4 fallecimientos.>* La ni-
troglicerina o el dinitrato de isosorbide tiene in-
dicacién en presencia de disfuncion ventricular.
No se recomiendan con tensién arterial sistélica
< 90 mm Hg, bradicardia o taquicardia. En pre-
sencia de un infarto con extension al ventriculo
derecho con datos clinicos y/o ecocardiograficos
de disfuncién ventricular importante pueden in-
ducir hipotensién grave ya que este ventriculo
requiere una precarga adecuada para mantener el
gasto. Al igual que en otras guias’® no se reco-
miendan con la utilizacién de inhibidores de la
fosfodiesterasa por disfuncion eréctil. Se puede
generar un sinergismo que podria establecer un
estado de hipotensién mediado por la liberacién
del 6xido nitrico y el incremento del monofosfa-
to de guanosina ciclico. El principal riesgo se
observa en las siguientes 24 horas posteriores a
su administracioén (48 horas para tadalafin). La
nitroglicerina (0.4 mg) y el dinitrato de isosorbi-
de (5 mg) se utilizan comtinmente por via su-
blingual. En la fase aguda la absorcién por esta
via tiene limitaciones ya que la salivacion se
encuentra alterada por la actividad simpatica,
aumento de la frecuencia respiratoria, etcétera.
Un bolo endovenoso de dinitrato de isosorbide
es mas efectivo (1 mg) y seguro que esta via. Una
infusién permite al clinico titular la dosis de
acuerdo a la tension arterial y frecuencia cardia-
ca del paciente.

Garcia-Castillo A y cols.

Acido acetilsalicilico

Una caracteristica fundamental de la aterosclero-
sis coronaria, es la tendencia a la formacion de
trombos con obstruccién coronaria e isquemia
secundaria. En el infarto con elevacién del ST el
principal objetivo terapéutico debe ser inducir e
inhibir con efectividad y rapidez, fibrindlisis, ac-
tividad plaquetaria y produccién de trombina.
El 4cido acetilsalicilico (AAS) inhibe indirecta-
mente la activacién plaquetaria al inactivar en
forma irreversible la enzima ciclooxigenasa y
detener produccién de tromboxano A2 y agre-
gacién plaquetaria.®®¢!* Estudios de fase III de-
mostraron que el AAS solo o combinado con es-
treptoquinasa disminuye mortalidad y reinfarto
no fatal en 1%, sin incrementar el riesgo de com-
plicaciones hemorragicas. En pacientes con en-
fermedad vascular reduce eventos adversos como
infarto, accidente cerebral y muerte cardiovas-
cular. Meta-andlisis recientes sugieren que inde-
pendientemente del fibrinolitico utilizado y del
éxito o fracaso terapéutico, el AAS disminuyd
isquemia recurrente (56%), reoclusién angiogra-
fica (39%), reinfarto (25%), accidente vascular
cerebral (25%) y muerte cardiovascular (15%).%
Este antiadhesivo plaquetario por su bajo costo,
facil administraciéon, minimos efectos secunda-
rios y el beneficio demostrado como prevencion
secundaria durante la fase aguda y en el segui-
miento, puede considerarse como el medicamen-
to mas importante y completo en el tratamiento
del infarto con elevacién del ST.

Limitaciones. A pesar de su efectividad como
prevencién primaria,®* secundaria, ** y en el
infarto agudo,*® en un grupo imposible de iden-
tificar clinicamente, existe fracaso terapéutico
expresado por eventos isquémicos recurrentes.
Esto puede atribuirse a los siguientes factores:
a) débil inhibicién plaquetaria; b) no evita la
adhesién plaquetaria inicial en el dafio endote-
lial, ¢) no impide que el fibrinégeno se adhiera
a su receptor, d) no evita la inhibicién de la
sintesis de prostaciclina; f) por su baja activi-
dad plaquetaria, las catecolaminas pueden ate-
nuar su efecto; g) no inhibe agregacién plaque-
taria en areas de alta friccidén y estenosis
(lesiones criticas); h) falta de respuesta (recu-
rrencia 30 a 40%) y resistencia (a 7 dias, 10%
sin ningdn efecto); i) cualquier dosis puede
causar gastritis o hemorragia; y j) posible inte-
raccion adversa con otros medicamentos, como
inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensina.
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Bloqueadores beta

Se deben administrar inmediatamente por via
oral u endovenosa en todo paciente con infarto
agudo y sin contraindicaciones, independiente
de la estrategia de reperfusién considerada. En
estudios controlados han demostrado disminuir
la incidencia de infarto agudo.®* Su principal
efecto consiste en modular la hiperactividad sim-
patica inducida por la disfuncién parasimpatica
lo que permite retomar la variabilidad de la fre-
cuencia cardiaca, principal mecanismo que dis-
minuye el umbral para arritmias ventriculares
graves.® Por su efecto sobre el nodo AV dismi-
nuyen el consumo de oxigeno, lo que en lesio-
nes criticas limita la extensién y disminuye is-
quemia recurrente y mortalidad.®”* La utilidad
por via endovenosa ha sido claramente demos-
trada y deben utilizarse en todo paciente sin con-
traindicaciones como bradicardia, bloqueo AV,
hipotensién, edema pulmonar (por disfuncién
sistélica), e historia de broncoespasmo.®* En la
préctica el paciente ideal para recibir tratamien-
to combinado con nitratos y bloqueadores beta
por via endovenosa tiene una edad < 60 afios,
manifestaciones de hiperactividad simpatica
manifestadas por taquicardia y cifras de TA en
limites superiores o con hipertension arterial sis-
témica leve, sin ninguna patologia crénica pre-
existente, con adecuada superficie corporal y
con una FE normal. En presencia de taquicardia
y antes de iniciarlos se debe descartar hipovole-
mia o fases iniciales de disfuncién ventricular
sistélica. Pueden utilizarse en cualquier forma
de disfuncién diastélica. Desafortunadamente
este grupo de pacientes no es frecuente y la gran
mayoria tienen dentro de su sustrato clinico una
0 mas contraindicaciones para su empleo.

Heparina no fraccionada

Mucopolisacdrido con actividad anticoagulan-
te por interaccion con el inhibidor endégeno de
la trombina y antitrombina III. Induce cambios
estructurales en la antitrombina III, acelerando
1,000 veces su unién con la trombina. La hepa-
rina también actia como una ligadura que acer-
ca a la trombina con la antitrombina II1.%* El
complejo heparina-antitrombina III puede inhi-
bir también la actividad de los factores Xa, XIla,
Xlay IXa, aunque el mas susceptible para la in-
hibicion, el factor Xa, es 10 veces menos sus-
ceptible que la trombina.®* En el momento ac-
tual existe suficiente evidencia del efecto
benéfico de la heparina en SCA sin necrosis al
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disminuir la incidencia de infarto.”®7* Cuando

se compard heparina mas AAS versus AAS solo,
se observé una disminucién de eventos isqué-
micos como muerte, infarto o isquemia recurren-
te en un 19 y 28% respectivamente (p = 0.09).7%
Estos datos apoyan el hecho de que la combina-
cién heparina-AAS ofrece beneficios y su em-
pleo se encuentra justificado en pacientes con
cualquier SCA. La variacién del efecto anticoa-
gulante se ha atribuido a la heterogenicidad de
las moléculas, al efecto inhibitorio de los facto-
res circulantes del plasma y a las proteinas libe-
radas por la actividad plaquetaria.®®* Para tener
un efecto anticoagulante adecuado se sugiere
vigilar el tiempo de tromboplastina parcial acti-
vada (TTPa) a las 6, 12, y 24 horas y posterior-
mente cada 24 horas mediante titulaciones rea-
lizadas con un nomograma estandar. El1 TTPa se
debe revisar a las 4-6 horas cada vez que se ajus-
te la dosis. El uso de un nomograma estandar
minimiza la variabilidad al ajustar las dosis y ha
demostrado mejorar el rango de un TTPa deter-
minado. Aunque no se han comparado dosis es-
tandar versus dosis reducida, se recomienda ini-
ciar con un bolo de 4,000 U seguido de una
infusion de 1,000 U/hora tratando de alcanzar
un TTPa entre 50 y 70 segundos en relacion al
testigo.

Heparina de bajo peso molecular

Se obtiene a través de la depolimerizacion de la
heparina estandar no fraccionada.™*"> Las princi-
pales ventajas sobre la heparina convencional son:
a) inhibir tanto la actividad de la trombina como la
del factor Xa, con lo que se disminuye la genera-
cién de trombina.®? b) inducir una mayor libera-
cién del inhibidor de la via del factor tisular y ¢) no
es neutralizada por el factor plaquetario 4. Desde
el punto de vista de seguridad, la heparina de bajo
peso molecular no incrementa la permeabilidad
capilar,”**7y la posibilidad de inducir trombo-
citopenia es menor.”* Finalmente su alta biodispo-
nibilidad permite administrarla por via subcuti-
nea y utilizarla por periodos prolongado con lo
que podria obtenerse una estabilizacion sostenida
de la placa inestable. Por otra parte han probado
innegablemente su beneficio en la profilaxis de la
trombosis venosa profunda y tienen un indice me-
nor de complicaciones hemorragicas.’ En pacien-
tes con cualquier variedad de SCA, el empleo de
heparinas de bajo peso molecular mds aspirina han
reducido significativamente la mortalidad cuando
se han comparado con aspirina sola.”
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A continuacién hacemos un resumen de las di-
recciones terapéuticas iniciales en pacientes que
no recibieron ninguna estrategia de reperfusién
por contraindicacién, o llegar fuera de ventana
terapéutica o0 no contar con recursos.

A) Medidas generales

1. Reposo absoluto las primeras 12 a 24 horas
de acuerdo a su evolucion clinica, en semi-
fowler y sin vendaje de miembros inferiores,
con registro continuo de ECG para detectar
arritmias.” Nivel de evidencia C.

2. Dieta: ayuno las primeras 6 horas que se debe
mantener si existe inestabilidad clinica y/o
hemodindmica

Garcia-Castillo A y cols.

3. Oxigeno y saturacion arterial: en todos los

pacientes durante las primeras 6 6 12 horas;
(Clase ITa) > 12 horas si la saturacion es <
90% secundaria a inestabilidad clinica®? (cla-
se I). Nivel de evidencia C.

. Si el dolor es intenso la morfina es el analgé-

sico de primera eleccidn, también se pueden
utilizar derivados (nalbufina, buprenorfina).”
Sininguno es accesible se puede utilizar cual-
quier analgésico disponible. Nivel de eviden-
cia C. Ademas de disminuir el dolor disminu-
ye la respuesta de catecolaminas. No se
recomienda en pacientes con tension arterial
sistdlica < 90 mm Hg a menos que la hipoten-
sién se atribuya a la intensidad del dolor.

e Verifique si hay repuesta

e Solicite un desfibrilador

Examen ABCD Primario
Enfoque: RCP basica y desfibrilacion

e Active el sistema de respuesta de emergencia

A via Aérea: mantenga permeable la via aérea

B Buena respiracion: suministre ventilaciones con presién positiva

C Circulacion: practique compresion toracicas

D Desfibrilaciéon: evalué y administre descargas en caso de FV/TV sin pulso,
hasta 3 veces si es necesario (200 J, 200-300 J, 360 J o bifasica equivalente)

v

[ Ritmo después de las primeras 3 descargas }

‘ FV/TV persistente o recurrente ‘

l

Examenes ABCD Secundario

Enfoque: evaluaciones y

tratamientos avanzados

A.Via aérea: coloque un dispositivo
para la via aérea

B. Buena respiracion: confirme la
disposicion del dispositivo
Buena respiracion: fije el
dispositivo para la via aérea.

C. Circulacion: establezca un
acceso venoso |V,
Identifique el ritmo

v

Epinefrina 1 mg IV en bolo, repita
cada 3-5 minutos
Vasopresina 40 U |V, dosis Unica.

v

Reanude los intentos de desfibrilacion 1x360 J (o

equivalente bifasica) dentro de los 30-60 seg.

v

Considere Antiarritmicos

D.

Adminstre los farmacos
apropiados

Diagndstico Diferencial:

Identifique las causas reversibles y
tratelas

Amiodarona (llb para FV/TV sin pulso
persistente o recurrente)

Lidocaina (indeterminada para FV/TV sin pulso
persistente o recurrente)

Magnesio (llb si hay hipomagnesemia)
Procainamida (indeterminada para FV/TV sin
pulso persistente; lIb para FV/TV sin pulso
recurrente)

v

Reanude los intentos de desfibrilacion

FV: Fibrilacion ventricular; TV: Taquicardia Ventricular

Fig. 3. Algoritmo de manejo del paro cardiaco.
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Nitratos: se pueden utilizar en fase aguda por
via endovenosa para manejo de sintomas, hi-
pertension arterial sistémica y congestion
pulmonar, aunque el impacto sobre la morta-
lidad es bajo (disminucién de 5%). Nivel de
evidencia A.>*5No se recomienda su uso con-
tinuo después de 24 hrs a menos que exista
isquemia recurrente o congestion pulmonar.
Se recomienda su uso en:

Dolor isquémico persistente, hipertensién
venocapilar pulmonar, infarto anterior exten-
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so en primeras 24 h, hipertension arterial sis-

témica no controlada. Clase I.

Nitratos SL o transdérmica. Clase II

Pacientes con TAS <90 mm Hg, bradicardia <
50 por minuto y extensién al ventriculo dere-

cho. Clase III.

1. Ansioliticos: usar en todos los pacientes ya

que disminuye el consumo de O,, la frecuen-

cia cardiaca y presion arterial. No se recomien-

da cuando la saturacién es baja.”” Clase IIb.

Examen ABCD Primario

Enfoque: RCP basica y desfibrilacion

¢ Verifique si hay repuesta

¢ Active el sistema de respuesta de emergencia

e Solicite un desfibrilador

A via Aérea: mantenga permeable la via aérea

B Buena respiracion: suministre ventilacion con presion positiva

C Circulacion: practique compresiones toracicas

D Desfibrilacién: evalie y si es necesario administre descargas en caso de FV/TV

v

sin pulso, hasta 3 veces (200 J, 200-300 J, 360 J o bifasica equivalente)

v

( Ritmo después de las primeras 3 descargas }

‘ FV/TV persistente o recurrente ‘

|

Examenes ABCD Secundario

Enfoque: evaluaciones y

tratamientos avanzados

A.Via aérea: coloque un dispositivo
para la via aérea

B. Buena respiracion: confirme la
disposicion del dispositivo
Buena respiracion: fije el
dispositivo para la via aérea.

C. Circulacion: establezca un
acceso venoso |V,
Identifique el ritmo
Adminstre los farmacos
apropiados

D. Diagnéstico Diferencial:
Identifique las causas reversibles y
tratelas

l

Epinefrina 1 mg IV en bolo, repita
cada 3-5 minutos
Vasopresina 40 U 1V, dosis Unica.

v

Reanude los intentos de desfibrilacion 1x360 J (o
equivalente bifasica) dentro de los 30-60 seg.

v

Considere Antiarritmicos

Amiodarona (llb para FV/TV sin pulso
persistente o recurrente)

Lidocaina (indeterminada para FV/TV sin pulso
persistente o recurrente)

Magnesio (Ilb si hay hipomagnesemia)
Procainamida (indeterminada para FV/TV sin
pulso persistente; IIb para FV/TV sin pulso
recurrente)

v

Reanude los intentos de desfibrilacion

FV: Fibrilacién ventricular; TV: Taquicardia Ventricular

Fig. 4. Algoritmo de manejode la TV y FV.
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Resumen del manejo

1. En urgencias

a. Monitorizacion cardiaca continua

b. Acceso venoso

. Manejo del paro cardiaco nos guiamos por el
ACLS y se define como el cese de la activi-
dad mecanica del corazén, confirmado por la
ausencia de conciencia (Fig. 3).

Garcia-Castillo A y cols.

3. Una taquicardia ventricular y/o fibrilacion

ventricular es una complicacion relativamen-
te frecuente en Urgencias, el manejo detalla-
do se describe en la Figura 4.

. Finalmente la asistolia, otra complicacion fre-

cuente en presencia de enfermedad coronaria
muy avanzada puede observarse durante la
fase aguda de un infarto, el manejo se resume
en la Figura 5.

ASISTOLIA

Examen ABCD Primario

Enfoque: RCP basica y desfibrilacion

¢ Verifique si hay repuesta

« Active el sistema de respuesta de emergencia

« Solicite un desfibrilador

A. Via aérea: mantenga permeable la via aérea

B. Buena respiracion: suministre ventilacion con presion positiva

C. Circulacion: practique compresiones toracicas

D. Desfibrilacién: evalie y administre descargas en caso de FV/TV sin
pulso; hasta 3 veces (200 J, 200-300 J, 360 J o bifasica equivalente),
si es necesario

Exéamenes ABCD Secundario
Enfoque: evaluaciones y tratamientos avanzados

A. Via aérea: coloque un dispositivo para la via aérea
B. Buena respiracion: confirme la disposicion del dispositivo
Buena respiracion: fije el dispositivo par la via aérea
Buena respiracion: confirme oxigenacion y saturacion
C. Circulacion: establezca un acceso venoso IV
Identifique el ritmo
Administre los farmacos apropiados
D. Diagnéstico diferencial: Identifique las causas

Marcapaso transcutaneo
Si se considera, coléquelo
inmediatamente

l

Epinefrina 1 mg IV en bolo
repita cada 3 a 5 min

Persiste asistolia

¢No se inician o se suspenden
¢ las maniobras de reanimacién?
. ¢Ha considerado la calidad de la
reanimacion?
« ¢Hay caracteristicas clinicas atipicas?
« ¢ Hay base para protocolos de
abandono de maniobras?

Atropina 1 mg IV repita cada 3-5
min. hasta dosis total de
0.04mg/kg

Epinefrina 1 mg IV en bolo
repita cada 3-5 min

Fig. 5. Algoritmo de manejo de la asistolia.
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B) Terapia farmacologica en paciente NO
reperfundido

1. ASA: antiagregante plaquetario que debe ad-
ministrase de inmediato al ingreso en dosis
de 325 mg masticada (recomendacion Clase
I), posteriormente 100 mg/dia. Bloquea la via
de la ciclooxigenasa I de las plaquetas, inhi-
be el tromboxano A2, disminuye adhesivi-
dad plaquetaria. Reduce mortalidad (1 vida
salvada por 40 tratados en la fase aguda) y el
reinfarto, (1 reinfarto no fatal por 100 pacien-
tes tratados). Nivel de evidencia A .>%°

2. Tienopiridinas (ticlopidina, trifusal y clopi-
dogrel).

Su mecanismo de accién es por el bloqueo

del receptor del ADP, son medicamentos de

segunda eleccién cuando existe contraindi-
cacién a aspirina.

a. Clopidogrel a una dosis inicial de 300 mg
VO seguida de 75 mg dia. Clase I, nivel de
evidencia B.

b. Ticlopidina dosis de 250 mg c¢/12 hs. Cla-
se Ila, nivel de evidencia B.

c. Trifusal dosis 300 mg ¢/8 hs. Clase IIb, ni-
vel de evidencia B.

3. Bloqueadores beta Clase IA si no hay con-
traindicacion (antecedentes de asma, bra-
diarritmias, FC de 50 latidos o menos, hi-
potensién arterial sistémica, insuficiencia
cardiaca congestiva) iniciar en las primeras
horas del infarto. El estudio ISIS 1 demos-
tré que en las primeras 24 hs reduce morta-
lidad (29%). Se recomienda iniciar a dosis
bajas.0-62
Metoprolol: dosis IV de 1 mg/min hasta 5 mg
en bolo hasta alcanzar 15 mg, seguida de la
via oral a dosis de 100 a 200 mg c/24hs.

Tabla IX. Regimenes fibrinoliticos en infarto con elevacion del ST.

Estreptoquinasa 1,500,000 Ul en 60 6 30 minutos

Alteplasa 100 mg en 90 minutos: bolo de 15 mg seguido de infusién de 0.75
mg/kg/30 minutos (no mayor de 50 mg). Al finalizar, 0.5 mg/kg/60 minutos
(maximo 35 mg). La dosis total no debe exceder 100 mg

Alteplasa 100 mg en 60 minutos: bolo de 10 6 20 mg en 5 minutos seguido
de infusion de 90 u 80 mg en 55 minutos.

Tenecteplasa bolo Unico en 5 6 10 segundos

30 mg en < 60 kg

35 mg si el peso corporal se encuentra entre 60 kg y < 70 kg
40 mg entre 70 kg < 80 kg

45 mg si se encuentra entre 80 kg pero < 90 kg

50 mg en > 90
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Atenolol: 5 mg IV, pudiendo repetirse en 5 a
10 min. Dosis oral de 50 a 100 mg/dia.
Carvedilol: Iniciar con una dosis de 3.125 mg/
dia, incrementandola cada tercer dia hasta
12.5 a 25 mg/dia.

. Inhibidores de enzima convertidora de angio-

tensina: su uso en las primeras 24 hs a dosis
bajas, en pacientes hemodindmicamente es-
tables con fraccién de expulsion baja e insu-
ficiencia cardiaca congestiva, han demostra-
do reduccién en la mortalidad. Su principal
mecanismo es disminuir la remodelacion ven-
tricular posterior al infarto del miocardio.®
Clase IA. También protege la funcién renal
en pacientes con diabetes mellitus.

. Anticoagulantes

d. Heparina no fraccionada (HNF) y de bajo
peso molecular (HBPM) (Enoxaparina)
Clase I. Nivel de evidencia A.

HNF: dosis 5,000 UI en bolo seguida de in-
fusion continua a 1,000 unidades hora, man-
teniendo TTPa entre 55 y 80 segundos.
HBPM: dosis de 1 mg/kg/c/12 hs, ajustar
dosis en caso de insuficiencia renal a 1 mg/
kg/c/24 hs, > 75 afos 0.5 a 0.75 mg/kg/c
12 hs, obesidad mérbida dosis maxima 100
mg/kg/c 12 hs.

e. Hirudina es un inhibidor directo de la trom-
bina, se recomienda en caso de intoleran-
cia a la heparina y trombocitopenia indu-
cida por heparina Clase TA.

f. Warfarina se debe iniciar en ciertas condi-

ciones clinicas como:
FE < 40% asociado a insuficiencia cardia-
ca postinfarto, infarto anterior extenso con
trombo en ventriculo izquierdo, fibrilacién
auricular persistente y refractaria a cardio-
versién eléctrica o farmacoldgica, INR 2-
3. Evidencia A.%+%

6. Inhibidores de GPIIbIIla. Son otro grupo de

antiplaquetarios, se usan junto con ASA y he-
parina. Indicado en pacientes con dolor is-
quémico recurrente candidatos a intervencién
coronaria percutinea, Clase Ila.

Nivel de evidencia A.5%%

. Estatinas: Clase I. Nivel de evidencia A.

La mayoria podria recibir estatinas a dosis
altas en las primeras 48 hs, aunque su mejor
efecto se ve después de la fase hospitalaria.
Evidencias recientes demuestran que el be-
neficio va mads alld de reducir los lipidos ya
que a través de su mecanismo pleiotrépico
puede mejorar la disfuncién endotelial ex-
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presada por menor indice de trombosis, me-
jor fibrin6lisis endégena y menor agrega-
cién plaquetaria.68-:69:540-541

8. Glucosa-insulina-potasio (GIK): Clase III. Ni-
vel de evidencia B.
La modulacién metabdlica parece que se pue-
de lograr durante las primeras 24 horas del in-
farto del miocardio con la infusién de glucosa e
insulina (GIK), algunos estudios con muestras
reducidas sugieren menor mortalidad, ICC, y
arritmias ventriculares mortales.” Sin embargo,
evidencias recientes emanadas del estudio
CREATE™ no reprodujeron estos resultados.

V. Terapia fibrinolitica

A) Estrategias de reperfusion

En la fase temprana de un infarto del miocardio
con elevacién del ST (IMEST) tienen como prin-

Tabla X. Mecanismos de fracaso terapéutico con
terapia fibrinolitica.

Genética

— Polimorfismos y diferencias genéticas ain no de-
terminadas

Factores hemostaticos

— Generacion de trombina sistémica y actividad pla-
quetaria en el sitio del dano vascular

— Adhesioén y agregacion plaquetario y cambios es-
tructurales en receptores llb/llla

— Serotonina

— Tromboxano A2

— Actividad plaquetaria secundaria a TF por incre-
mento del tromboxano A2 y del factor activador
plaquetario

— Lipoproteinas

Factores procoagulantes

— Exposicion de la trombina ligada al trombo con
mayor produccién de trombina y fibrina

— Inhibidor del activador tisular del plasminégeno tipo 1

— Fibrinégeno

— Concentracién de la masa del activador tisular del
plasminégeno

— Factor XII

— Complejo trombina — antitrombina IlI

— Kalicreina

— Plasmina

— Dimero D

Factores fisicos

— Presioén arterial proximal al trombo oclusivo

— Tamano del trombo

— Lisis incompleta del trombo

— Fendmeno de compresiéon en trombo mural con
mala difusién del fibrinolitico

— Tensién de la pared del miocardio

— Lesiones complejas

— Estenosis residual critica

— Hemorragia en la subintima

Modificado de: de Belder MA referencia 55; TF: Terapia
fibrinolitica
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cipal objetivo restituir y mantener la perfusion
tisular.”’ Después de un evento agudo, el pro-
ndstico a corto y largo plazo depende de la rapi-
dez y calidad de reperfusién’ en la macro y mi-
crocirculacién para limitar la extensién y
conservar funcién ventricular. La presencia de
flujo TIMI III con mala perfusidn tisular estable-
ce la necesidad de reconsiderar la “hipotesis de
la arteria abierta” y extenderla a un concepto
mds moderno y funcional, la “hipdtesis de la
vasculatura abierta”, caracterizada por un flujo
dependiente de tiempo, temprano y completo
en la circulacion epicdrdica y completo y soste-
nido en la microcirculacién. Lo primero puede
alcanzarse con intervencién coronaria percuta-
nea (ICP) y lo segundo a través de terapia fibri-
nolitica (TF).”""7

La calidad de reperfusién obtenida con la ICP
y larapidez de la TF, establecen a ambos proce-
dimientos como importantes opciones terapéu-
ticas’ e impide establecer alguna superioridad
entre uno y otro procedimiento. La consisten-
cia de la ICP para restaurar permeabilidad y re-
ducir mortalidad deriva de estudios de dificil
evaluacién por muestras reducidas, heteroge-
neidad en el disefio, sesgos en la seleccién de
pacientes y tratamiento adjunto heterogéneo.™
El beneficio de la TF sobre mortalidad y fun-
cidén ventricular deriva de datos obtenidos prin-
cipalmente en < 75 afios, practicamente sin dis-
funcién ventricular y sin enfermedades crénicas
avanzadas.

En la era moderna del tratamiento del IMEST la
mejor estrategia de reperfusién dependerd del
area de miocardio en riesgo, tiempo de isque-
mia, accesibilidad, experiencia, cultura hospita-
laria y tecnologia disponible. Independiente-
mente del nivel de atencién (A o B) de los SCA*
cada institucion debe establecer estrategias para
iniciar TF en los primeros 30 minutos de su in-
greso a urgencias o realizar ICP (primera infla-
cién o malla endovascular directa) dentro de los
primeros 90 minutos (ideal 60 minutos)” de su
ingreso al hospital.

Terapiafibrinolitica

Por la accesibilidad y significativa reduccién en
mortalidad y eventos adversos demostrada en cien-
tos de miles de pacientes, la TF debe considerarse
como el tratamiento estandar del infarto agudo. Se
requirié una década de investigacion’® para enten-
der la fisiopatogenia, aceptar que la oclusion por
un trombo es la causa directa del infarto” y que al
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restaurar la permeabilidad de la arteria responsa-
ble es posible rescatar miocardio en riesgo.” No
obstante esta evidencia y los avances obtenidos,
s6lo un grupo reducido es considerado (< 30%)
para reperfusion farmacolégica. En nuestro medio
contamos con agentes no fibrino-especificos como
la estreptoquinasa y fibrino-especificos como al-
teplasa y tenecteplasa (Tabla IX)

A través de niveles de evidencia ponemos a con-
sideracion recomendaciones contextualizadas a
nuestro medio para identificar pacientes que
pudieran obtener el mayor beneficio con el me-
nor riesgo de complicaciones hemorragicas.

B) Seleccion del paciente para terapia
fibrinolitica
Indicacién absoluta
Nivel de evidencia I A
* Dolor toricico sugestivo de isquemia > 20
minutos
* Elevacion persistente del segmento ST
—> 0.01 mV en dos o mas derivaciones bi-
polares
—>0.02 mV en dos derivaciones precordia-
les subyacentes
» Killip y Kimbal I 'y IT
* Bloqueo de rama izquierda del haz de His
(BRIHH)
— < 6 horas de inicio de los sintomas
— Sin contraindicacién absoluta

Tabla XI. Indicaciones de la terapia fibrinolitica.

Clase | lla llb 1l Evidencia

Indicacion absoluta

Dolor sugestivo de isquemia

> 20 min elevacion persistente

del ST, KK I-Il, BRIHH y < 6 horas
del inicio de los sintomas y

sin contraindicaciones absolutas X

Variantes
Tardia
Prehospitalaria

Rescate y refibrindlisis X
Terapia fibrinolitica facilitada X

>

> mw

Subgrupos especiales

Choque cardiogénico X
Mayores de 75 afios X
Descontrol hipertensivo X
Revascularizacion coronaria previa X
X

Infarto previo
Diabetes mellitus

Infarto sin elevacion del ST X
Reanimacién cardiopulmonar X

TW>>W0wWww

KK: Killips y Kimbal; BRIHH: Bloqueo de rama izquierda del haz de His
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La TF debe iniciarse en un tiempo < 30 minutos’®
de su ingreso a urgencias a menos que sea posi-
ble realizar ICP por personal experimentado en
un lapso 6ptimo.” En mas de 300,000 pacien-
tes®19 Ja TF asociada a heparina no fraccionada
y 4cido acetilsalicilico (AAS) ha demostrado en
la fase aguda y a 30 dias reducir mortalidad y
eventos adversos. Estos resultados se han soste-
nido con fibrinoliticos de 1%, 2% y 3% genera-
Ci6n,B086.919499.10L102 oy regimenes estdndar, ace-
lerados 0 bolog>?80.86919499.10L102 v conp diferentes
tratamientos adjuntos.®#%191% Egtudios de se-
guimiento y meta-andlisis sugieren que el bene-
ficio de la fase aguda podria extenderse mas alla
de la hospitalizacién.”>

El beneficio maximo se obtiene entre las 0 a 2.5
horas del inicio de los sintomas y se expresa por
34 sobrevivientes/1,000 tratados/hora con tra-
tamiento temprano.'® El grupo que recibe TF en
las primeras 2 horas obtiene el mayor beneficio
en términos de eventos adversos y mortalidad
en comparacién con > 2 horas (20% versus 44%,
p = 0.001). Estos resultados demuestran que la
relacién entre el retardo en el tratamiento y re-
duccion absoluta de mortalidad, se describe
mejor por una ecuacidon de regresién no-linear
que por una linear y establece bases suficientes
para entender el concepto de la “hora dorada”.
En presencia de BRIHH también se observé una
significativa reduccién de la mortalidad absolu-
ta (30/1,000) dentro de las primeras 6 horas del
inicio de los sintomas.'”” Esto implica establecer
programas en los servicios de urgencias con per-
sonal médico y paramédico para iniciar reperfu-
sién farmacolégica en < 30 minutos de su ingre-
so (Tabla X).

C) Subgrupos especiales

En la Tabla XI se resumen los diferentes niveles
de indicacion y evidencia de los subgrupos es-
peciales en los cuales se utiliza la terapia fibri-
nolitica.

1. Terapia fibrinolitica tardia: (> 6 horas de inicio
de los sintomas)

Nivel de evidencia Ilb B

Después de 4 horas de isquemia sostenida se es-
tablece necrosis y dafio miocardico irreversible,
no obstante, la TF tardia a través de algunos
mecanismos podria disminuir mortalidad cardio-
vascular en IMEST sin disfuncién ventricu-
lar.””1% Esta evidencia se desprende de tres estu-
dios multicéntricos realizados a principio de la
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década de los afios noventa.”>?1% En el estudio
EMERAS?® en términos de mortalidad no se ob-
servo ningtn beneficio en los que recibieron TF
tardia. En el LATE® los que recibieron TF entre
6 y 12 horas del inicio de los sintomas tuvieron
mejor sobrevida a 35 dias (8.9% vs 12%, p =
0.02). Este beneficio estuvo directamente rela-
cionado con mayor porcentaje de hemorrigica
cerebral, sin embargo, a 6 meses no se observo
ninguna diferencia en sobrevida y eventos ad-
versos. En el estudio TAMI-6 los que recibieron
TF (6 y 24 horas) tuvieron mayor recanalizacion
de la arteria responsable del infarto (65% vs 27%)
y a 6 meses se observé menor remodelacién ven-
tricular.'® El beneficio de la TF dentro de las
primeras 12 horas también parece extenderse al
grupo con BRIHH por una sobrevida aproxima-
da de 20/1,000 pacientes.”’

En nuestro medio sélo un estudio demostrd re-
sultados similares, sin embargo, algunas limita-
ciones como muestra reducida, ausencia de an-
giograffa coronaria y la inclusién de infartos no
extensos, impidié establecer si el beneficio se
podia atribuir a la TF tardia o a otros mecanismos
como recanalizacién por lisis endégena, enfer-
medad coronaria no-critica, etcétera.'® Todos es-
tos datos sugieren que la TF > 12 horas no ofrece
ningln beneficio y aunque no existe suficiente
evidencia para extender esta terapéutica entre 6 y
12 horas, algtin grupo se podria beneficiar a tra-
vés de mecanismos que atendan la isquemia (mio-
cardio preacondicionado o circulacién colateral).
Al no existir una forma objetiva para estratificar
este grupo, es muy dificil identificar pacientes
que pudieran beneficiarse y no conocemos el ries-
go/beneficio que implica este proceso.'%

2. Terapiafibrinolitica prehospitalaria

Nivel de evidencia Il B

Estudios multicéntricos han demostrado facti-
bilidad, seguridad y significativa reduccién en
el tiempo (2 horas en domicilio y 1 hora en uni-
dades médicas) de inicio. En relacién con la TF
convencional, la prehospitalaria demostré en un
meta-analisis disminucién temprana de la mor-
talidad (17%) y 18 vidas salvadas por 1,000 pa-
cientes tratados.!'*!'* Esta proporcion entre la
duracién de los sintomas y la evolucién clinica
derivan de estudios que han analizado el retraso
en el tratamiento y su relacién con el tamafio del
infarto.'"> Al evaluar el drea de miocardio en ries-
go mediante el ST en un primer infarto (< 6 ho-
ras) y comparar el tamafio final con medicina
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nuclear, se demostré que por cada 30 minutos de
retraso existe un incremento del 1% en el area
del infarto. Después de 4 horas no hubo diferen-
cia en la extension del infarto entre los que reci-
bieron o no TF."®

3. Choque cardiogénico

Nivel de evidencia Ilb B

Es indicacién absoluta para ICP ya que la TF no
ha demostrado efectividad.'?"'?? En el estudio
GISSI-I®! los que recibieron estreptoquinasa tu-
vieron un porcentaje alto de mortalidad y no se
observé diferencia con el grupo control (70.1%
versus 69.9%). En el estudio FTT* a 35 dias, los
que recibieron TF con tension arterial (TA) dias-
télica < 100 mm Hg y frecuencia cardiaca > 100/
minutos, tuvieron menor mortalidad que el con-
trol (54% versus 61%). Esta diferencia no fue
estadisticamente significativa. E1 HERO es el
tnico estudio contemporaneo que incluy6 dis-
funcién ventricular grave,'™ pero por el porcen-
taje reducido de pacientes (KK IIT 5% y KK IV
3%) no es posible establecer ninguna direccién
terapéutica objetiva.

Aunque los datos son limitados, en este grupo
parece existir algin beneficio con agentes no-fi-
brino especificos. En los estudios GISSI-2%y
GUSTO-I** se observé menor mortalidad en los
que recibieron estreptoquinasa en relacion a alte-
plasa. Aunque la explicacién no es clara, algunos
datos experimentales sugieren que los fibrino es-
pecificos requieren de perfusién coronaria nor-
mal para lograr la disolucion del trombo, mien-
tras que los agentes no-fibrino especificos al
establecer un estado litico sistémico pueden in-
ducir lisis del trombo aun en presencia de hipo-
tension. Otra explicacion podria ser la baja visco-
sidad de la sangre generada por la estreptoquinasa
al consumir fibrinégeno en forma masiva.

En conclusion, pacientes con alta sospecha de cho-
que cardiogénico deben llevarse a ICP si el proce-
dimiento se realiza por un grupo con experiencia y
sin retardo. En caso contrario y aunque la eviden-
cia no es fuerte, se debe iniciar TF si se encuentra
dentro de las primeras 6 horas del inicio de los
sintomas y sin contraindicaciones absolutas.

4. Terapiafibrinolitica de rescate y refibrinolisis
Nivel de evidencia l B

Aunque estos términos no se han definido ade-
cuadamente en la literatura,'?*'* la TF de resca-
te se aplica cuando se utiliza un segundo régi-
men fibrinolitico por persistencia del dolor y de
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la elevacién del ST. El término refibrindlisis
podria utilizarse cuando después de un primer
procedimiento con éxito, por nuevo episodio
de dolor y elevacidén del ST se vuelve a utilizar
el mismo u otro régimen fibrinolitico.'* Aunque
algunos autores consideran un segundo régimen
fibrinolitico como opcién a la falla de 1a TF,'231%
si existe fracaso terapéutico la alternativa 16gi-
caes una ICP de rescate. En la Figura 6 se obser-
van algunas direcciones para estratificar al pa-
ciente después del empleo de TF. En este
escenario dos aspectos son fundamentales: 1)
reconocer el fracaso terapéutico y 2) la eleccion
del manejo apropiado.'?!?*13! Para esto es fun-
damental analizar el comportamiento del dolor
y del ST, si hay signos de reperfusion se debe
iniciar un tratamiento antitrombdtico y antiis-
quémico efectivo. Si hay persistencia o incre-
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mento del dolor o del ST asociado a datos de
inestabilidad clinica (disfuncién ventricular) o
se considera que la inestabilidad es inminente
(TA normal, perfusién sistémica normal o com-
pensada, hipoquinesia global del ventriculo iz-
quierdo y fraccién de expulsion < 40%),'* debe
considerarse una angiografia urgente. Si no hay
accesibilidad a un laboratorio de hemodinamia,
podria considerarse la posibilidad de utilizar TF
de rescate. En caso de estabilidad clinica debe
evaluarse la localizacion, el area de miocardio
en riesgo y el tiempo de isquemia (Fig. 6).

El beneficio de un segundo régimen fibrinoliti-
co podria limitarse por el riesgo de una hemorra-
gia mayor y confinarse a aquéllos en los que no
se logra un estado litico ideal (fibrindégeno > 1
g/L).'>* En nuestro medio, pacientes con infarto,
inestabilidad clinica e inaccesibilidad para ICP

IAM tratado con TF

l

Evaluacién clinica y ECG post Terapia Fibrinolitica

Desaparicién o mejoria del
dolor isquémico y de la
elevacion ST

Persistencia o incremento
del dolor isquémico y de la
elevacion ST

l

Inminente o inestabilidad

v

No

|

Considerar localizacion y
area de miocardio en riesgo

4

No - extenso Extenso
[ No-extenso | | Extenso |

clinica

e

Si

TF de rescate
?

v v > 6 horas

Tratamiento antitrombdético >
y antisquémico

Modificado de Goldman LE, referencia 63

IAM: Infarto Agudo del Miocardio; TF: Terapia Fibrinolitica; ECG: Electrocardiograma.

Fig. 6. Algoritmo de manejo del paciente trombolizado.

\4

Angiografia Coronaria
inmediata
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fueron llevados a una segunda dosis de estrep-
toquinasa por isquemia persistente o reoclusion
temprana con lo que se limit6 el tiempo de is-
quemia y la extension del infarto.!*

Una revision sistematizada de la literatura para
conocer el nivel de evidencia de la TF de rescate
o refibrindlisis identificé 195 pacientes (ME-
DLINE 1980-2003) en 13 estudios con criterios
de ingreso previamente definidos. Sélo cuatro
tuvieron un poder aleatorio bajo y el resto fue-
ron series y reportes de casos. Alteplasa asocia-
do a tratamiento adjunto convencional fue el
segundo régimen fibrinolitico mds utilizado. Se
indicé en jévenes (edad 57.33) y no hay datos
con heparinas de bajo peso molecular, (HBPM)
inhibidores de los receptores de glucoproteinas
[Ib/IIa (IGIb/1IIa) y fibrinoliticos de tercera ge-
neracion. El porcentaje de hemorragia intracra-
neal fue del 0.5% con mortalidad hospitalaria
del 5.6% y cardiovascular del 7%.'*2 Aunque la
TF de rescate y la refibrindlisis han sido consi-
deradas alternativa terapéutica'?*'? y la inciden-
cia de hemorragia intracraneal es baja, el nivel
de evidencia se limita a reporte de casos y estu-
dios con bajo poder estadistico, esto implica que
podria aceptarse su uso en jovenes con bajo ries-
go para complicaciones hemorragicas, inestabi-
lidad clinica e inaccesibilidad a ICP. Descono-
cemos la seguridad en términos de hemorragia
mayor con ICP, antitrombdticos modernos y fi-
brinoliticos de tercera generacion.

5. Mayores de 75 arios

Nivel de evidencialla B

Desde el inicio de la reperfusion farmacoldgica
los grandes estudios multicéntricos histérica-
mente han excluido > 75 afios de edad, por la
relacion directa con TF y hemorragia vascular
cerebral.’1%%133 A pesar de la alta mortalidad de-
mostrada con tratamiento convencional un gru-
po muy reducido recibe TF. En el estudio ISIS-2
la reperfusién farmacolégica en > 80 afios dis-
minuyé la mortalidad de un 37% a un 20%, lo
que representd una supervivencia de aproxima-
damente 17 pacientes > 75 afios/100 pacientes.”
En nuestro medio, también se observd menor
indice de mortalidad, reinfarto, ruptura cardia-
ca, isquemia postinfarto o muerte stbita.'” En
estos pacientes es importante identificar un per-
fil clinico que facilite la decision: a) superficie
corporal 6ptima, b) estado biopsiquico satisfac-
torio, ¢) entorno socioecondmico apropiado y
d) sin contraindicaciones absolutas. Ademas, el
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estudio FTT establece que “claramente, que la
sola edad no debe considerarse como contrain-
dicacién para TF”.” Sin embargo, en > 75 afios
(especialmente sexo femenino) existe mayor in-
cidencia de enfermedad vascular cerebral hemo-
rragica en relacién a grupos de menor edad. En
el estudio GUSTO V se observé mayor inciden-
cia de eventos adversos al asociar abciximab,
heparina no fraccionada y media dosis de tenec-
teplasa.'**

En > 75 afios la TF se debe utilizar después de
una cuidadosa seleccién para identificar el ries-
go entre una hemorragia intracraneal y mayor
mortalidad con tratamiento convencional. El ré-
gimen fibrinolitico recomendado es la estrepto-
quinasa en infusién y dosis convencionales de-
bido a menor incidencia de enfermedad
hemorragica vascular cerebral.'®”

6. Descontrol hipertensivo

Nivel de evidencia IIb B

Historia de hipertensién y descontrol hiperten-
sivo (diastdlico o sistdlico) son variables estre-
chamente relacionadas con complicaciones he-
morragicas, especialmente en el sistema nervioso
central. En el estudio GUSTO Iuna TA > 180 mm
Hg sin respuesta a tratamiento fue considerado
como contraindicacién relativa y la decision para
ingresar al estudio qued¢ a discrecién del inves-
tigador. Los resultados sugieren que en IMEST
y descontrol hipertensivo sistélico el riesgo de
mortalidad es similar al de pacientes con TA nor-
mal. El riesgo de hemorragia intracraneal incre-
ment6 en forma proporcional con TA sistélica
elevada y con cifras > 175 mm Hg la incidencia
fue doble (1.71%) de lo observado con TA nor-
mal. Ademds, la historia de hipertension identi-
fica un grupo de alto riesgo por edad, sexo feme-
nino, mayor incidencia de diabetes, disfuncién
ventricular y mala evolucién. (muerte y hemo-
rragia mayor).*

El riesgo de hemorragia intracraneal con alte-
plasa se ha relacionado con hipertension sist6li-
ca, edad y dosificacién por kilogramo de peso
corporal.'® En nuestro medio, la presencia de
hipertension sistélica sin control al ingreso
(175.83 £9.96) también fue un indicador de ries-
go para hemorragica vascular cerebral y mortali-
dad.'*® En este grupo el empleo de metoprolol
por via endovenosa u oral parece ofrecer un efec-
to protector al disminuir la intensidad de la onda
del pulso sobre la pared arterial de los vasos ce-
rebrales y obtener mejor control de la TA.¥ Aun-
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que esto no ha sido bien determinado, tiempos
de tromboplastina parcial activa por arriba del
rango terapéutico pudieran contribuir en forma
importante a la incidencia de hemorragia cere-
bral, aun en ausencia de hipertension y enferme-
dad cerebrovascular previa.'* Pocos estudios
han analizado los niveles tromboplastina par-
cial post-TF, dosis de heparina, y la interaccion
del tratamiento antitrombdtico adjunto, por lo
que en la génesis de la hemorragia intracraneal,
aunque su participacién no se encuentra bien
determinada, debe ser fuertemente considerada.
En nuestro medio, > 75 afios con IMEST y ur-
gencia hipertensiva (TA sist6lica 181 +20.9 y/o
diastolica 117.5 + 10.4) al controlar la TA reci-
bieron el régimen estindar de estreptoquinasa.
En ningtin caso se observé hemorragia intracra-
neal y el dnico aspecto relevante fue un retardo
en la administracién de la TF en relacion con su
ingreso (41.25 = 19 minutos).!*!** En el mo-
mento actual, el antecedente de hipertension sis-
télica en presencia o no de un descontrol hiper-
tensivo constituye un marcador clinico de alto
riesgo para enfermedad hemorragica cerebrovas-
cular y no depende unicamente de la elevacion
subita de la TA, ya que puede existir enferme-
dad cerebrovascular difusa o regional con ma-
yor remodelacién vascular secundaria a hiper-
tension y edad.!**!1* Aunque desconocemos si
al ingreso, el tratamiento agudo del descontrol
hipertensivo reduce el riesgo de hemorragia in-
tracraneal, los fibrinoliticos de primera genera-
cioén podrian ser una alternativa.

7. Terapiafibrinoliticafacilitada

Nivel de evidencia IIb A

Recientemente se ha considerado la posibilidad
de romper los limites de la reperfusién farmaco-
16gica'® al intentar inhibir en forma directa la
via final de la actividad plaquetaria a través de
los IGPIIb/IIIa para disminuir retrombosis, indi-
ce de reoclusién y mejorar el porcentaje de flujo
TIMI IIL.'*! Por otra parte, la mitad de la dosis de
un régimen fibrinolitico estdndar podria dismi-
nuir la incidencia de complicaciones hemorra-
gicas.'Los IGPIIb/IIa podrian facilitar la fibri-
ndlisis y mejorar la perfusion tisular a través de
los siguientes mecanismos: a) al bloquear
aproximadamente el 80% de los receptores de
superficie plaquetaria, se evita la agregacion pla-
quetaria y se reduce el tamafio del trombo (fun-
damental para la generacién de trombina); b)
inhiben la liberacién de granulos plaquetarios
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densos y alfa, disminuyendo la concentracion
de los inhibidores del activador tisular del plas-
mindgeno tipo 1 y plasmadtico alfa 2; c) debili-
tan la estructura del trombo al bloquear la unién
del factor XIII con las plaquetas y disminuyen
los enlaces cruzados de las bandas de fibrina y
del inhibidor plasmadtico alfa 2 con la fibrina; y
d) al reducir el crecimiento e incrementar la po-
rosidad del trombo, atendan la retraccion de la
porcién plaquetaria, facilitando la penetracion
del fibrinolitico.'

Todos los estudios de fase II que han analizado
la utilidad de combinar un fibrinolitico (dosis
completa o reducida) con un IGPIIb/IIIa, han de-
mostrado angiograficamente mejor permeabili-
dad y mejor perfusién subendocardica. (resolu-
cion mads rapida del ST). Sin embargo, la
incidencia alta de complicaciones hemorragi-
cas y trombocitopenia disminuyé el impacto de
estos resultados.'#!-1¥

A diferencia de lo observado en fase II, las inves-
tigaciones clinicas de fase III que evaluaron el
sinergismo entre reteplasa'* o tenecteplasa'®
con un IGPIIb/IIIa, muestran inconsistencias en
sus resultados. E1 GUSTO V'* analiz6 la morta-
lidad a 30 dias entre el régimen estandar de rete-
plasa versus la mitad de la dosis del fibrinolitico
mads dosis estandar de abxicimab. Todos recibie-
ron AAS con una dosis de heparina no fraccio-
nada ajustada al peso (bolo 60 U/kg maximo
4,000 U, infusién de 12u/kg maximo 1,000 U/
hora con TTPa de 50 a 70 segundos) La mortali-
dad en ambos grupos (5.9% vs 5.6%, p = NS)
sugiri6 no-inferioridad de la combinacién de re-
teplasa mds abxicimab en comparacién con re-
teplasa sola. Al igual que en los estudios de fase
II, la incidencia de complicaciones hemorragi-
cas, incluyendo hemorragia no-intracraneal mo-
derada o grave, fue mayor para reteplasa mas
abxicimab que para el régimen de reteplasa es-
tandar (24.6% vs 13.7%, p < 0.001). Esta ten-
dencia fue similar para trombocitopenia (2.9%
vs 0.7%, p<0.001) y transfusiones (5.7% vs 4.0%,
p <0.001). Ademas, se realizé intervencién co-
ronaria percutdnea y cirugia de revasculariza-
cion dentro de las primeras 6 horas 6 7 dias en el
40.3% del grupo reteplasa mas abxicimab y en
el 34.1% del grupo reteplasa.”

El estudio ASSENT-3 se disefié para probar el
sinergismo entre tenecteplasa (dosis ajustada al
peso corporal) y tres antitrombdticos con meca-
nismos Unicos y especificos sobre componentes
del trombo y su relacién con mortalidad a 30
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dias. Todos recibieron AAS y los tres grupos de
tratamiento incluyeron dosis completa de tenec-
teplasa con enoxaparina o heparina no fraccio-
nada (dosis baja) y la mitad de la dosis del fibri-
nolitico con dosis estdndar de abxicimab. A 30
dias la mortalidad con tenecteplasa mds enoxa-
parina fue de 5.4%, —la mortalidad mas baja ob-
servada en la historia de la TF- para tenectepla-
sa y heparina no fraccionada de 6% y para la
mitad del fibrinolitico con abciximab 7% (p =
NS). La incidencia de hemorragia no-cerebrales
(p=0.0002), transfusiones (p =0.001) y trombo-
citopenia (p =0.0001) fue mayor para la TF faci-
litada en relacion al régimen estdndar del fibri-
nolitico y heparina no fraccionada. Esta
tendencia fue similar en > 75 afios diabéticos en
donde se observé un incremento tres veces ma-
yor para complicaciones hemorragicas. Es im-
portante enfatizar que en todos los grupos exis-
tié en la fase hospitalaria un alto porcentaje de
ICP o revascularizacién quirdrgica (enoxapari-
na 32.5%, abciximab 32.1% y heparina no frac-
cionada 35.3%). El grupo tenecteplasa y hepari-
na no fraccionada tuvo el mayor porcentaje de
angioplastia urgente (14.4%, p < 0.0001).”

Con toda la evidencia anterior es posible identi-
ficar que en pacientes con infarto el debate con-
tinda en relacion a establecer si un régimen fi-
brinolitico combinado con IGPIIb/IIIa ofrece un
beneficio adicional a la reperfusién miocardica
6ptima. En México los tinicos datos disponi-
bles emanan del estudio SASTRE el cual anali-
z6 en 144 pacientes con un primer infarto den-
tro de las primeras 6 horas del inicio de los
sintomas, la efectividad sobre la reperfusion epi-
cardica entre alteplasa en dosis reducida (50 mg)
mas tirofibdn versus intervencién coronaria y
este IGPIIb/IITa. La dosis de tirofiban utilizada
fue de un bolo de 4 ug/kg/min/30 min seguido
de una infusién de 0.1 ug/kg/minuto. Un grupo
control recibi6 dosis completa de alteplasa (100
mg en una hora) y todos fueron llevados a an-
giografia coronaria a los 90 minutos. El objeti-
vo primario fue un flujo TIMI III a los 90 minu-
tos, el secundario, analizar perfusiéon miocérdica
y el compuesto, eventos adversos a 30 dias (mor-
talidad, reinfarto, isquemia refractaria, AVC, in-
suficiencia cardiaca, revascularizacién y edema
pulmonar). En los dos grupos que incluyeron
tirofiban se observé el mejor flujo TIMI 11, para
alteplasa mas IGPIIb/IIIa fue de 64% en compa-
racién a un 42% para alteplasa sola. En la ICP
mas tirofiban el TIMI fue de 92% versus 81%
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cuando solo realiz6 la reperfusiéon mecanica. La
mayor incidencia de eventos adversos combina-
dos fue para las dos estrategias de reperfusion
estandar. La mejor evolucidn se observé cuando
se obtuvo perfusion epicardica y subendocardi-
ca. La incidencia de complicaciones hemorragi-
cas fue similar para ambos grupos (2.8%).

Todo lo anterior sugiere que la TF facilitada so-
bre la macro y microcirculacién disminuye even-
tos adversos, (isquemia recurrente o reinfarto)
sin mejorar mortalidad. Esto se logré a expensas
de un alto indice de procedimientos de revascu-
larizacién coronaria, complicaciones hemorra-
gicas y trombocitopenia. Paraddjicamente la
combinacién entre IGPIIb/IIla y revasculariza-
cioén coronaria percutdnea a 30 dias disminuyd
isquemia recurrente y mortalidad. Lo que apoya
que la mayor efectividad de estos inhibidores se
logra durante un estadio de grave disfuncion
endotelial y trombosis aguda (alta actividad pla-
quetaria) generado por la revascularizaciéon me-
canica. La inconsistencia de los IGPIIb/IIla en
estudios de fase III en IMEST y en SCA de alto
riesgo sin elevacién del ST podria atribuirse a
baja inhibicién plaquetaria en ausencia de re-
vascularizacién temprana y posibles mecanis-
mos paradéjicos protrombdéticos y proinflama-
torios inducidos por CD40L, activacién
endotelial y plaquetaria y agregacién de leuco-
citos y plaquetas.”

8. Revascularizacion coronariaprevia

Nivel de evidencia IIb B

En el momento actual no existe evidencia que
demuestre que el antecedente de una revasculari-
zacion coronaria sea un criterio de exclusién. Por
otra parte, este grupo no ha sido incluido en estu-
dios multicéntricos por la dificultad que existe
para identificar electrocardiograficamente la ar-
teria relacionada con el infarto. En el 80% el me-
canismo del infarto en el injerto aorto-coronario
es una obstruccidn critica y en el 20% restante el
fendmeno de aterotrombosis se localiza en una
arteria coronaria nativa.'*s En el estudio GUSTO-
I’ este antecedente fue variable clinica indepen-
diente de mortalidad a 30 dias y se asoci6 con
enfermedad extensa y disfuncién ventricular. La
percepcién de una menor respuesta a la TF se ha
atribuido a trombos grandes en la derivacién aor-
to-coronaria lo que podria explicar que los mejo-
res resultados se podrian obtener con fibrinoliti-
cos potentes como alteplasa.”* Aunque con la TF
se ha demostrado éxito y baja incidencia de com-
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plicaciones, la evidencia es limitada,'®1415° por
lo que no es posible establecer su efectividad.
Sin embargo, esto no excluye que se utilice du-
rante un IMEST en el intento de preservar viabi-
lidad miocardica, sostener funcién ventricular y
disminuir la mortalidad.'”

9. Infarto previo

Nivel de evidencia IIb A

La mayoria de los estudios multicéntricos inter-
nacionales han excluido a este grupo, por lo que
la evidencia es limitada. No obstante, un nuevo
IMEST puede ser expresién de viabilidad mio-
cardica residual, representa una nueva area de
miocardio en riesgo y mayor detrimento de una
fraccién de expulsion posiblemente ya deterio-
rada. En el estudio GISSI® al comparar pacien-
tes con infarto previo con o sin TF, no se logré
disminuir la mortalidad (16.9% vs 16.5%, p =
NS). En el estudio ISAM,* el grupo con infarto
previo y nuevo infarto anterior que recibié TF,
tuvo mayor mortalidad en el seguimiento que
en el grupo control (52.8% vs 31%, p < 0.03).%
Sin embargo, en pacientes con similares carac-
teristicas en los estudios ISIS-2%y holandés!s!152
la TF disminuy6 significativamente la mortali-
dad. Esto sugiere que en este grupo de alto ries-
go para choque cardiogénico y ruptura cardia-
ca, la TF puede disminuir mortalidad. Esta
terapéutica debe contemplarse en este grupo
cuando no exista accesibilidad a una estrategia
de reperfusién mecdnica.'”

10. Diabetes mellitus

Nivel de evidencia I A

A pesar de que la diabetes es una variable inde-
pendiente de mortalidad, en este grupo la TF se
encuentra subutilizada por la percepcién de
mayor incidencia de complicaciones hemorra-
gicas y porque la sistematizacién del dolor es
dificil. En el estudio FTT* el indice de hemorra-
gias mayores incluyendo intracraneal fue lige-
ramente mayor y en el GISSI-2 no existi6 dife-
rencia alguna entre diabéticos y no diabéticos.”
En relacion con su efectividad, aunque la reduc-
cién proporcional y absoluta de la mortalidad
fue discretamente menor no existié diferencia
significativa.”” Por otra parte, el subestudio an-
giogréafico del GUSTO I demostré que la TF es
igualmente eficaz para restaurar la permeabili-
dad de la arteria culpable en pacientes con y sin
diabetes.!>* Aun después de ajustar variables cli-
nicas y angiograficas y a pesar de la TF, la diabe-
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tes se sostiene como una variable independien-
te de mortalidad alta temprana. En las zonas li-
bres de infarto un mayor porcentaje de reoclu-
sién y de isquemia a distancia parecen contribuir
a una mayor prevalencia de insuficiencia car-
diaca y mortalidad.'** En conclusién, los pacien-
tes diabéticos con IMEST son tan buenos candi-
datos para TF como los no diabéticos. No hay
evidencia que demuestre que el riesgo de hemo-
rragia sea mayor en este grupo, sin embargo, a
pesar de una efectiva reperfusion farmacolégica
este grupo tiene mal prondstico.

11. Infarto sin elevacion del ST

Nivel de evidencia Ilb B

Aunque los resultados del estudio TIMI-IIIB!'>*
sugieren que una dosis reducida de alteplasa in-
crementd la mortalidad en pacientes con SCA
sin elevacion del ST, no se consideraron varia-
bles que pudieron sobre o subvaluar resultados
y no se establecié un grupo de riesgo que pudie-
ra beneficiarse (disfuncion ventricular, fracaso
terapéutico, etcétera).'” Al comparar mortalidad
a un afio entre el grupo que recibi6 alteplasa o
placebo, no existi6 diferencia estadisticamente
significativa.'%

Un subandlisis del estudio LATEY sugiere que
la TF en infarto sin elevacién del ST establece
un mejor prondstico que los que reciben trata-
miento convencional. Al comparar SCA con y
sin elevacion del ST se demostré en éstos menor
mortalidad a 35 (p=0.001) y 360 dias (p =0.001).
También se observé en el grupo con alteplasa
menor indice de reinfarto (p = 0.0009) y mortali-
dad cardiovascular (p = 0.008). A un afio, el por-
centaje de reinfarto (p = 0.002) y mortalidad (p =
0.004) también fue menor en el grupo sin eleva-
cién del ST y TF. En la fase aguda y a un afio de
seguimiento no se observé en ningdn grupo di-
ferencia estadisticamente significativa en rela-
cién al tiempo desde el inicio de los sintomas,
iniciacion del tratamiento, niveles maximos de
CPK y procedimientos de revascularizacién co-
ronaria. Los pacientes con infarto sin elevacion
del ST en comparaciéon con IMEST tuvieron ma-
yor edad, isquemia recurrente, infartos previos e
inestabilidad hemodindmica. Los resultados su-
gieren que en infarto sin elevacién del ST lleva-
dos a alteplasa tienen mejor prondstico a 35 dias
y a un afo.

Sobre la base de la evidencia demostrada por el
estudio TIMI-IIIB, los datos a favor o en contra
para utilizar TF en infarto sin elevacién del ST
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se encuentran limitados por el tamafio de la mues-
tra, (error tipo II) la falta de un diagnéstico pre-
ciso, cardcter retrospectivo de los estudios y au-
sencia de una definicién apropiada de riesgo
alto."*13> Ademds, por la falta de marcadores bio-
16gicos de micronecrosis durante la fase aguda
no fue posible diferenciar un SCA con isquemia
prolongada de un infarto sin elevacién del
ST.1515 La dificultad se incrementa por la au-
sencia de criterios electrocardiograficos estan-
darizados y objetivos de diagndstico y de reper-
fusion en este SCA.'>La evidencia sugiere que
la TF no incrementa la incidencia de reinfarto ni
mortalidad por causa cardiovascular o no car-
diovascular, por lo que su empleo podria consi-
derarse en pacientes con perfil de riesgo alto: a)
isquemia aguda de reposo > 20 minutos, b) des-
nivel negativo del ST, c¢) drea extensa de miocar-
dio en riesgo (ECG o ecocardiograma), d) sig-
nos de inestabilidad clinica (disfuncién del
ventriculo izquierdo, bajo gasto cardiaco, etcé-
tera, e) datos ecocardiograficos de inestabilidad
inminente (fraccién de expulsiéon < 35%, hipo-
quinesia global del ventriculo izquierdo, con o
sin datos de isquemia a distancia, f) mala res-
puesta a tratamiento farmacolégico maximo, y
g) inaccesibilidad a coronariografia de diagnés-
tico.'™

Un aspecto fundamental a considerar, es que en
ninguno de los estudios previos'>*'¥7 se utiliza-
ron marcadores bioquimicos de necrosis celular,
como troponina o mioglobina, por lo que no
conocemos si la TF se sub o sobre utilizd, en
grupos de bajo o alto riesgo. En el momento
actual, y de acuerdo a las conclusiones de hace
12 afios del estudio TIMI IIIB,"* no se recomien-
da utilizar TF en este grupo de enfermos, sin
embargo, por lo mencionado previamente, estos
resultados deben reconsiderarse. Se requieren es-
tudios controlados, multicéntricos con muestra
estadisticamente significativa que incluyan mar-
cadores de dafio celular agudo y nuevos anti-
trombéticos para conocer la seguridad y efecti-
vidad de la TF en este grupo.'?®

12. Reanimacion cardiopulmonar reciente

Nivel de evidencia IlIb B

No es contraindicacién a menos que se prolon-
gue (> 10 minutos) o exista trauma toracico im-
portante.!® Cuando el lapso es mayor la inci-
dencia de fracturas de arcos costales y/o de
esternén es de un 30% a un 45% respectivamen-
te.’ En pacientes con reanimacién cardiopul-
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monar < 10 minutos, el grado de complicacio-
nes hemorrédgicas no fue diferente a aquéllos en
los que no se realizd este procedimiento.'* Aun-
que la mortalidad es alta, la TF después de una
reanimacién cardiopulmonar con éxito, no ha
demostrado mayor incidencia de hemotdérax o
hemopericardio.'®* Cuando el procedimiento no
rebasa los 25 minutos la seguridad parece ser
adecuada.'®*!3 Después de un episodio de fibri-
lacion ventricular la incidencia de hemorragia
mayor es muy reducida, ya que esta arritmia por
lo general se presenta bajo observacién por lo
que el tiempo de compresion tordcica es reduci-
do.'” Sobre la base de los datos mencionados, la
decision para iniciar TF después de una reani-
macién cardiopulmonar no depende tinicamen-
te de la duracion, sino de una evaluacion clinica
estricta en el intento de identificar un traumatis-
mo tordcico importante y excluir dafio irreversi-
ble del sistema nervioso central.

D) El electrocardiograma en el proceso de
la terapia fibrinolitica

Este método no invasivo, de bajo costo y accesi-
ble ha soportado el paso del tiempo y en el
IMEST se mantiene como elemento importante
para el diagnéstico, estratificacion, seleccion de
tratamiento y evaluacién de la microcirculacion.
Un andlisis cuantitativo y cualitativo del com-
portamiento del ST ademads de identificar en for-
ma temprana y acuciosa el territorio de la arteria
relacionada con el infarto, permite reconocer el
area de miocardio en riesgo y tomar la decision
de una revascularizacién urgente (Fig. 6).
Ademads de un infarto agudo, el segmento ST
puede elevarse por variantes normales, BRIHH,
pericarditis, hipertrofia del ventriculo izquier-
do, miocarditis, hiperkalemia, sindrome de Bru-
gada, tromboembolia pulmonar y cardioversion.
Un analisis cuidadoso asociado al juicio clinico
permite diferenciar padecimientos que simulan
un infarto agudo.'**

1. Criterios electrocardiogrdficos de infarto y
BRIHH:

En el escenario de un IMEST un BRIHH debe
considerase como marcador de mal prondstico
por su asociacién con mala fraccién de expul-
sién, complicaciones cardiovasculares, necrosis
miocdardica extensa e infarto previo. Ademas, su-
giere oclusion proximal de la descendente ante-
rior y un darea importante de miocardio en ries-
20.°716 Sin embargo, a pesar de que la TF ha
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demostrado mejorar la evolucién en este grupo
de riesgo alto, por la dificultad del diagnéstico
electrocardiografico rara vez se recibe este be-
neficio.”” Los investigadores del estudio GUSTO-
I identificaron los siguientes criterios electrocar-
diograficos que incrementan significativamente
la probabilidad de infarto en presencia de BRI-
HH: a) elevacion del ST > 1 mm en la misma di-
reccion del complejo QRS, b) desnivel negativo
del ST>1mmen V1, V2y V3yc)elevacion del
ST > 5 mm en direccién opuesta al complejo
QRS.”® En México, Sodi Pallares y colaboradores
propusieron otros criterios como: a) complejo RS
con onda T negativaen V5 y V6, b) onda q (com-
plejo gRs) en V5 y V6, ¢) complejo qrS en V5 y
V6 y d) complejo qrS con bajo voltaje en V5'y
V6'166

2. Sospecha de infarto con electrocardiograma
normal o inespecifico:

En presencia de electrocardiograma normal o
inespecifico (sobrecarga sistdlica y/o hipertro-
fia del ventriculo izquierdo, ritmo de marcapa-
s0, isquemia o desnivel negativo del ST), como
expresion de un estadio temprano de isquemia
se ha considerado la posibilidad de utilizar TF,
para tratar de limitar la extension de la necrosis.
Sin embargo, en la mayoria de estos casos la
decision terapéutica se retrasa en espera de la
evolucion electrocardiografica y/o de obtener
un marcador bioquimico de dafio celular agudo,
lo que produce un mayor tiempo de isquemia
del miocardio en riesgo.

Al correlacionar la elevacién del ST con ha-
llazgos angiogréficos en pacientes con IMEST,
se ha demostrado baja sensibilidad para demos-
trar infarto agudo. La elevacion del ST se ob-
servo Unicamente en el 48% de los pacientes
con enfermedad de la circunfleja, en el 71% de
los enfermos con participacién de la coronaria
derecha y en el 72% de aquéllos con afeccidén
de la descendente anterior. Esto sugiere que la
elevacion del ST puede estar ausente en un nu-
mero importante de pacientes con infarto agu-
do, por lo que la falta de este criterio universal
de inclusién excluye un ndmero importante que
pudiera beneficiarse.'* La principal razén para
no utilizar TF en este grupo, es la posibilidad
de cometer un error diagndstico con padeci-
mientos que pueden simular infarto agudo
como pericarditis, diseccién adrtica, tromboe-
mbolia pulmonar, pancreatitis, enfermedad
péptica activa, etcétera. En este escenario, un
ecocardiograma podria identificar en forma
temprana trastornos de movilidad, ademads de
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excluir padecimientos que simulan IMEST. Las
alteraciones regionales pueden observarse du-
rante los primeros segundos de una oclusion
coronaria y anteceden a las manifestaciones
electrocardiograficas y clinicas de isquemia
aguda.'®® Este estudio no invasivo demuestra
en forma objetiva la presencia de hipoquinesia
segmentaria o global del ventriculo izquierdo,
la fraccién de expulsidn, extension del area de
miocardio en riesgo, regiones con isquemia a
distancia y complicaciones mecdnicas. También
indica en forma indirecta viabilidad pre TF por
el engrosamiento normal del endocardio y post
por una fraccién de expulsidon conservada. La
principal limitacién del ecocardiograma es su
falta de accesibilidad en la mayor parte de los
servicios de urgencias.!'*

E) Criterios de reperfusion

Los indicadores con los que contamos actual-
mente para evaluar el éxito o fracaso de la TF
son el comportamiento del dolor toracico, la re-
solucién temprana del ST, arritmias postreperfu-
si6n y marcadores bioquimicos de dafio celular
agudo.

Dolor tordcico

La reduccidn significativa del dolor torécico ti-
picamente comienza dentro de los primeros 51
+ 20 minutos y coincide con otros signos de
reperfusién como regresion temprana del ST.'¢8
La disminucién del dolor se ha asociado con
demostracion angiografica de reperfusion (TIMI
3). La recurrencia del dolor y nueva elevacion
del ST deben considerarse como indices de
reoclusion. Se sugiere que el incremento transi-
torio de la intensidad podria considerarse como
reperfusion inminente y expresion de dafio por
reperfusién.'® El inconveniente de este criterio
es que no puede aplicarse a todo IMEST ya que
un niimero importante cursa sin dolor o con equi-
valentes. Este grupo tiene baja probabilidad de
ser considerado para TF o ICP e incluye diabéti-
cos, sexo femenino, > 75 afos, historia de insu-
ficiencia cardiaca o accidente cerebrovascular,
ciertos grupos raciales, edema agudo pulmonar
e ingesta excesiva de alcohol. Cuando no existe
reperfusion, la mejorfa del ST se observa des-
pués de dos horas de iniciado el tratamiento.'®®
Para valorar el dolor como criterio de reperfu-
sién se debe prescindir de analgésicos. Sin em-
bargo, ciertas condiciones clinicas, no permiten
esta conducta, como dolor intenso e incoercible
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o cuando el paciente es considerado para ICP.
Podria ser de utilidad no usar analgésicos cuan-
do se decide TF y el dolor es tolerable con un
comportamiento decreciente a partir de la infu-
sién. Su desapariciéon o mejoria (> 70%) en un
lapso de 100 minutos desde el inicio de TF aso-
ciado a mejoria temprana del ST sugieren reper-
fusién.'s

Resolucion del ST

Observaciones clinicas posteriores a la era de la
TF establecen la necesidad de monitorizar el
comportamiento del ST y la resolucién tempra-
na como variable de alto valor predictivo.!?*16%
1! Una disminucién del ST del 20 al 50% en los
primeros 100 minutos correlaciona con flujo
TIMI 3 y con alta sensibilidad y especificidad
(88 y 80%).'** En los que no existi6 reperfusion
angiografica la regresion del ST se observo tres
horas después de iniciada la TF lo que sugiere
que los cambios del ST por reperfusion tienen
un curso mas rapido en comparacion a lo obser-
vado en la evolucién natural. También la inesta-
bilidad y labilidad del ST por recurrencia fue
indice de reoclusién temprana y correlacion6
con flujo TIMI 0, estenosis residual critica, po-
bre circulacion colateral, baja fraccion de ex-
pulsidn, y elevaciéon médxima tardia de CK.'®
Observaciones recientes confirman el valor pre-
dictivo de la persistencia del ST en relacién con
mortalidad y disfuncién ventricular izquierda.'”
Al evaluar de esta forma la reperfusion en la macro
y microcirculacién, es posible en cualquier ni-
vel de atencion identificar candidatos para ICP
de rescate y establecer el grado de reperfusion
en el subendocardio (Fig. 6). Laresolucion tem-
prana del ST es un excelente marcador de perfu-
sién tisular y sobrevida a corto (30 dfas) y largo
plazo (1 afio).'? Para el infarto inferior el umbral
6ptimo de resolucion del ST es > 70% y para los
anteriores es > 50%. En términos de prondstico
el mayor grado de resolucién se relaciona con
menor mortalidad independientemente de la lo-
calizacion.'”" Por la rdpida accién fibrinolitica
del alteplasa la resolucién del ST debe esperarse
en los primeros 60 a 90 minutos. Por la lenta
accion fibrinolitica de la estreptoquinasa, la me-
joria del ST como expresion de reperfusion pue-
de observarse entre los 90 y 180 minutos.!”! Se
debe analizar el comportamiento del ST median-
te trazos cada 5 a 10 minutos en la derivacién
con mayor elevacion.'*® Si en un infarto inferior
disminuye > 70% y en un anterior > 50% se pue-
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de considerar reperfusion miocéardica. El tiempo
optimo para la toma de un electrocardiograma
depende del fibrinolitico. En caso de alteplasa
debe realizarse a los 60 y 90 minutos y si se
utilizé estreptoquinasa el ST debe evaluarse a
los 90 y 180 minutos. Se deben obtener electro-
cardiogramas cada 6 u 8 horas durante el primer
dia para evaluar reoclusion silente.'”" En térmi-
nos generales se puede considerar reperfusion
total si existe una disminucién del ST > 70%,
reperfusion parcial cuando esto se observa entre
el 50y 70% y no-reperfusion o falla terapéutica
cuando el ST mejora < 50%.

Arritmias de reperfusion

En el contexto de un IMEST un fenémeno de re-
perfusién puede generar una arritmia cardiaca,
pero también puede ser expresion de miocardio
isquémico. Aunque no existe una definicién exac-
ta!®®y a diferencia de las arritmias por isquemia
con instalacién gradual y con menor posibilidad
de generar una arritmia ventricular, las arritmias
de reperfusion podrian caracterizarse por presen-
tacién stbita y mayor incidencia de fibrilacién
ventricular.'*!% Algunos autores consideran que
ocurre segundos después de que se restaura el flu-
jo coronario, cuestionan su génesis y consideran
que su incidencia es baja.'”’ Estas arritmias po-
drfan incluir ritmo idioventricular acelerado, ta-
quicardia ventricular no sostenida, bradicardia y
extrasistoles ventriculares frecuentes de uno o
varios focos.'” La incidencia del ritmo idioven-
tricular acelerado y de las extrasistoles ventricu-
lares es aproximadamente del 60 al 80%. El ritmo
idioventricular acelerado parece ser el fendémeno
eléctrico mds frecuente, sin embargo, su inespeci-
ficidad emerge por falta de correlacion con otras
variables como elevacién maxima de CPK, cam-
bios en el ST y caracteristicas angiograficas.'6%1%°
Aunque las arritmias ventriculares aparecen en
forma temprana tiene un limite de tiempo hetero-
géneo (inicial, 30 minutos, de 50 a 80 minutos,
3.5 a 5.6 horas) en relacion al inicio de la TF. En
infarto inferior una bradiarritmia asociada a hipo-
tensién, pueden ser un marcador de reperfusion.
Sin embargo, en este escenario otras condiciones
inherentes podrian explicar esta alteracién como
isquemia, reoclusion, reflejo de Bezold-Jarish, ex-
tension al ventriculo derecho, hipersensibilidad
por el uso de estreptoquinasa o complicacién me-
cénica.'®®'® Ademds durante un IMEST, ademaés
de la reperfusion, se pueden generar arritmias por
otros mecanismos como isquemia, alteraciones del

www.archcardiolmex.org.mx



Manejo del IAM con ST elevado

tono autondmico, inestabilidad hemodindmica y
disfuncién ventricular.'” Un fenémeno eléctrico
aislado dificilmente puede atribuirse a reperfu-
sion, por lo que es necesario analizar estos even-
tos en forma dindmica y relacionarlos con la reso-
lucién temprana o normalizacién del ST. La
presentacion debe esperarse en las primeras 4 horas
de iniciada la TF, sobre la base de que en este
lapso este tratamiento tiene un efecto “antiarrit-
mico” al reducir extension, mejorar flujo colate-
ral, producir rdpida movilizaciéon de productos
toxicos y por consiguiente menor incidencia de
arritmias por isquemia. Si en algiin momento exis-
tiera algun indice de reoclusion (elevacion tran-
sitoria, persistente, recurrente o sin expresion cli-
nica del ST) o no existiera la resolucién requerida
del ST, es dificil sostener que se trata de una arrit-
mia por reperfusion, 6816

Marcadores bioquimicos de dafio celular agudo
Para establecer reperfusion o fracaso de la TF a
través de marcadores bioquimicos de dafio celu-
lar (macro y micronecrosis) se han considerado
alternativas que incluyen CK-MB, isoenzimas,
troponina cardiaca (T e I) y mioglobina. Todas
han demostrado alta sensibilidad y especifici-
dad y cualquiera a los 60 6 90 minutos posterio-
res a la TF incrementa significativamente su va-
lor en comparacioén al basal. Este hallazgo se ha
correlacionado con flujo TIMI 3 en angiografias
realizadas a los 90 minutos.'” No obstante la uti-
lidad de estos hallazgos, ninguna de estas prue-
bas ha encontrado un lugar en la practica clini-
ca. Esto podria atribuirse al tiempo tan largo que
se requiere para tener disponibles los resultados
y a que en la primera hora todos los marcadores
pueden ser negativos. El pico maximo de la ac-
tividad de la CK total dentro de las primeras 12
horas de iniciada la TF se ha considerado como
signo de reperfusion, pero esto se observa tan
tardiamente que es dificil establecerlo como ex-
presién de éxito o fracaso.!? Aunque la determi-
nacién de micronecrosis (troponinas y mioglo-
bina) pudiera agregar valor a la evaluacién
bioquimica futura de la reperfusién, su valor en
este escenario no queda claro y en México, al
igual que en otros paises, la determinacién cuan-
titativa se encuentra limitada a centros hospita-
larios con tecnologia alta.'”

Observaciones sugieren que cuando la TF tiene
éxito, la elevacion maxima de la CPK total se
observa en las primeras horas y la CPK-MB tie-
ne un incremento de 2.5 veces en relacion al
valor basal a los 90 minutos. Las isoenzimas

S41

MB2/MBI tuvieron un comportamiento similar
a los 75 minutos y un incremento por lo menos
de 3.8 veces a los 120 minutos significé reperfu-
sion. Para la isoforma MM3 una elevacién del
50% a los 120 minutos tuvo el mismo significa-
do.'® El incremento de la mioglobina a los 120
minutos (4.6 veces valor basal) se ha relaciona-
do con reperfusién (85 a 90%). Cuando existe
fracaso la elevacion maxima se identifica hasta
6 horas después. Al analizar la dindmica de la
troponina T en IMEST llevados a TF con eva-
luacién angiografica temprana (45 minutos), se
observé en el grupo con TF y reperfusién en las
primeras 3.5 horas, mayor flujo colateral y ele-
vacién mdxima de troponina en las primeras 24
horas (55 veces mayor). En los que la TF se ini-
ci6 entre 3.5 y 6 horas después del inicio de los
sintomas, la elevacion fue intermedia. No hubo
incremento de troponina en ausencia de reperfu-
sién.® Una estrategia posible en nuestro medio
para obtener un andlisis mas estricto de la curva
enzimadtica, que nos aproxime a un indice de re-
perfusién mas confiable seria determinar CPK y
CPK-MB cada hora durante las primeras 4 horas
del inicio de la TF y posteriormente cada 4 horas
hasta un tiempo maximo de 24 horas. La CPK
podria indicar reperfusién cuando una vez ini-
ciada su elevacion en la primera hora, se obtu-
viera a las 10 horas por lo menos un 30% de la
curva maxima. Si la elevacion de la CPK en la
primera hora es menor de la cifra propuesta, es
dificil considerar reperfusién. La fraccion MB
podria indicar reperfusion si en la primera hora
se eleva por lo menos del 28% con respecto a la
maxima elevacion obtenida a los 90 minutos.
Si se obtiene una cifra inferior es dificil admitir
reperfusion. '8

F) Terapia fibrinolitica

En la dltima década aparecen como alternativas
terapéuticas nuevos fibrinoliticos mutantes de
alteplasa como reteplasa, lanoteplasa, tenecte-
plasa y estafiloquinasa recombinada. En nues-
tro medio contamos ademads del régimen estan-
dar de estreptoquinasa con dos alternativas,
alteplasa y tenecteplasa (Tabla IX).

Régimen fibrinolitico

1. Estreptoquinasa 1,500,000 Ul en 60 6 30 minutos
Nivel de evidencia I A

Esta proteina bacteriana producida por el estrep-
tococo es el prototipo de los llamados no-fibri-
no especifico o fibrinoliticos indirectos, se une
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Tabla XII. Contraindicaciones para terapia fibrinolitica.

Absolutas

Hemorragia activa

Hemorragia intracraneal de cualquier fecha
Sindrome adrtico agudo

Cirugia mayor vascular neuroldgica, aédrtica o intra-
medular en las ultimas 3 semanas

Hemorragia de tubo digestivo en las ultimas 4 semanas
Hipertension arterial grave sin control (TA diastdlica >
110 mm Hg/sistélica > 180 mm Hg)

Relativas

Cirugia mayor, parto, biopsia o puncién en érgano no
compresible, o hemorragia digestiva en los Ultimos
10 dias

AVC isquémico en los Ultimos dos meses
Traumatismo grave en los ultimos 15 dias

Cirugia neuroldgica en los ultimos 30 dias
Descontrol hipertensivo que responde a tratamiento
Puncién arterial o venosa reciente

Reanimacién cardiopulmonar traumatica
Trombocitopenia < 100,000/mm?3

Embarazo

Anticoagulacién oral con INR > 3.0

TA: Tension arterial; AVC Accidente vascular cerebral

al plasminégeno y convierte al plasminégeno
en plasmina. Activa tanto la plasmina circulante
como la ligada al plasminégeno induciendo un
estado de plasminemia sistémica con deplecion
secundaria del fibrin6geno, plasminégeno y fac-
tores V'y VIII. Esta “lisis sistémica” crea un esta-
do sostenido de hipocoagulabilidad que puede
reducir el riesgo de retrombosis. Los pacientes
que reciben estreptoquinasa pueden desarrollar
anticuerpos antiestreptoquinasa alcanzando ni-
veles maximos 10 dias después de la infusion.
Esto se expresa clinicamente por reacciones alér-
gicas que en las formas leves incluyen eritema
cutaneo, escalofrios, etcétera y las graves pue-
den condicionar un estado de anafilaxia. La li-
beracion de bradicina contribuye a un estado de
hipotensién el cual se puede observar al inicio
de la infusién o después de las primeras 750,000
UL Cuando se presenta podria ser til la posi-
ciéon de Trendelenburg, utilizar soluciones en-
dovenosas, dobutamina en dosis alfa o algin
antihistaminico. No se recomienda suspender la
infusién ni el empleo de esteroides como profi-
laxis.'* El régimen estdndar de estreptoquinasa
disminuy6 en forma significativa mortalidad y
eventos adversos,**8-3487 y por su accesibilidad
es el mas utilizado a nivel mundial.'” La baja
incidencia de complicaciones hemorragicas lo
convierte en el fibrinolitico de eleccién en gru-
pos de riesgo alto.”"** Considerando que no exis-
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te el fibrinolitico ni el régimen ideal, se ha bus-
cado un equilibrio entre rapida reperfusion, so-
brevida y complicaciones hemorrdgicas. Al ace-
lerar la infusién de alteplasa a 90 minutos el
estudio GUSTO-I, demostré que una reperfusion
rapida y temprana se relaciona directamente con
una mejor evolucién y que, en términos de so-
brevida, este régimen fue superior al de estrep-
toquinasa, pero incrementando la incidencia de
complicaciones hemorrédgicas.” Previamente, los
estudios GISSI-2 e ISIS-3 no demostraron nin-
guna diferencia en términos de mortalidad entre
ambos regimenes.%>7192

En nuestro medio al acelerar el régimen estandar
de estreptoquinasa a 20 minutos se demostré me-
jor fraccioén de expulsién (p 0.001) en compara-
cion con los que recibieron la infusién estandar,
sin ninguna diferencia en mortalidad. El perfil
clinico de seguridad para evitar un estado de
hipotensién con esta infusién incluye: edad <
60 afios, peso > 70 kg, TA diastdlica entre 80 y
100 mm Hg y no haber recibido vasodilatado-
res, diuréticos ni analgésicos por via endoveno-
sa. Este perfil limita el empleo de este régimen a
un nimero reducido de pacientes.”!7®

2. Alteplasa 100 mg en 90 6 60 minutos

Nivel de evidencial A

Es una molécula dominante de cadena tnica del
rt-PA, clonada y producida por tecnologia re-
combinante del DNA. Deriva de una proteasa
serina natural fisioldgicamente idéntica al acti-
vador del plasminégeno endégeno humano y
en su estado natural se produce en el endotelio
vascular. Es el prototipo de los llamados fibrino
especificos o fibrinoliticos directos. Los inhibi-
dores del activador del plasminégeno inhiben
su efecto en humanos y no es antigénica por lo
que reacciones alérgicas y anafilaxia son poco
frecuentes. Su administracion rara vez se suspen-
de por hipotension secundaria y en presencia de
cifras de TA en limites inferiores por causa no-
cardiogénica (vasodilatadores, hipovolemia, et-
cétera) es posible iniciar la infusion. Por su ma-
yor especificidad sobre la fibrina induce
reperfusion coronaria mas temprana con deple-
cién moderada del fibrindgeno, pero la inciden-
cia de hemorragia intracraneal es mayor.’>** Otra
ventaja tedrica sobre los no-fibrino especificos
es una mayor lisis de la fibrina ligada al trom-
bo.'” La infusién acelerada de Neuhaus en 90
minutos®? cobré popularidad en relacién al régi-
men aprobado por la FDA al salvar 10 de cada
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1,000 infartos y prevenir 1 de cada 7 falleci-
mientos.” El estudio GUSTO-I** demostré que
un régimen moderno y acelerado de alteplasa es
superior a la infusién lenta y antigua de estrepto-
quinasa por una perfusioén temprana, rapida y sos-
tenida de la arteria relacionada con el infarto. Este
régimen disminuy6 la mortalidad en un 1% en
norteamericanos < 60 afios, con infarto anterior,
en Killip y Kimbal I y dentro de las primeras 4
horas del inicio de los sintomas.'*3 El mayor por-
centaje de revascularizacién urgente se realizé
en este grupo (9.5% versus 8.5%) lo que pudo
incidir en la mortalidad y explicar la inconsisten-
cia observada sobre este mismo objetivo en el
resto de los paises participantes.!**175181 No obs-
tante, el GUSTO-I prob6 que una infusién acele-
rada es mejor que una infusién estandar y que
acelerar la infusién de otros regimenes podria
ser una estrategia alterna de reperfusion. Tam-
bién establecié que posiblemente ain no se ha
dicho la ultima palabra en relacién a cudl es el
mejor régimen fibrinolitico.!* Un estudio ale-
man angiogréfico de fase II demostré que con
una infusién de alteplasa en 60 minutos es posi-
ble obtener flujo TIMI III mayor del 80%.' Pre-
viamente un estudio cooperativo realizado en
nuestro medio con este mismo régimen demos-
tr6 reperfusiéon en el 80%, complicaciones he-
morragicas en un 8% y a 30 dias una sobrevida
del 95%.'%* Estos resultados permiten establecer
a este régimen como la alternativa l6gica en
Meéxico. Ambos estudios establecieron la segu-
ridad y efectividad del régimen de alteplasa en
60 minutos y simplificaron la infusién de 90
minutos (Tabla IX).

3. Tenecteplasa bolo vinico de 5 a 10 segundos en
dosis por kilogramo de peso

Nivel de evidencia I A

Es similar a la forma nativa del rt-PA y difiere
por tres sustituciones en la cadena del aminoa-
cido. Una treonina es reemplazada por aspargi-
na, la cual se agrega a un sitio glucosilado en la
posicién 103. Una aspargina es sustituida por
glutamina modificando un sitio glucosilado en
la posicién 117 y finalmente se reemplazan cua-
tro aminodcidos en la proteasa dominante (lisi-
na, histidina, arginina y arginina) por cuatro re-
siduos de alanina. En comparacién con alteplasa,
estas mutaciones en modelos animales aumen-
tan la vida media, incrementan la especificidad
a la fibrina y confiere mayor resistencia a la in-
hibicién inducida por el inhibidor del activador
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del plasminégeno - 1. En humanos tiene una
depuracién plasmatica mds lenta que alteplasa,
por lo que su vida media tiene un rango de 11 a
20 minutos en relacién con 3 a 5 minutos de
alteplasa. Tenecteplasa es mas fibrino especifi-
co que alteplasa, el cual en este aspecto es mejor
que estreptoquinasa o reteplasa. Los niveles del
plasminégeno y fibrinégeno sistémico caen del
5 al 15% en las primeras 6 horas después de 30 a
50 mg en relacién al 40 6 50% después de una
dosis de alteplasa. El consumo de alfa-2 anti-
plasmina y del inhibidor de plasmina, asi como
el incremento del complejo antiplasmina — alfa
— 2 plasmina es cuatro o cinco veces mayor con
alteplasa que con tenecteplasa. La efectividad
de este fibrinolitico de tercera generacién en un
bolo tnico de 5 a 10 segundos se explica por
mayor fibrino especificidad y porque no induce
el fenémeno de “secuestro del plasminégeno”.!”
El estudio ASSENT-2'"! demostré mejor flujo TIMI
IIT con tenecteplasa en comparacion con alteplasa
y el ASSENT-3 estableci un sinergismo benéfico
entre tenecteplasa y enoxaparina, al establecer la
mortalidad mas baja (5.4%) observada en un estu-
dio de infarto agudo y TF.!® El grupo que recibié
heparina no fraccionada tuvo el menor porcentaje
de complicaciones hemorrigicas y en todos exis-
tié un alto porcentaje (> 30%) de angioplastia o
revascularizacion. El grupo tenecteplasa y hepari-
na no fraccionada tuvo el mayor porcentaje de an-
gioplastia urgente (14.4%, p < 0.0001)."

4. Mecanismos de resistencia y retrombosis

La TF asociada al AAS puede considerarse como
el avance mds importante en el tratamiento del
IMEST. Durante la fase aguda, esta combinacion
demostré preservar funcién ventricular y dismi-
nuir mortalidad.” Sin embargo, como cualquier
otra forma de tratamiento cardiovascular la TF
tiene limitaciones. En la fase aguda se ha obser-
vado el fendmeno de resistencia, alto porcentaje
de reoclusiéon (5 a 30%) y baja incidencia de
flujo TIMI III (30 a 50%)."' Los dos principales
mecanismos que pueden limitar la efectividad
de la TF son la generacion de trombina sistémi-
ca (enzima clave de la cascada de la coagula-
cion) y la actividad plaquetaria en el sitio del
dafio vascular.”! No obstante, otros mecanismos
deben ser considerados (Tabla X)."!

5. Efectos procoagulantes
La TF no solamente activa el sistema fibrinoliti-
co, también induce un estado de hipercoagula-
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bilidad'® a través de varios mecanismos (Tabla
XIII)."" Esto tiene particular importancia en pa-
cientes con infarto en quienes el fendmeno de
reoclusién se mantiene como un reto. Marcado-
res de hipercoagulabilidad incluyen el inhibi-
dor y la concentracién de la masa del activador
tisular del plasmindgeno 1, fibrindgeno, factor
XII, complejo trombina — antitrombina III, kali-
creina, plasmina y dimero D. Al comparar es-
treptoquinasa, alteplasa y tratamiento conven-
cional se demostré que el primero ejerce el
mayor efecto procoagulante por un incremento
relativo en la activacion de trombina, (aumento
del complejo trombina — antitrombina IIT) ma-
yor y prolongada actividad de la kalicreina, ni-
veles mas altos de dimero D y una mayor reduc-
cion en el fibrindgeno con elevacién persistente
después de 48 horas.'®*

Tabla XIIl. Heparina y terapia fibrinolitica.

Clase | lla llb lll Evidencia
Heparina no fraccionada
Alteplasa
Dosis estandar
Bolo 5,000 u/infusion 1,000 u/h X A

TTPa (no > 70 segundos)

Dosis ajustada al peso

Bolo 60 U/kg maximo 4,000 X A
Infusién 12 U/kg méaximo 1,000 u/h

TTPa (50 a 70 segundos)

Estreptoquinasa
Dosis estandar

Bolo 5,000 u/infusion 1,000 u/h X B
TTPa (no > 70 segundos)

Dosis ajustada al peso

Bolo 60 U/kg maximo 4,000 X B
Infusién 12 U/kg méaximo 1,000 u/h

TTPa (50 a 70 segundos)

Tenecteplasa

Dosis ajustada al peso

Bolo 60 U/kg maximo 4,000 X A
Infusién 12 U/Kg. maximo 1000 u/h

TTPa (50 a 70 segundos)

Heparina de bajo peso molecular

Tenecteplasa

Dosis por kilogramo de peso
Enoxaparina bolo de 30 mg seguido
de 1 mg/kg ¢/12 horas/7 dias X A

Estreptoquinasa

Dosis por kilogramo de peso
Enoxaparina bolo de 30 mg seguido
de 1 mg/kg ¢/12 horas/7 dias X A

Alteplasa

Dosis por kilogramo de peso
Enoxaparina bolo de 30 mg seguido
de 1 mg/kg ¢/12 horas/7 dias X C

TTPa: Tiempo de tromboplastina parcial activado
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En la trombosis coronaria aguda se activa la fase
de contacto de la coagulacion, la via intrinseca
de la coagulacidn, el sistema fibrinolitico intrin-
seco y plaquetas. El trombo coronario es rico en
plaquetas y después de la TF se activan adhe-
sién, actividad y agregabilidad plaquetaria. En
este escenario a través de citometria de flujo se
ha demostrado con reteplasa mayor agregacion
plaquetaria en comparacioén con alteplasa y ma-
yor incremento de los receptores de expresion
plaquetaria y moléculas — 1 de adhesién celular
endotelial.'®

6. Interacciones farmacologicas

Se han reportado pocas interacciones lo cual
puede atribuirse a una vida media relativamente
corta y a la falta de desintegracién metabdlica
enzimdtica. Aunque evidencia reciente sugiere
que los nitratos pueden incrementar la depura-
cion de alteplasa, disminuir la probabilidad de
reperfusion y aumentar riesgo de reoclusion, esto
no ha sido confirmado. El empleo concomitante
de medicamentos que modifican la hemostasis
como heparina no fraccionada, HBPM, IGPIIb/
IITa o cualquier otro anticoagulante o antipla-
quetario, disminuyen la retrombosis pero incre-
mentan exponencialmente la incidencia de com-
plicaciones hemorragicas, principalmente al
combinarlos por el sinergismo inherente.!'s

7. Contraindicaciones para terapiafibrinolitica

La hemorragia es el evento adverso mds impor-
tante y frecuente en todos los estudios publica-
dos. La hemorragia intracraneana, -la complica-
cién mds seria y temida- se observa principalmente
en > 75 afios con cualquier régimen fibrinolitico
en porcentajes que no superan el 1%. La estrepto-
quinasa, aunque tiene una mayor respuesta anti-
génica, posee el menor indice de hemorragia in-
tracraneana en comparacioén con fibrinoliticos
fibrino especificos. Considerando que una com-
plicacién hemorrdgica puede poner en peligro
la vida, o inclusive ser mortal, es importante iden-
tificar contraindicaciones absolutas y relativas,
las cuales aplican para cualquier régimen fibri-
nolitico (Tabla XII). Deben ser consideradas
como contraindicaciones absolutas cirugias vas-
culares neuroldgicas, en aorta o médula espinal,
por el territorio comprometido y lo complejo del
acceso quirdrgico. En otras cirugias mayores se
han considerado 10 dias como una ventana pru-
dente, sin embargo, siempre debe evaluarse el
riesgo beneficio y qué tan accesible es el sitio
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quirtrgico para el control de la posible hemo-
rragia. Las contraindicaciones relativas, a pesar
de ser el resultado innegable de recomendacio-
nes histéricas sin ningin apoyo cientifico, sélo
han contribuido en parte a la subutilizacién de
la TF'133,186

Al evaluar el impacto de la TF sobre mortalidad
y hemorragia intracraneal en dos grupos en los
que se consider6 que fue sobre o subutilizada,
se observé que la TF se utiliz6 en el 13% de
aquellos que no reunian criterios o que tenian
alguna contraindicacién (sobreutilizacién). La
reperfusién farmacoldgica se utilizé en el 14%
del grupo sin contraindicaciones (subutiliza-
cién). En los dos grupos la TF se asocié con
menor mortalidad, aun en pacientes con enfer-
medad vascular cerebral previa. No se observé
incremento en el riesgo relativo de hemorragia
intracraneal hospitalaria (RR 50.327, 95% IC:
0.031 a 1.810, p NS).'¥

En la década de los afios noventa existe sufi-
ciente evidencia que demuestra el beneficio de
la TF por lo que sus indicaciones se han amplia-
do y en los dltimos afios un niimero mayor reci-
be esta estrategia de reperfusion. Sin embargo,
todavia se sostiene un nimero importante de
contraindicaciones, (Tabla XIV) considerando
la accesibilidad cada vez mayor de ICP en pa-
cientes de alto riesgo para complicaciones he-
morragicas, es poco probable por el riesgo inhe-
rente de complicaciones hemorragicas que en el
futuro alguna de estas contraindicaciones des-
aparezca.

8. Tratamiento de complicaciones hemorrdgicas

Se debe neutralizar la plasmina y reponer los
sustratos del plasminégeno hemostaticamente
activos, como fibrinégeno, factor V, factor VIII y
plaquetas. Para neutralizar la plasmina se debe
infundir inhibidores naturales como plasma fres-

Tabla XIV. Nomograma de heparina.
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co congelado. Al proveer inhibidores de la plas-
mina y del plasma, se reponen proteinas hemos-
taticamente activas que son degradadas por la
plasmina, como fibrinégeno, factor V y factor
VIII. Se recomienda iniciar con 4 unidades de
plasma fresco congelado y titular la dosis subsi-
guiente para mantener niveles de fibrindgeno
por lo menos en 100 mg%. Es importante esta-
blecer que la TF no es la dnica responsable de
esta complicaciéon y generalmente se requiere
un dafio reciente en la pared del vaso. Unica-
mente cuando existe la percepcion de que el ries-
go de la hemorragia supera al beneficio de la TF
se deben minimizar sus efectos. s

G) Tratamiento adjunto

Existe suficiente evidencia obtenida a través de
grandes estudios multicéntricos, bien disefiados,
aleatorios, con cientos de miles de pacientes, que
demuestran que el éxito real de la TF no depen-
de tnicamente de lograr reperfusién de la arteria
responsable del infarto, sino de una estrategia
combinada que permita rescatar el mayor por-
centaje de miocardio en riesgo, evitar fenome-
nos de retrombosis, modular la disfuncion endo-
telial y reducir la disfuncién parasimpatica y la

remodelacién del ventriculo izquierdo.>6>76:80-
96,99-105

1. Tiempo como tratamiento adjunto

Nivel de evidencia I C

Cuando la TF se realiza dentro de los primeros
60 a 90 minutos se puede lograr una disminu-
ciéon de la mortalidad hasta de un 50% y por
cada hora mds temprana que se inicie, es posible
disminuir la mortalidad total hasta en un 2%, lo
que podria traducir 20 pacientes salvados por
cada 1,000 enfermos. Esta evidencia y otras su-
gieren la necesidad de reconocer el tiempo como
tratamiento adjunto e implementar estrategias

TTPa Bolo heparina Suspender infusion mL/hora Nuevo TTPa
<40 3,000 No Aumentar 2 mL 12 horas
40-49 0 No Aumentar 1 mL 6 horas
50-70 0 No 0 24 horas
71-85 0 No disminuir 1 mL 12-24 horas
86-100 0 30 minutos Disminuir 2 mL 6 horas
101-150 0 60 minutos Disminuir 3 mL 6 horas
> 150 0 60 minutos Disminuir 6 mL 6 horas

Heparina 12,000 unidades en 240 mL iniciar a razén de 20 mL por hora; TTPa: Tiempo de tromboplastina parcial

activado
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en los servicios de urgencias para establecer el
diagnéstico, estratificar el drea de miocardio en
riesgo y decidir el empleo de TF en un tiempo

menor de 30 minutos después de su ingre-
SO 79,106,133,189

2. Acido acetilsalicilico

Nivel de evidencia I A

La TF asociada AAS, puede considerarse como
el avance mds importante en el tratamiento del
infarto con elevacion del ST-T. Durante la fase
aguda, esta combinaciéon demostré preservar
funcién ventricular y disminuir mortalidad.
Cuando se comparé con placebo, el sinergismo
entre AAS y heparina no fraccionada disminuy6
la mortalidad en un 23%. Cuando a esta estrate-
gia se agreg6 estreptoquinasa, la mortalidad se
redujo en 42%.%°7! El impacto de la TF que in-
cluye un antiadhesivo plaquetario, antitrombi-
nico indirecto y un fibrinolitico fue similar para
infartos anteriores e inferiores.”"’ A partir del
estudio ISIS-2% la dosis de carga de 300 mg o
150 mg seguido de 62 a 162 mg cada 24 horas se
ha utilizado como tratamiento adjunto en mas
de 300,000 pacientes llevados a TF.3%:65:85-96.98-105
El AAS inhibe indirectamente la activacion pla-
quetaria al inactivar en forma irreversible la en-
zima ciclooxigenasa y detener produccién de
tromboxano A2 y agregacion plaquetaria. Estu-
dios de fase III demostraron que el AAS sélo o
combinado con estreptoquinasa disminuye mor-
talidad y reinfarto no fatal en 1%, sin incremen-
tar el riesgo de complicaciones hemorragicas.
En pacientes con enfermedad vascular reduce
eventos adversos como infarto, accidente cere-
bral y muerte cardiovascular. Meta-analisis re-
cientes sugieren que independientemente del fi-
brinolitico utilizado y del éxito o fracaso
terapéutico, el AAS disminuy6 isquemia recu-
rrente (56%), reoclusion angiografia (39%), re-
infarto (25%), accidente vascular cerebral (25%)
y muerte cardiovascular (15%). Este antiadhesi-
vo plaquetario por su bajo costo, facil adminis-
tracién, minimos efectos secundarios y el bene-
ficio demostrado como prevencién secundaria
durante la fase aguda y en el seguimiento, pue-
de considerarse como el medicamento mas im-
portante y completo en el tratamiento del IMEST.
Sin embargo, a pesar de su efectividad como pre-
vencion primaria,'® secundaria,'' y en el infar-
to agudo,” en un grupo imposible de identificar
clinicamente, existe fracaso terapéutico expre-
sado por eventos isquémicos recurrentes. Esto
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puede atribuirse a los siguientes factores: a) dé-
bil inhibicién plaquetaria; b) no evita la adhe-
sién plaquetaria inicial en la lesién endotelial,
¢) no impide que el fibrindgeno se adhiera a su
receptor, d) no evita la inhibicién de la sintesis
de prostaciclina; f) por su baja actividad plaque-
taria, las catecolaminas pueden atenuar su efec-
to; g) no inhibe agregacién plaquetaria en dreas
de alta friccién y estenosis (lesiones criticas); h)
falta de respuesta (recurrencia 30 a40%) y resis-
tencia (a 7 dias, el 10% puede no tener ningin
efecto); 1) cualquier dosis puede causar gastritis
o hemorragia; y j) posible interacciéon adversa
con otros medicamentos, como inhibidores de
la enzima convertidora de la angiotensina.”!

3. Clopidogrel

Nivel de evidencia Il B

Las tienopiridinas son un grupo de antiadhesivos
plaquetarios que inhiben la funcién plaquetaria
al interferir con la activacién inducida por el di-
fosfato de adenosina.'”? La combinacién de AAS
y ticlopidina ha demostrado disminuir el porcen-
taje de retrombosis posterior a la colocacién de
una malla endovascular coronaria. La principal
limitacion de la ticlopidina bajo estas condicio-
nes, es el tiempo tan prolongado que requiere para
alcanzar su méxima actividad (7 dias).'”* El clo-
pidogrel es una nueva tienopiridina con mejor
perfil farmacolégico y menos efectos adver-
$0s.1941% Su mecanismo de accién consiste en blo-
quear la activacion plaquetaria a través del difos-
fato de adenosina, al inhibir en forma selectiva e
irreversible la unién de este agonista con su re-
ceptor plaquetario, afectando la activacion de-
pendiente del difosfato de adenosina al nivel de
los IGPIIb/Ia, principales receptores del fibriné-
geno en la superficie plaquetaria. Dos horas des-
pués de administrar 75 mg por via oral, se meta-
boliza en el higado dando lugar a una inhibicién
selectiva de la agregacién plaquetaria mediada
por el difosfato de adenosina.!*®!” Su principal
ventaja farmacocinética consiste en alcanzar el
80% de su maxima actividad noventa minutos
después de administrar una dosis oral de 300 mg
y este efecto es posible extenderlo como una efec-
tiva prevencion secundaria.”

La evidencia experimental,'®® y clinica,'” sugiere
que al combinar la dosis de carga de AAS (325
mg) y clopidogrel el sinergismo mediado por un
antagonismo simultdneo sobre el tromboxano
A2y el difosfato de adenosina establece un im-
portante efecto antitrombdtico sostenido por im-
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portante disminucién de la actividad plaqueta-
ria y de la fibrina.”" Esto sugiere que la dosis de
carga de estos antiadhesivos plaquetarios, po-
dria atenuar los mecanismos de retrombosis y
mejorar la perfusién en pacientes llevados a TF.
Como ventaja adicional, esta asociacién podria
mejorar los resultados de una ICP temprana®® y
ofrecer una prevencion secundaria mas efecti-
va.!”? Los resultados del estudio multicéntrico
CLARITY?* sugieren que el empleo de la dosis
de carga de 300 mg ofrece una mejor perfusion
coronaria en comparacién al s6lo uso de AAS.
Los resultados de este estudio aunque no ofre-
cen ninguna evidencia de seguridad en > 75 afios,
raza latina e infusién de alteplasa en 60 minu-
tos, si demuestran que la incidencia de compli-
caciones hemorragicas mayores en la fase aguda
y a 30 dias fue aceptable. No existe una clara
explicacién para establecer porqué los enfermos
que recibieron estreptoquinasa y heparina no
fraccionada tuvieron el mayor efecto benéfico
(reduccion en % RM 44 y 42 respectivamente) y
queda como una interrogante sin contestar si una
dosis de carga de clopidogrel mayor podria te-
ner implicaciones favorables o desfavorables en
la evolucién de estos pacientes. Aunque no fue
un estudio de mortalidad, en la fase hospitalaria
en ambos grupos se observé una incidencia de
mortalidad muy baja (2.6% y 2.2%). A 30 dias se
observé un mayor beneficio en el grupo que re-
cibié clopidogrel (14.1% vs 11.6%, RM 0.80,
IC 95%, 0.65 a 0.97, p = 0.03) en términos de
mortalidad. La evidencia de este estudio sugie-
re que este antiadhesivo plaquetario en IMEST
mejora la perfusion epicardica y reduce la inci-
dencia de isquemia recurrente.

4. Heparinano fraccionada

Hipétesis de la trombina

La fibrind6lisis y la trombosis son un proceso si-
multdneo y dindmico, en donde diferentes fac-
tores derivados de la TF pueden amplificar el
fenémeno de retrombosis. El trombo mural resi-
dual con trombina ligada a la fibrina induce
mayor formacién de fibrina y es un estimulo
potente para la activar la agregacion plaqueta-
ria. Hasta el momento, no existe evidencia que
demuestre que los antiadhesivos plaquetarios en
monoterapia o combinados inhiban este meca-
nismo. Ademds, la TF genera plasmina, un pro-
coagulante por activacion de los factores Vy Va,
el cual acelera la formacién de trombina a través
del complejo protrombinasa. Por otra parte, los

s47

dos fibrinoliticos mds utilizados (estreptoquina-
sa y alteplasa) pueden inducir activacién pla-
quetaria y especificamente, la estreptoquinasa
genera anticuerpos anti-estreptoquinasa que es-
timulan la agregacién plaquetaria. Para que la
TF tenga éxito, se requiere que el balance entre
los fendmenos dindmicos de lisis y retrombosis
se incline a favor de la lisis.”!

En el infarto con elevacion del ST, la utilidad de
la heparina no fraccionada como tratamiento ad-
junto a la TF para mantener permeabilidad de la
arteria es controvertida.”®! Evidencia angiografi-
ca (90 minutos) sugiere que la administracion de
heparina no fraccionada posterior a estreptoqui-
nasa o alteplasa, no ofrece ningdn beneficio.?*!%
Sin embargo, otros estudios demuestran que me-
jora el flujo coronario.?” Las limitaciones de la
heparina no fraccionada son: a) no actda sobre la
trombina ligada a la fibrina; b) el factor Xa en el
complejo protrombinasa se encuentra protegido
por el complejo heparina-antitrombina III; c) se
neutraliza a través del factor 4 plaquetario; d) el
mondmero fibrina II inhibe el complejo hepari-
na-antitrombina III; ) fenédmeno de reactivacion,
activado al suspender la infusién y al desaparecer
el efecto terapéutico. Clinicamente se expresa por
incremento de eventos cardiovasculares adversos
(isquemia recurrente, infarto y revascularizacién
urgente; y f) riesgo de complicaciones hemorra-
gicas y g.) requiere monitorizar el TTPa (Tabla
XIV).! Las ventajas son: a) bajo costo; b) efectivo
antidoto; ¢) al suspender la infusion el efecto te-
rapéutico se limita en poco tiempo. Durante la TF
se genera trombina la cual activa plaquetas e in-
duce vasoconstriccién coronaria.”® La produc-
cién de trombina y la actividad plaquetaria incre-
mentan la formacién de protrombina,?*>2% 1o cual
aumenta 300,000 veces la actividad de la trombi-
na. La trombina inducida por la TF, establece un
estado altamente protrombdtico que condiciona
fracaso terapéutico mediado por fenémenos de
retrombosis y reoclusion. Hipotéticamente un in-
hibidor directo o indirecto de trombina podria
tener mayor efectividad si se administra antes de
laTF.

Heparina no fraccionada y alteplasa

Nivel de evidencia I A

Aunque la heparina no induce una lisis mas rapi-
da del trombo, cuando se utiliza con fibrinoliti-
cos fibrino especificos parece existir mejor per-
meabilidad coronaria.?”’2% Con estos fibrinoliticos
se puede utilizar la dosis estdandar®®'°*% o redu-
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cida'®>1% en forma concomitante y durante las
siguientes 24 6 48 horas manteniendo un TTPa
terapéutico, el cual se debe monitorizar cada 3, 6,
12 y 24 horas o de acuerdo al TTPa (Tabla XIV).
En esta tabla se observan algunas recomendacio-
nes para el manejo de la infusién de heparina cuan-
do se utiliza la dosis ajustada al peso.'” Aunque
ningun estudio aleatorizado controlado ha demos-
trado la superioridad del régimen estandar o re-
ducido en términos de reoclusién o complicacio-
nes hemorragicas, evidencias recientes sugieren
que el monitoreo frecuente del TTPa y dosis ajus-
tada al peso de heparina pueden disminuir el ries-
go de complicaciones hemorragicas fuera del sis-
tema nervioso central.'’>*® Ademds, un TTPa >
70 segundos parece asociarse con mayor mortali-
dad, recurrencia y complicaciones hemorragi-
cas.?!®21! E] dnico estudio multicéntrico que ha
utilizado la dosis ajustada al peso de heparina no
fraccionada ha sido el ASSENT-3 observando un

Tabla XV. Tratamiento adjunto en infarto con elevacion del ST y terapia
fibrinolitica.

Clase | lla llb Il Evidencia

Tiempo X C
Antiplaquetarios

Acido acetilsalicilico X
Clopidogrel X

Nitratos

No complicado X
Anterior con disfuncién ventricular
Isquemia persistente o recurrente
Hipertension arterial sistémica
Choque, hipotensién o extension
al ventriculo derecho X
Bloqueadores Beta

No complicado

Arritmias X
Isquemia persistente

Isquemia recurrente

Disfuncién ventricular moderada

Choque, hipotensién o extension

al ventriculo derecho X
IECA

No complicado (primeras 24 horas) X

Disfuncién ventricular moderada, FE

< 40%, diabetes mellitus e hipertension X

Sin disfuncién ventricular y FE > 40 % X
Inhibidores de los canales del calcio

Tienopiridinas de accion rapida X
No complicado con FE > 40% vy arritmias X
Arritmias ventriculares

Lidocaina X B
Sulfato de magnesio X A

o >

X X X

XXX X
w>x > O wWrrrxr> O 0000

®

IECA: Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina; FE: Fracciéon de
expulsion
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menor indice de complicaciones hemorragicas en
relacion al grupo con HBPM.!®3

Heparina no fraccionada y estreptoquinasa
Nivel de evidencia IIa B

Aunque angiograficamente no parece existir me-
jor perfusién coronaria cuando se asocia hepari-
na no fraccionada a este fibrinolitico, no hay
evidencia moderna a favor ni en contra para uti-
lizar heparina no fraccionada con cualquier ré-
gimen de estreptoquinasa.’*'*2% Si considera-
mos la hipétesis de la trombina,'™ la actividad
plaquetaria en el sitio del dafio vascular, asi como
la actividad del sistema fibrinolitico y el estado
protrombdtico inherente al fibrinolitico, el em-
pleo de heparina podria justificarse. El estudio
HERO 2!* intent6 revalidar la hipétesis de la
trombina al iniciar con un bolo e infusién de
heparina no fraccionada o bivalirudina antes del
régimen estandar de estreptoquinasa. El objeti-
vo primario fue mortalidad a 30 dias y el secun-
dario incluy6 reinfarto y complicaciones hemo-
rragicas. Las caracteristicas basales de los dos
grupos fueron similares en relacién a la localiza-
cién del infarto, Killip y Kimbal Iy IT (96% vs
96%) e inicio de los sintomas en las primeras 4
horas (70% en los dos grupos). La mortalidad en
ambos no tuvo diferencia estadisticamente sig-
nificativa, (p = 0.85) pero en el grupo bivalirudi-
na existié reduccién de eventos adversos (p =
0.001). Este beneficio se obtuvo a expensas de
un incremento de hemorragias graves, (no intra-
craneal) (1% vs 0.5%, p =0.07) moderadas, (1.4%
vs 1.1%, (p = 0.05) y menores (p < 0.0001). Sin
embargo, no hubo diferencia en relacién con el
ntimero de transfusiones (1% vs 1%). El bajo in-
dice de hemorragia intracraneal (0.4% vs 0.6%)
podria estar en relacion con el empleo de estrep-
toquinasa y la inclusién de grupos de bajo ries-
go. Aunque este estudio probd que el uso de un
inhibidor directo de trombina disminuye even-
tos cardiovasculares en infarto agudo con eleva-
cién del ST de bajo riesgo, fallé en disminuir
mortalidad. La falta de un grupo control con y
sin heparina no fraccionada, impidi6 revalidar
la hipétesis de la trombina. La interrogante rela-
cionada con la utilidad de la heparina no frac-
cionada asociada a estreptoquinasa continda.’!

Heparina no fraccionada y tenecteplasa

Nivel de evidencia I A

En los estudios ASSENT-232 y ASSENT-3, se de-
mostré en términos de seguridad que el empleo
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de una dosis completa de tenecteplasa asociada
a la dosis ajustada al peso de heparina no frac-
cionada tuvo menor indice de complicaciones
hemorréagicas (2.2% vs 4.7%) y transfusiones
(2.3% vs 4.7%).% Estos resultados apoyaron in-
directamente el uso de este régimen con moni-
toreo temprano del TTPa. Aunque entre enoxa-
parina y la dosis reducida no existi6 diferencia
en el porcentaje de hemorragia intracraneal, si
se observo menor incidencia de complicaciones
hemorragicas mayores y menores para la hepari-
na no fraccionada. A pesar de que en el grupo
con enoxaparina se observo la menor inciden-
cia de isquemia recurrente y del facil empleo de
la HBPM, atin debe revalidarse si la enoxapari-
na debe reemplazar a la dosis ajustada de hepa-
rina no fraccionada.'®®

5. Heparina de bajo peso molecular

Como profilaxis en trombosis venosa profunda,
la HBPM es una eficaz alternativa a la heparina
no fraccionada y en IMEST ha disminuido el
porcentaje de trombosis en el ventriculo izquier-
do. En el contexto de una enfermedad coronaria
inestable, dalteparina cada 12 horas con AAS,
disminuy6 mads del 50% el riesgo de muerte o
infarto cuando se compar6 con AAS. En pacien-
tes con enfermedad coronaria aguda inestable,
la HBPM ha demostrado por los menos tener la
misma efectividad que la heparina no fracciona-
da.?'> Comparada con heparina no fraccionada,
la de bajo peso molecular tiene las siguientes
ventajas: a) vida media mds prolongada; b) ma-
yor y mas predecible biodisponibilidad; ¢) no
requiere laboratorio para monitorizar efectivi-
dad, ni bomba de infusién continua.” Las po-
tenciales desventajas son: a) en presencia de dis-
funcién ventricular grave y bajo gasto renal la
vida media se alarga; b) antidoto parcial, el sul-
fato de protamina sélo inactiva el 60% de los
anti Xa; c) mayor incidencia de complicaciones
hemorragicas; d) se desconoce el nivel 6ptimo
de anticoagulacién en > 75 afios, con insuficien-
cia renal, obesidad co-mérbida y durante ICP.2"3

Heparina de bajo peso molecular y tenecteplasa
Nivel de evidenciaI A

El empleo de enoxaparina como tratamiento ad-
junto con este fibrinolitico de tercera genera-
cion deriva de los resultados del estudio AS-
SENT-3. El empleo de un bolo de 30 mg seguido
inmediatamente por la primera dosis subcuta-
nea de 1 mg por kilogramo de peso cada 12 ho-
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ras hasta el alta hospitalaria o al 7° dia sin pasar
de 100 mg demostré un efecto benéfico en tér-
minos de seguridad y menores eventos adversos
cardiovasculares'® (Tabla XIII). Aunque el por-
centaje de revascularizaciéon temprana fue alto,
la combinacién de tenecteplasa con enoxapari-
na disminuy6 la frecuencia de isquemia recu-
rrente. Esto podria atribuirse a una reperfusion
mas fina a través de las caracteristicas farmaco-
16gicas de esta HBPM y a que la terapéutica an-
titrombinica prolongada (7 dias) es mejor que
una corta, (24 a 48 horas)?!® a expensas de un
incremento en la tendencia hemorragica. Por su
facil administracion ambos medicamentos emer-
gen como una atractiva alternativa de reperfu-
sién farmacoldgica.'®

Heparina de bajo peso molecular y estreptoquina-
sa

Nivel de evidenciaI A

Al asociar HBPM como tratamiento adjunto a
estreptoquinasa, se ha observado disminucién
de reinfarto y angina y rdpida elevacion y acti-
vidad del antifactor Xa.”!?'*215 A] utilizar dalte-
parina se obtiene un mejor flujo angiogréfico,
sin embargo, 24 a 72 horas posteriores a la sus-
pensidn, existe evidencia que sugiere reactiva-
cion de la trombosis, isquemia recurrente y rein-
farto. No existi6 diferencia en ambos grupos en
relacion a revascularizacion o muerte. La HBPM
fue bien tolerada y el evento adverso mas fre-
cuente fue equimosis en los sitios de puncién.?'®
El AMI-SK!* estudio de fase II evalu6 la combi-
nacién del régimen estandar de estreptoquinasa
mads enoxaparina (bolo de 30 mg y 1 mg/kg/d/3
a 8 dias vs o placebo) a través del flujo TIMI 3 al
8avo dia, (rango 5 a 10 dias) la resolucién del ST
y eventos adversos, (isquemia recurrente, rein-
farto y fallecimiento). La media de duracién del
tratamiento fue de 5 dfas. La resolucién del seg-
mento ST a 90 (p = 0.01) y 180 minutos (p =
0.004) fue favorable para enoxaparina. En este
grupo se obtuvo un mejor flujo TIMI 3 (70%) en
comparacién a placebo (58%, p = 0.004). Al
analizar la combinacién de TIMI 2 y 3 el resul-
tado fue similar (88% vs 72%, p=0.001). Enoxa-
parina también disminuy6 a 30 dias eventos car-
diovasculares adversos, (13% vs 21%, p=0.03).
Aunque hubo mayor tendencia para complica-
ciones hemorrégicas en el grupo enoxaparina,
(4.8% vs 2.5%, p 0.02) no hubo diferencia esta-
disticamente significativa. La estreptoquinasa
pudo influir en el minimo porcentaje de hemo-
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rragia intracraneana observado (0% vs 1.3%, p
NS). Aunque el estudio tiene limitaciones como
el tiempo tan prolongado para realizar la angio-
grafia coronaria, esta estrategia podria ser una
alternativa. Es necesario esperar estudios de fase
IIT con una mayor muestra para establecer con-
clusiones finales.”

Heparina de bajo peso molecular y alteplasa
Nivel de evidencia I C

Este fibrinolitico ha demostrado histéricamen-
te con diferentes regimenes, ventanas terapéu-
ticas y dosis de heparina ser una alternativa
terapéutica efectiva en el tratamiento del
IMEST65,85,88,89,91.92»94,96,98-102 y en la era moderna
ha sido el régimen de referencia para comparar
los fibrinoliticos de tercera generacién.!1%2 Es-
tas nuevas alternativas excluyeron a este fibri-
nolitico del escenario clinico que permitiera
establecer la seguridad y efectividad de alte-
plasa asociada a HBPM. Aunque no existe evi-
dencia a favor, tampoco hay fundamentos para
no utilizar HBPM con este fibrinolitico. El es-
tudio TIMI 28 trata de identificar la seguridad
y efectividad de enoxaparina con cualquier ré-
gimen fibrinolitico, por lo que los resultados
ofrecerdn evidencia que permita establecer el
papel de enoxaparina con alteplasa.

6. Nitratos

Reducen la demanda de oxigeno y la tensién de
la pared al disminuir la precarga y postcarga del
ventriculo izquierdo. En forma indirecta mejo-
ran la perfusion del drea de miocardio en riesgo,
al inducir la produccién de 6xido nitrico, mejo-
ran la disfuncion endotelial (vasoespasmo), di-
latan la circulacién colateral (si existe) y dismi-
nuyen la presion diastélica final del ventriculo
izquierdo.'?? Pueden tener serios efectos colate-
rales como taquicardia y estados hiperdindmi-
cos reflejos, que en forma secundaria disminu-
yen la perfusion diastélica. En presencia de una
obstruccién coronaria critica un estado de hipo-
tensién secundario puede disminuir la presion
de perfusion miocdrdica.'’?> En pacientes con
IMEST considerados para estreptoquinasa de-
ben evitarse antes de iniciar el fibrinolitico ya
que el efecto sinérgico puede expresarse por un
estado de hipotensién grave.'®

En la Tabla XI se observan los niveles de evi-
dencia en diferentes escenarios clinicos de un
IMEST. Si no existe ninguna contraindicacién
como hipotensién, choque o extensién al ven-
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triculo derecho en donde el riesgo supere al be-
neficio, estos medicamentos han demostrado en
meta-andlisis reducir la mortalidad.> Sin embar-
20, en el estudio GISSI-3°¢ no se observé ningtin
beneficio en mortalidad con el uso rutinario por
via endovenosa. Cuando se utiliz6 un mononi-
trato por via oral o molsidomina, un nuevo do-
nador del 6xido nitro, tampoco existié ningin
beneficio.”?!” Por lo tanto, el uso rutinario en
IMEST de bajo riesgo podria no ser recomenda-
do. Sin embargo considerando que en la fase
aguda de un SCA existe la posibilidad de una
ruptura de placa multiple en el sistema corona-
rio (30 a40%) deben utilizarse en esta fase por el
beneficio que podrian ofrecer al estimular la pro-
duccién de 6xido nitrico, atenuar la disfuncién
endotelial y reducir eventos adversos por vaso-
constriccion.

7. Bloqueadores beta

Su principal efecto consiste en modular la hipe-
ractividad simpdtica inducida por la disfuncién
parasimpatica para retomar la variabilidad de la
frecuencia cardiaca, que en el momento actual
debe considerarse como el principal mecanismo
que atenda la génesis de arritmias ventriculares
graves.??! Por su efecto sobre el nodo AV dismi-
nuyen el consumo de oxigeno lo que permite
limitar la extensién y disminuir isquemia recu-
rrente y mortalidad.?***>?2> Aunque su utilidad
por via endovenosa ha sido claramente demos-
trada, en nuestro medio sélo contamos con pre-
parados por via oral los cuales podrian ser sufi-
cientes. Deben utilizarse en la fase aguda cuando
no existan contraindicaciones como bradicardia,
bloqueo AV, hipotension, edema pulmonar (por
disfuncidn sistélica), e historia de broncoespas-
mo®32 (Tabla XV).

Antes de la TF todos los estudios realizados
con bloqueadores beta por via endovenosa en
IMEST, demostraron a 7 dias reduccién absolu-
ta de la mortalidad (4.3% a 3.7%) o seis vidas
salvadas por 1,000 pacientes tratados.?” En la
era de la TF aunque dos estudios aleatorizados
identificaron un menor nimero de eventos no
fue posible establecer una conclusion final 226227
Un subestudio del GUSTO-I que evalu6 el uso
de atenolol y una revision sistematizada, no
apoyaron el uso rutinario de los bloqueadores
beta por via endovenosa.???? En la préctica el
paciente ideal para bloqueadores beta es < 60
afios, con manifestaciones de hiperactividad
simpdtica como taquicardia y cifras de TA en
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limites superiores o hipertensién leve, sin pa-
tologia crénica preexistente, adecuada super-
ficie corporal y FE lo mds cercano posible a lo
normal. Es importante enfatizar que en todo
paciente con taquicardia antes de iniciar este
tratamiento se debe descartar hipovolemia o
disfuncién ventricular sist6lica. Pueden utili-
zarse en cualquier forma de disfuncién diasté-
lica. Desafortunadamente este grupo de pacien-
tes no es frecuente y la gran mayoria tienen
dentro de su sustrato clinico una o mds contra-
indicaciones para su empleo.

8. Inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina

Deben utilizarse en la fase temprana de un IMEST
cuando exista disfuncién ventricular o se demues-
tre una fraccién de expulsién anormal. Tres im-
portantes estudios multicéntricos demostraron
que los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA) disminuyen la mortali-
dad.>?17230E] estudio CONSENSUS 11! no pudo
reproducir estos resultados al utilizar la via endo-
venosa, sin embargo, una revision sistematizada
establecié que los IECA son seguros y bien tole-
rados. A 30 dias logran disminuir (pequefia pero
significativa) la mortalidad, obteniendo el ma-
yor beneficio en la primera semana. Actualmente
hay suficiente evidencia para iniciar un IECA en
las primeras 24 horas si no hay contraindicacio-
nes.”?Sin embargo, su utilidad en grupos de bajo
riesgo e infarto inferior no es clara.

9. Inhibidores de los canales lentos del calcio

Tedricamente ofrecen beneficios al disminuir la
demanda de oxigeno, inducir vasodilatacién y pro-
teger miocardio en riesgo al evitar el ingreso exce-
sivo del calcio al interior de la célula isquémica.
Estos resultados tedricos promisorios experimen-
tales no se han podido reproducir en estudios cli-
nicos.”* Un meta-andlisis fall6 en demostrar que
estos inhibidores mejoran la mortalidad y sugiere
que las dihidropiridinas de accién rdpida tuvieron
estrecha relacion con taquicardia, riesgo de muer-
te y reinfarto.”** Con los inhibidores que actian
sobre el nodo AV se observé menor riesgo de infar-
to (20%), pero no mejoraron la mortalidad y cuan-
do existié mala fraccién de expulsién el riesgo de
insuficiencia cardiaca fue mayor.”* Los eventos
adversos se observan con mayor frecuencia con
dihidropiridinas de accién rapida por hiperreacti-
vidad simpdtica secundaria, directamente respon-
sable del efecto proisquémico, inotrépico negati-
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vo y arritmogénico. También deben considerarse
otros efectos como vasodilatacién y el efecto pro-
hemorrégico.?* Por lo anterior, en el momento ac-
tual no existe ninguna evidencia que apoye el em-
pleo de los antagonistas del calcio en la fase aguda
de un IMEST. Sin embargo en casos en donde exis-
te una clara contraindicacién para el empleo de
bloqueadores beta, los inhibidores de los canales
del calcio con accién sobre el nodo AV (verapami-
lo o diltiazem) podrian ser considerados.'*?

10. Lidocaina

En el substrato de un IMEST la génesis de cual-
quier arritmia ventricular o supraventricular de-
penderd principalmente del fendmeno isquémi-
co. Para atenuar la incidencia de arritmias en la
fase aguda se requiere de una rapida estrategia
combinada de reperfusién, antitrombética y an-
tiisquemia, para que a través de diferentes meca-
nismos se intente proteger miocardio en riesgo
atenuando la isquemia o limitando el frente de
necrosis subendocardico, que en la fase aguda
son determinantes en la génesis de arritmias mor-
tales.'En IMEST durante los primeros minutos
por extrasistoles ventriculares frecuentes con o
sin fendmeno de R/T y el riesgo de fibrilacion
ventricular es frecuente el empleo de lidocaina
profilactica. Sin embargo, debe tenerse precau-
cién con este antiarritmico, ya que una eviden-
cia sistematizada sugiere incremento en la mor-
talidad.? Por lo tanto, para evitar una arritmia
ventricular se requiere de una reperfusion rapi-
da temprana y sostenida de la arteria relaciona-
da con miocardio en riesgo, reservando el em-
pleo de infusiones de lidocaina para un selecto
grupo de alto riesgo con taquicardia o fibrila-
cién ventricular recidivante y sin evidencia de
isquemia recurrente o extension del infarto.'3?

11. Sulfato de magnesio

Estudios de meta-andlisis sugirieron un efecto
benéfico en la fase aguda de un IMEST,>"->%in
embargo, el ISIS-4% no apoy6 estos resultados,
lo que se ha atribuido a una dosis subdptima. El
estudio MAGIC tampoco confirmé la utilidad
de este medicamento.?*’

H) Recomendaciones practicas

Aunque la seleccion del fibrinolitico tiene una
importancia marginal en relacion con la necesi-
dad de iniciar la reperfusién farmacoldgica tan
rapido como sea posible, deben considerarse al-
gunos principios.
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» Serecomienda alteplasa o tenecteplasa en pa-
cientes previamente tratados con estreptoqui-
nasa, ya que aunque pueden recibir con segu-
ridad una nueva infusién durante los primeros
10 dias, la presencia de anticuerpos puede
neutralizar su efecto fibrinolitico.

* El régimen estandar de estreptoquinasa po-
dria ser el de eleccién en grupos de riesgo
alto para hemorragia intracraneal.

» Es preferible utilizar alteplasa o tenecteplasa
en < 60 afios dentro de las primeras dos horas
del inicio de los sintomas, en Killip y Kimball
1 6 2, con drea extensa de miocardio en riesgo
y sin accesibilidad a ICP.

* LaICP es la estrategia de reperfusion en pre-
sencia de grave disfuncién ventricular, sin
embargo, si no existe esta posibilidad y aun-
que la evidencia es limitada, el régimen es-
tandar de estreptoquinasa podria ofrecer al-
glin beneficio.

* En pacientes con cirugia de derivacién aor-
tocoronaria previa e IMEST, el mayor benefi-
cio pudiera obtenerse con un fibrino especifi-
co mas potente como alteplasa.

* En presencia de cifras de TA en limites inferio-
res por condiciones clinicas (Bezold-Jarisch o
hipovolemia) o uso excesivo de analgésicos,
vasodilatadores o diuréticos es preferible uti-
lizar alteplasa o tenecteplasa.

* La asociacién de una carga de clopidogrel
(300 mg) y AAS (150 mg a 350 mg) podria
lograr una mejor perfusion epicardica, sin em-
bargo, se requiere mayor evidencia en pacien-
tes latinoamericanos.

VI. Estrategias de reperfusion mecanica
A) Introduccion

La reperfusion temprana durante el IMEST ha
demostrado reducir la mortalidad y preservar la
funcién ventricular cuando se lleva a cabo en
las primeras horas de la evolucién del mismo.
Sin embargo, un ndmero importante de pacien-
tes no logran ser reperfundidos, o no son elegi-
bles para tratamientos fibrinoliticos, o bien, su-
fren reoclusion de la arteria responsable del
infarto. Sin embargo, las estrategias de reperfu-
sién farmacolégica no logran esta meta en una
proporcién importante de pacientes** y muchos
de ellos se presentan con mds de 12 horas de
evolucion de los sintomas?!'y por ello no alcan-
zan los criterios para ser incluidos en protocolos
fibrinoliticos. Ademas, alrededor del 10% de los
pacientes, sufren una reoclusién temprana de la
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arteria que ya se habia reperfundido®® y otros

tantos no pueden ser sometidos a intervencion
coronaria percutanea primaria debido a la falta
de recursos tecnolégicos que prevalece atin en
las sociedades mds industrializadas. De tal ma-
nera que un nimero importante de pacientes
quedan con la arteria responsable del infarto
ocluida.

Nomenclatura de las variedades de angioplas-
tia en infarto agudo del miocardio:

La variedad en la nomenclatura que se maneja
en la angioplastia coronaria para el infarto agu-
do del miocardio ha generado confusién y difi-
cultad para extrapolar los datos provenientes
de los estudios clinicos.?*>?¥ Es imperativo para
el intervencionista familiarizarse con esta ter-
minologia.

1. Angioplastia primaria o directa: es aquella
que se lleva a cabo en el paciente que no ha
recibido fibrinoliticos intravenosos para el
manejo de su infarto agudo.

2. Angioplastia facilitada: es aquella que va pre-
cedida de la administracion de: a) Inhibido-
res de glicoproteina IIb/III, b) Dosis reduci-
das al 50% de fibrinoliticos, ¢) la combinacion
de ambos o d) dosis totales de fibrindlisis, la
cual es realizada en las primeras 12 hs de evo-
lucion del IMEST.

3. Angioplastia inmediata postrombdlisis: es la
que se lleva a cabo en las primeras horas des-
pués de haber recibido tratamiento trombo-
litico.

4. Angioplastia de rescate: es cuando el pacien-
te es llevado a angioplastia porque no hay
evidencia de reperfusion con el trombolitico
intravenosos y existen datos de inestabilidad
hemodinamica.

5. Angioplastia diferida postrombdlisis: es la
que se realiza después de 24 a 36 horas pos-
teriores a la administracion del tromboliti-
co, exista o no evidencia de isquemia resi-
dual.

6. Angioplastia electiva “guiada por isquemia:
se lleva a cabo antes del alta hospitalaria, so-
lamente cuando el paciente tiene evidencia
objetiva de isquemia residual, espontdnea o
inducida.

7. Angioplastia tardia: se lleva a cabo mds de
una semana y menos de un mes después del
evento agudo, en pacientes que no tienen is-
quemia residual. Existe mucha informacién
en la literatura acerca de cada una de estas
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variedades y debe de tomarse en cuenta esta
clasificacién cuando se quieran extrapolar los
resultados ya que, indudablemente, éstos son
diferentes entre si.

B) Angioplastia primaria

Es definida como la angioplastia (ACTP) reali-
zada dentro de las primeras 12 horas de evolu-
cién del IMEST y que no va precedida de la
administracién de fibrindlisis o de algin inhibi-
dor de glicoproteina IIb/IIla. Es considerada
como la estrategia “ideal” de repercusién, siem-
pre y cuando pueda ser llevada a cabo en los
siguientes 90 minutos del primer contacto mé-
dico con el paciente. Es de suma importancia
recalcar que se requiere de un equipo de cardid-
logos intervencionistas experimentados y de
todo un sistema logistico entre los servicios de
urgencias, unidad coronaria y el laboratorio de
hemodinamia perfectamente coordinados para
reducir al maximo los tiempos totales de reper-
fusién. Lo anterior significa que sélo hospitales
que cumplan con dichos requisitos podran im-
plementar un programa de angioplastia prima-
ria, el cual deberd estar disponible las 24 hs del
dia, durante todo el afio y de tal forma podran
obtenerse los resultados deseados. Las bajas ta-
sas de mortalidad entre los pacientes que ingre-
san a angioplastia primaria se han observado
principalmente en centros con alto volumen de
procedimientos por afio.>**La primera ACTP pri-
maria fue reportada en 1979, sé6lo dos afios
después de la introduccién de la ACTP corona-
ria electiva. Desde entonces muchos estudios
aleatorizados han mostrado la superioridad de
la ACTP primaria sobre la terapia fibrinolitica
como modalidad de tratamiento de reperfusion
en el infarto con elevacion del segmento IMEST,
lo anterior se ha visto reflejado en diversos
subgrupos de pacientes, como mujeres*®y an-
cianos?” quienes se han visto en particular ma-
yormente beneficiados. Un meta-analisis de 23
estudios aleatorizados,’*® con un total de 7,339
pacientes distribuidos a terapia fibrinolitica o
ACTP primaria dentro de las primeras 12 hs de
evolucién del infarto agudo del miocardio, re-
veld los siguientes hallazgos: la ACTP primaria
fue mejor que la fibrindlisis en reducir a corto
plazo muerte (9.3% vs 7.0%, p = 0.0002), re-in-
farto no fatal (6.8% vs 2.5%, p < 0.0001), EVC
(2.0% vs 1.0%, p < 0.0004) y la combinacién de
todos los anteriores puntos primarios (14.5% vs
8.2%, p < 0.0001); durante el seguimiento a lar-
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go plazo (6-18 meses) los beneficios se mantu-
vieron, observandose una tasa de muerte de
12.8% vs 9.6%, re-infarto no fatal 10.0 vs 4.8% y
la combinacién de muerte, reinfarto y EVC fue
de 19% vs 12%, todos los anteriores datos con
significancia estadistica a favor de la ACTP pri-
maria.?**>! La mayor diferencia a favor de la
ACTP primaria ha sido la reduccién de isquemia
recurrente (6% vs 21% de la fibrindlisis p <
0.0001) a corto plazo y de 22% vs 39% (p <
0.0001) alargo plazo. La ACTP primaria ha mos-
trado eficacia y seguridad en mantener la per-
meabilidad de la arteria “relacionada” al infarto
sin conllevar los riesgos de sangrado de la tera-
pia fibrinolitica. El implante “rutinario” de stent
durante la ACTP primaria disminuye la necesi-
dad de reintervenciones futuras en los vasos tra-
tados con una significativa reduccién en las ta-
sas de muerte, reinfarto e isquemia recurrente?22%3
cuando se compara a la ACTP con balén. Pacien-
tes con contraindicaciones para terapia fibrino-
litica, quienes muestran mayor morbi-mortali-
dad que los pacientes elegibles a fibrindlisis,
representan una poblacién en quienes la ACTP
primaria resulta ser mandataria.”>* La ACTP pri-
maria puede ser llevada a cabo de manera exito-
sa en la gran mayoria de los pacientes®™ y sin
duda alguna representa el tratamiento de elec-
cion en los pacientes con choque cardiogénico.
En la Tabla XVI se resumen las diferentes indi-
caciones y sus niveles de evidencia de la ACTP
primaria.

C) Angioplastia ‘““facilitada”

La ACTP “facilitada” es un concepto que nace
con la intencién de conjuntar las estrategias de
reperfusion farmacoldgicas con las mecdnicas,
con el objetivo de obtener una temprana recana-
lizacion coronaria, mediante la utilizacidon de
inhibidores de glicoproteinas, dosis medias de
fibrinoliticos 0 ambos, mientras el paciente arri-
ba al laboratorio de hemodinamia y con ello li-
mitar la necrosis miocdrdica.

1. ACTP “Facilitada” por fibrinolisis

Sin duda alguna los agentes fibrinoliticos (a dosis
media o total) representan una alternativa intere-
sante, sin embargo existe la preocupacion por el
potencial incremento en el riesgo de sangrado.
Estudios angiograficos piloto®**” han mostrado
una mayor permeabilidad de la arteria relacionada
al infarto, en pacientes quienes fueron pre-tratados
con dosis reducidas de agentes fibrinoliticos (r-
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tPA, r-PA, TNK) e inhibidores de glicoproteina IIb/
IIIa (abciximab, eptifibatide, tirofiban) antes de su
arribo al laboratorio de hemodinamia, sin embar-
go dicho beneficio angiografico no se ha visto
acompafiado de un impacto benéfico desde el pun-
to de vista clinico. Aunque la mortalidad no ha
sido reducida en comparacién a la monoterapia
con terapia litica®’*® estudios a gran escala estin
aun por definir el papel de la ACTP “facilitada”. A
la fecha han sido ya reportados resultados de algu-
nos estudios como SASTRE, BRAVO, ADVANCE-
MI?-%! y Jos resultados han sido un tanto contra-
dictorios; mientras en el primero se obtuvieron los
mejores resultados con la combinacién de 50 mg
de r-tPA + tirofiban, en el segundo, abciximab solo
tuvo mejores resultados sélo que combinado con
media dosis de r-tPA. Recientemente el estudio AS-
SENT-4 fue detenido antes de su finalizacion, de-
bido a que los resultados parciales ofrecian una

Tabla XVI. Indicaciones de angioplastia primaria.

Clase | lla llb Il Evidencia

Infarto de < de 6 h de iniciados los

sintomas, que puedan ser llevados a

ACTP en < de 90 min. Por un grupo

experimentado en ACTP (> 75 x afo) X A
Pacientes < de 75 afos quienes

desarrollan choque cardiogénico

dentro de las primeras 36 h del IMEST

y que no tengan mas de 18 h con

el choque instalado

Pacientes con disfuncion ventricular

severa (KKIII) con < de 12 h de evolucion

del IMEST y tiempo puerta-balén X B
Pacientes con sintomas de 12-24 h

de evolucidon del infarto con insuficiencia

cardiaca serena o inestabilidad eléctrica

0 isquemia persistente X C
Pacientes con alguna contraindicacion
absoluta a fibrindlisis X C

ACTP: Angioplastia coronaria transluminal percutanea; KK: Killips y Kim-

ball.

Garcia-Castillo A y cols.

superioridad de la ACTP directa, sobre los grupos
que fueron facilitados previamente con dosis com-
pleta de TNK. Sélo esperamos los resultados del
estudio FINESSE?® para aclarar el verdadero lugar
que tendra la ACTP “facilitada” como estrategia de
tratamiento en el paciente con infarto y elevacién
del IMEST.

2. ACTP “Facilitada” por inhibidores de
glicoproteina IIb/1lla

En el estudio ADMIRAL,?? todos los pacientes
que recibieron abciximab desde la ambulancia o
en la sala de urgencias, mostraron mejores resul-
tados que aquellos que recibieron la droga en sala,
sugiriendo un efecto benéfico “facilitador”. En el
estudio ON-TIME?*los pacientes fueron aleato-
rizados a recibir tirofiban en sala de urgencias o
en el laboratorio de hemodinamia; el flujo TIMI
I inicial estuvo presente en el 19% de los pretra-
tados en sala de urgencias vs 15% de los tratados
en sala de hemodinamia, sin embargo no se tradu-
jo en beneficio clinico alguno. Los estudios TI-
GER-PA%*y el BRIDGING?* sugieren que la ad-
ministraciéon temprana de tirofibdn o abciximab
mejora los resultados angiograficos en pacientes
sometidos a ACTP primaria y un meta-andlisis de
6 estudios aleatorizados®’ refiere un beneficio an-
giografico en permeabilidad con una tendencia
favorable en eventos clinicos, con la administra-
cién de inhibidores IIb/I11a.

En conclusién, respecto a la ACTP “facilitada”
no existe la suficiente evidencia para sugerirla
como modalidad de tratamiento superior a la
ACTP primaria o directa (Tabla XVIII).

D) Transferencia a centros de interven-
cién coronaria

No existe duda de que pacientes que se presen-
tan dentro de las primeras 12 horas de iniciados
los sintomas de un infarto con elevacién del
IMEST, pero que tienen contraindicaciones para

Tabla XVII. Mortalidad en funcién del flujo TIMI epicardico.

Estudios Tiempo a No. de % Mortalidad % Mortalidad % de Mortalidad
angio pacientes flujo TIMI 0/1 flujo TIMI 2 flujo TIMI 3

Karagounis y cols (TEAM-2)  90-240 min 359 10 7 5

Anderson y cols (TEAM-3) 18-24 h 296 5 5 3

Vogt y cols 90 min 907 71 6.6 2.7

Ross y cols (GUSTO) 90 min 1,167 8.9 7.4 4.4

Lincoff y cols (TAMI) 90 min 1,229 10.1 6.1 4.4

Sumatoria de datos 3,960 8.9 (7.2-10.6) 6.7 (4.9-8.5) 3.8 (3.0-4.6)
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Tabla XVIIl. Indicacién de otros tipos de angioplastia en el IMEST.

Clase | lla llb [l Evidencia

Angioplastia facilitada

Pacientes de alto riesgo en quienes

la ACTP no pueda ser realizada
inmediatamente y que tengan un perfil

de bajo riesgo para sangrado X B
Angioplastia de rescate

Pacientes con trombodlisis fallida después
de 45-60 min de iniciada la administracion
del agente fibrinolitico, quienes tengan
presencia de dolor precordial o datos
clinicos de disfuncion ventricular grave

(KKIT) X B
Angioplastia post-trombdlisis exitosa

Pacientes con evidencia objetiva de

isquemia recurrente X B
Pacientes con inestabilidad

hemodinamica (KK IlI-1V) X B
Pacientes con FE < 40% datos clinicos

de disfuncién ventricular o arritmias

ventriculares graves X C
Angioplastia de rutina post-trombodlisis

Sin objetivizacion de isquemia X B

IMEST: Infarto del miocardio con elevaciéon del ST;
KK: Killips y Kimball; FE: Fraccién de expulsion

recibir fibrindlisis, deben ser enviados inmedia-
tamente al hospital mds cercano que tenga pro-
grama de ACTP primaria.

Se ha observado que los pacientes no elegibles
para fibrindlisis, tienen una mayor morbi-mor-
talidad que aquellos que son elegibles®® es por
ello, que la ACTP primaria representa la tinica
oportunidad para dichos pacientes de lograr al-
guna estrategia de reperfusion. Aun que existen
diversos ensayos aleatorizados que muestran
superioridad de la estrategia de transferir al pa-
ciente a centros de ACTP primaria, sobre la fibri-
nolisis in-situ en el hospital de primer contacto,
(LIMIL,*° PRAGUE-1,7° PRAGUE-2,*"" AIR-
PAMI,*?*y DANAMI-2?7 la decisién de llevar a
cabo dicha transferencia del paciente es tomada
en base a la estratificacion de riesgo del pacien-
te, asi mismo de la logistica adecuada para di-
cho traslado y los tiempos de retardo que ello
conlleva.”’* El estudio DANAMI-2%"* fue el pri-
mero en mostrar una reduccion significativa de
los puntos primarios de muerte, reinfarto y EVC
después de 30 dias en pacientes transferidos a
ACTP primaria, comparados vs fibrindlisis, a
pesar de un retraso en el traslado de los pacien-
tes. El PRAGUE-2%"" fue prematuramente dete-
nido, debido a que existié6 un aumento de 2.5
veces en mortalidad en los pacientes que reci-
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bieron fibrindlisis con > 3 hs de iniciados los
sintomas (15.3% vs 6% p < 0.02)); los pacientes
que fueron trombolizados con < 3 hs de inicia-
dos los sintomas, la mortalidad fue similar a la
observada en pacientes transferidos para ACTP
primaria (7.4% vs 7.3%). Dentro de las primeras
3 hs de iniciados los sintomas, la fibrindlisis re-
presenta una estrategia viable de tratamiento
como se observé en PRAGUE-2,' STOPAMI 1
y 2,2 MITRA y MIR?’¢ ademds del CAPTIM?”’
con fibrin6lisis extrahospitalaria. De tal forma,
dentro de las primeras 3 hs de iniciados los sin-
tomas, ambas estrategias de reperfusién son
igualmente efectivas en reducir el tamafio del
infarto y mortalidad.

La mayor razén por la cual se puede preferir la
ACTP primaria sobre la fibrindlisis, atin dentro de
las primeras 3 hs de iniciados los sintomas, es la
disminucién del EVC. Como ya fue comentado
previamente, en un meta-andlisis de 23 estudios
aleatorizados, se redujo la posibilidad de EVC a
1% en los pacientes con ACTP primaria vs 2% de
los pacientes con fibrindlisis. Resultados simila-
res en la reduccién de EVC fueron observados en
el meta-anélisis PCAT?”® y CAPTIM.?”" El meta-
analisis enfocado s6lo sobre los estudios de trans-
ferencia a centros de ACTP vs fibrindlisis in situ,
mostré una incidencia de EVC de 0.64% para la
ACTP y de 1.88% para la fibrindlisis.

E) ACTP de rescate

Uno de los procesos mds extensamente estudia-
dos en la cardiologia moderna, es la trombodlisis.
El valor terapéutico de la fibrindlisis para mejo-
rar la funcién ventricular y la sobrevida de los
pacientes con infarto de miocardio ha sido ple-
namente demostrado. Atin asi con los esquemas
tromboliticos convencionales, historicamente ha
sido conocido que en aproximadamente 25% de
los pacientes no es posible restaurar la permeabi-
lidad del vaso relacionado al infarto y solamen-
te entre el 50 y 60% de los pacientes alcanzaban
flujo TIMI 3.27%283 También es bien conocido que
los pacientes con reperfusion temprana subopti-
ma (TIMI < 3) tienen significativamente peor
prondstico que los pacientes con reperfusion
completa, como es posible apreciar en la Tabla
siguiente que sumariza algunas de las observa-
ciones de diferentes autores®®* que han analiza-
do la relacién entre la mortalidad y el flujo TIMI.
A pesar de que en estudios mds recientes®®® en
los cuales se utilizaron regimenes mas moder-
nos de asociaciones farmacoldgicas (Tecnetepla-
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se mas enoxaparina o abciximab) han reportado
porcentajes mas bajos de muerte, re-infarto in-
trahospitalario o de isquemia refractaria in-
trahospitalaria (5.4%, 2.7% respectivamente
para el tecneteplase + enoxaparina y 6.6%, 2.2%
para tecneteplase + abciximab), sabemos que
hasta la fecha se considera que existe un grupo
de pacientes en quienes la trombdlisis no es su-
ficiente para re-permeabilizar adecuadamente el
vaso culpable y es en esta situacién donde la
intervencion coronaria percutdnea de rescate
(ICPR) puede ofrecer al enfermo mejorar las po-
sibilidades de rescatar miocardio en riesgo y de
esta manera mejorar la funcién ventricular y en
consecuencia las posibilidades de sobrevida.
Se ha llamado intervencién coronaria percuta-
nea de rescate (ICPR) a aquella que se realiza en
los pacientes que aun habiendo sido sometidos
a terapia fibrinolitica no han alcanzado criterios
de reperfusién exitosa (sintomas persistentes, an-
gina post-infarto, falla cardiaca, choque, ST sin
resolucién o resolucién incompleta, demostra-
cién angiografica de flujo TIMI < 3).
Histéricamente debemos recordar que multiples
estudios observacionales del principio de la dé-
cada de los 90 demostraron que la ACTP de res-
cate era efectiva en restituir el flujo de la arteria
relacionada al infarto en una elevada propor-
cion de los casos de enfermos con arterias oclui-
das después de la trombélisis pero asociada a
una tasa de reoculsion elevada (18%), en ese
entonces se consideraba que pocas veces habia
mejoria significante de la funcién ventricu-
lar.2¢287 Aunque los pacientes con ACTP de res-
cate exitosa parecian obtener beneficio clinico,
la incidencia de mortalidad era mayor que en
pacientes solamente con trombélisis exitosa y
en los pacientes con ACTP de rescate no exitosa
tenia pobre prondstico.?*”2 Estos datos condu-
jeron a algunos investigadores a sugerir que la
ACTP de rescate podria por si misma ser dafiina,
tal vez por la posibilidad de diseccién hemorra-
gica mads extensa en la pared del vaso después
del trauma vascular producido por el balén en la
pared del vaso y los efectos inducidos por la
trombolisis en la activacién plaquetaria.’®2% Sin
embargo uno debe ser cuidadoso en la interpre-
tacion de los datos derivados de estos estudios
ya que existe claramente un sesgo en la selec-
cion de estos pacientes, ya que los pacientes que
eran sometidos a ACTP de rescate en estos estu-
dios, tenfan desde luego, mayores tiempos a re-
perfusion que los pacientes con trombdlisis exi-
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tosa y de entrada, por definicion, los pacientes
con trombdlisis fallida representaban un grupo
de mayor riesgo. En el momento actual, estos
estudios tienen valor histérico, ya que fueron
realizados en una época en la que los regimenes
de anticoagulacién eran conducidos sin control
del tiempo de coagulacién activado (ACT), des-
de luego, los inhibidores de las glicoproteinas
[Ib-I11a no estaban clinicamente disponibles y el
uso de las prétesis endovasculares no era rutina-
rio, los dispositivos de trombectomia mecanica
no fueron utilizados y desde luego no existian
protesis liberadoras de farmacos. No obstante, la
informacion derivada de estos estudios sent las
bases de la ICPR contempordnea y es convenien-
te conocer las observaciones de los diferentes
grupos de trabajo que han sido pioneros en este
campo para poder normar nuestro criterio. Dos
estudios aleatorizados a este respecto fueron pu-
blicados la década previa (Belenkie y RESCUE)
y uno mas en este afio de 2003 (MERLIN), ade-
mds de varios estudios observacionales con nu-
meros pequeflos de pacientes que serdn breve-
mente revisados a continuacion.

Cuando uno analiza los estudios aleatorizados
en este tema es conveniente recordar las obser-
vaciones de Belenkie y colaboradores®! quie-
nes estudiaron 28 pacientes con arterias relacio-
nadas al IMEST infarto persistentemente
ocluidas después de tratamiento trombolitico a
mas de 3 horas del inicio del IMEST; los pacien-
tes fueron aleatoriamente asignados a ACTP de
rescate (n = 16) o tratamiento conservador (n =
12). Hubo tendencia a una menor mortalidad in-
trahospitalaria en el grupo de ACTP de rescate
(6.3% vs 33.3%; p =0.13). La conclusién de es-
tos investigadores fue que, aunque el nimero de
pacientes aleatorizados fue pequefio, la tenden-
cia a disminuir la mortalidad daba soporte a la
hipétesis de que la ACTP de rescate pudiera ser
benéfica.

En el estudio RESCUE*" (Randomized Evalua-
tion of Salvage Angioplasty with Combined Uti-
lization of End points) se analizaron 151 pacien-
tes con infartos de cara anterior con elevacion
del segmento ST (primer infarto) a quienes se les
demostré angiograficamente que después de
haber sido sometidos a trombdlisis, tenian oclui-
do el vaso relacionado al infarto y que se encon-
traban atin dentro de las primeras 8 horas del
inicio de los sintomas, estos enfermos fueron
aleatoriamente asignados a dos grupos terapéu-
ticos: Tratamiento médico vs ACTP (con Bal6n)
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de rescate. El éxito primario de la ACTP fue de
92.3%. No hubo diferencias entre los dos gru-
pos en la FEVI en reposo, aunque la FEVI de
ejercicio fue discretamente mads alta en el grupo
de ACTP de rescate (43% vs 38%; p =0.04). Hubo
una tendencia a menor mortalidad a 30 dias y
(5.1% vs 9.6%; p = 0.18) y hubo menos insufi-
ciencia cardfaca congestiva (NYHA III o IV)
(1.3% vs 7.0%;P=0.11) en el grupo de ACTP de
rescate. Un beneficio estadisticamente signifi-
cativo fue reportado para el grupo de ACTP de
rescate en los puntos finales combinados de
muerte o insuficiencia cardiaca congestiva se-
vera a 30 dias (6.4% vs 16.6%; p = 0.05). La
fraccién de eyeccion fue similar en los dos gru-
pos (40% vs 39%).

Aunque la aleatorizacion en los estudios de Be-
lenkie y Ellis confiere a estos estudios mayor
peso, es importante revisar también un grupo de
estudios que si bien no son aleatorizados han
contribuido al conocimiento de la utilidad de la
ACTP e intervencién coronaria percutdnea de
rescate y a continuacion se resumen algunos de
ellos en la Tabla XIX.**

En el estudio TIMI-4 se evalu6 el papel de la
ICPR en una serie de 402 pacientes tratados con
fibrindlisis (estudio observacional).?* De 58 pa-
cientes a quienes se intent6 el rescate, 52 tuvie-
ron éxito primario en la intervencién pero su
mortalidad fue de 10% (mas del triple que la de
los pacientes con trombdlisis exitosa que fue de

Tabla XIX. Resultados histéricos de la angioplastia de rescate.
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3%; p < .01). Evaluada globalmente, la inciden-
cia de efectos adversos fue igual para los pa-
cientes sometidos a ICPR que para aquellos que
no habiendo respondido a la fibriné6lisis, no fue-
ron sometidos a intervencion (35% en cada
caso).

En el subestudio angiografico derivado del
GUSTO-1, estudio también observacional, se
compararon los resultados de 198 pacientes a
quienes se les intent6 ACTP de rescate con los
resultados de 266 pacientes en quienes también
hubo falla de la trombdlisis pero que fueron tra-
tados conservadoramente.”® Tanto la funcién
ventricular izquierda como la mortalidad a 30
dias fueron similares en los dos grupos y menos
favorables que la de aquellos pacientes en quie-
nes la trombdlisis fue inicialmente exitosa. La
mortalidad después de ACTP de rescate fallida
fue de 30.4%. Debe enfatizarse que éste no fue
un estudio randomizado y que puede haber des-
viaciones no deseadas resultado de evaluar la
ACTP en grupos no adecuadamente compara-
bles, probablemente con diferencias basales en
el riesgo de la poblacién sometida a ACTP y el
riesgo basal de los sometidos a tratamiento con-
servador. En el estudio CORAMI®* se evalua-
ron 299 pacientes trombolizados en los que se
consideré que hubo 87 pacientes con criterios
de trombdlisis fallida, 15 de los cuales no fue-
ron considerados candidatos a ACTP y 72 fue-
ron sometidos a ACTPR. El punto final primario

Pts con Mortalidad en pts Mortalidad en
ACTP Controles Tasa de éxito con ACTP controles
de rescate © de rescate

Estudio (REF) Ano n n n % % % Valor de p
Califf et al. (TAMI 5) (292)% 1991 52 17 43 (82.7) NR NR NR
Belenkie et al (291)"" & 1992 16 12 13 (81.3) 6.3 33.3 0.13
Ellis et al (293)28 1992 560 - 451 (80.5) 10.6 - -
Steg et al (CORAMI) (294)™ 1994 72 - 65 (90.3) 4.2 - -
Ellis et al (RESCUE) (290)"° & 1994 78 73 72 (92.3) 5.1 9.6 0.18
McKendall et al (TIMI I/ll base
de datos) (282)° 1995 33 100 27 (81.8) 121 7.0 NS
Gibson et al (TIMI 4) (295)" 1997 58 37 52  (89.7) 121 10.8 NR
Ross et al (GUSTO-1 sub-
estudio angiografico (296)'® 1998 198 266 175 (88.4) 111 7.9 NR
Gruberg et al (283)% 1998 21 3 20 (95.2) 4.3 0.0 NR
Garot et al (297)% 1998 81 - 77  (95.1) 5.0 - -
Juliard et al (298)% 1999 50 - 47  (94.0) 4.0 - -

& = Randomizado  NR = No reportado NS = No significante

© Controles fueron considerados con flujo TIMI 0 6 1 en el vaso relacionado al infarto y que fueron manejados conservadoramente
\ Angioplastia de rescate exitosa fue definida en la mayoria de las series como restauracion del flujo a TIMI 2 6 3, con menos de 50%
de estenosis residual

Vol. 76 Supl. 3/Julio-Septiembre 2006:S3, 12-120



§58

clinico fue mortalidad intrahospitalaria y el pun-
to final angiografico fue flujo TIMI 3 antes del
alta. La ACTPR fue exitosa en 65/72 pacientes
(90%), sobrevivieron 69/72 pacientes (96%),
s6lo 5/72 tuvieron reoclusién angiografica (7%);
se alcanz6 flujo TIMI 3 en 93% de los pacientes
y no hubo re-infartos ni cirugias de revasculari-
zacién de emergencia.

Es muy importante hacer mencién de las obser-
vaciones del meta-andlisis de S. Ellis y colabo-
radores, quienes después de revisar 9 estudios
randomizados de ICPR*” concluyeron que, la
ICPR después de trombodlisis fallida (flujo TIMI-
0a 1) redujo la insuficiencia cardiaca severa tem-
prana (3.8% vs 11.7%; p = .04). Mejoré la sobre-
vida durante un afio en pacientes con infartos de
tamaflo moderado a grande (92% vs 87%; p =
.001) y posiblemente redujo la incidencia de re-
infarto temprano (4.3% vs 11.3%; p = .08). Los
pacientes en quienes falla la ICPR tuvieron mor-
talidad alta.

La reduccién de la incidencia del re-infarto tem-
prano, cobra mayor interés si se tienen en mente
las observaciones hechas por Gibson y cols,*®
del grupo de trabajo TIMI en el que siguiendo la
hipétesis especifica de que el reinfarto tempra-
no se asocia a mayor mortalidad, después de ana-
lizar los datos de mortalidad de 20,101 pacien-
tes en los estudios TIMI 4, 9, 10b y en el estudio
InTIME-II, les parece claro que la recurrencia
temprana del infarto (4.2% de incidencia) se aso-
cia a incremento de la mortalidad temprana a 30
dias (16.4% vs 6.2%) y hasta los dos afos (diver-
gencia temprana a 30 dias, el incremento de la
mortalidad a 2 afos no se debi6 a un incremento
significante de la mortalidad tardia) y que la uti-
lizacién de ICP durante la hospitalizacién ini-
cial se asocié a menor riesgo de re-infarto (1.6%
vs 4.5%) y a menor riesgo de mortalidad a dos
afios (5.6% vs 11.6%).

Aunque el fundamento bibliografico del bene-
ficio del uso de protesis endovasculares (stents)
en la ACTP primaria lo han hecho practicamente
de uso rutinario, en el campo de la ICPR hay
realmente pocos reportes bibliogréaficos en los
que la ACTP sea asistida por el uso de stents.
Rodriguez y cols®! reportaron los resultados de
30 pacientes con infarto del miocardio, inclu-
yendo 13 enfermos que fueron sometidos a [CPR
con uso de stents. La entrega del stent fue exito-
saen los 13 enfermos y la inica muerte intrahos-
pitalaria que ocurrié fue en el grupo de los pa-
cientes que fueron sometidos a ICPR y dicho
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paciente se encontraba en choque cardiogénico.
Otro estudio de un grupo Espaiiol de Interven-
cionistas®? busco evaluar la factibilidad y la se-
guridad del uso de prétesis endovasculares
(stents) durante ICPR en el infarto de miocardio
después de trombdlisis fallida. En el estudio ana-
lizaron 20 pacientes con infarto de miocardio,
referidos para ICPR después de trombdlisis falli-
da (75% tPAn=15; APSACen 5% n=1; STK
5% N = 1. Se incluyeron 3 pacientes en el estu-
dio INTIME II) que fueron tratados con stents y
posteriormente a la prétesis endovascular el ma-
nejo farmacolégico fue con aspirina 200 mg/dia
y ticlopidina 250 mg 2v/dia. En este grupo de
pacientes se colocaron 30 stents (1.5 + 1.0 por
paciente). El éxito angiografico fue obtenido en
19 pacientes (95%), 2 pacientes (10%) murie-
ron, ambos por complicaciones de sangrados
severos. Un paciente (5%) sufri6 reinfarto. Pero
no hubo pacientes que tuvieran angina post-in-
farto o que necesitaran una nueva revasculariza-
cion del vaso blanco. Dieciocho pacientes (90%)
fueron dados de alta vivos y libres de eventos. A
los seis meses de seguimiento todos estos pa-
cientes permanecieron asintomdticos y sin ne-
cesidad de revascularizacion del vaso blanco.
Los autores concluyeron que la colocacién de
stents durante ICPR es factible y segura y se aso-
cia a buenos resultados clinicos y angiografi-
cos. En su serie las complicaciones por sangrado
parecid ser la principal limitacién de esta estra-
tegia de reperfusion. El uso de los inhibidores
de las glicoproteinas IIb II1a también ha sido ex-
plorado tratando de mejorar los resultados de
los pacientes sometidos a ICPR. En el estudio
EPIC (Evaluation of ¢7E3 (abciximab) to Pre-
vent Ischemic Complications) Lefkovits y cols*®
reportaron los resultados de 66 pacientes some-
tidos a ACTP primaria (n =44) 0 aICPR (n=22).
Los resultados no fueron analizados separada-
mente porque ambos grupos tuvieron resultados
similares, sin embargo, este grupo de investiga-
dores reportaron una reduccién significativa en
los puntos primarios compuestos (Muerte, re-in-
farto, cirugia de revascularizacién de emergen-
cia, o repeticién de angiografia de emergencia)
entre los pacientes tratados con abciximab, en
bolo o en infusién cuando los resultados son
comparados con los del grupo placebo tanto a
30 dias (4.5% vs 26.1%, p = 0.06) como a seis
meses (4.5% vs 47.8%; p = 0.002). Estos fueron
de los estudios pioneros que han provisto la evi-
dencia inicial de la utilidad del uso de los inhi-
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bidores de las glicoproteinas IIb Illa durante
ACTP primaria y durante ICPR.

En 2001, Upendra Kaul y cols** publicaron un
estudio observacional también con un niimero
reducido de pacientes, en el que sugieren que,
en la ACTP de rescate, la utilizacion de stents y
el uso de los inhibidores de las glicoproteinas
IIb IlTa podrian mejorar los resultados clinicos y
angiograficos, sin incremento significante del
riesgo de sangrado y con disminucién del riesgo
hospitalario. Serd muy importante esperar por
estudios semejantes pero con mayor nimero de
pacientes y mayor peso estadistico para validar
con mayor contundencia estas observaciones.
Sin embargo, el nimero limitado de estudios que
integren las modalidades terapéuticas contem-
poréneas en el subgrupo de pacientes con ICPR
hacen que estos estudios, aunque pequeflos y
observacionales tengan valor y posiblemente ci-
mentaran las bases de la evidencia de lo que en
el momento actual pudiese ser considerado como
la tendencia moderna en el tratamiento endo-
vascular de los pacientes con trombdlisis falli-
da. Cuando se hace referencia a pacientes some-
tidos a ICPR con cierta frecuencia y en forma
implicita se considera que se trata de un grupo
de individuos cuyas caracteristicas generales, por
definicion, los hacen ser de alto riesgo. Con fre-
cuencia en los diferentes ensayos, los grupos de
estudio tienen que incluir pacientes en estado
de choque que por si mismos forman un capitulo
diferente por lo que hay una tendencia a anali-
zarlos separadamente de las intervenciones en
este subgrupo de enfermos. Sin embargo, con
frecuencia se encuentran inmersos en los dife-
rentes grupos de pacientes que se someten a
ICPR, y esto ha creado una situacién en la que se
ha dado pie a la necesidad de analizar alternati-
vas de apoyo mecdnico a la ICPR, especifica-
mente debemos referirnos al uso del balén intra-
ortico de contrapulsacién (BIAC), cuya
utilizacién también ha sido explorada en el in-
tento de mejorar los resultados de pacientes con
estado de choque y en las ICPR complejas o de
alto riesgo. Algunos estudios no randomiza-
dos?>3%han sugerido que el uso del BIAC puede
ser de utilidad para disminuir la re-oclusién y
mejorar la funcién ventricular izquierda®® des-
pués de reperfusion en el IMEST. Sin embargo,
los resultados de los estudios aleatorizados han
sido controversiales. En los Estados Unidos, el
grupo de estudio del BIAC (IABP Study Group)
aleatoriamente asignd 182 pacientes enviados
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para cateterismo de emergencia en las primeras
24 hrs de un IMEST, incluyendo 51 pacientes
que tuvieron que ser sometidos a ICPR, al uso
del BIAC o a cuidado estandar (Sin BIAC).>"
Los autores reportaron una incidencia significa-
tivamente menor de puntos finales compuestos
(muerte, ACV, re-infarto, ACTP de emergencia o
cirugia de revascularizacién con puentes, o is-
quemia recurrente) en el grupo tratado con BIAC
(13% comparado con 24%; p = 0.04). En con-
traste, los investigadores del PAMI-II, en 437
pacientes de alto riesgo sometidos a ACTP pri-
maria, asignaron sus pacientes aleatoriamente a
BIAC vs manejo médico (no BIAC) y sugirieron
que no habia beneficio en los resultados clini-
cos.’® La estrategia donde se incluyé el uso del
BIAC, comparada con el grupo en el que no se
uso, no redujo la incidencia de re-oclusién de la
arteria relacionada al infarto (6.7% vs 5.5%, p >
0.2), ni el re-infarto (6.2% vs 5.5%; p > 0.2) y
tampoco la muerte intrahospitalaria (4.3% vs
3.2%; p > 0.02); en cambio, fue asociada a una
mayor incidencia de accidente cerebrovascular
(2.4% vs 0%; p =0.03). Ademads, el BIAC no me-
joré la recuperacién miocérdica, la FEVI medi-
da en reposo y ejercicio seis semanas después
del alta. En otro estudio, Ishihara y sus colegas®®”
en forma no aleatoria asign6 los primeros 20 pa-
cientes consecutivos con infarto anterior que fue-
ron sometidos a ICPR a manejo sin BIAC y los
siguientes 40 enfermos de caracteristicas simila-
res a manejo que incluyé BIAC. Los pacientes
tratados con BIAC tuvieron una disminucioén sig-
nificativa en la tasa de re-oclusion (2.5% vs 25%;
p <0.05), la media de la FEVI pre-alta fue mejor
(incremento de 6.8 puntos porcentuales compa-
rado con disminucién de 2.0 puntos porcentua-
les; p < 0.05) y una tendencia estadisticamente
no significante a disminuir la mortalidad. Estos
estudios pudieran sugerir que el uso del BIAC
puede ser de ayuda en la ICPR, sin embargo, los
resultados negativos del PAMI II obligan a ser
cautelosos en el juicio y a esperar estudios sub-
secuentes dirigidos a evaluar los resultados del
BIAC en la ICPR. Estudios mds recientes han
tratado de establecer los beneficios a corto pla-
zo y los resultados a largo plazo de la ICPR. En
este contexto las observaciones del grupo Ko-
reano del Dr. YJ Hong*'° adquieren relevancia.
Los autores comparan los resultados de 31 pa-
cientes sometidos a ICPR (grupo I; 59.7 £ 11.4
anos, 80.6% varones) con los resultados de 177
pacientes tratados con ICP primaria (Grupo II,
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59.7 £ 9.7 anos, 79.7% varones), tratados entre
enero de 1997 y diciembre de 1999, con el obje-
to de evaluar los resultados clinicos y angiogra-
ficos de la ICPR, la incidencia de éxito del pro-
cedimiento y la sobrevida a largo plazo de la
ICPR. La mayor relevancia de este estudio es
destacar la similitud de resultados entre la ICPR
y la ACTP primaria en el sentido que, el éxito
primario y la sobrevida a 1 mes fueron semejan-
tes para ambos procedimientos (93.6% y 93%
para ICPR vs 94.9 y 94% para ACTP primaria).
Sus conclusiones finales fueron que: a) la ICPR
se asociaba mads a historia de tabaquismo. b) La
indicacion de ICPR fue mds comin en pacientes
con choque cardiogénico. ¢) La incidencia de
éxito primario de la ICPR fue muy comparable
a la de ACTP primaria. d) En el seguimiento a
largo plazo de la funcién ventricular ésta mues-
tra mejoria después de la ICPR. e) La ICPR tiene
una sobrevida a largo plazo relativamente alta.
Una vez mads, cabe destacar que la muestra de
pacientes con ICPR es relativamente pequeiia,
sin embargo, sus resultados, a diferencia de los
resultados de los estudios de principios de la
década de los 90’s, pudieran sugerir que con las
técnicas de ICPR utilizadas entre 1997 y 1999,
se obtuvieron mejores resultados en la funcién
ventricular que los obtenidos a inicio de la dé-
cada pasada, y, definitivamente el éxito prima-
rio y la sobrevivencia a 1, 6 y 12 meses que se
obtuvo en los casos de ICPR, en esa época, fue-
ron comparables entre la ICPR (31 pacientes) y
la ACTP directa (177 pacientes).

En 2003 (TCT Scientific Session) Andrew Su-
tton, del Hospital Universitario James Cook,
Middlesbrough, Reino Unido, presenta un estu-
dio aleatorizado (MERLIN) cuyo objetivo fue
comparar la ICPR con tratamiento conservador
(fibrindlisis) en pacientes con infarto con eleva-
cion de ST y reperfusion fallida. Choque cardio-
génico fue criterio de exclusion de este estudio.
El punto final primario fue mortalidad a 30 dias
y secundario fue punto final compuesto de muer-
te, re-infarto, revascularizacién no planeada, ac-
cidente cerebrovascular e insuficiencia cardia-
ca. En este estudio fueron incluidos 307
pacientes y fueron asignados aleatoriamente a
tratamiento conservador (n = 154) o ICPR (n =
153). La conclusién de este estudio fue que la
ACTP de rescate tuvo mortalidad a 30 dias simi-
lar a la del tratamiento conservador (ICPR 9.8%
vs Tx cons. 11.0%; p = 0.7); sin embargo los
pacientes tratados conservadoramente (sin
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ICPR) tuvieron una incidencia mds alta de pun-
to secundario compuesto (ICPR 37.3% vs Tx
Cons 50.0%; p = 0.02) debido al incremento en
el requerimiento de intervencién urgente (revas-
cularizacién no planeada, ICPR 6.5% vs Tx cons
20.1%; p < 0.01).

Recientemente en AHA 2004 (New Orleans) Ger-
shlick present6 los resultados del estudio alea-
torizado REACT, en donde fueron incluidos 427
pacientes con trombdlisis fallida, definida como
la no reduccién del 50% de elevacion del seg-
mento ST. Los pacientes fueron distribuidos en
3 grupos: ACTP de rescate, manejo conservador
y re-trombdlisis. La incidencia de puntos finales
primarios (muerte, reinfarto, EVC y datos de in-
suficiencia cardiaca) fueron significativamente
menores en el grupo de ACTP de rescate, compa-
rados con los grupos de manejo conservador y
retrombdlisis (15.3% vs 29.8 y 31%) respectiva-
mente con OR 0.47 (0.28-0.79), IC 95% con p <
0.004. La tasa de sobrevida a 6 meses fue 84.6%
para ACTP de rescate vs 70 y 68% para los gru-
pos de manejo conservador y re-trombdlisis res-
pectivamente (p < 0.004). Aunque en el proceso
de definir el éxito de un procedimiento de trom-
bélisis los parametros clinicos, electrocardiogra-
ficos y enzimdticos proveen de una buena guia
para tratar de establecer el diagndstico de reper-
fusion, identificar la permeabilidad del vaso re-
lacionado al infarto después de trombdlisis en
algunas situaciones, contintia siendo un reto. Es
posible que técnicas mds actuales de imagen no
invasiva, como la tomografia coronaria (TAC he-
licoidal de 16 detectores) y la resonancia mag-
nética nuclear, puedan brindar informacién que
permita identificar con mayor certeza la persis-
tencia de la oclusion del vaso culpable después
de la trombdlisis y si esto puede ser diagnostica-
do con mayor celeridad y certeza, tal vez en el
futuro veamos un uso mds frecuente de la ICPR.
No obstante, por el momento, debe considerarse
que los pacientes que tienen dolor de pecho per-
sistente y persistencia de la elevacion del seg-
mento ST después de la trombdlisis, deben ser
sometidos a angiografia coronaria para determi-
nar la permeabilidad del vaso culpable, con el
objeto de poder establecer con claridad la nece-
sidad de ser sometido a ICPR si el vaso permane-
ce ocluido.

En base de los estudios observacionales de la
década anterior, los estudios aleatorizados y los
mads recientes que incluyeron el uso de las técni-
cas contempordneas de la cardiologia interven-
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cionista, parece haber evidencia suficiente para
considerar que la intervencién coronaria percu-
tdnea de rescate ofrece una alternativa razona-
ble para los enfermos con tromboélisis fallida (7a-
bla XVIII).

F) ACTP durante la convalecencia de un
IMEST

En este apartado trataremos las variedades de
ACTP inmediata, diferida y electiva y mas ade-
lante la ACTP tardia. Al entender que la arteria
responsable del infarto quedaba con obstruccio-
nes residuales importantes después de la trom-
bélisis en un nimero significativo de pacientes,
se intentd abordar éstas mediante ACTP durante
las primeras horas de la trombolisis exitosa. A
esto se le llamé ACTP inmediata. El estudio
TAMP! aleatoriz6 197 pacientes después de una
trombdlisis exitosa, si la arteria responsable del
infarto habia quedado con una lesion residual
de mas de 70% a un brazo en el que se realizaba
ACTP con balén inmediata, durante la angio-
graffa “indice” o a un segundo brazo al cual se
le realizé una ACTP diferida, 7 dias después. No
hubo diferencia significativa en la mortalidad
(inmediata 3.3%, diferida 1.4%), en la fraccion
de expulsion del ventriculo izquierdo (inmediata
59%, diferida 57%), ni en la tasa de reoclusion
(11.9vs 10.5%), sin embargo, la ACTP inmedia-
ta se asocié a una mayor incidencia de cirugia
de revascularizacién miocéardica de emergencia
(6.5vs 1.4%), lo cual puede resultar catastréfico
después de haber administrado fibrinoliticos.
El siguiente estudio que abordé este problema
fue el ECSG,*"? que aleatorizé de acuerdo a in-
ternacion de tratamiento, antes de la angiogra-
fia 367 pacientes a angiografia inmediata y re-
vascularizacion mediante ACTP con bal6n o a
angiografia y revascularizacién diferidas 10 a
20 dias después de la administracién de 100 mg
de tPA. En este estudio hubo una diferencia sig-
nificativa en la mortalidad (ATCP inmediata
6.2% vs ATCP diferida 2.5%, p < 0.05), aunque
no hubo diferencia en la fraccién de expulsion
(inmediata 57%, diferida 54%) ni en la tasa de
reoclusion coronaria (inmediata 10.2%, diferi-
da 11.8%). El tltimo estudio que abordé este
tema fue el TIMI 2**" en donde se aleatorizaron
389 pacientes a angiografia y ACTP con balén
inmediatas o diferidas 18 a 48 horas después de
la administracién de 100 a 150 mg de tPA intra-
venosos. Hubo una tendencia a mayor mortali-
dad en el grupo tratado en forma inmediata (6.7
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vs 4.1%), aunque no alcanzé significancia esta-
distica. No hubo diferencia en la fraccién de ex-
pulsién (inmediata 54%, diferida 52%). Hubo
también una tendencia a una mayor incidencia
de cirugia de emergencia y de transfusiones en
el grupo enviado a intervencién coronaria in-
mediata (5.7 vs 1.8% y 18 vs 5.8%, respectiva-
mente). Con estos tres estudios, se dio por asen-
tado que la ACTP inmediata, después de una
trombdlisis clinicamente exitosa aumentan el
riesgo del procedimiento y por lo tanto la estra-
tegia fue abandonada.

Mas recientemente, los autores del estudio SITAM
III cuestionaron este concepto, argumentando
que los pobres resultados de los estudios pre-
vios eran debido a que los resultados de la ACTP
con baldn son consistentemente inferiores a los
de la agioplastia asistida con prétesis endovas-
culares.’* En un pequefio estudio multicéntri-
co, aleatorizado, prospectivo y controlado, 82
pacientes recibieron un stent a la arteria respon-
sable del infarto dentro de las primeras 6 horas
de la trombdlisis y los compararon con 81 pa-
cientes a los que se les colocaron las prétesis 2
semanas después del evento indice. La coloca-
cién inmediata de stents se asocid a una reduc-
cion significativa de la tasa de eventos combi-
nados a los 6 meses (muerte, reinfarto y
revascularizacién del vaso culpable 25.6 vs
50.6%, p = 0.001), llevandolos a la conclusién
de que la colocacién de prétesis endovasculares
inmediatamente después de una trombdlisis exi-
tosa presenta una menor tasa de eventos cardia-
cos importantes cuando se compara con el tra-
tamiento mds conservador consistente en diferir
la colocacioén de las prétesis dos semanas.

Dos estudios importantes han comparado la es-
trategia de realizar una ACTP diferida después
de la trombdlisis contra la estrategia de realizar
una ACTP electiva, es decir, s6lo para los pa-
cientes que quedan con isquemia residual des-
pués de la trombdlisis. El primero es el estudio
TIMI II*'3316 que aleatorizé 3,339 pacientes a una
estrategia de ACTP con balén diferida, sin evi-
dencia de isquemia residual o a una estrategia
de ACTP con baldn electiva, sélo si mostraban
isquemia residual. No hubo diferencia en la tasa
de muerte o reinfarto a las 6 semanas (10.9 vs
9.7%) ni al afio (14.7 vs 15.2%). El segundo es-
tudio fue el SWIFT?" en donde se aleatorizaron
400 pacientes a ACTP con balén diferida y 400
pacientes a ACTP con balén electiva, sé6lo si ha-
bia isquemia residual después de una tromboli-
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sis para infarto del miocardio. La mortalidad a
un afio fue de 5% para la estrategia diferida y de
5.8% para la electiva y la tasa de infarto a un afio
fue de 15.1% para la estrategia diferida y de
12.9% para la electiva. Una vez que se compro-
b6 que la estrategia de revascularizar a los pa-
cientes después de la trombdlisis solamente si
tenian isquemia residual y no en forma indiscri-
minada, sin tener en cuenta de si los pacientes
tenian isquemia o no, quedaba por contestar la
pregunta de si valia la pena revascularizarlos o
podrian seguir solamente con tratamiento médi-
co. El estudio DINAMI, un ensayo clinico, mul-
ticéntrico, controlado y aleatorizado®'® evalué
503 pacientes sometidos a una estrategia invasi-
va 2 a 10 semanas después de trombdlisis y los
compararon con 505 pacientes que manejaron
conservadoramente con tratamiento médico 6p-
timo. El seguimiento fue de 1 a 4.5 afios y los
puntos finales del estudio fueron mortalidad, re-
infarto y admision hospitalaria por angina ines-
table. No hubo diferencia significativa en la mor-
talidad (estrategia invasiva 3.6%, estrategia
conservadora 4.4%). El tratamiento invasivo se
asocid a una menor tasa de infarto al miocardio
(5.6 vs 10.5%, p = 0.0038) y menos admisiones
por angina inestable (17.9 vs 29.5%, p <
0.00001). El punto final primario del estudio se
alcanzé en 15.4 vs 29.5% a un aiio, 23.5 vs 36.6%
a2afosy31.7vs44% a4 afios (p <0.00001) en
el tratamiento invasivo y conservador, respecti-
vamente. Los autores concluyeron que los pa-
cientes con isquemia inducible después de ha-
ber recibido tratamiento trombolitico para un
primer infarto agudo del miocardio, deben ser
referidos a angiografia y revascularizacién mio-
cardica (Tabla XVIII).

1. Hipotesis de la arteria abierta tardia

Varios estudios observacionales han demostra-
do que la permeabilidad tardia de la arteria res-
ponsable del infarto se asocia a un mejor pro-
néstico, lo cual parece ser independiente de la
fracciéon de expulsién del ventriculo izquierdo
y de la anatomia coronaria y es particularmente
evidente en los subgrupos de alto riesgo.>" Ade-
mads, cuando la arteria responsable del infarto
permanece cerrada, la apoptosis de las células
miocardicas continda, hecho inexistente cuan-
do la arteria responsable del infarto queda abier-
ta.”Existe evidencia que sostiene que la reper-
fusiéon de la arteria responsable del infarto
mediante tromboliticos, mds alld de las primeras
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12 y posiblemente 24 horas después del infarto
puede ser benéfica.**! Este beneficio potencial,
independiente del tiempo, que confiere la reper-
fusién tardia, nos ha llevado a la modificacion
del paradigma de la reperfusion temprana intro-
duciendo “la hipétesis de la arteria abierta tar-
dia” 3324 Existe evidencia experimental y clini-
ca que sugiere que la repercusién tardia tiene
efectos benéficos sobre la remodelacién ventricu-
lar izquierda, la estabilidad eléctrica del miocar-
dio y el flujo de las colaterales coronarias.*-3?

2. ACTP tardia sin isquemia residual

Estudios de cohortes del tipo de los casos y con-
troles han sugerido que permeabilizar la arteria
responsable del infarto tiene consecuencias be-
néficas en el prondstico a largo plazo del infarto
agudo del miocardio. En el subestudio angio-
grafico del SAVE®? se evaluaron 288 pacientes
de 21 a 80 afios, con FEVI < 40% y sin isquemia
residual, mediante angiografia coronaria “clini-
camente dirigida” y fueron revascularizados de
acuerdo al criterio del médico tratante. La arte-
ria fue “reabierta” en 130 pacientes y se dejé
ocluida en 158. La mortalidad a un afio fue de
11% en aquellos sujetos a los que se les per-
meabiliz6 la arteria responsable del infarto y de
24% en los que se les dej6 ocluida (p = 0.004).
La mortalidad por causas cardiovasculares fue
de 9y 23%, respectivamente (p = 0.001) asi como
la tasa de eventos combinados, la cual también
favorecié al grupo en los que se volvi6 a per-
meabilizar la arteria responsable del infarto (32
vs 51%, p = 0.002).

Dentro de los primeros estudios aleatorizados
que se realizaron para responder esta pregunta
estd el TOPS, ensayo clinico, multicéntrico, com-
parando ACTP con balén contra manejo conser-
vador en pacientes que habian sido tratados con
tromboliticos intravenosos durante las primeras
6 horas de evolucién de un IMEST, que queda-
ron sin evidencia de isquemia residual clinica o
por prueba de esfuerzo y con estenosis de mas
del 50% de la arteria responsable del infarto an-
tes del alta hospitalaria.’” Incluyeron 42 pacien-
tes en el grupo de angioplastia y 45 pacientes en
el grupo para tratamiento conservador, los cua-
les fueron aleatorizados después de una angio-
graffa que se realiz6 4 a 14 dias después del in-
farto. Ambos grupos estaban bien balanceados.
La edad promedio era de 57 afios y el 85% de los
pacientes eran del sexo masculino. El 10% tenia
ocluida la arteria responsable del infarto. El éxi-
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to angiografico en el grupo asignado a ACTP
fue de 88%, con una estenosis residual de la ar-
teria responsable del infarto de 35% y tuvieron
complicaciones relacionadas a la ACTP el 9.5%
de los pacientes. A las 6 semanas, no hubo dife-
rencia en la fraccién de expulsién del ventricu-
lo izquierdo. La sobrevida sin infarto fue de
88.7% en el grupo de ACTP y de 100% en el de
tratamiento conservador (p = 0.07), aunque la
sobrevida sin eventos fue similar en ambos gru-
pos. Cabe mencionar que la diferencia fue fun-
damentalmente en la incidencia y gravedad de
la angina de pecho, la cual fue significativamen-
te mds importante en el grupo manejado en for-
ma conservadora (clase funcional CCS 0.2 + 0.4
vs0.5+0.7,p=0.04).

El estudio TOAT es un ensayo clinico aleatoriza-
do que comparé pacientes con IMEST con ondas
Q en la pared anterior, que fueron trombolizados
y tenian oclusidn persistente de la arteria descen-
dente anterior izquierda 26 + 18 dias después del
evento.* El grupo de pacientes asignados a la
intervencién percutdnea recibieron tratamiento
médico 6ptimo a base de aspirina, clopidogrel,
betabloqueadores e inhibidores de la ECA, ade-
mas de la colocacién de un stent en el sitio de la
oclusién. El grupo asignado a tratamiento médi-
co, solamente recibi6 los medicamentos en forma
optima. El tamano de la muestra fue calculada
estimando un 30% de reduccién en el volumen
telesistolico, inducido por la intervencion percu-
tdnea, para lo cual requerian 58 pacientes. Ambos
grupos estaban bien balanceados, la edad prome-
dio era de 58 afios y 80% eran del sexo masculi-
no. El 97% habia sido trombolizado. Los vold-
menes ventriculares y flujo TIMI eran similares.
Al afio, los pacientes fueron recateterizados. El
grupo de pacientes asignados a la intervencion,
es decir, el grupo de la arteria abierta, habfa em-
peorado al compararlo con el grupo de la arteria
cerrada. Sus volumenes telesistélicos y teledias-
télicos eran mayores (106.6 + 37.5 mL vs 79.7 +
344 mL,p<0.01y162.0 +51.4 mL vs 130.1 +
46.1 mL, p < 0.01, respectivamente). Hubo un
11% de reoclusion en el grupo tratado mediante
intervencion percutdnea y un 19% de recanaliza-
cion espontdnea en el grupo tratado conservado-
ramente. La duracién del ejercicio y la carga de
trabajo en la prueba de esfuerzo mejoraron en
ambos grupos, aunque fue mas pronunciada para
el grupo de la arteria abierta. En resumen, este
estudio sugiere que abrir una arteria ocluida, cer-
cade un mes después del infarto, puede tener con-
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secuencias deletéreas sobre la funcién ventricu-
lar. Posibles explicaciones para este fendmeno
incluyen la posibilidad de embolismos distales a
las colaterales, reinfartos durante la intervencion,
interacciones medicamentosas y preservacion de
isletas de células viables, posiblemente arritmo-
génicas. Recientemente fue publicado el ALKK,
estudio aleatorizado, abierto, comparando ACTP
transluminal coronaria percutdnea contra trata-
miento médico en sobrevivientes de infarto del
miocardio estables, con enfermedad de un vaso.**!
Los investigadores evaluaron pacientes que ha-
bian padecido un IMEST, 8 a 42 dias antes y que
hubiesen sido llevados a estudio angiografico en
donde se identificara claramente la arteria respon-
sable, la cual deberia estar ocluida o tener una
lesiéon hemodindmicamente significativa. Exclu-
yeron aquellos que tenian angina clase III-IV CCS
y alos que tenfan lesiones en otros territorios vas-
culares diferentes a los del infarto. El punto final
primario del estudio fue la sobrevida libre de re-
infarto, revascularizacién miocdardica por isque-
mia clinicamente significativa y rehospitalizacién
por angina, a un afio. Estimaron una reduccién de
un 40% en la tasa de eventos, del 85 al 75%, para
lo cual necesitarian un total de 800 pacientes. El
estudio fue suspendido porque hubo una dismi-
nucion en la tasa de reclutamiento, cuando sélo
llevaban un tercio de la muestra. El grupo tratado
con ACTP reclut6 149 pacientes y 151 el de trata-
miento médico. Ambos estaban bien balanceados,
con edad promedio de 58 afios, 68% de pacientes
del sexo masculino, 15% de diabéticos, 60% ha-
bian sido sometidos a trombdlisis, 98% tenian
angina en clase funcional I CCS y sélo 15% prue-
ba de esfuerzo positiva. Encontraron oclusion
total de la arteria responsable del infarto en 28%
de los casos. La coronaria derecha fue la respon-
sable en la mitad de los casos y la descendente
anterior en una tercera parte. No hubo diferencia
a un afio en la tasa de muerte (0.7 vs 3.3%), rein-
farto no fatal (2.0 vs 4.6%) o cirugia de revascula-
rizacién miocardica (0.7 vs 2.7%) entre el grupo
tratado mediante ACTP y el tratado en forma con-
servadora, respectivamente. Los tratados con
ACTP, sin embargo, tuvieron una menor inciden-
ciade otra ACTP (5.4 vs 13.2%, p=0.03) y menor
incidencia de nuevas hospitalizaciones por angi-
na de pecho grave (4.0 vs 14.6%, p = 0.007). Al
final del afio, la sobrevida libre de eventos fue de
90% en el grupo de ACTP y de 82% en el grupo
tratado médicamente (p = 0.066). Durante el se-
guimiento promedio a 52 meses, la mortalidad
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fue significativamente menor en el grupo de
ACTP que en el tratado médicamente (4 vs 11.2%,
p =0.02) asi como la sobrevivencia libre de rein-
farto o revascularizacién (80 vs 66%, p = 0.05).

Quedan pendientes por terminar dos estudios im-
portantes debido a que el tamafio de su muestra,
muy posiblemente contestard las interrogantes
que aun tenemos. El primero es el OAT (Open
Artery Trial) y el segundo es el estudio italiano
ACTOR (Aggresive versus Conservative Treat-
ment of the infarct Related artery after acute MI).

G) Conclusiones

ACTP Primaria

La ACTP primaria se considera el tratamiento
de eleccién para pacientes que se presentan
con IMEST, en un hospital con facilidades
para llevar a cabo dicho tratamiento y que
cuentan con un equipo de cardi6élogos inter-
vencionistas experimentados (Tabla XVI). Los
pacientes con alguna contraindicacién para fi-
brin6lisis deben ser inmediatamente referidos
a algun centro hospitalario que cuente con
programa de ACTP primaria. Los pacientes con
choque cardiogénico hay indicacién absoluta
de una ACTP primaria emergente, asi mismo
una revascularizacién lo mds completa posi-
ble, lo cual podra reducir la mortalidad a me-
nos del 50%. Existen algunos estudios aleato-
rizados que sugieren un mayor beneficio en
transferir al paciente con IMEST a algtin cen-
tro con programa de ACTP primaria, en lugar
de trombolizarlo en el hospital de primer con-
tacto, a pesar del retardo que conlleva el trans-
porte a dichos centros; los estudios han sido
reportados principalmente en Europa. Consi-
deramos que en nuestro pafs y en particular en
las grandes urbes, dicha conducta de transfe-
rir al paciente, no resulta viable. La superiori-
dad de la ACTP primaria sobre la fibrindlisis
parece ser especialmente relevante entre las 3
y 12 h de iniciados los sintomas, logrando pre-
servar mayor masa miocardica y con ello re-
duciendo la tasa de eventos clinicos como
muerte, reinfarto no fatal y EVC. Sin embar-
go, dentro de las primeras 3 horas de iniciados
los sintomas, ambas estrategias (fibrindlisis y
ACTP primaria) parecen ser igualmente bené-
ficas, en particular en la primera hora de ini-
ciados los sintomas, la terapia fibrinolitica
ofrece resultados similares a la ACTP prima-
ria, reduciendo de manera significativa el ta-
maifio del infarto y la mortalidad. Asfi, la tera-
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pia fibrinolitica, es una alternativa viable a la
ACTP primaria y debe ser recomendada en
aquellos pacientes que se presentan en las pri-
meras 3 h de iniciados los sintomas.

ACTPfacilitada

Los resultados de los pequefios estudios en cuan-
to a la ACTP “facilitada” han sido un tanto con-
tradictorios, si bien la mayoria de ellos ha repor-
tado una mejoria en la calidad del flujo TIMI antes
de la ACTP, dicho efecto no se ha visto traducido
en beneficio clinico. Ante el fracaso de la ACTP
facilitada observado en el estudio ASSENT-4, el
cual tuvo que ser suspendido prematuramente,
s6lo queda esperar los resultados del estudio FI-
NESSE que se encuentra en proceso.

ACTP rescate

El concepto de trombdlisis fallida deberd apli-
carse tempranamente, esto es de 45-60 minutos
después de iniciada la fibrindlisis. Los pacien-
tes que son intervenidos tempranamente, son
quienes muestran los mayores beneficios. Las
tasas de éxito del procedimiento, resultado de
las mejoras tecnolégicas de los dispositivos,
stents y drogas antitrombéticas, se ha incremen-
tado de manera significativa, acercdndose a las
obtenidas en la ACTP primaria. Con los recien-
tes resultados presentados del estudio REACT,
parece quedar claro el efecto benéfico de la ACTP
de rescate; el reto serd identificar tempranamen-
te a aquellos pacientes en quienes la fibrin6lisis
ha sido fallida.

ACTP inmediata

Debe evitarse la realizacion de ACTP inmediata,
es decir aquella que se lleva a cabo dentro de las
primeras horas después de una trombdlisis exi-
tosa, ya que incrementa los riesgos de muerte,
cirugia de revascularizacién de emergencia y san-
grados clinicamente significativos. Si por algin
motivo es necesario realizar una ACTP en las
primeras horas después de una trombdlisis es
aconsejable implantar una prétesis endovascu-
lar coronaria, ya que esto parece que mejora el
prondstico a mediano plazo.

ACTP “Rutinaria” post-trombolisis

La ACTP diferida, es decir, aquella que se realiza
después de la trombodlisis en pacientes estables,
sin haber investigado la presencia de isquemia
residual, debe también de evitarse, ya que no ha
demostrado ser superior a la estrategia electiva,
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es decir, aquella que se lleva a cabo s6lo cuando
existe isquemia residual, espontdnea o inducida.

ACTP “guiada” porisquemia

Cuando el paciente queda con isquemia residual
espontdnea o inducida, debe ser llevado a an-
giografia y revascularizarse acordemente, ya que
dejarlo con tratamiento médico incrementa el
riesgo a corto y largo plazo, cuando se compara
con la revascularizacion.

ACTP tardia

Debe evitarse la dilatacion de la arteria respon-
sable cuando estd ocluida y ya pasaron de 1 a 4
semanas del IMEST y el paciente no tiene isque-
mia residual en el territorio infartado.

VII. Grupos especiales

A) Angina postinfarto

Este término se utiliza para incluir un grupo de
pacientes que presentan dolor precordial con ca-
racteristicas similares o parecidas al relaciona-
do con el del infarto agudo del miocardio (TAM)
dentro de las primeras semanas después del ini-
cio de éste. En general se refiere a aquel dolor
que aparece en el periodo de 24 horas y hasta
dos semanas (30 dias para otros autores) des-
pués del IAM. Cuando el dolor aparece dentro
de las primeras 24 horas de iniciado el TAM, debe
considerarse relacionado al IAM original.

El dolor precordial recurrente no necesariamen-
te se debe a isquemia miocdrdica, pero cuando
esta relacionada a ésta, existe evidencia sélida
que la angina constituye un marcador de mal
prondstico, asociado a mayor incidencia de re-
infarto y de mortalidad.?3*3%

El dolor puede estar condicionado también por
pericarditis u otras etiologias no isquémicas. El
dolor de pericarditis aparece usualmente después
de las primeras 24 horas.

Otra causa de dolor recurrente post IAM son las
complicaciones mecdnicas como ruptura de la
pared libre ventricular, del septum interventri-
cular o ruptura de musculo papilar. Estas patolo-
gias suelen acompafarse de deterioro hemodi-
ndmico rdpidamente progresivo e importante,
que facilitan su identificacion. El tratamiento
estd relacionado con la correccién quirdrgica del
proceso.

Dentro de la angina postinfarto podemos tener
pacientes con: Angina recurrente: que tiene ca-
racteristicas clinicas similares al dolor relaciona-
do al IAM, aunque cabe mencionar que la mayo-
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ria de los episodios isquémicos post IAM, suelen
no condicionar sintomatologia y ser silentes.
Usualmente el dolor isquémico se presenta en
reposo o con pequeilos esfuerzos y puede, en-
tonces estar o no relacionado con: a) trastornos
electrocardiograficos que pueden ser depresion
o elevacién del segmento ST, inversién o pseu-
donormalizacién de la onda T; y b) elevacion de
los marcadores biolégicos de dafio miocardico
(CPK, CPK-MB). En el 10% de estos enfermos
en los primeros 10 dias puede sufrir un reinfarto,
pero si éstos fueron sometidos a terapia trombo-
litica aunado a la ingesta de 4cido acetilsalicili-
co, este porcentaje se reduce al 4%. El riesgo de
reinfarto antes del primer mes se increment6 so-
bre todo en aquellos enfermos que presentaron
alteraciones en el segmento ST acompafiado de
angina, y ademads se aprecia una mayor mortali-
dad en el subgrupo de enfermos que presentan
alteraciones hemodindmicas durante el episodio
de dolor recurrente,**¥%3* y Angina refractaria:
definida como la presencia de dolor anginoso
repetitivo, no controlado con tratamiento farma-
colégico 6ptimo y que puede acompanarse de
inestabilidad hemodindmica o no, pero que con-
lleva la necesidad de colocacién de balén de
contrapulsacién adrtico. Independientemente de
si el enfermo ha sido o no reperfundido y apare-
ce angina en las primeras 24 horas, éste debera
ser sometido a coronariografia diagndstica (Ta-
bla XX). Una vez realizada debera seleccionarse
el método de revascularizacion mds apropiado
para cada caso. Hay que entender que estos pa-
cientes presentan diversos grados de gravedad y
por otro lado que algunos fueron sometidos a
revascularizacién con tromboliticos y otros a
ACTP. La urgencia del procedimiento a seguir
(ACTP, cirugia, retrombdlisis) debe ser siempre
individualizada.

La terapia médica no difiere a la empleada en el
paciente con angina inestable. Son aspectos fun-
damentales una 6ptima anticoagulacién con he-
parina ya sea fraccionada o no (Tabla XX). Es
también importante la terapia antiplaquetaria y
pudiera ocupar un lugar importante el empleo
de inhibidores de glucoproteina IIb/IITa.*> Es-
tos pacientes deben recibir terapia con nitrogli-
cerina y beta-bloqueadores intravenosos.*** Se
recomienda la reperfusién inmediata utilizando:
1. Retrombolisis especialmente, ante la presen-
cia de trombo, 2. ACTP coronaria si el tipo de
lesién lo permite o 3. Cirugia de Revasculariza-
cion miocdrdica (CRVM) en aquellos sujetos con
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Tabla XX. Manejo de la isquemia recurrente en el IMEST.

Clase | lla llb [l Evidencia

Coronariografia diagnéstica X B
Angioplastia o revascularizacién

quirdrgica

X B

Re-trombdlisis con rt-PA en pacientes

fibrinolisados con estreptocinasa X
Heparina de bajo peso molecular X

wm O

Heparina no fraccionada

en > de 75 ahos

Betabloqueador endovenoso X

®

Balén de contrapulsacion, previo

tratamiento farmacolégico éptimo X
Nitroglicerina endovenosa X

(oXe}

Agentes bloqueadores

del receptor llb/llla

Balén de contrapulsacién en sujetos
con cambios de la onda T,
sin trastorno del segmento ST,

sin falla ventricular

rt-PA: Activador tisular de plasminégeno

enfermedad de multiples vasos o lesiones com-
plejas. Debera considerarse el empleo del balén
de contrapulsacioén intra-adrtico, dado que has-
tael 10% de estos enfermos se benefician con su
utilizacién como puente para la revasculariza-
cidn, especialmente en aquellos sujetos con arrit-
mias, insuficiencia cardiaca o persistencia de los
sintomas a pesar del tratamiento farmacolégico
6ptimo.3*

Se considera como retrombdlisis la re-adminis-
tracion de un agente trombolitico dentro de los
15 dias posteriores al uso de uno previo.'? De
preferencia deberd emplearse alteplase para este
fin y se sugiere el no uso de estreptoquinasa si
fue éste el primer trombolitico empleado.

Las arritmias que acontecen durante la isquemia
recurrente, deberdn ser manejadas en forma si-
milar a las que se presentan durante el [AM. En
la Tabla XX se resumen el manejo de todo pa-
ciente con isquemia recurrente postinfarto.

Tabla XXI. Manejo de la pericarditis post-infarto.

Clase | lla llb 1l Evidencia
Acido acetilsalicilico hasta
2.5 g/dia X B
Pericardiocentesis en caso
de tamponade X C
Antiinflamatorios no esteroideos
indometacina-corticosteroides X B
Anticoagulantes en presencia
de tamponamiento cardiaco X C
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B) Pericarditis

Desde el punto de vista clinico el dolor tordcico
suele ser continuo, relacionado con los movi-
mientos respiratorios y con la posicién del en-
fermo. Es la segunda causa del dolor precordial
post IAM, observada en el 25% de los pacientes
con infarto transmural®****® no trombolizado,
suele ser indicativo de infarto de gran extensién
con dafio ventricular importante®73*8 por lo que
se considera un indicador de mal prondstico. Se
ha demostrado que los métodos de reperfusion
han disminuido su incidencia.®*** La presencia
de pericarditis en el paciente bajo tratamiento
anticoagulante con heparina obliga a una vigi-
lancia mds estrecha, por el riesgo de aparicién
de tamponamiento cardiaco. Clinicamente exis-
te la presencia de frote pericardico en el 20% de
los pacientes, usualmente no se manifiestan con
compromiso hemodindmico y es posible detec-
tar derrame pericdrdico por medio de ecocardio-
grafia en mas del 40%.%° En la mayoria de los
enfermos con IAM es posible detectar pequefios
derrames pericardicos sin que esto indique peri-
carditis. La utilidad del electrocardiograma en
el diagndstico de pericarditis relacionada al [AM
es limitada. El ecocardiograma y la ausencia de
alza enzimadtica son mejores ayudas para su con-
firmacién. Como parte del manejo terapéutico
el uso del 4cido acetilsalicilico a dosis que fluc-
tdan desde 325 mg en 24 horas y de acuerdo a la
respuesta hasta dosis 650 mg cada 4 a 6 a ho-
ras,”"%2 el uso de la indometacina en estos en-
fermos no es recomendable, y por otro lado, aun-
que se han utilizado corticosteroides e ibuprofeno
éstos pueden incrementar el riesgo de ruptura
cardiaca (Tabla XXI). Ante la evidencia de re-
percusién hemodindmica por tamponamiento
cardiaco debe suspenderse toda terapia antitrom-
bética y realizar pericardiocentesis. Se conside-
ra al sindrome de Dresler como una pericarditis
autoinmune de aparicion tardia (entre la primera
y décima semana post IAM) y su frecuencia se
ha reducido con el uso de las terapias de reperfu-
sién. Este suele presentarse con afectacion sisté-
mica importante, fiebre, leucocitosis, y eleva-
cion de marcadores plasmaticos de inflamacion
aguda. El tratamiento es a base de 4cido acetil-
salicilico a dosis elevadas.!®

C) Manejo del paciente con disfuncion
ventricular

La disfuncién ventricular izquierda (DVI) como
complicacién del IMEST ocurre en aproxima-
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damente un 15-25% de los pacientes y esta aso-
ciado con un prondstico pobre a corto y largo
plazo, en algunos estudios se han reportado una
mortalidad hospitalaria del 15-40% y del 25—
55% a un afio.8353357Las caracteristicas clinicas
pueden ser diversas, relacionadas a la gravedad,
pero las mas frecuentes son: disnea, taquicardia
sinusal, un tercer ruido cardiaco, y estertores pul-
monares inicialmente basales, que pueden ser
generalizados a ambos campos pulmonares, has-
ta un pulso débil, pobre perfusion periférica, ob-
nubilacién y oliguria. En etapas muy tempranas
del infarto las manifestaciones de falla de bom-
ba pueden ser muy sutiles, por lo que es funda-
mental la correcta y rapida deteccién de los sig-
nos de afectaciéon hemodindmica. La disfuncién
ventricular derecha (DVD) ha sido demostrada
en algunos estudios,*® como un predictor inde-
pendiente de mal prondstico, incluyendo muer-
te y el desarrollo de insuficiencia cardiaca, en
pacientes con DVI después del infarto. Se han
propuesto algunos mecanismos como posibles
etiologfas para explicarlo: La disfuncién ven-
tricular izquierda es un precursor importante de
la disfuncién ventricular derecha®’ en donde el
ventriculo derecho es extremadamente sensible
a cambios en la postcarga, como lo es el aumen-
to de la presién auricular izquierda,*® sin em-
bargo otros estudios®!*% sugieren que la DVD
es independiente del grado de DVI, y estd mas
relacionado a la localizacién y extension del
infarto. El infarto ventricular derecho complica
aproximadamente el 50% de los casos de IAM
inferior, pero la disfuncién ventricular derecha
frecuentemente acompaiia a infartos de otra lo-
calizacion diferente a la inferior.*3%* Se ha pro-
puesto por ello, que la funcién del ventriculo
derecho después de un infarto debe ser estimada
dentro de la evaluacién del paciente sobre todo
cuando existe DVI. En varios estudios se ha uti-
lizado la clasificacién Killip*®* como un indica-
dor pronéstico de sobrevida después del TAM.
Esta clasificacion estd basada en parametros cli-
nicos, lo que limita su empleo para detectar ade-
cuadamente alteraciones debidas a disfuncién
ventricular derecha. No obstante la mejor op-
cion terapéutica en presencia de disfuncion del
VlIes aquella que utiliza los pardmetros hemodi-
namicos especificos que estén presentes: 1) pre-
sién capilar pulmonar en cufia, 2) gasto cardiaco
(medido por un catéter balén de flotacién) y 3)
presion arterial sistémica (medida preferiblemen-
te con un catéter intraarterial). Por lo que se han
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propuesto clasificaciones como la de Forrester®

para guiar el tratamiento.

1. Disfuncion ventricular leve-moderada
Frecuentemente los pacientes tienen un indice
cardiaco menos de 2.5 L/min/m?, la presién de
llenado del lado izquierdo modestamente ele-
vada (mayor de 18 mm Hg), y una presion arte-
rial sistélica de 100 mm Hg o menor. En estos
casos el oxigeno debe administrarse temprana-
mente por mascarilla o intranasal, teniendo pre-
caucion en pacientes con enfermedad pulmonar
crénica, por lo que es recomendable realizar mo-
nitorizacién continua de la saturacién de oxige-
no. Grados leves de falla cardiaca (correspon-
dientes al Grado II de la clasificacién de Killip)
responden adecuadamente a diuréticos (furose-
mida intravenoso) conjuntamente con reduccién
de la postcarga y la precarga usando nitroglice-
rina o nitratos orales. La nitroglicerina intrave-
nosa ofrece un adecuado grado de venodilata-
cién y mejora la isquemia dilatando las arterias
coronarias epicardicas. En las primeras horas del
infarto, cuando la isquemia contribuye sustan-
cialmente a la disfuncion ventricular, la nitro-
glicerina es el agente mds apropiado. Puede ser
iniciada una infusién intravenosa a 5 pug/min e
incrementar gradualmente hasta una caida de la
presién arterial media de 10 al 15% pero no de-
bajo de 90 mm Hg. En circunstancias mas seve-
ras con edema de pulmoén franco (Grado 1T de la
clasificacion de Killip) en que no responden ade-
cuadamente a las medidas previas es posible aso-
ciar otros vasodilatadores como el nitroprusia-
to. El inicio de terapia con IECA estd indicado
dentro de las primeras 48 horas, en ausencia de
hipotensién arterial, hipovolemia o insuficien-
cia renal significativa.

2. Disfuncion ventricular severa

Los pacientes con este grado de disfuncién, ge-
neralmente tienen un volumen cardiaco depri-
mido, una presién de llenado anormalmente alta,
y una presion arterial sistélica de menos de 90
mm Hg; este paciente tiene, o estd rapidamente
acercandose, a un choque cardiogénico. Si el pa-
ciente estd marcadamente hipotenso, puede ser
administrada norepinefrina intravenosa, hasta
que la presion arterial sistélica se eleve por lo
menos a 80 mm Hg, en este momento puede cam-
biarse a dopamina, iniciando a dosis de 2.5-5
pg/kg/min. Una vez que la presién sistdlica se
encuentre a por lo menos 90 mm Hg o si la con-
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Tabla XXII. Clasificacién de agentes inotrépicos y vasopresores.

Agente Mecanismo Inotropismo
Isoproterenol Receptor -1 ++
Dobutamina Receptor -1 ++
Dopamina Dosis baja ++

Receptor dopaminérgico

Dosis media: -1

Dosis alta: Receptor-o

Norepinefrina Receptor-o ++

Amrinona Inhibidor de fosfodiesterasa ++

Milrinona Inhibidor de fosfodiesterasa ++
Digitélicos Inhibidor de la bomba
ATPasa-Na K +

Efecto vascular Uso principal
Dilatacién Hipotension por
bradicardia sin
marcapaso disponible
Dilatacion Bajo gasto con presion
sistélica > 90 mm Hg

Dilatacion renovascular Hipoperfusion con

presion sistélica < 90

Constriccion mmHg o > 30 al valor basal
Constriccion intensa
Constriccion intensa Hipotension intensa a pesar
del uso de dopamina
Dilatacion Agente de segunda eleccién

después del fracaso de

dopamina-dobutamina
Dilatacion

Variable Disfuncion sistdlica estable-
cida y sintomas de insufi-
ciencia cardiaca para
terapia cronica

gestién pulmonar es dominante puede iniciarse
dobutamina a dosis de 2.5 pg/kg/min (Tabla
XX1I).

D) Choque cardiogénico

El choque cardiogénico es un estado de hipo-
perfusién tisular debida a disfuncién cardiaca,
usualmente por IAM? caracterizado por presion
arterial sist6lica < 90 mm Hg y PCP > 20 mm Hg,
o IC < 1.8 L/min.*® El choque circulatorio es
manifestado por hipotensioén y signos clinicos
de mala perfusion tisular, incluyendo oliguria,
alteracion del sensorio, y extremidades frias y
amoratadas y es diagnosticado al documentar la
disfuncién del miocardio y excluyendo o corri-
giendo factores como hipovolemia, hipoxia y
acidosis.

La causa mds comun de choque cardiogénico es
el IAM extenso, aunque aparentemente peque-
fios infartos en un paciente con compromiso pre-
vio de la funcién ventricular izquierda puede
precipitar el choque. Estudios recientes han es-
timado la incidencia del choque cardiogénico
en pacientes infartados desde un 5-10%. Algu-
nos estudios han mostrado una incidencia de
choque cardiogénico en el paciente con [AM
del 7.2 al 7.5%, lo que ademds ha permanecido
sin modificaciones importantes desde hace 20
afios.!?>370 Las causas mecénicas del choque car-
diogénico incluyen: ruptura septal ventricular,
regurgitaciéon mitral aguda severa y tampona-

miento cardiaco, siendo la primera de éstas la
que ha sido asociada con una mortalidad signi-
ficativamente mas alta que cualquiera de las otras
categorias.’**3° El choque cardiogénico en pre-
sencia de [AM, aparece con incidencia mayor en
pacientes ancianos, diabéticos e infartos de lo-
calizacion anterior; esta dltima hasta en un 46%
de los casos.’’!372 Estos pacientes tienen ademas
con mayor frecuencia historia de enfermedad
vascular periférica y enfermedad cerebrovascu-
lar.365372373 Una fraccién de expulsion considera-
blemente disminuida y niveles de enzimas car-
diacas muy elevadas son también predictores de
choque cardiogénico.?>3” El choque cardiogé-
nico continda siendo la principal causa de muerte
en pacientes hospitalizados con IAM.?"* Dentro
del enfoque inicial de manejo del paciente con
choque cardiogénico, debe ser rutinario el uso
de catéter para monitoreo de la presién venosa
central, acceso arterial y oximetria de pulso. En
algunas ocasiones es necesario la intubacién en-
dotraqueal para mantener una adecuada oxige-
nacion y proteccién de la via aérea. Es impor-
tante corregir las alteraciones electroliticas y
acido base que estén presentes. El alivio del do-
lor y la ansiedad con sulfato de morfina o fenta-
nil (si la presion sistdlica estd comprometida)
reduce la actividad simpdtica excesivay con ello
disminuye la demanda de oxigeno, la precarga y
la postcarga. Las arritmias y bloqueos cardiacos
pueden comprometer importantemente el gasto
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cardiaco por lo que deben ser corregidas tem-
pranamente con antiarritmicos, cardioversion o
marcapaso, segiin sea el caso. En pacientes con
adecuado volumen intravascular e hipoperfusion
tisular, debe iniciarse soporte cardiovascular con
agentes inotropicos como la dopamina y dobu-
tamina. La dobutamina puede mejorar la con-
tractilidad miocardica e incrementar el gasto car-
diaco sin cambios significativos sobre la
frecuencia cardiaca y la resistencia vascular sis-
témica, siendo éste el agente de eleccién en el
paciente con presion sistélica mayor de 80 mm
Hg.?’>377 La dobutamina puede exacerbar la hi-
potensién y precipitar taquiarritmias en algu-
nos pacientes. La dopamina tiene ambos efec-
tos, inotrépico y vasopresor, por lo que es
preferible en presencia de una presion sistdlica
menor de 80 mm Hg.*’33 En algunas situacio-
nes especiales, la combinacién de ambos agen-
tes inotrépicos puede ser mds efectiva, que cual-
quiera de ellos solos.**En estados de hipotension
refractaria, la norepinefrina puede ser necesaria
para mantener la presién de perfusién a los érga-
nos.*' El monitoreo hemodindmico invasivo es
extremadamente ttil en la optimizacién terapéu-
tica de los pacientes inestables, ya que las esti-
maciones clinicas de la presién de llenado pue-
den ser poco confiables (Tablas XXIII y XXIV).
Las mediciones mds confiables de la presion de
llenado, gasto cardiaco y otras mediciones, per-
miten el ajuste adecuado de los agentes inotré-
picos y vasopresores a las dosis minimas nece-
sarias requeridas para obtener las metas
terapéuticas y con ello disminuir la demanda
miocardica de oxigeno y el potencial arritmo-
génico.*®? Los diuréticos deben ser usados para
tratar la congestion pulmonar. Los vasodilata-
dores, tales como la nitroglicerina y el nitropru-
siato, deben ser usados con precaucién, debido
al riesgo de precipitar o exacerbar la hipoten-
sién y disminuir el flujo sanguineo coronario,
aunque ambos agentes pueden ser administra-
dos bajo supervision hemodindmica invasiva
continua. Los beneficios de la terapia tromboli-
tica en pacientes con choque cardiogénico pre-
sente desde su admision hospitalaria es poco cla-
ra. Esto es debido a que los estudios realizados
sobre terapia trombolitica, excluyen a los pa-
cientes con choque cardiogénico, por lo que son
pocos los estudios que han demostrado que re-
duce la mortalidad en pacientes con choque car-
diogénico establecido. Lo que es claro es que la
trombdlisis reduce la probabilidad de desarro-
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llar choque cardiogénico después de la presen-
tacién inicial. 33412233 Egto es importante debi-
do a que muchos pacientes presentan choque
cardiogénico hasta después de 6 horas de su ad-
misién hospitalaria.'?>33 En el estudio GISSI se
report6 una mortalidad a 30 dias del 69.9% en
pacientes con choque cardiogénico que recibie-
ron estreptoquinasa y de 70.1% en el grupo pla-
cebo. Las posibles razones de la pobre eficacia
trombolitica en pacientes con choque cardiogé-
nico, tal vez sean hemodindmicas, mecanicas y
metabdlicas, ya que la presién arterial disminui-
da limita la penetracién del agente trombolitico
hacia el trombo y la acidosis puede inhibir la
conversién de plasminégeno a plasmina. En el
estudio SHOCK se report6 una mortalidad total
en pacientes con choque cardiogénico de hasta
60%, el cual es menor que en estudios previos
reportados.’® Esto es explicado quizés por la
mayor utilizacién de balén de contrapulsacion
intra-adrtico y revascularizacién.’®® Estudios no
aleatorizados han reportado una baja mortali-
dad con trombdlisis y balén de contrapulsacién
como terapia combinada®**¥" (Tabla XXV). Otros
estudios retrospectivos recientes, no aleatoriza-
dos han sugerido que la reperfusién mecanica
por ACTP o cirugia de revascularizacién de la
arteria ocluida puede mejorar la sobrevida de
los pacientes con IAM y choque cardiogénico.
En un andlisis de un subgrupo del estudio GUS-
TO-1'?2 mostré que la mortalidad a 30 dias fue
significativamente mds baja en pacientes trata-
dos con ACTP (43% comparado con 61% de los
pacientes con choque a su llegada al hospital y
32% comparado con 61% de los pacientes que
posteriormente lo desarrollaron. En otra serie de
casos, la reperfusion mecanica con ACTP ha re-
portado porcentajes de sobrevida en hospital has-
ta de un 70%. Un estudio multicéntrico, aleato-
rizado, prospectivo ha confirmado este
enfoque.’’ El papel de la terapia antiplaqueta-
ria adjunta como los inhibidores de la Gp IIb/
IITa han mostrado mejorar los resultados clini-
cos a corto plazo después de ACTP. Publicacio-
nes recientes de experiencia con inhibidores Gp
IIb/Ila en pacientes con choque cardiogénico
sugieren que juegan un importante papel como
terapia adjunta en pacientes sometidos a ACTP. 8
La cirugia de revascularizacién de emergencia
se ha utilizado cuando otras intervenciones han
fallado o estdn contraindicadas. Datos desde el
estudio SHOCK sugiere que en algunos pacien-
tes, estd asociada con baja mortalidad (19%) en
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Tabla XXIII. Indicaciones para colocacién de catéter de flotacion.

Clase | lla llb 1l Evidencia
Falla cardiaca severa o progresiva
0 edema pulmonar X C
Choque cardiogénico o hipotension
progresiva X C

Sospecha de complicacién mecanica

(ruptura de musculo papilar, CIV etc.) X C
Hipotension que no responde

a liquidos IV en un paciente

sin congestion pulmonar X C
Infarto NO complicado X C

Tabla XXIV. Indicaciones para monitoreo invasivo de presion arterial.

Clase | lla llb [l Evidencia
Hipotension severa (sistélica
< de 80 mm Hg) X C
Choque cardiogénico X C
Pacientes que reciben agentes
vasopresores X C
Pacientes que reciben nitroprusiato
de sodio u otros potentes
vasodilatadores X C
Pacientes hemodinamicamente
estables que reciben nitroglicerina
intravenosa X C

Pacientes que reciben
agentes inotrépicos IV X C
Pacientes hemodinamicamente

estables

comparacién con ACTP de emergencia (mortali-
dad del 60%) en pacientes con IAM complicado
con choque cardiogénico, en donde estd mas cla-
ramente definida la eficacia de la cirugia de re-
vascularizacion en este grupo de pacientes.*’
Basado en estos estudios iniciales, la considera-
cién de CABG de emergencia puede ser para
pacientes con IAM y enfermedad severa, difusa
y multivaso y en quienes no son candidatos o en
quienes ha fracasado la terapia trombolitica y/o
ACTP, y quienes estdn dentro de 4-6 horas de
inicio de IAM. En el caso de los pacientes con
choque cardiogénico en quienes la anatomia co-
ronaria no es adecuada para ACTP, la ventana de
tiempo puede extenderse a 18 h del inicio del
choque.

E) Monitoreo hemodinamico

1. Catéter de flotacion en la arteria pulmonar

El catéter de flotacién es a menudo muy itil en
el manejo del IAM con inestabilidad hemodina-
mica concomitante, incluyendo el bajo gasto car-
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diaco, la hipotensién aguda, taquicardia persis-
tente, el edema pulmonar, y el choque cardiogé-
nico establecido (Tabla XXIII). En el paciente
con la hipotensién y taquicardia, el catéter de
flotacidn permite la diferenciacién rapida y fa-
cil de; a) volumen intravascular inadecuado, con
la resultante caida en la presion de llenado dias-
télico ventricular izquierdo, y b) de volumen
intravascular adecuado con la presencia de una
presién de llenado ventricular izquierdo alta
debido a la disfuncién extensa del ventriculo
izquierdo. El tratamiento de la primera es la ex-
pansién rapida del volumen intravascular (es
solucién salina normal) mientras que el manejo
de la dltima consiste en el empleo de diuréticos,
soporte inotrépico, reduccién de postcarga con
vasodilatadores y tal vez otras medidas de so-
porte ventricular. En aquellos pacientes con dis-
funcién ventricular grave, el catéter con balén
de flotacién en el lado derecho del corazén pue-
de emplearse también para monitorear los esfuer-
zos terapéuticos ajustando continuamente la
presion de llenado ventricular izquierdo asi como
maximizar el gasto cardiaco al nivel mds bajo
posible de presién de llenado. Estas manipula-
ciones sofisticadas de las presiones intracardia-
cas y del gasto cardiaco son usualmente hechas
en forma considerablemente mds fécil con la in-
formacién que ofrece el catéter de flotacion. Aun-
que el catéter de flotacién es seguro cuando se
emplea por operadores experimentados, su uso
se ha relacionado con eventos adversos inclu-
yendo taquiarritmias ventriculares (durante su
manipulacién) y hemorragia o infarto pulmonar.
Por otro lado, causa algunas molestias al pacien-
te y requiere que el paciente se encuentre relati-
vamente inmovil. Dado que la curva de presién
registrada por el catéter puede facilmente dis-
torsionarse, el médico debe rutinariamente exa-
minar su morfologia que le asegure se encuen-
tra colocado en posicién correcta. Dada la
posibilidad de infeccidn, el catéter no debe per-
manecer en su sitio mds de 5 dias. En la 17 se
resumen las principales indicaciones del caté-
ter de flotacion.

2. Balon de contrapulsacion intra-adrtico

Desde su introduccidn a finales de los sesenta
el balén de contrapulsacion intra-adrtico ha
sido reconocido como un tratamiento efecti-
vo para pacientes con sindromes coronarios
inestable y choque cardiogénico,**3% sin em-
bargo inicialmente fue ampliamente emplea-
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do para estabilizar a pacientes mortalmente
enfermos con colapso hemodindmica.*>¥% Ac-
tualmente, este dispositivo de asistencia ven-
tricular, es rutinariamente usado en un amplio
espectro de condiciones cardiovasculares gra-
ves (Tabla XXV), desde estabilizacién hemo-
dindmica en pacientes que presentan compli-
caciones del TAM o choque cardiogénico,
hasta pacientes de muy alto riesgo que son
sometidos a ACTP o cirugia de revasculariza-
ci6én coronaria.’¢73973%

El principio fisiolégico de la contrapulsacion
es una rdapida disminucién en la presién intra-
adrtica, sincronizada con la expulsion del ven-
triculo izquierdo, seguida por un rapido incre-
mento en la presién intra-adrtica durante la
relajacién isovolumétrica del ventriculo izquier-
do. La impedancia para la eyeccién del ventri-
culo izquierdo estd disminuida (descarga sisto-
lica), disminuyendo la postcarga, y la presion
diastélica estd aumentada, lo cual mejora la pre-
sién de perfusién coronaria. Por lo tanto el tra-
bajo del corazén es menor y la demanda miocér-
dica de oxigeno disminuye, con un concomitante
incremento del aporte de oxigeno miocardi-
€0.3%%4%0 Egta combinacién de efectos fisioldgi-
cos han hecho que el balén de contrapulsacion
sea un armamento poderoso en el manejo de los
pacientes con sindromes coronarios agudos o
choque cardiogénico. Actualmente en todas las
estrategias del manejo del paciente con choque

Tabla XXV. Indicaciones de balén de contrapulsacion intra-adrtico.

Clase | lla llb 1l Evidencia

Choque cardiogénico X B
Insuficiencia mitral aguda X B
Ruptura septal interventricular X B
Arritmias ventriculares recurrentes

intratables con estabilidad

hemodinamica X B
Angina refractaria post-infarto X B

Signos de inestabilidad hemodinamica,
mala funcién VI o isquemia persistente
en pacientes con grandes areas

de miocardio en riesgo

Pacientes con angioplastia

de rescate exitosa

Pacientes post-ACTP con enfermedad
de 3 vasos

Pacientes con grandes areas

de miocardio en riesgo con o

sin isquemia activa

C
X C
X C
X C

VI: Ventriculo izquierdo; ACTP: Angioplastia coronaria transluminal percutanea
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en que la contrapulsacién se emplea, éste actia
como un sistema de estabilizacién o puente para
facilitar la angiografia diagndstica y la revascu-
larizacién o reparacién miocardica. En pobla-
ciones de pacientes seleccionados las frecuen-
cias de sobrevida de choque cardiogénico tratado
en las primeras 16 a 24 horas con bal6n de con-
trapulsacién intra-adrtica y revascularizacion
con ACTP o quirtrgica estan alrededor de 60 al
75%%*%! de 1a misma forma el bal6n de contra-
pulsacién adrtico empleado como soporte y re-
paracién temprana de ruptura del septum intra-
ventricular o de insuficiencia mitral muestra
frecuencias de sobrevida del 60% o mayor.*
Pacientes con isquemia recurrente severa des-
pués de un infarto pueden estabilizarse con un
balén de contrapulsacién intra-adrtico y poste-
riormente ser llevados a angiografia y revascu-
larizacion de emergencia con ACTP o cirugia.*
Pacientes con disfuncién ventricular izquierda
importante y enfermedad trivascular o enferme-
dad del tronco de la coronaria izquierda pueden
también recibir beneficios del empleo del bal6n
de contrapulsacién en forma profilactica, previo
a angiografia, intervencién percutanea o revas-
cularizacién quirtrgica, debido a la alta proba-
bilidad en estos pacientes de presentar eventos
adversos durante dichos procedimientos. Las
complicaciones o efectos adversos relacionados
con el uso de este dispositivo, han sido més fre-
cuentemente reportadas: isquemia mayor de la
extremidad (0.9%) y hemorragia mayor
(0.8%).4034%4 La mortalidad hospitalaria del pa-
ciente con IAM que requiri6 de balén de contra-
pulsacién varia enormemente, relacionada a la
indicacién principal del uso del dispositivo y el
desarrollo de la revascularizacién coronaria. Esta
claro que la mortalidad es significativamente
mayor en aquellos pacientes con IAM, que re-
quirieron contrapulsacién adrtica y que no les
fue realizada la angiografia ni revascularizacién
coronaria. En estudios recientes, tales como el
Registro Benchmark**®y el estudio SHOCK** se
han reportado mortalidad hospitalaria del 38.7%
y del 46.7% respectivamente. En ambos estu-
dios se revascularizaron a > 80% de los pacien-
tes. En los pacientes que no presentan disfun-
cion del VI, el empleo rutinario y profilactico
del balén de contrapulsacién intra-adrtica du-
rante cualquier estrategia de reperfusion no es
recomendable. En la Tabla XXV se enumeran las
principales indicaciones para la utilizacién del
balén de contrapulsacion.

Vol. 76 Supl. 3/Julio-Septiembre 2006:S3, 12-120



§72

F) Infarto del ventriculo derecho

El infarto miocdrdico con involucro del ventri-
culo derecho, generalmente se asocia a la oclu-
sién proximal de la arteria coronaria derecha,
que condiciona disfuncién de la pared libre del
ventriculo derecho, asi como los inherentes tras-
tornos hemodindmicos que pueden pasar inad-
vertidos clinicamente o hasta condicionar cho-
que cardiogénico. La isquemia del ventriculo
derecho puede ser demostrada en hasta la mitad
de los enfermos con infarto de localizacion infe-
rior, aunque solamente del 10 al 15% muestran
anormalidades clinicas y hemodindmicas. Una
funcién sistélica deprimida del VD reduce la pre-
carga ventricular izquierda y asi el gasto cardia-
co. El VD isquémico es delgado, rigido, usual-
mente dilatado y dependiente de volumen,
resultando en disfuncién pandiastdlica y altera-
ciones de la distensibilidad ventricular izquier-
da mediados por el septum que son exacerbadas
por una presién intrapericardica elevada. Bajo
estas condiciones la generacién de presidn ven-
tricular derecha y el gasto cardiaco son depen-
dientes de las contribuciones contractiles septa-
les, gobernado tanto por la contraccion septal
primaria y el movimiento septal paradéjico. En
el infarto miocdrdico inferior con extension a

Tabla XXVI. Manejo del paciente con infarto de ventriculo derecho.

Clase | lla llb Il  Evidencia

Estrategia de reperfusiéon miocardica

(fibrindlisis/angioplastia) X B
Administracion de volumen con

solucién salina isoténica (uno a dos

litros segun respuesta) X C
Cardioversion eléctrica en pacientes

con fibrilacién auricular y

repercusion hemodinamica X C
Catéter de Swan Ganz en los

pacientes con compromiso

hemodinamico

Marcapaso transitorio en caso

de BAVC

Administraciéon de inotrépicos

en infusion

Tromboliticos en pacientes con

hipotension

o o o o

Balén de contrapulsacion adrtica
si existe disfuncién ventricular

izquierda concomitante X

(@)

Marcapaso transitorio secuencial,

en pts con BAVC

Diuréticos y vasodilatadores,
en paciente hipotenso X C

BAVC: Bloqueo auriculoventricular completo
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VD la mortalidad es mayor (30%) en compara-
cién aquellos pacientes sin extension al VD (6%),
la mortalidad esta relacionada a la presencia o
no de grave repercusién hemodindmica.

El espectro clinico del dafio del VD debe ser sos-
pechado por: hipotensién, pulmones claros y au-
mento del pulso yugular, en el contexto de un
infarto inferior, la elevacion del segmento ST en
la derivaciones v3 y v4 derechas, dentro de las
primeras horas, es muy sugestiva del diagnésti-
co, por este motivo en todo enfermo con choque
cardiogénico deberdn de registrarse las deriva-
ciones electrocardiograficas cuando no se toman
de manera rutinaria. En mas de la tercera parte de
estos pacientes puede aparecer fibrilacién auri-
cular,*” y otras arritmias como el paro auricular
o bloqueos auriculoventriculares. La elevacion
de la presidn intra-aricular derecha por arriba de
10 mm Hg o un 80% superior de la presién capi-
lar pulmonar, son altamente sugestivos de dis-
funcién ventricular derecha por infarto. El eco-
cardiograma puede confirmar el diagndstico por
los siguientes hallazgos: 1. Dilatacién ventricu-
lar derecha asociada a hipocinesia o acinesia, 2.
Dilatacion auricular derecha y 3. Insuficiencia
tricuspidea, con regurgitacién de baja veloci-
dad. El andlisis del movimiento anular ticuspi-
deo en estos sujetos puede ser un predictor inde-
pendiente del prondstico en pacientes con primer
infarto con afectacion del VD. A pesar de que
usualmente los pacientes con infarto del VD son
mds jévenes, presentan menor incidencia de in-
farto anterior y mayor prevalencia de enferme-
dad de un solo vaso, en comparacién con aqué-
llos con grave disfuncién ventricular izquierda
y choque cardiogénico; cuando estos pacientes
desarrollan choque cardiogénico del VD la mor-
talidad es similar en ambos grupos.*®En el trata-
miento (Tabla XXVI), debera ser considerado al-
gtin procedimiento de reperfusién miocardica de
manera oportuna y eficaz, que han demostrado
mejoria en la funcién ventricular derecha*® y
reduccién en la aparicién de BAV completo. La
base fundamental del tratamiento es el mantener
la precarga del ventriculo derecho asi como su
postcarga, lo que condiciona mejoria en la pre-
carga ventricular izquierda y asf el gasto cardia-
co. Esto se logra inicialmente con volumen y en
caso necesario con soporte inotrépico. La insta-
lacion de inotrépicos, especificamente de dobu-
tamina debe iniciarse rapidamente si no ha me-
jorado el gasto después de administrar uno a dos
litros de solucién salina isoténica. Es importan-
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te considerar que en estos enfermos el empleo
de los diuréticos y nitratos, asi como inhibido-
res de ECA y algunos agentes opioides pueden
reducir el gasto cardiaco y producir hipotension
grave, motivo por el cual no deben emplearse.
En estos sujetos el catéter de flotacion es de gran
ayuda para la monitorizar el comportamiento he-
modindmico y verificar la respuesta al tratamien-
to. La fibrilacion auricular deberd de corregirse
de manera expedita, debido que la contribucién
del llenado ventricular es reducido por la ausen-
cia de la contraccién atrial. Por tal motivo ante
la evidencia de compromiso hemodindmico im-
portante debe realizarse la cardioversion eléc-
trica. Un factor importante para mantener la pre-
carga ventricular derecha es una adecuada
sincronia auricular ventricular, en casi la mitad
de estos pacientes aparecen bloqueos AV de alto
grado. La colocacién de un marcapaso transito-
rio atrioventricular secuencial puede incremen-
tar significativamente el gasto cardiaco y rever-
tir el estado de choque*!®sin embargo habra que
considerar, que en manos no experimentadas,
este procedimiento pudiera asociarse en el in-
cremento de arritmias ventriculares.

Si el dafio miocdrdico importante involucra al
ventriculo izquierdo y éste condiciona una pos-
tcarga elevada para el ventriculo derecho lo cual
trae consigo mayor disfuncién ventricular dere-
cha, deberd de mejorarse la funcién ventricular
izquierda con las medidas usualmente emplea-
das para ello.

Tabla XXVII. Recomendaciones para el paciente diabético.

Clase | lla llb Il  Evidencia

Control estricto de la glucosa
con insulina en infusion X C
Bloqueadores Beta adrenérgicos

e IECA X B
Estrategia de reperfusion

coronaria X B
Heparinas de bajo peso molecular X B
Inhibidores lIb/Illa con ACTP y

Stent X B
Solucién de insulina-glucosa

prev-repercusion X C

Sulfonilureas en pacientes

sometidos a angioplastia primaria X C
Tromboliticos en pacientes con

retinopatia diabética grado Il y

hemorragia reciente del vitreo X C

IECA: Inhibidores de enzima convertidora de angiotensina; ACTP: Angioplastia coronaria transluminal

percutanea
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G) Pacientes diabéticos

La diabetes mellitus estd asociada con una mar-
cada mayor prevalencia de enfermedad arterial
coronaria. Dependiendo de los métodos diag-
nésticos puede estar presente hasta en el 55% de
los enfermos adultos con DM comparada con 2
a 4% de la poblacion general.*!! Esta entidad
representa un factor de riesgo independiente para
mortalidad y morbilidad.*''*'? La mortalidad
cardiovascular es mas del doble en el hombre y
del cuéadruple*>** en la mujer diabéticos, en
comparacién con los no diabéticos, siendo el
prondstico post IAM peor en estos pacientes.*!>
47153 Una cuarta parte de los pacientes con IAM
son diabéticos®*** y el nimero va en aumento.
En la etapa aguda del infarto del miocardio es
comun que exista deterioro metabdlico impor-
tante. La hiperglucemia es un factor predictor
independiente de la mortalidad por lo que debe
de corregirse rapidamente con infusién endove-
nosa de insulina. Estd asociado a una funcién
microvascular inapropiada, lo que resulta en una
mayor incidencia de fenémeno de no reflujo y
asi un mayor tamafo del IAM, con pérdida con-
siderable de la funcién ventricular. Hay que re-
cordar que gran parte de los pacientes diabéti-
cos con IAM pueden tener sintomas atipicos y/o
silentes, que pueden generar retraso en la admi-
nistracién de algin método de reperfusion, y asi
contribuir a un mal prondstico.*>#16418 En estos
pacientes, la insuficiencia cardiaca es mads fre-
cuente. El tratamiento farmacolégico del IAM
en el paciente diabético es en términos genera-
les similar al realizado en el enfermo no diabéti-
co con IAM, sin embargo, dada la presencia de
la patologia metabdlica, existen algunas parti-
cularidades que lo diferencian (Tabla XXVII).
La utilidad de los agentes antiagregantes plaque-
tarios, como el dcido acetilsalicilico en estos pa-
cientes es clara.’® Las heparinas de bajo peso mo-
lecular son de mayor utilidad que las no
fraccionadas.®#1°420 Esto es mds evidente en pa-
cientes de alto riesgo.**! Los agentes bloqueado-
res del receptor IIb/Illa han demostrado una re-
duccién significativa de eventos cardiovasculares
mayores, y reintervencion sobre la arteria respon-
sable del infarto, en los pacientes diabéticos so-
metidos con ACTP con Stent.*?>#> En el paciente
diabético no existe contraindicacién para trom-
bolisis salvo en aquellos pacientes con retinopa-
tia grado III en quienes exista hemorragia vitrea
reciente*?* por riesgo de sangrado retiniano. El tra-
tamiento con betabloqueadores es muy titil en

Vol. 76 Supl. 3/Julio-Septiembre 2006:S3, 12-120



S74

estos pacientes, reduce la mortalidad considera-
blemente (37% vs. 13% en los no diabéticos), asi
mismo un efecto benéfico similar se ha apreciado
en la incidencia de reinfarto miocdrdico.*” Los
agentes IECA en los pacientes DM con IAM con-
dicionan una importante reduccién de la mortali-
dad a corto plazo y de la aparicién ulterior de
insuficiencia cardiaca, incluso mayor que la ob-
servada en los no diabéticos.*%*” La mortalidad
a largo plazo en el paciente DM con IAM puede
ser reducida por la infusién de solucién insulina-
glucosa, seguida con insulina en multidosis**4¥
la terapia con insulina es benéfica influenciando
en todas las causas cardiovasculares de mortali-
dad, con particular impacto en reinfarto fatal e
insuficiencia ventricular izquierda.*?

H) Pacientes mayores de 75 aios de edad

Para fines de la presente guia consideramos como
paciente anciano al mayor de 75 afios. La edad es
reconocida como el predictor mds importante a
corto y a largo plazo en IAM. La mortalidad de
estos pacientes con IAM es mads alta que para los
de menor edad.®**** En el estudio GUSTO-I se
describen tasas de mortalidad a 30 dias de 3% en
pacientes menores a 65 afios, del 9.5% entre 65 y
74 afos, de 19.6% entre 75 y 84 y de hasta el 30%
en el grupo de mayores a 85 afios.'”? Estos pa-
cientes tienen con mayor frecuencia enfermedad
multivascular y mayor deterioro en la funcién ven-
tricular con mayor morbi-mortalidad. Es ademds
portador con mayor frecuencia de lesiones calci-
ficadas, infarto previo, y condiciones de comor-
bilidad.** La frecuencia de choque cardiogéni-
co e insuficiencia cardiaca es mayor en este grupo
de enfermos. Cuando se utiliza terapia trombo-
litica como método de reperfusion en estos pa-
cientes es mds frecuente el riesgo de hemorragia
intracerebral,”7#3¢43% y por otro lado el interven-
sionismo coronario percutdaneo en el paciente
anciano tiene mayor riesgo de complicaciones
intraprocedimiento en comparacion con el de me-
nor edad.** El intervencionismo temprano en los
pacientes ancianos con choque cardiogénico no
demostr6 beneficio comparado*® con el menor

Tabla XXVIII. Recomendaciones en pacientes mayores de 75 afos.

Clase | lla llb Il Evidencia
Angioplastia primaria X A
Fibrindlisis X A
Cirugia de revascularizacion X B

Garcia-Castillo A y cols.

de 75 anos (Tabla XXVIII). La terapia del infarto
agudo en estos pacientes, en términos generales
es similar al de los pacientes con infarto y menor
edad. Sin embargo existen algunas particularida-
des diferentes en el manejo que habra que tener
en cuenta. La terapia de reperfusion puede mejo-
rar la sobreviva, pero existen dudas de la efectivi-
dad de dicha terapia trombolitica, ya que en la
poblacién existe una mayor mortalidad. La evi-
dencia del beneficio de la trombdlisis en los an-
cianos es limitada. En un andlisis de los principa-
les estudios clinicos aleatorizados,!”” la
mortalidad a 35 dias en el subgrupo de pacientes
mayores a 75 afios fue del 24.3% en los pacientes
tratados con tromboliticos y del 25.3% en pacien-
tes que no los recibieron. En cifras absolutas el
beneficio de la trombdlisis fue de 10 vidas salva-
das por cada 1,000 pacientes tratados, pero el in-
tervalo de confianza al 95% fue muy amplia, su-
giriendo que dicha terapia puede ser tanto
beneficiosa como perjudicial y adicionalmente
la reduccion del riesgo relativo de muerte fue tan
s6lo marginal (RR: 0.96; IC95: 0.88-1.05). Sin
embargo como consecuencia de la alta inciden-
cia de mortalidad en el IAM en ancianos, es reco-
mendable utilizar algin método de reperfusion
en estos pacientes a pesar de la controversia sobre
el beneficio, utilidad y eficacia de este tratamien-
to. Por otro lado, el emplear como método de re-
perfusion la ACTP primaria, se ha observado una
mayor reduccién en la incidencia de los eventos
coronarios adversos mayores, COmo muerte, rein-
farto o hemorragia cerebral observados a los 30
dias (9% para ACTP y 29% con trombolisis con
stk) pero atn ésta tiene un riesgo incrementado
en el paciente anciano (Tabla XXVIII), el trata-
miento quirdrgico en este grupo de pacientes pue-
de ser considerado, pero conlleva una mayor mor-
bi-mortalidad principalmente en el periodo
postquirdrgico inmediato siendo de mayor rele-
vancia las infecciones, insuficiencia respiratoria
y la falla ventricular izquierda entre otras.

I) Arritmias cardiacas y trastornos de
conduccion

Las arritmias y los trastornos de conduccién son
comunes durante un IMEST y van desde las ex-
trasistoles ventriculares a la taquicardia ventri-
cular, y de la fibrilacién ventricular al bloqueo
auriculoventricular completo; son potencial-
mente fatales y requieren de su resolucién inme-
diata. A menudo estos trastornos son una mani-
festacién de un problema subyacente grave,

www.archcardiolmex.org.mx



Manejo del IAM con ST elevado

como isquemia persistente, insuficiencia cardia-
ca, alteracién del tono autonémico, hipoxia, y
desequilibrio hidroelectrolitico o 4cido-bésico
que requieren de medidas correctivas. La nece-
sidad del tratamiento y la urgencia del mismo
dependen principalmente de las consecuencias
hemodindmicas de la arritmia o trastorno de la
conduccidn.

1. Arritmias ventriculares en fase hospitalaria
Las taquiarritmias durante el IMEST pueden ser
causadas por reentrada, automatismo aumenta-
do y actividad disparada. Las consecuencias
metabdlicas de la isquemia (hipercalcemia in-
tracelular, acidosis, metabolismo lipidico anae-
rébico y la produccién de radicales libres) con-
tribuye a la arritmogénesis durante el infarto. La
salida de potasio intracelular que produce des-
polarizacién de la membrana es el mas impor-
tante de estos efectos. Adicionalmente un incre-
mento en el tono simpdtico aumenta la
inestabilidad eléctrica y favorece las taquiarrit-
mias. Mientras que un aumento del tono para-
simpdtico en los infartos postero-inferiores pre-
dispone a las bradiarritmia pero puede proteger
contra la fibrilacién ventricular.

Ventriculares: Las taquiarritmias ventriculares
ocurren temporalmente en:

Fase pre-hospitalaria, dentro de las primeras horas
del IMEST las arritmias ventriculares son comu-
nes y pueden ser mortales. La isquemia aguda pue-
de causar fibrilacién ventricular probablemente por
un mecanismo de reentrada cadtica originado en
la regién del infarto y en fase-hospitalaria, se pre-
sentan en las primeras 48 horas y son el resultado
de automatismo anormal originado en las fibras de
Purkinje.

a) Extrasistoles ventriculares

Las extrasistoles ventriculares son muy frecuen-
tes durante esta etapa y pueden ocurrir como
complejos multiformes con fenémeno de RT, en
forma bigeminada, tripletas, y breves salvas de
taquicardia ventricular no sostenida. Su valor
como predictores de fibrilacién ventricular es
discutible en la actualidad, por lo que el trata-
miento especifico con drogas antiarritmicas no
es recomendable. Aunque las extrasistoles ven-
triculares pueden desencadenar una fibrilacion
ventricular y su supresién con lidocaina reduce
la incidencia de esta arritmia letal en la fase agu-
da del infarto agudo del miocardio, esta droga
aumenta significativamente el riesgo de asisto-
lia por lo que su uso profilactico no se justifica.
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Los esfuerzos para definir una poblacién de alto
riesgo que pueda beneficiarse de la profilaxis
con lidocaina no ha tenido éxito y estudios re-
cientes han demostrado que la presencia de las
llamadas arritmias premonitorias (> de 5 EVs/
min, R/T, EVs multifocales, parejas y salvas) tie-
ne pobre sensibilidad (58-60%), especificidad
(41-45%) y valor predictivo positivo (4-8 %)
para fibrilacién ventricular.*!

b) Taquicardia ventricular

La taquicardia ventricular es una arritmia po-
tencialmente fatal. La definicién de que taqui-
cardia ventricular es la presencia de tres o mas
complejos ventriculares consecutivos a una fre-
cuencia igual o mayor a 100 LPM engloba arrit-
mias benignas y potencialmente fatales, por lo
que es de utilidad limitada, es preferible clasifi-
carla en:

Taquicardia ventricular no sostenida: la que dura
menos de 30 segundos.

De acuerdo a la morfologia de los complejos QRS,
la taquicardia ventricular puede dividirse en:
Monomoérfica (todos los complejos en una deri-
vacién del ECG son de la misma morfologia)
Polimérfica (Complejos ventriculares de multi-
ples formas)

La taquicardia ventricular puede ser primaria
cuando ocurre en ausencia de insuficiencia car-
diaca o secundaria cuando es una complicacién
de la misma.

En ocasiones en presencia de isquemia aguda o
de un bloqueo auriculoventricular completo
complicando un infarto agudo del miocardio, la
taquicardia ventricular es polimoérfica, gira al-
rededor de su eje (taquicardia ventricular heli-
coidal). Cuando la taquicardia ventricular mo-
nomorfica es extremadamente rdpida (mds de
200 LPM) se le denomina flutter ventricular, una
arritmia potencialmente letal que debe ser trata-
da como fibrilacién ventricular. Es importante
diferenciar una taquicardia ventricular verdade-
ra de un ritmo idioventricular acelerado (suce-
sién de complejos ventriculares ectpicos a una
frecuencia menor a 120 LPM), una arritmia con-
siderada benigna y que puede servir como ritmo
de escape durante periodos de bradicardia sin-
usal acentuada o sugerir un automatismo anor-
mal de la fibras de Purkinje. Esta arritmia tiene
un buen prondstico, es favorecida por una tera-
pia de reperfusion exitosa, es hemodindmica-
mente bien tolerada y no se asocia con taquicar-
dia ventricular sostenida o fibrilacién ventricular
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por lo que no requiere habitualmente de trata-
miento. Excepcionalmente durante esta arritmia
la pérdida de la sincronia atrioventricular puede
tener importancia clinica por que el uso de atro-
pina o la colocacién de un marcapaso para esti-
mular la auricula puede estar justificado.

¢) Fibrilacion ventricular

La fibrilacién ventricular no tratada es letal y es
la causa de la mayoria de las muertes en el infar-
to agudo del miocardio principalmente en la fase
prehospitalaria. Excepcionalmente puede rever-
tir espontaneamente y hay que distinguir la fi-
brilacién ventricular primaria que ocurre en au-
sencia de insuficiencia cardiaca o choque
cardiogénico de la secundaria que es consecuen-
cia de estas alteraciones hemodindmicas. El sig-
nificado pronéstico para la sobrevida a largo
plazo (primer afio de seguimiento) de la fibrila-
cién ventricular temprana que ocurre en las pri-
meras 48 horas es distinto de la tardia (> 48 ho-
ras). Esta dltima es la tinica que pone en riesgo
la sobrevida del paciente después del alta hos-

Tabla XXIX. Manejo de la fibrilacién y taquicardia ventricular en el IMEST.

Clase | lla llb Il Evidencia

Fibrilacién ventricular

Choque eléctrico asincrono

(200-300) o hasta 360 J X B
Taquicardia ventricular polimorfa

(Con repercusiéon hemodinamica)

Choque eléctrico asincrono

(200-300) o hasta 360 J X B
Taquicardia ventricular monomorfa

Que no condiciona angina,

edema agudo pulmonar o

hipotension. Puede ser tratada:

a) Lidocaina X B

b) Procainamida X B

c) Amiodarona X B

d) Cardioversion (iniciar con 50 J) X B
Manejo posterior de FV o TV

Infusién de antiarritmicos IV

por 6-24 h X B
Tormenta arritmica:

Betabloqueantes, balén de

contrapulsacion aortica.

Revascularizaciéon percutanea

o cirugia urgente X C
Arritmias ventriculares no complejas:

Extrasistoles ventriculares aisladas X B

Dobletes, rachas de TV no sostenida,

ritmo idioventricular acelerado X B

Administracion profilacticos de

antiarritmicos X B

FV: Fibrilacién ventricular; TV: Taquicardia ventricular
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pitalaria. Lo mismo sucede con la fibrilacién ven-
tricular primaria, la que si bien aumenta la mor-
talidad intrahospitalaria, que puede llegar a 10-
20%, no afecta el prondstico a largo plazo. La
mortalidad intrahospitalaria de la fibrilacién ven-
tricular secundaria es mayor (38-56%) pero el
prondstico de los sobrevivientes de esta arritmia
a largo plazo es similar al de los pacientes con
igual grado de falla ventricular izquierda que no
hicieron fibrilacién ventricular. El manejo se re-
sume en la Tabla XXIX.

2. Arritmias ventriculares en fase post-hospitalaria
La taquicardia y la fibrilacién ventricular des-
pués de 48 horas en el curso de un IMEST tienen
muy mal prondstico y comprometen la sobrevi-
daen el primer afio de seguimiento. Se han desa-
rrollado un gran nimero de estrategias para tra-
tar de identificar a los pacientes que tienen un
riesgo elevado de eventos tardios.

a) Fraccién de expulsién de VI: La funcién ven-
tricular izquierda disminuida es el mas im-
portante predictor de muerte stbita cardiaca
después de un infarto del miocardio y puede
ser evaluada antes del egreso hospitalario con
ecocardiografia, radioventriculografia o an-
giograffa de contraste. Una fraccién de ex-
pulsién igual o menor del 40% aun en ausen-
cia de otros marcadores de riesgo incrementa
el riesgo de muerte stbita en el primer afio de
seguimiento.

b) Monitoreo de Holter: Con esta técnica, reali-
zada antes del egreso hospitalario se analizan
la frecuencia y grado de complejidad de las
arritmias ventriculares (extrasistoles ventricu-
lares y taquicardia ventricular no sostenida).
La presencia de extrasistoles ventriculares fre-
cuentes (mas de 10/hora) se asocia a una ma-
yor mortalidad en los sobrevivientes de infar-
to al miocardio. El significado de la taquicardia
ventricular no sostenida ha cambiado desde la
introduccién de la fibrindlisis, en la era pre-
trombolitica esta arritmia era un factor de ries-
go independiente de muerte subita y total, in-
cluso mds importante que las extrasistoles
ventriculares frecuentes. En estudios recien-
tes los resultados son contradictorios, mien-
tras que en algunos se mantiene su utilidad
prondstica en otros no fue predictor indepen-
diente de mortalidad. Esto puede deberse a
una modificacién del sustrato arritmico por
el trombolitico 0 a una menor frecuencia de
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la arritmia, lo que ocasiona que sea menos
util como marcador prondstico.

La asociacién de taquicardia ventricular no
sostenida y una baja fraccién de expulsién
del ventriculo izquierdo aumenta el riesgo
de muerte subita después de un infarto del
miocardio, principalmente cuando en un es-
tudio electrofisiolégico se induce una taqui-
cardia ventricular sostenida.

¢) ECG de sefiales promediadas: En presencia
de la fibrosis resultante de un infarto del mio-
cardio la propagacion del impulso eléctrico
en la zona del miocardio destruida se enlen-
tece y produce sefiales eléctricas tardias y de
bajo voltaje que no son detectables en el elec-
trocardiograma convencional y que se han de-
nominado potenciales tardios. Su deteccién
con esta técnica de promediacidn de sefiales
ha sido interpretado como expresiéon de un
sustrato anatémico capaz de favorecer arrit-
mias ventriculares por reentrada (taquicardia
ventricular sostenida capaz de generar en fi-
brilacién ventricular). La terapia tromboliti-
cay la ACTP primaria reducen la incidencia
de potenciales tardios. El valor predictivo
negativo (ausencia de potenciales tardios) es
muy alto, pero su presencia (valor predictivo
positivo) dificilmente implica el riesgo de un
evento arritmico maligno en el primer ano de
seguimiento.

d) Marcadores de modulacién del sistema ner-
vioso auténomo: En la actualidad el papel que
desempeiia el sistema nervioso auténomo en
la mortalidad cardfaca stbita es bien recono-
cido. Las alteraciones en el balance simpati-
co-parasimpético, con un predominio del pri-
mero respecto al segundo, han sido claramente
relacionados con un aumento del riesgo para
el desarrollo de arritmias ventriculares malig-
nas. Diversas técnicas no invasivas han sido
desarrolladas para valorar la influencia auto-
ndémica sobre el corazén. Entre ellas destacan:
la variabilidad de la frecuencia cardiaca, la sen-
sibilidad barorrefleja, la alternancia de la onda
T y dispersién del intervalo QT. La variabili-
dad de la frecuencia cardiaca disminuida se
correlaciona con la existencia de un balance
alterado del sistema nervioso autonémico con
un predominio de la actividad simpdtica con
respecto a la parasimpatica. Los equipos ac-
tuales de Holter cuentan con el programa que
permite su andlisis. Aunque la variabilidad de
la frecuencia cardiaca disminuida es un pre-
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dictor independiente de otros marcadores de
riesgo no invasivos, su valor predictivo cuan-
do es considerada por si sola es modesto pero
aumenta significativamente cuando se le com-
bina con los otros predictores como la fraccién
de expulsion, los potenciales tardios, y la ecto-
pia ventricular llegando a alcanzar hasta un
50%. Es recomendable al igual que con los
otros marcadores el analizar la variabilidad de
la frecuencia cardiaca en registros de Holter de
24 horas una semana después del IMEST. Las
otras técnicas mencionadas para medir la mo-
dulacién autonémica sobre el corazén pare-
cen ser mas potentes para predecir la muerte
subita pero por ahora su uso estd restringido a
Centros donde se realiza investigacion.

e) Estudio electrofisiolégico: El estudio elec-
trofisiolégico permite mediante estimulacion
eléctrica programada el inducir una taquicar-
dia ventricular sostenida en algunos pacien-
tes que han sufrido un IMEST. Se considera
que la induccién de esta arritmia en el Labo-
ratorio de Electrofisiologia permite predecir
el riesgo de muerte stibita en primer afio de
seguimiento.

3. Recomendaciones terapéuticas

El manejo de las arritmias ventriculares en el
IMEST depende del grado de compromiso he-
modindmico asociado con la arritmia.

Las extrasistoles ventriculares aisladas, parejas,
el ritmo idioventricular acelerado y las salvas
de taquicardia ventricular no sostenida son bien
toleradas y no requieren de tratamiento. La ta-
quicardia ventricular monomérfica sostenida
asociada con angina, edema pulmonar o hipo-
tension arterial (presion arterial menor de 90 mm
Hg) debe ser inmediatamente tratada con un cho-
que eléctrico sincronizado de 100 Joules (car-
dioversidn eléctrica sincronizada). En ocasio-
nes se hace necesario repetir las descargas con
incremento progresivo de la energfa hasta 360
Joules para su supresion. Es importante asegu-
rarse de la sincronizacion para que la descarga
eléctrica caiga en el QRS para lo cual puede ser
necesario el modificar la posicion de las paletas
para encontrar la mejor configuracién. Si la fre-
cuencia ventricular de la taquicardia es muy ra-
pida y la sincronizacion resulta imposible pue-
de darse una descarga no sincronizada. Esta
arritmia es muy sensible a la energfa eléctrica
por lo que ocasionalmente puede suprimirse y
revertir a ritmo sinusal después de un golpe en el
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térax, que equivale a una descarga eléctrica de
0.5 a 1.0 Joules. Sin embargo, esta practica no es
recomendada porque hay el riesgo de convertir
la taquicardia ventricular a fibrilacién ventricu-
lar. La taquicardia ventricular monomérfica: sos-
tenida bien tolerada hemodindmicamente (no
asociada con angina, edema pulmonar o hipo-
tension arterial (presion arterial menor de 90 mm
de Hg) debe de ser tratada con alguno de los
siguientes regimenes:

Lidocafina: Dosis de carga: boloIV de 1.0a 1.5
mg/kg y bolos suplementarios de .5-.75 mg/kg
cada 5 6 10 min hasta un maximo de 3 mg/kg
pueden ser necesarios. La dosis de carga debe
ser seguida de una de mantenimiento de infu-
sion de 2-4 mg/min (30-50 pg/kg x min) durante
6-24 horas.

Amiodarona: Dosis de carga 150 mg IV en 10
min, seguidos de una infusién de 1 mg x min
durante 6 horas y después reducir a 0.5 mg/min
por 24 horas.

Cardioversion eléctrica sincronizada iniciando
con 50 Joules para lo cual es aconsejable una
anestesia breve. Si la terapia farmacolégica no
fue exitosa hay que realizar una cardioversién
sincronizada bajo anestesia y con la energia ya
seflalada para el tratamiento de la taquicardia
ventricular con repercusion hemodindmica. Es
muy importante corregir las causas reversibles
que favorecen la irritabilidad ventricular tales
como el uso de drogas simpaticomiméticas (do-
pamina, dobutamina, norepinefrina, amrinona,
etc), hipoxemia, isquemia, hipokalemia, hipo-
magnesemia, acidosis, o la presencia de un caté-
ter intracardiaco.

Taquicardia ventricular polimérfica: esta arritmia
debe ser manejada resolviendo la isquemia mio-
cérdica con terapias de reperfusion y el uso de
betabloqueadores adrenérgicos y/o balén de con-
trapulsacion intra-adrtica. La administracién de
amiodarona 150 mg en 10 min seguida de la infu-
si6én constante de 1 mg/min hasta 6 horas y poste-
riormente seguida por infusién de mantenimien-
to de 0.5 mg/min puede ser también de utilidad.
La fibrilacién ventricular debe ser tratada con
un choque eléctrico no sincronizado utilizando
una energia inicial de 200 Joules. Si esta tera-
péutica no tiene éxito, se aplica un segundo cho-
que de 200-300 Joules y de ser necesario un ter-
cero de 360 Joules. Cuando la fibrilacién
ventricular es refractaria a la desfibrilacion eléc-
trica puede administrarse epinefrina 1 mg IV, li-
docaina (1.5 mg/kg), amiodarona 150 mg IV,
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metoprolol 5 mg IV cada 2 min por tres dosis,
atenolol 5 mg IV en 5 min, seguidos de 5 mg IV
diez minutos después, esmolol 500 ugr/kg x min
en 1 min, seguidos de 50 ugr/kg x min en 4 mi-
nutos, infusién de una solucién polarizante de
glucosa, insulina y potasio.

4. Arritmias supraventriculares

Las arritmias supraventriculares que complican
el IMEST estan comtinmente asociadas con fac-
tores tales como un tono simpdtico aumentado,
isquemia auricular, remodelacién auricular, in-
suficiencia cardiaca y pericarditis.

El manejo de estas arritmias requiere de una aten-
cion cuidadosa a cada una de estas influencias
provocadoras.

a) Taquicardia sinusal

Una taquicardia sinusal persistente es deletérea
en presencia de infarto agudo del miocardio de-
bido al incremento de las demandas de oxigeno
que impone el aumento de la frecuencia cardia-
ca. El pronéstico de una taquicardia sinusal re-
fractaria es malo debido a que usualmente se aso-
cia a infartos extensos. Su tratamiento debe
incluir la bisqueda y correccién de los factores
precipitantes. La fiebre debe ser suprimida con
aspirina o acetaminofén. La ansiedad puede ser
aliviada con sedacién y opidceos. El tratamien-
to de la insuficiencia cardiaca es el habitual en
esta condicién y cuando no se ha encontrado
una causa especifica de taquicardia sinusal el
uso de betabloqueadores puede ser util a menos
que exista insuficiencia cardiaca o hipotension
arterial.

b) Fibrilacion y flutter auricular

La prevalencia de fibrilacién y flutter auricula-
res ocurren en el 10-20% de los infartos y au-
menta con la edad. Los pacientes que desarro-
llas fibrilacién auricular en presencia de un
infarto agudo del miocardio de pueden presen-
tar complicaciones tromboembdlicas y tienen
mayor mortalidad. La fibrilacién auricular es mas
comun en presencia de insuficiencia cardiaca
debido a distensién de la auricula izquierda pro-
ducida por aumento de las presiones de llenado.
En términos generales la mortalidad en pacien-
tes con fibrilacion auricular es atribuible a la
insuficiencia cardiaca y es mds pronunciada
cuando la arritmia ocurre mds de 12 horas de
inicio del infarto. La fibrilacion auricular ocurre
mds precozmente en presencia de un infarto pos-
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teroinferior que uno de localizacién anterior y
es casi la regla en infartos auriculares, pericardi-
tis del ventriculo derecho y en presencia de em-
bolias pulmonares. La pérdida de la contribu-
cién de la contraccién auricular al llenado
ventricular izquierdo disminuye el gasto cardia-
co. Al igual que con la taquicardia sinusal cuan-
do esta arritmia persiste y no es tratada oportu-
namente puede causar extension del infarto y
deterioro clinico. Cuando se produce hipoten-
sién arterial, insuficiencia cardiaca o angina, es
imperioso realizar una cardioversién eléctrica
inmediata (Tabla XXX). Una descarga inicial sin-
cronizada de 200 Joules para la fibrilacién auri-
cular y de 50 a 100 Joules para el Flutter auricu-
lar son adecuados pero puede ser necesario el
aplicar choques subsecuentes incrementando los
niveles de energia. Después de la cardioversién
deben sopesarse los posibles riesgos y benefi-
cios del tratamiento antiarritmico para evitar la
recurrencia de nuevos episodios de flutter o fi-
brilacién auriculares. Los pacientes que desa-
rrollan fibrilacién auricular en presencia de es-
tabilidad hemodindmica deben ser tratados
médicamente. El tratamiento debe enfocarse al
control de la respuesta ventricular. Los betablo-
queadores adrenérgicos constituyen la primera
linea de tratamiento y si hay dudas sobre si el
betabloqueador puede ser tolerado puede admi-
nistrarse esmolol (un betabloqueador de accién
ultracorta), otras alternativas terapéuticas inclu-
yen el verapamil endovenoso (2.5-5 mg IV en
dos minutos hasta un maximo de 20 mg pueden
repetirse 5-10 mg después de 15-30 min). El uso
de digoxina estd indicado cuando hay datos de
insuficiencia cardiaca pero su efecto tomaria ho-
ras para disminuir la conduccién en el nodo au-
riculoventricular por aumento del tono vagal,
en contraste, los betabloqueadores y los calcio-
antagonistas mencionados actian directamente
sobre el nodo auriculoventricular. El tratamien-

Tabla XXX. Manejo de la fibrilacién auricular en el IMEST.

Clase | lla llb Il Evidencia

Con repercusién hemodinamica:

Cardioversion eléctrica X

[os)

Sin repercusiéon hemodinamica

Digital o amiodarona X

Betabloqueantes IV

Diltiazem o verapamilo IV X

Heparina IV

O wWwww

Diltiazem o verapamilo con FEVI

< 40% o ICCV
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to antiarritmico para suprimir las recurrencias de
flutter y fibrilacién auriculares no ha sido criti-
camente evaluado en pacientes con IMEST. La
amiodarona endovenosa en un estudio fue rela-
tivamente efectiva para convertir la fibrilacion
auricular a ritmo sinusal en presencia de infarto
agudo.*El uso de antiarritmico de la clase 1 A
(quinidina, flecainida y propafenona) conlleva
al riesgo de proarritmias en presencia de isque-
mia y/o infarto. Aunque la dofetilida parece ser
relativamente segura en pacientes postinfarta-
dos no hay datos que demuestren su seguridad y
eficacia en el IMEST.*? En los pacientes que tie-
nen fibrilacién auricular sintomdtica recurrente a
pesar del uso de betabloqueadores y calcioantago-
nistas puede estar justificada su prevencién con
antiarritmicos, como la amiodarona. Flutter auri-
cular es mucho menos comin que la fibrilacién
durante el IMEST. Las opciones farmacoldgicas
son las mismas que la fibrilacién auricular aunque
el control de la frecuencia ventricular es tipica-
mente mas dificil de obtener que en flutter auricu-
lar. Un flutter auricular puede ser terminado sobre-
estimulando (estimular a frecuencia mayor a la
frecuencia auricular del flutter) la auricula derecha
con un marcapasos. Los pacientes con fibrilacion
y flutter auricular deben ser anticoagulados para
prevenir complicaciones tromboembodlicas, prin-
cipalmente si la fibrilacién auricular tiene mas de
48 horas de inicio. Una vez convertida la fibrila-
cién y el flutter auricular si las condiciones que
precipitaron la arritmias persisten, es aconsejable
mantener la anticoagulacién al menos 6 semanas.

¢) Taquicardia paroxistica
supraventricular

La taquicardia paroxistica supraventricular du-
rante el infarto agudo es muy rara. Y cuando ocu-
rre suele ser transitoria aunque recurrente. La in-
suficiencia ventricular izquierda y el aumento
del tono simpético parecen ser factores precipi-
tantes. La forma mds comun de taquicardia pa-
roxistica supraventricular es la taquicardia por
reentrada nodal auriculoventricular pero hay
casos donde una taquicardia por reentrada auri-
culoventricular que utiliza una via accesoria para
el circuito de reentrada puede estar presente. A
menudo las maniobras vagales terminan este tipo
de taquicardias. Aunque la adenosina y el vera-
pamil IV son muy dtiles para tratar estas arrit-
mias en pacientes sin infarto agudo al miocardio
no hay estudios que demuestren su seguridad en
presencia del mismo. La adenosina frecuente-
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mente causa dolor precordial y el verapamil pue-
de causar hipotensién arterial y estd contraindi-
cado en presencia de insuficiencia cardiaca. Los
betabloqueadores adrenérgicos endovenosos
son efectivos para terminar estas arritmias. La
cardioversion eléctrica sincronizada rara vez es
necesaria pero siempre es efectiva en pacientes
con taquicardia paroxistica supraventricular. D)
Ritmos de la unién auriculoventricular. En pre-
sencia de bradicardia sinusal un ritmo de escape
de la unién auriculoventricular con frecuencia
de 35-60 latidos x min puede ocurrir. Este es
mds comun en pacientes con infarto inferior y
no conlleva un mal prondstico. Si esta bradicar-
dia causa hipotensién la frecuencia cardiaca
puede acelerarse con atropina (0.5 -1 mgIV)o
colocando un marcapaso temporal.

5. Bradiarritmias y bloqueos

Las bradiarritmias y bloqueos durante la fase
aguda del infarto varian en etiologia, prondsti-
co y manejo de acuerdo con el sitio del infarto.

a) Bradicardia sinusal

La bradicardia sinusal ocurre en 10-41% de los
infartos agudos al miocardio y es mas comin en
los infartos postero-inferiores y su incidencia es
mayor en pacientes tratados previamente con be-
tabloqueadores. El manejo depende de la presen-
cia de sintomas como hipotension, angina, insu-
ficiencia cardiaca o arritmias ventriculares que la
acompaiian. Una bradicardia aislada sin compro-
miso hemodindmico no debe ser tratada pues su
prondstico es bueno. Medicamentos como la mor-
fina y la nitroglicerina ocasionalmente pueden
producir reacciones vasovagales con hipotension
arterial y bradicardia que responden bien a la ad-
ministracién de una carga de liquidos endoveno-
sos. Cuando la bradicardia sinusal produce sinto-
mas y/o compromiso hemodindmico (frecuencia

Tabla XXXI. Empleo de atropina en el IMEST.

Clase | lla llb [l Evidencia

Bradicardia sinusal sintomatica
asociada con hipotension,
isquemia o latidos de escape

ventricular)

Bloqueo AV sintomatico a nivel

del nodo AV
Bloqueo atrioventricular infranodal X
Bradicardia sinusal asintomatica X

[selivelvy)

AV: Auriculoventricular.

Garcia-Castillo A y cols.

cardiaca menor de 50 latidos por minuto) se debe
administrar atropina endovenosa en una dosis de
0.5-1 mg (Tabla XXXI). En ocasiones se han re-
portado en la literatura fibrilacién ventricular in-
ducidos por atropina.

Una bradicardia sinusal que ocurre mas de 6 ho-
ras después del comienzo del infarto a menudo
es transitoria pero puede ser causada por disfun-
cion del nodo sinusal, infarto e isquemia auricu-
lar més que hiperactividad vagal por lo que res-
ponde menos a la atropina. En este caso si la
bradicardia es sintomadtica hay que colocar un
marcapaso preferencialmente en la auricula de-
recha si la conduccién auriculoventricular estd
intacta. El uso de isoproterenol debe evitarse
porque este agente aumenta las demandas de
consumo de oxigeno miocédrdico y puede au-
mentar el tamaiio del infarto.

b) Bloqueo auriculoventricular

El bloqueo auriculoventricular es comun en el
infarto agudo al miocardio (6-14%) e incremen-
ta el riesgo de mortalidad intrahospitalario pero
es un pobre predictor de mortalidad a largo pla-
zo en los pacientes que sobreviven.

Los trastornos de la conduccioén intraventricular
en la era pretrombolitica ocurrian en el 10-20%
de los pacientes y en los estudios actuales de
trombdlisis ocurre en el 4% y predicen un incre-
mento en la mortalidad hospitalaria.®

La mortalidad asociada con bloqueos y trastor-
nos de la conduccién intraventricular estd rela-
cionada mds bien con la extension del dafio mio-
cardico que con el trastorno de la conduccioén.
El pronéstico del bloqueo auriculoventricular
se relaciona con el sitio del infarto, de tal mane-
ra que la colocacién de un marcapaso no ha de-
mostrado claramente una reduccién en la morta-
lidad (Tabla XXX1I).

El bloqueo auriculoventricular de primer gra-
do es mds comtn en el infarto al miocardio in-
ferior y generalmente obedece al aumento de la
actividad vagal sobre el nodo AV y no requiere
tratamiento. Su presencia contraindica el uso
de betabloqueadores o calcioantagonistas. El
bloqueo AV de 2do grado Mobitz I también es
mds comun en el infarto postero-inferior y es
generalmente bien tolerado, s6lo debe de ser
tratado cuando es sintomatico. Inicialmente se
debe administrar atropina 0.5-1 mg IV y sélo
cuando no hay respuesta debe colocarse un
marcapaso temporal. El bloqueo AV de 2do gra-
do Mobitz II conlleva a un riesgo mayor, es mas
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Tabla XXXII. Recomendaciones para marcapaso temporal.
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capasos temporales en los bloqueos auriculo-

Clase | fla lb Wl Evidencia  'Cmtriculares.
Asistolia X B ¢) Trastornos de conduccion intraventricular
Bradicardia sintomatica X B Los trastornos de conduccién intraventricular
incluye sinusal, bloqueo AV son mds frecuentes en los infartos anteriores y
de segundo grado fleian inf: .
Tipo I y Il o completo X B reflejan in ?II’tOS 'extensos y se asocian con una
Taquicardia ventricular incesante X C alta mortalidad intrahospitalaria. En la Tabla
Pausas sinusales mayores de 3 XXXIV se resumen la incidencia de trastornos de
sin respuesta a atropina X B la conduccién intraventricular, su progresién y
Bloqueo bifascicular de inicio .
indeterminado X B manejo.
Bloqueo de rama derecha
nuevo o indeterminado X B 6. Indicaciones para marcapaso definitivo en el
Bloqueo AV de primer grado X B .

infarto agucdo

Bloqueo AV de 2do grado fd 8 . bl icul .
Tipo | sin compromiso To 0 pamen.te con bloqueo auricu oventrl.cg-
hemodinamico X B lar sintomdtico independientemente del sitio
Ritmo idioventricular acelerado X B de la lesion debe de recibir un marcapaso per-
Blogueo de rama o fascicular manente (Tabla XXXV). Lo mismo est4 indica-
pre-existente X B

AV: Auriculo ventricular.

comun en el infarto anterior y debe de ser trata-
do con marcapaso temporal. En los pacientes
con infarto al miocardio inferior el bloqueo es
tipicamente intranodal de tal manera que pro-
gresa de bloqueo de primer grado a bloqueo AV
de 2do grado Mobitz I y a bloqueo AV comple-
to, el ritmo de escape es de la unién AV y de
QRS angosto y responden a la atropina. En los
infartos anteriores el bloqueo estd usualmente
dentro o debajo del haz de His, el ritmo de es-
cape es con QRS ancho y no responde a la atro-
pina. En estos pacientes con infarto anterior es
mads comun que el bloqueo completo sea prece-
dido de un bloqueo de rama que de un bloqueo
AV de menor grado. El bloqueo auriculoventri-
cular de tercer grado debe ser siempre tratado
con marcapaso temporal independiente de la
sintomatologia. En la Tabla XXXIII se resumen
la incidencia, progresién e indicaciones de mar-

do en todo paciente que tenga bloqueo AV de
segundo grado persistente con lesién en el sis-
tema His Purkinje con bloqueo de rama del haz
de His bilateral o bloqueo auriculoventricular
completo (Clase I). La colocacién del marcapa-
so permanente también estd indicada en los
pacientes con bloqueo de 2do grado transito-
rio que se asocien con bloqueo de rama del Haz
de His (Clase I). El bloqueo auriculoventricu-
lar de 2do o 3er grado persistente y avanzado
con lesion en el nodo AV estd considerado como
indicacién Clase II, pero su utilidad no ha sido
demostrada en pacientes asintomaticos. Es re-
comendable realizar un estudio electrofisiol6-
gico cuando el sitio de la lesién responsable
del trastorno no ha sido precisado.

No se justifica la colocacién de un marcapaso
permanente en las siguientes condiciones.

1. Trastornos de la conduccion AV transitorios
en la ausencia de defectos de la conduccién
intraventricular.

Tabla XXXIII. Incidencia, progresion e indicaciones de marcapasos temporales en los bloqueos auriculoven-

triculares.

Incidencia

Riesgo de BAVC

Infarto anterior Infarto inferior

Bradicardia sinusal Hasta 40%

Bloqueo AV 1 grado 5-13% Bajo
Bloqueo AV 2 grado 5-10% Alto
Mobitz | 1% Alto
Mobitz 11

Bloqueo AV de 11-13% (IAM inferior)

3er grado 5% (IAM anterior)

Observar
Observar
Tratar sintomas

Observar
Observar

Marcapaso temporal

Marcapaso temporal
Marcapaso temporal

Marcapaso temporal
Marcapaso temporal

AV: Auricula ventricular.
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Tabla XXXIV. Incidencia de trastornos de la conduccion intraventricular, su progresiéon y manejo.

Incidencia Progresion a bloqueo completo Tratamiento
BSARIHH nuevo 3-5% Observar (parches)*
BSPRIHH 1-2% Observar (parches)*
BRIHH nueva aparicion 2-7% Moderada Marcapaso temporal Clase lla
BRDHH + nueva apariciéon 2-5% Moderada Observar (parches)*
BAV 1er Grado + BRDHH Moderada Marcapaso temporal Clase lla
BAV 1er Grado + BRIHH Moderado-alto Marcapaso temporal Clase |
BRDHH + BSARIHH 1-6% Marcapaso temporal Clase |
BRDHH + BSPRIHH 0-1% Marcapaso temporal Clase |

Bloqueo trifascicular
Bloqueo de rama alternante bilateral

Marcapaso temporal Clase |
Marcapaso temporal Clase |

BRIHH = Bloqueo de rama izquierda del haz de His. BRDHH = Bloqueo de rama derecha del haz de His. BAV = Bloqueo auriculo-ventricular. BSARIHH = Bloqueo de la subdivisién anterior
de la rama izquierda del haz de His. BSPRIHH = Bloqueo de la subdivision posterior de la rama izquierda del haz de His.
* Esta indicada la colocacién de parches transcutaneos conectados a un marcapaso en demanda.

2. Bloqueo AV transitorio en presencia de un
BSARIHH aislado.
. BSARIHH en ausencia de bloqueo AV.
4. Bloqueo AV de ler grado persistente en la pre-
sencia de BRHH que es preexitente o edad
indeterminada.

W

7. Indicaciones de cardioversor/desfibrilador
implantable

La utilidad del tratamiento con cardioverter des-
fibrilador implantable (CVI) en el contexto de
IMEST ha sido evaluado en multiples estudios.
Actualmente el CVI es la terapia mds efectiva
para la prevencién de muerte por arritmias ven-

Tabla XXXV. Recomendaciones para marcapaso definitivo.

Clase | lla llb 1l Evidencia

Bloqueo AV de 2do grado
persistente con bloqueo de rama X B
bilateral o bloqueo completo

después del infarto

Bloqueo avanzado transitorio X B
asociado a bloqueo de rama

Bloqueo AV de cualquier grado X B
sintomatico

Bloqueo persistente de segundo X C
tercer grado a nivel nodal

Alteraciones transitorias en la X B

conduccion AV

Bloqueo AV transitorio en presencia
de fasciculo posterior izquierdo X B
Bloqueo de rama izquierda adquirido

sin bloqueo AV

Persistencia de bloqueo AV de primer
grado mas bloqueo de AGC rama X B
nuevo o indeterminado

AV: Auriculoventricular.

triculares, sin embargo la naturaleza invasiva del
tratamiento y el alto costo del tratamiento hace
inapropiado su uso indiscriminado.

La utilizacion de estudios diagndsticos que pre-
tenden encontrar a los pacientes que se benefi-
cien mas con la terapia con CVI demuestran que
la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
es el parametro mas eficaz para elegir a los pa-
cientes con alto riesgo de muerte por arritmia
(MA) FE < 30% (Mortalidad de 20% en dos afos).
El estudio ATRAMI**® demostré que la disfun-
cién autondmica evaluado con SDNN (Desvia-
cion estdandar de intervalos R-R normales) < 70
ms o disminucién de la actividad barorrefleja
(BRS) < 3.0 ms/mm Hg en pacientes pos IAM es
una medida eficaz para detectar pacientes con
alto riesgo de MA. Estos pardmetros combina-
dos con una FE menor de 30% tuvieron una
mayor eficacia para detectar pacientes con alto
riesgo de muerte deprimida. Los estudios de pre-
vencién primaria con implante de un CVI en pa-
cientes sobrevivientes de TAM mostraron una re-
duccién de la mortalidad en general ( MADIT
I 24 vs 16%; MUSTT** 55 vs 24%; CABG
Match* 24 vs 27%; MADIT 1I**" 19.8 vs 14.2%).
Los estudios COMPANION*8Y SCH H e FT*
en pacientes con insuficiencia cardiaca , FE <
35% y QRS > de 120 ms; que una utilizé una
terapia conjunta de CVI mds resincronizacion
cardiaca demostraron beneficio de esta terapia
en pacientes isquémicos reduccién de mortali-
dad general de 27% en COMPANION y de 21%
en SCH H e FT. El estudio DINAMIT** que in-
cluyé pacientes post IAM de 6 a 40 dias des-
pués del evento con FE <35%, SDNN <70 ms o
frecuencia cardiaca media < 750 ms (80 lpm)
por holter. Reporté una mortalidad total de
6.9% en grupo control contra 7.5% en grupo de
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CVI, pero al analizar las muertes por arritmia se
encontré una mortalidad de 3.5% en grupo con-
trol contra 1.5% en grupo CVI. La mortalidad
general fue superior en grupo de CVI por las
muertes no arritmicas.*!

El estadio Madit II incluyé pacientes con un mes
post IAM 6 3 meses post CABG con FE <30% y
QRS superior a 120 ms. Los resultados mostra-
ron una reduccién de la mortalidad general de
31% y una reduccién de 67% de muerte stbita
en el grupo de CVI. La utilizacién de estrategias
invasivas (Estudio electrofisiol6gico) para dis-
tinguir entre pacientes de riesgo alto no demos-
tr6 diferencias significativas en el resultado fi-
nal. (MADIT I, MUSTT).

Por tanto la decision final de implantar un Car-
dioverter desfibrilador implantable (CVI) en un
paciente sobreviviente de un infarto agudo del
miocardio (Tabla XXXVI). Un mes post IAM o tres
meses posterior a cirugia de revascularizaciéon mio-
cardica (CABG) debe ser basada en las caracteris-
ticas de cada paciente; el manejo de antiarritmi-
cos en la fase aguda es recomendado; después de
un mes post [AM el paciente debe ser evaluado
para categorizar el riesgo de muerte por arritmia.

VIIl. Tratamiento quirdrgico

A) Generalidades

El tema, que es la cirugia de revascularizacién
en el infarto agudo del miocardio, es un tema
controversial en el cual las distintas guias publi-
cadas establecen en forma limitada la participa-
cion de la cirugia de revascularizacién coronaria
en la etapa aguda del infarto del miocardio, sien-
do en algunas de las guias minimizada y declara-

Tabla XXXVI. Indicaciones de cardioversor/desfibrilador implantable.

Clase | lla llb 1l Evidencia
Pacientes con FE < 35 % X A
un mes post |IAM
tres meses post CRVC
QRS superior a 120 ms
Pacientes con ICC CF llIl/IV X A
Con QRS > 120 ms
FE < 30%
Pacientes con ICC CF Il/1lI X B

Con trastornos de la
conduccion AV

QRS > 120 ms

FE < 30%

(Implante de CVI doble camara)

FE: Fraccion de expulsion; IAM: Infarto agudo del miocardio; CRVC: Cirugia de revascularizacién coro-
naria; ICC insuficiencia cardiaca congestiva; CF: clase funcional; FE: fraccién de expulsion.
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da como nula su participacion. Esta posicion no
fue aceptada por los integrantes de la mesa, sien-
do que se considera que la cirugia continda sien-
do 1til en un subgrupo especial de pacientes,
con un nivel de evidencia I-B.

Esto es que se considera que la cirugia de revas-
cularizacién puede ser aplicada en condiciones
particulares, siendo util y efectiva para los pa-
cientes que sufren de un infarto de miocardio
durante las primeras horas de su evolucién,*>43
existiendo para establecer esto, evidencia biblio-
gréfica en un nimero de estudios aleatorizado
con pequefio nimero de pacientes y registros
observacionales que lo avalan. %4

La mesa opin6 que no debe de ser olvidada ni
negada la posibilidad de tratamiento quirdrgico
en la etapa aguda del infarto del miocardio.

B) Indicaciones aceptadas

La condicidn clinica que se acepta en forma una-
nime para esto, es aquella en la cual, en la etapa
aguda de un infarto del miocardio se intenta rea-
lizar un procedimiento de ACTP primaria®**y este
procedimiento fracasa en su intento de lograr me-
jorar el flujo de la arteria coronaria “culpable”
del infarto o dicho procedimiento no puede ser
realizado con éxito, persistiendo la condicién
de infarto agudo en evolucién dentro de las pri-
meras 4 horas de haberse iniciado el cuadro cli-
nico sugestivo de infarto.*” Si bien es cierto que
las caracteristicas requeridas en la infraestructu-
ra hospitalaria para poder ofrecer este tipo de tra-
tamiento no son faciles de obtener, ya que re-
quieren de la posibilidad de poder implementar
un quir6éfano de cirugia cardiaca de urgencia con
personal médico capacitado a cualquier hora de
los 365 dias del afo, esta situacion no es insalva-
ble y se debe de considerar dentro de las posibi-
lidades terapéuticas a ofrecer.*®

Por otro lado, el poder realizar lo anterior es una
condicién que se debe de cumplir en el caso de
que se ofrezca el tratamiento de un infarto agudo
con la realizacion de una ACTP primaria, ante la
eventualidad de que este procedimiento fracase.**
A esta forma de tratamiento se le establecié un
nivel de evidencia II B en el cual existen conflic-
tos en la evidencia y las opiniones difieren pero
se inclinan a favor del beneficio a los pacientes.
Otra de las condiciones que se consideran requi-
sito indispensable para poder ofrecer el trata-
miento quirdrgico en la etapa aguda del miocar-
dio es la que establece que este tratamiento se
debe de ofrecer en pacientes en los cuales se haya
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establecido la factibilidad técnica en base a las
caracteristicas angiograficas de las arterias coro-
narias.**# Esto es, la cirugia debe de realizarse
en pacientes con lesiones coronarias con indica-
cién quirdrgica establecidas en la angiografia
coronaria diagnéstica (Tabla XXXVII). No se
puede indicar la cirugia, atin cuando el trata-
miento intervencionista se haya intentado y fra-
casado, si las arterias distales a la lesion obstruc-
tiva no tienen las caracteristicas angiograficas
que las hagan ser susceptibles de la técnica de
revascularizacion.

La condicién clinica de infarto agudo el miocar-
dio que se presenta asociado a la realizacién de
un estudio angiografico coronario diagndstico
durante el cual se establece una oclusién aguda
o una complicacién derivada del mismo, no re-
suelta (diseccion o perforacion), debe de ser con-
siderada tributaria de tratamiento quirdrgico con
revascularizacién coronaria de urgencia (Tabla
XXXVII .456,459,460

Esta circunstancia, aunque baja en porcentaje
en su presentacion; es una posibilidad siempre
presente y obliga a tener las condiciones de in-
fraestructura hospitalaria requeridas para poder
realizar el tratamiento quirtdrgico de revascula-
rizacién con cardcter de urgencia, dado que en
el caso de que se presente esta complicacion, se
estd ante una condiciéon de infarto agudo del
miocardio. Si a esto se suma que en el paciente
que sufra esta complicacién se presentan datos
de deterioro hemodinamico, este hecho debe de
obligar a tomar la determinacién de ofrecer el
tratamiento quirdrgico con revascularizacién
coronaria con el fin de evitar una condicién cli-
nica de mayor gravedad en el paciente.*!4¢

Tabla XXXVII. Cirugia de revascularizacion en el IMEST.

Clase | lla llb Il Evidencia
Lesiones coronarias significativas
(> 70%) y susceptibles a recibir
algun injerto X A

Oclusion aguda durante angiografia

diagndstica y que no pueda ser

resuelta por el hemodinamista X B
Choque cardiogénico con lesiones

coronarias no susceptibles de

angioplastia

Isquemia recurrente con lesion
coronaria no susceptible de angioplastia X A
Tronco coronario > 50% 0 equivalente

de tronco

Garcia-Castillo A y cols.

C) Tronco coronario izquierdo

La tercera condicién clinica en la cual la indica-
cién quirdrgica de revascularizacién coronaria
se establece, estd en relacion al diagnéstico an-
giogréfico de una lesién critica del tronco de la
coronaria izquierda o un equivalente a ella,*®
establecido por un estudio angiografico realiza-
do en etapa aguda de un infarto del miocardio
con la intencién de realizar una angiografia pri-
maria, durante las primeras horas de establecido
el cuadro clinico de infarto.

Esta condicién angiogréfica que limita la realiza-
cién del procedimiento de ACTP primaria, debe de
establecer la posibilidad de realizar la revasculari-
zacion quirdrgica en la fase aguda, buscando con
ello disminuir los riesgos de la evolucion del infar-
to agudo. Si a esto se agrega la presencia de lesio-
nes obstructivas significativas de la coronaria de-
recha, la indicacién quirdrgica se refuerza.*¢!4%+
Aun cuando en esta aseveracién hay que reco-
nocerle un nivel de evidencia II B, con registros
observacionales contados en la literatura, es una
condicidn clinica que debe de ser tenida en cuen-
ta para hacer la indicacion de la revasculariza-
cion quirdrgica (Tabla XXXVII).

La condicién hemodindmica de choque cardio-
génico progresivo durante la evolucién de un
infarto agudo del miocardio, que obliga a reali-
zar un estudio angiografico que muestre lesio-
nes obstructivas coronarias significativas a las
cuales se les considere no susceptibles de ser
tratadas con ACTP con la presencia de lechos
arteriales distales de calidad adecuada para ser
tratadas quirdrgicamente, debe de ser considera-
da para ser tratada con cirugia; con la intencién
de dar un tratamiento que cambie la historia na-
tural de la mala evolucién de los pacientes que
sufren de esta grave complicacién del infarto
agudo del miocardio. 6! 463464

En esta condicidn se establece un nivel de evi-
dencia tipo IT A en el cual existe suficiente infor-
macién en la literatura para saber qué es un mé-
todo terapéutico que si bien puede ser sujeto a
controversia, hay suficiente experiencia como
para saber que hay un real beneficio para los
pacientes. En el caso de que el paciente con diag-
néstico de infarto del miocardio agudo conti-
ntde con sintomas o signos electrocardiograficos
de angina de pecho y de isquemia del miocardio
persistente, en el cual el estudio angiografico
muestre lesiones coronarias obstructivas signi-
ficativas de la arteria culpable o de otras arterias
coronarias no susceptibles de un tratamiento con
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ACTP, debe de considerarse al tratamiento qui-
rirgico con revascularizacién quirdrgica,'#!%°
para evitar la extension del infarto del miocar-
dio o la presencia de nuevos infartos en otras
areas del miocardio diferentes a las de la zona
involucrada en el infarto agudo.

D) Complicaciones mecanicas

Dentro del grupo de pacientes que sufren una
complicacién mecdnica durante la evolucién de
un IMEST estan los que presentan:
Insuficiencia mitral por ruptura de musculo papilar.
Insuficiencia mitral severa por disfuncién isqué-
mica de musculo papilar.

Perforacién septal postinfarto agudo.

Ruptura de la pared libre del ventriculo izquierdo.
Ruptura de la pared libre subaguda (sellada) del
ventriculo izquierdo.*6>-4¢7

En ellos se debe considerar la posibilidad del
tratamiento quirtrgico dependiendo del com-
promiso hemodindmico establecido en cada una
de estas complicaciones independientemente de
las horas de evolucién del infarto.*s®

En el caso de la insuficiencia mitral por ruptura
o disfuncién del aparato subvalvular, la conse-
cuencia hemodindmica de hipertensién venoca-
pilar grave o de edema pulmonar, debe de esta-
blecer la urgencia de la solucién quirdrgica de
la disfuncién del aparato valvular mitral;*® en
la valoracién previa se debe de conocer la ana-
tomia coronaria, que indicard la necesidad de
realizar un tratamiento quirdrgico de revascula-
rizacién asociado* en el caso de existir lesio-
nes obstructivas en otros territorios del arbol
coronario (Tabla XXXVIII). La perforacién sep-
tal postinfarto agudo, condicionante de grave
deterioro hemodindmico debe de ser considera-
da una complicacién con indicacién quirdrgica
de urgencia, la cual se debe de realizar indepen-
diente al tiempo de evolucién del infarto del

Tabla XXXVIIl. Manejo de las complicaciones mecanicas.

Clase | lla llb [l Evidencia
Insuficiencia mitral por ruptura de
musculo papilar X B
Comunicacion interventricular X B
Ruptura de pared libre de
ventriculo izquierdo X B
Ruptura de pared libre
subaguda y sellada X B
Insuficiencia mitral severa por
disfunciéon de musculo papilar X B
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miocardio.’!#"?Idealmente se deben de conocer
las caracteristicas anatémicas de las arterias co-
ronarias, para ofrecer el tratamiento quirdrgico
de las lesiones obstructivas asociadas; sin em-
bargo si la condicién hemodindmica se encuen-
tra alterada en tal extremo que la busqueda de la
informacién angiogréfica constituya un riesgo
adicional de magnitud inaceptable, se debera
proceder a realizar el tratamiento quirdrgico de
la perforacién septal aislada, con fines de inten-
tar cambiar la evolucién de la complicacién. 7347
En ese mismo sentido se debe de considerar a la
complicacién de la ruptura de la pared libre del
ventriculo izquierdo, en la cual lo agudo de su
presentacion obliga a tomar determinaciones tera-
péuticas de urgencia, que imposibilitan la bisque-
da de informacién angiogréfica adicional. 347 Si
la evolucidn de la ruptura de la pared permite que
se establezca una condicién subaguda, con la con-
dicién de la formacién de un pseudoaneurisma al
haberse “sellado” con el pericardio, esto permitird
la obtencién de la informacién angiografica que
establezca la necesidad de realizar el tratamiento
quirdrgico de las lesiones coronarias asociadas.*’64””
Estas condiciones tienen un sustento con un ni-
vel de evidencia I, con la caracteristica de que si
bien existen controversias acerca de los resulta-
dos obtenidos, estas indicaciones muestran que
son benéficas para los pacientes.

E) Momento quirdrgico

En lo que respeta a lo que denominamos mo-
mento quirdrgico (Tabla XXXIX) consideramos
que existen tres momentos a considerar en el tra-
tamiento quirdrgico de revascularizacién coro-
nariaen IMEST.

El primero de ellos es dentro de las 6 primeras
horas de haberse presentado el cuadro clinico de
infarto; este periodo inmediato esta dirigido a la
recuperacion de masa muscular de ventriculo iz-
quierdo, directamente relacionado a la imposi-
bilidad o fracaso de la realizacién de una ACTP
primaria considerada como terapia inicial en el
tratamiento del IMEST; también se relaciona a
las complicaciones derivadas de la realizacién
de un estudio diagnéstico de coronariografia o
en el intento de realizar una ACTP como trata-
miento de una oclusién arterial coronaria.*¥463478
El segundo momento a considerar es el de la
realizacién de la revascularizacion coronaria du-
rante las 6 a 24 horas siguientes al infarto del
miocardio; en este momento quirdrgico la in-
tencion de la revascularizacion coronaria es con-
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Tabla XXXIX. Momento quirurgico.

Clase | lla llb Il Evidencia

Infarto de < de 6 h (salvar musculo) X B
Resoluciéon de complicaciones

mecanicas X B
Isquemia recurrente con lesion

coronaria no susceptible de

angioplastia X A
Recuperacion hemodinamica (6-24 h) X B

tribuir a la recuperacién hemodindmica en los
pacientes con una evolucién clinica que los lle-
va a sufrir una de las complicaciones asociadas
a mayor mortalidad, que es el choque cardiogé-
nico. En este tipo de pacientes es en los que el
intento de revascularizacién muestra un cambio
en la evolucién natural conocida de dicha com-
plicacién y puede contribuir a mejorar las posi-
bilidades de sobrevida.**48

El tercer momento quirdrgico, es aquel que se
debe considerar después de las primeras 24 ho-
ras de haberse presentado el infarto del miocar-
dio y es el directamente relacionado a las com-
plicaciones mecdnicas sufridas en el ventriculo
izquierdo producidas por el infarto.*8!482 En es-
tas complicaciones, es el cuadro clinico de dete-
rioro hemodindmico grave el que indica la ne-
cesidad de realizar el tratamiento quirdrgico que
busca restablecer dicha alteracién hemodindmi-
cay favorecer la sobrevida del paciente, y en el
caso de la angina residual postinfarto del mio-
cardio asociada a lesiones obstructivas corona-
rias graves, independientes a la de la arteria cul-
pable del infarto, se debe de considerar la
posibilidad de la revascularizacién coronaria con
la finalidad de disminuir las posibilidades de un
reinfarto en el periodo inmediato a la presenta-
cion del infarto agudo. 459463465481

F) Métodos de revascularizacion

De los métodos quirtrgicos de revascularizacién
coronaria en infarto agudo del miocardio que se
pueden poner a la fecha en juego existen una
serie de opciones quirtrgicas que deben de ser
consideradas en base a las caracteristicas anat6-
micas de las arterias coronarias afectadag?¥465483485
a las facilidades de infraestructura con que cuen-
ten las instituciones hospitalarias en que se atien-
da alos pacientes y a la experiencia y preferencia
que los grupos quirdrgicos posean.

A la fecha pueden realizarse los siguientes mé-
todos de revascularizacion:

Garcia-Castillo A y cols.

Revascularizacién coronaria convencional.
Revascularizacién coronaria sin circulacién ex-
tracorpdrea a corazén latiendo.
Revascularizacién coronaria con circulacién ex-
tracorpdrea a corazén latiendo.
Revascularizaciéon coronaria combinada o hi-
brida.463¢465$484»486

En cada uno de estos métodos existen ventajas
y desventajas que deben de ser evaluadas por
los grupos quirtirgicos en el afan de ofrecer la
mejor de las opciones que se considere a favor
de los pacientes.

G) Asistencia circulatoria

Otras de las participaciones que se deben de con-
siderar en el tratamiento quirtrgico de la cirugia
en el tratamiento quirtrgico en infarto del mio-
cardio agudo es el de los métodos de asistencia
circulatoria que deberan de ser puestos en juego
en relacion directa al deterioro hemodindmico
que se establezca por la evolucién de un infarto
del miocardio agudo.

De estos métodos de asistencia circulatoria, su
utilizacion estard en funcién de la factibilidad
de tenerlos disponibles dentro de la infraestruc-
tura hospitalaria encargada de atender al paciente
con infarto agudo del miocardio.

Estos métodos son:

. Balén intraértico de contrapulsacion.
. Asistencia ventricular centrifuga.
3. Asistencia ventricular neumatica
a) Corta duracion.
b) Mediana duracion.
4. Terapia definitiva.
a) Transplante cardiaco
b) Corazén mecanico

[N R

Todos estos métodos tienen indicaciones preci-
sas, unos en el afan de favorecer la recuperacién
de la masa ventricular izquierda afectada por el
infarto del miocardio, con el fin de mejorar la
funcién ventricular y la sobrevida de los pacien-
tes y otros con la finalidad de sustituir la fun-
cién cardiaca deteriorada en forma definitiva con
la consecuente imposibilidad de sobrevida de
los pacientes.*74%

H) Conclusiones

1. La cirugia de revascularizacién coronaria en
el infarto agudo del miocardio debe de ser
considerada como una opcién terapéutica va-
lida en un grupo seleccionado de pacientes.
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2. Laindicacién de cirugia de revascularizacion
coronaria en infarto agudo estd en relacién
directa a la imposibilidad o al fracaso de la
realizacién de una ACTP primaria.

3. La cirugia de revascularizacién coronaria
debe de considerarse como opcidn terapéu-
tica en los casos en que los procedimientos
diagnéstico o terapéuticos de cardiologia
intervencionista condicionen complicacio-
nes que se deriven en infarto agudo del mio-
cardio.

4. La cirugia debe de indicarse para la solucién
de las complicaciones mecénicas de un infar-
to agudo del miocardio, para mejorar las po-
sibilidades de sobrevida en los pacientes en
los que se presenten.

Tabla XL. Evaluacion inicial. Indicaciones de la ecocardiografia.

Clase | lla llb Il Evidencia

Sospecha de complicaciones

mecanicas*

¢ Insuficiencia valvular mitral
e Expansion del infarto y
remodelacion ventricular
* Ruptura de septum interventricular
* Ruptura de pared libre
e Trombo intracavitario
e Derrame pericardico
Infarto inferior y sospecha clinica
de extension ventricular derecha* X
Evaluacioén basal de la FEVI X C
e Diametros de cavidades
e Volumenes del ventriculo izquierdo
e Fraccion de eyeccion
e Andlisis segmentario con indices

de movilidad

Descartar causas de elevacion del

segmento ST diferentes del infarto X C
* Repolarizacion precoz

* Bloqueo de rama izquierda del Haz de His

* Hipertrofia del VI
* Aneurisma de VI

e Espasmo coronario (Printzmetal)

¢ Pericarditis

* Sindrome de Brugada

* Hemorragia subaracnoidea

Pacientes con antecedentes de

cardiopatia preexistente X C
Estudio de perfusion miocardica con

agentes ecorrealzadores

previo a procedimientos de reperfusion X C

FEVI: Fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo.

+ Siy datos de falla ventricular izquierda.

++ Paciente hemodinamicamente estable y sin evidencia clinica de falla cardiaca.

* Si el ecocardiograma transtoracico ni aporta informacién suficiente el ecocardiograma transesofagico

tiene indicacion clase I.
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IX. Utilidad de estudios no invasivos
A) Generalidades

Los métodos de diagndstico por imagen no son
indispensables en la etapa aguda del infarto del
miocardio, sin embargo, su aplicacién es acon-
sejable si la condicién clinica del paciente y los
recursos del medio hospitalario lo permiten ya
que proporcionan informacién sobre la locali-
zacion y extension de la zona infartada, la fun-
cion ventricular, bisqueda de isquemia y de via-
bilidad, complicaciones del infarto o cardiopatias
asociadas; la eleccién del método dependera de
la disponibilidad y de la experiencia de cada
centro. Los estudios deberan realizarse siempre
y cuando no interfieran o retrasen el tratamiento
oportuno.

El ecocardiograma es un método accesible que
no requiere movilizacién del paciente y puede
repetirse cuantas veces sea necesario, dependien-
do de las complicaciones del infarto; permite co-
nocer el resultado del tratamiento, valorar la evo-
lucién y realizar estratificacién del prondstico.*”
Proporciona informacién anatémica y hemodi-
namica, la primera a través de las imagenes bidi-
mensionales de ambos ventriculos y la segunda a
través del Doppler cardiaco el cual permite ade-
mas la valoracion de la funcién diastolica (Tabla
XL). En presencia de limitaciones para obtener
informacion ecocardiografica completa a través
de registros transtoracicos se puede recurrir al eco-
cardiograma transesofdgico, aunque en la actua-
lidad la utilizacién de arménicas y agentes eco-
rrealzadores han mejorado la calidad de las
imdgenes.®! En la Tabla XL se resumen las prin-
cipales indicaciones de la ecocardiografia.

La utilidad de la cardiologia nuclear se ve limi-
tada en la etapa inicial por aspectos relaciona-
dos con la movilizacién del paciente fuera de la
unidad de urgencias o de cuidados coronarios.
En cambio es muy util durante la estancia hospi-
talaria, proporcionando informacién comple-
mentaria sobre el estado de la perfusién miocar-
dica y la funcién biventricular, permitiendo la
toma de decisiones terapéuticas y estratificacién
del riesgo®? (Tabla XLI).

La resonancia magnética ofrece grandes expec-
tativas ya que también brinda informacién so-
bre perfusién, viabilidad y es actualmente el es-
tandar de referencia para el cdlculo de volimenes
y funcién sistdlica, destacando su buena resolu-
cién anatémica que inclusive promete informa-
cion sobre la visualizacion del arbol coronario y

la placa ateroesclerosa*” sin embargo, su eleva-
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do costo y poca disponibilidad obligan a la ra-
cionalizacién de su uso. Su utilidad como méto-
do para el diagnéstico de sindromes coronarios
agudos estd en estudio.**+4

La tomografia helicoidal de multidetectores es
una técnica que permite la cuantificacién de cal-
cio coronario como dato de ateroesclerosis, ade-
mads de la realizacién de angiografia coronaria
no invasiva.*¢La deteccion de calcio coronario
es predictora de eventos coronarios futuros en
poblaciones asintomaticas, identificando indi-
viduos que ameritan una intervencién tempra-
na. Su papel en los sindromes coronarios agudos
estd limitado por un bajo nivel de evidencia. Por
otra parte, la angiografia coronaria con tomé-
grafo multi-detector requiere equipos de al me-
nos 16 detectores, lo cual limita su disponibili-
dad en nuestro medio. A pesar de ello debe
tomarse en cuenta como un arma de diagndstico
a aplicarse en el futuro.

En la Tabla XLI se resumen las principales apli-
caciones de la cardiologia nuclear y la resonan-
cia magnética nuclear.

b) Evaluacion de movilidad

La valoracién de la funcién sistélica del ventri-
culo izquierdo puede ser global a través de la
medicién de la fraccién de eyeccidn y del gasto
cardiaco, o segmentaria calificando la movili-
dad de cada uno de los segmentos propuestos
por las sociedades internacionales, los cuales es-
tan estandarizados para los diferentes métodos
de imagen no invasiva (Fig. 7).47497497 Para
calificar la movilidad mediante ecocardiografia

Tabla XLI. Evaluacion inicial. Indicaciones de la medicina nuclear y

RMN

Clase | lla llb 1l Evidencia

Medicina nuclear:

(491) (399):

Descartar causas de elevacion del
segmento ST diferentes del infarto
Evaluacion de la FEVI y del tejido
miocardico en riesgo con agentes
unidos a tecnesio

Diagnéstico de infarto del ventriculo
derecho

Resonancia magnética:

Infarto inferior con extension
ventricular derecha |

Confirmar diagndstico de
complicaciones mecanicas
sospechadas

por otros métodos de imagen

(@)

(@)

(@)

FEVI: Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo.
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y resonancia magnética se sugiere la siguiente
escala:

e 1 Normal

* 2 Hipoquinesia
* 3 Aquinesia

e 4 Discinesia

* 5 Aneurisma

Para calificar la perfusién en medicina nuclear®’
se utiliza una escala de cinco puntos como sigue:

e (0 Perfusién normal

e 1 Defecto ligero

e 2 Defecto moderado

e 3 Defecto severo

* 4 Ausencia de perfusion

En la Tabla XLII se enumeran las principales
aplicaciones de todos lo anteriores métodos
no invasivos, asi mismo la utilidad que tienen
para la estratificacién de riesgo al alta hospi-
talaria de los pacientes con infarto agudo del
miocardio.

X. Manejo al alta hospitalaria

A) Generalidades

El manejo al alta hospitalaria del paciente con
infarto con onda “Q” debe individualizarse to-
mando en cuenta los siguientes factores:
Caracteristicas bioldgicas, psicoldgicas y socia-
les del paciente, magnitud y severidad del infar-
to. El dafo y la repercusién funcional produci-

Fig. 7. Estandarizaciéon de segmentos para la eva-
luacién de la funcién sistdlica del VI.
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Tabla XLII. Evaluacién intra-hospitalaria y estratificacion de riesgo NO

invasiva.

Clase | lla

IIb

Evidencia

Ecocardiografia?5-407.467-499

Evaluacién de FEVI post-reperfusion X

Ecocardiograma de estrés

(ejercicio o drogas) X
* Deteccion de isquemia residual
* Valoracion de viabilidad miocardica
 Valoracion de la reserva contractil

Ecorrealzadores para valoracion

de perfusion

Medicina nuclear:394e1

Evaluacién de la perfusién

miocérdica y FEVI

postinfarto (Gated-Spect y

ventriculografia)

Determinacién de isquemia

residual y/o a distancia

inducida con estrés (Spect o

Amonia-PET)

Evaluacién de viabilidad miocardica

con TI 201

Estratificacion del riesgo

FDG-PET si otros métodos de

imagen no demuestran viabilidad

Resonancia magnética:

Evaluacién de la extension del

infarto y la FEVI X

Valoracion de viabilidad miocardica X

Confirmar diagndstico de

complicaciones mecanicas

sospechadas por otros métodos X

X X x x

x

o @

Cc

FEVI: Fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo; PET: Tomografia emisora de positrones; FDG:

Fluorodesoxiglucosa.

[ IAM no intervenido, ] Intervencion
intervencion fallida o incompleta exitosa
) 2
Estratificacion clinica

de riesgo

J

1—\

Riesgo bajo
0 medio

v

[ Evaluar funcién del VI, isquemia,]
tolerancia al esfuerzo

v

Cateterismo

i— [Riesgo alto] [Riesgo medio] [Riesgo bajo]

!

!

A\

y

[Anatgmia adecuada Si Angina No  ( Tratamiento
+ mlocard|OIV|abIe significativa médico
Si I No

Revascularizacion

Modificado de: The Task Force on Management of Acute Myocardial

Infarction of The Eur Soc of Cardiology?®

Fig. 8. Algoritmo de estratificacion de riesgo al alta hospitalaria.
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dos por el infarto y el tipo de manejo o procedi-
mientos realizados. El primer paso para decidir
el alta hospitalaria de un paciente que sufrid in-
farto del miocardio es establecer su nivel de ries-
g0, (Fig. 8) para poder decidir si requiere proce-
dimientos diagndsticos o terapéuticos adicionales
antes de ser externado o a corto plazo, o bien
si puede ir a casa con recomendaciones sobre
su estilo de vida y/o manejo médico exclusi-
vamente.

B) Estratificacion de riesgo al alta

Las siguientes condiciones ubican al paciente
en el grupo de alto riesgo y entre mayor nimero
de ellas coexistan, mayor serd su riesgo:

* Infarto en cara anterior

 Infarto previo

* Edad mayor de 70 afios

* Diabetes mellitus

* Género femenino

* Angina residual

* Fraccién de expulsion <40%

e Inestabilidad eléctrica (=10 ESV/hr)

* Hipotension arterial y/o taquicardia sinusal

* Datos de ICC

 Fibrilacién auricular de aparicién durante el
evento agudo

Una vez realizados los procedimientos diagn6s-
ticos y terapéuticos requeridos y que el paciente
va a su domicilio, debe establecerse un progra-
ma terapéutico a corto y mediano plazo para mo-
dificar los factores de riesgo cardiovascular, de-
biendo contener al menos los siguientes
elementos (Tablas XLIII y XLIV).

* Educacién para estilo de vida sana

* Supresién de habitos nocivos (tabaquismo,
alcoholismo, sedentarismo)

* Tratamiento farmacolégico de enfermedades
coexistentes (diabetes, hipertension, dislipi-
demias, hiperuricemia, obesidad, resistencia
a la insulina, etc.)

* Soporte psicolégico que permita su reinte-
gracion a la vida ordinaria.

* Programa de rehabilitacién cardiovascular.

* Deteccién de riesgo y educacién en familia-
res directos del paciente.

Es importante enfatizar la necesidad de lograr
las metas terapéuticas establecidas para cada uno
de los elementos considerados en la tabla ante-
rior, ya que de acuerdo a las evidencias clinicas
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Tabla XLIIl. Control de factores de riesgo.

Clase | lla llb Il Evidencia
Suspender tabaquismo X A
Control de lipidos de acuerdo
a metas X A
Actividad fisica cotidiana X B
Reduccion de peso (en caso
de obesidad) X B
Suplemento de acidos grasos
Omega 3 X B

Tabla XLIV. Recomendaciones alimenticias.

Clase | lla llb Il Evidencia
Poco contenido de grasas saturadas X A
Rica en frutas y verduras X A
Abundante en fibra X A
Acidos Omega 3 X C
Antioxidantes X A

obtenidas de estudios prospectivos, aleatoriza-
dos y cegados, si no se logran las metas, no se
obtiene el beneficio buscado con dicha inter-
vencion (ver lineamientos para el manejo de dis-
lipidemias, hipertensién arterial, diabetes, resis-
tencia a la insulina y obesidad).*%4%

El soporte psicolégico tendiente a disminuir la
ansiedad del paciente, en especial en aquellos
con personalidad primaria, es una intervencion
que frecuentemente se olvida y por ende el pa-
ciente se ve privado de su beneficio.*®

Quiza uno de los factores mas dificiles de modi-
ficar es el habito alimentario particular de cada
paciente, pero es importante hacerlo, ya que es

Tabla XLV. Indicaciones de la rehabilitacion cardiaca.

Clase | lla llb [l Evidencia
Intrahospitalaria:
Movilizacién temprana y
progresiva (> 24 h) X C
En IAM no complicado X C
Iniciar modificacién de
factores de riesgo X C

Extrahospitalaria: (formal o en casa)
Programa educativo multidisciplinario
para modificacién

de factores de riesgo

Apoyo psicoldgico para manejo

de depresion y/o estrés

Programa educativo de ejercicio
Apoyo médico social

XXX X
o000 o

IAM: Infarto agudo del miocardio.

Garcia-Castillo A y cols.

una de las intervenciones que ha demostrado
mayor beneficio, dada la influencia que tiene
sobre los demads factores de riesgo, tales como
lipidos, glucemia, resistencia a la insulina, obe-
sidad, hipertension arterial, etc.

Dentro del estilo de “vida sana”, la ingesta de
una dieta “sana”, pobre en grasas saturadas, rica
en frutas y en fibras vegetales (dieta mediterra-
nea) tiene el nivel mds alto de evidencia para
prevenir tanto la aparicién de nuevos eventos
cardiovasculares, como la muerte,”! no asi el
uso de los dcidos Omega 3°? y los antioxidan-
tes, cuyo nivel de evidencia en prevencién se-
cundaria hacen que no se justifique su indica-
cion en forma generalizada y deberdn en caso
requerido, utilizarse sélo en aquellas pacientes
cuyas condiciones co-mérbidas lo justifiquen.™
Otra de las intervenciones consideradas como
“eje” para la reduccién del riesgo cardiovascu-
lar es el ejercicio aerdbico, ya que al igual que la
de dieta sana, coadyuva al control eficaz de la
mayoria de los demds factores de riesgo, tales
como la dislipidemia, la obesidad, la hiperten-
sién arterial, los niveles de glucemia, la resisten-
cia a la insulina y por ende mejora la funcién
endotelial, logrando reducciones de mortalidad
hasta de 14%.%

C) Rehabilitacién cardiovascular

La rehabilitacién cardiovascular juega un pa-
pel decisivo en el asesoramiento del paciente
para realizar ejercicio sin riesgo y con el maxi-
mo beneficio.’

En programa de rehabilitacién debe adecuarse
al nivel de riesgo y capacidades del paciente.
El habito de fumar es el principal factor de
riesgo para recurrencias de infarto del miocar-
dio fatal y no fatal.>® El suspender el hébito
tabaquico reduce hasta 50% el riesgo de sufrir
un nuevo evento cardiovascular en los pacien-
tes que dejan de fumar, respecto de aquellos
que lo siguen haciendo®>®y los programas
institucionales formales han demostrado be-
neficios sustanciales.’'?El uso de terapia sus-
titutiva de nicotina ha demostrado ser una he-
rramienta ttil para dejar el habito de fumar, en
especial para aquellos fumadores de mas de
10 cigarros al dia.’'' Considerando el costo/
beneficio de todas las intervenciones tendien-
tes a reducir el riesgo cardiovascular, sin lugar
a dudas, el estilo de vida sana, englobado en
dieta sana, ejercicio aerébico rutinario (cami-
nata, natacién o bicicleta) y la supresién de
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Tabla XLVI. Terapia farmacolégica al alta del paciente.

Clase | lla llb 1l Evidencia
Antiagregantes plaquetarios X A
Beta-bloqueadores si no hay
contraindicacion X A
Estatinas en todos los pacientes
con LDL > 70 mg/dL X A
IECA’S X A
Antagonistas de espironolactona X A
Terapia antihipertensiva hasta
lograr metas X A
Terapia anidiabética hasta lograr
metas X A
Anticoagulantes orales en casos
especiales X B
Calcio antagonistas X B
Terapia hormonal en postmenopausia X B
Nitratos en ausencia de angina X A

IECA: Inhibidores de enzima convertidota de angiotensina.

habito de fumar en caso de existir el habito,
son los procedimientos mds econémicos y con
mayor impacto en la reduccién de la morbi-
mortalidad cardiovascular en prevencion se-
cundaria, ademds del beneficio que sobre la
poblacidén sana ejerce al convertirse en ejem-
plos de “vida sana”. En muchas ocasiones no
es suficiente el modificar el estilo de vida del
paciente, requiriendo el uso de farmacos para
prevenir la progresidn, favorecer la regresién
de las alteraciones existentes y/o evitar la apa-
ricién de nuevas condiciones que aumenten
el riesgo cardiovascular. En la Tabla XLV se
ennumeran las principales indicaciones de la
rehabilitacion cardiaca.

D) Manejo farmacologico

La Tabla XLVI resume las principales interven-
ciones terapéuticas farmacoldgicas con su nivel
de indicacién, en los pacientes que han sufrido

Tabla XLVII. Antiagregantes plaquetarios.

Clase | lla llb [l Evidencia
Aspirina a todos los pacientes
que no tengan contraindicacion
(75 a 325 mg) X A
Clopidogrel 75 mg X A

Combinacién clopidogrel + aspirina
en post-intervencion X A
Aspirina + clopidogrel en pacientes

con isquemia

residual no revascularizados X B

Dipiridamol
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un infarto agudo del miocardio y serdn egresa-
dos a su domicilio.

1. Antiagragantes plaquetarios

El uso de antiagregantes plaquetarios en preven-
cién secundaria, en especial la aspirina a dosis de
75-325 mg/dia en pacientes post-infarto del mio-
cardio es la intervencion farmacoldgica que ha
demostrado mejores resultados al evaluar su cos-
to-beneficio, siendo su impacto paralelo al nivel
de riesgo o severidad del problema cardiovascu-
lar del paciente, especialmente en presencia de
diabetes mellitus, hipertension arterial o insufi-
ciencia cardiaca.’'>>!* La aspirina pues, debe uti-
lizarse en todo paciente que haya sufrido un [AM
por tiempo indefinido, en ausencia de contrain-
dicaciones. El clopidogrel, ha demostrado ser util
para la prevencién secundaria en el subgrupo de
pacientes con IAM sin elevacién del ST'>513% ¢
en forma temporal en pacientes con intervencién
coronaria, ya sea solo o en combinacién con aspi-
rina.*” Con los resultados de los estudios
CLARITY>*y COMMIT existe evidencia sufi-
ciente para recomendar su uso rutinario en pa-
cientes con IMEST. El dipiridamol no debe utili-
zarse en el infarto. En la Tabla XLVII se resumen
las principales indicaciones de los antiagregan-
tes plaquetarios.

2. Anticoagulantes orales

Los anticoagulantes orales en la era pre-aspirina
mostraron un beneficio evidente en pacientes con
TAM,>14315 gin embargo, al ser comparados con la
aspirina no demuestran superioridad y si incre-
mentan riesgos, motivo por el cual no deben ser
utilizados en forma generalizada, sin embargo,
algunos subgrupos de pacientes deben de ser con-
siderados para su uso “rutinario”, como aquellos
con infartos anteriores extensos o con trombo in-
tracavitario o bien, aquellos pacientes con fibri-
lacién auricular permanente.’'*>!7 La combina-
cién de aspirina mds anticoagulantes no es mejor,
en términos de mortalidad que la aspirina
sola,>183182519 gin embargo, existe cierta superiori-
dad de esta combinacion al reducir la incidencia
de reinfartos, pero con un incremento de eventos
hemorrdgicos mayores.*?*3?! En la Tabla XLVIII
se ennumeran las principales indicaciones para el
uso de anticoagulantes orales.

3. Betablogqueadores
Todo paciente con IAM debe de recibir un be-
tabloqueador, de preferencia cardioselectivo, de
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Tabla XLVIIl. Anticoagulantes orales.

Clase | lla llb Il Evidencia
Ventriculo dilatado con disfuncion
ventricular severa X A
Trombo intraventricular X A
Angina residual con intolerancia
y/o contraindicacion
para aspirina X A
Fibrilacion auricular paroxistica X B
Trastornos severos de movilidad
ventricular (discinesia) X C
Disfuncién ventricular izquierda
sin dilatacion X C
Tabla XLIX. Beta-bloqueadores.

Clase | lla llb Il  Evidencia
Todos los pacientes sin
contraindicacion X A
Hipotensién sintomatica X C
Infarto no-Q X C
Bradiarritmias importantes X B
Asma severa X B
Insuficiencia cardiaca severa X B

no existir contraindicaciones para su uso. Nu-
merosos estudios aleatorizados han demostra-
do que el uso de betabloqueadores reduce has-
ta en un 25% la mortalidad y la incidencia de
reinfarto en este tipo de pacientes.5>92252% E] uso
de betabloqueadores en el postinfarto3?2:3220-522¢
debe de ser por tiempo indefinido y en todos
los pacientes que no tengan contraindicacion,
incluyendo a grupos especiales, como el pa-
ciente reperfundido, el paciente con falla ven-
tricular o aquél que se encuentra en tratamien-
to con otros grupos farmacoldgicos, tales como
antiagregantes plaquetarios o inhibidores de la
enzima de conversién®? (Tabla XLIX). Las tni-

Tabla L. Inhibidores de ECA y antagonistas de receptores de ATII.

Clase | lla llb Il Evidencia
Disfuncién ventricular sistélica
izquierda aun sin ICC X A
Infarto anterior extenso X A
Todos los pacientes que no tengan
contraindicacion X B
ARA-II en intolerancia a IECA’S X B
Disfuncién renal moderada e
hiperkalemia X C
Hipotensién sintomatica X B

ARA-II: Antagonista de receptores de angiotensina Il; IECA: Inhibidores de enzima convertidora de

angiotensina.

Garcia-Castillo A y cols.

cas contraindicaciones absolutas para el uso de
betabloqueadores en el postinfarto del miocar-
dio son: a) evidencia de broncoespasmo, b) Blo-
queo auriculoventricular avanzado y la bradi-
cardia extrema, sin embargo, en estos dos tltimos
casos, el uso de marcapaso definitivo debera pon-
derarse para poder administrar el beta-bloquea-
dor.

4. Calcioantagonistas

Los calcioantagonistas del grupo de las dihidro-
piridinas, no representan un recurso terapéutico
de facto en pacientes con IAM, incluso, su uso
puede ser deletéreo en términos de prondsti-
c0?*%52* (Recomendacién clase III), sin embargo,
el verapamil y el diltiazem, pueden ser conside-
rados solamente cuando los -bloqueadores se
encuentren claramente contraindicados’>>%* (Re-
comendacion clase IIb).

5. Nitratos

No existe evidencia que los nitratos mejoren la
morbimortalidad de los pacientes que han sufri-
do un infarto del miocardio,*¢ sin embargo con-
tindan siendo un medicamento valioso, solo en
pacientes con angina residual (Recomendacién
clase Ila).

6. Inhibidores de la enzima de conversion (IECA)

Los IECAS son uno de los grupos terapéuticos
que mayor beneficio han demostrado en el trata-
miento del paciente postinfarto del miocardio,
al reducir la disfuncién ventricular y la progre-
sién hacia la insuficiencia cardiaca al evitar la
remodelacién patoldgica del ventriculo izquier-
do. En pacientes con disfuncién ventricular, los
IECAS disminuyen la mortalidad y otros even-
tos adversos a mediano plazo entre 19 y
299 427527528 Actualmente, su indicacion es obli-
gada en todo paciente con IAM y una fraccion
de expulsién menor del 40%°*° (Recomendacién
clase I nivel de evidencia A). El Estudio EURO-
PA atin no publicado, demuestra el beneficio del
uso de los IECAS en todos los pacientes postin-
farto del miocardio independientemente del va-
lor de su funcién ventricular residual. Los pa-
cientes diabéticos se ven especialmente
favorecidos con la utilizacién de los IECAS.>*
En resumen, los IECAS deben ser administrados
a todo paciente postinfartado, a menos que exis-
ta contraindicacién (hipotensién severa o sinto-
matica, insuficiencia renal moderada e hiperca-
lemia), todo paciente con IAM debe recibir un
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IECA en adicién a un betabloqueador y aspirina
(Tabla L).En los pacientes con intolerancia a los
IECAS, los antagonistas del receptor de la an-
giotensina I (ARA II) representan una alternati-
va muy interesante, la cual inicia su era de eva-
luacién sistemadtica en estos pacientes.

7. Antagonistas de aldosterona

La aldosterona juega un papel importante el la
patofisiologia de la insuficiencia cardiaca ya que
promueve la retenciéon de sodio, la pérdida de
magnesio, la activacion del sistema simpatico,
la inhibicién del parasimpético, fibrosis miocar-
dica y vascular, disfuncién de los barorrecepto-
res, dafio vascular y alteraciones de la complian-
za arterial. El bloqueo de la misma reduce la tasa
de muerte por falla cardiaca progresiva, muerte
subita y la tasa de hospitalizaciones en pacien-
tes con disfuncion sistdlica del VI que estdn sien-
do tratados con IECA’s.** El bloqueo de la al-
dosterona también previene de la remodelacién
ventricular y la formacién de coldgeno en pa-
cientes con disfuncién del ventriculo izquierdo
después de un infarto agudo al miocardio.>*? Tam-
bién se afecta un nimero de mecanismos fisio-
patolégicos que se piensa son importantes en el
prondstico de pacientes con infarto agudo al mio-
cardio.”*El estudio RALES,>! enrol6 1,663 pa-
cientes con insuficiencia cardiaca severa con FE
de nos mds 35% quienes estaban tomando IE-
CAS, diurético de asa y la mayoria digoxina. Un
total de 822 pacientes fueron asignados para re-
cibir espironolactona 25 mg diarios y 821 pa-
ciente para recibir placebo. El punto final pri-
mario fue muerte por cualquier causa. El estudio
fue terminado de forma temprana ya que un ana-
lisis intermedio mostr6 la eficacia de la espiro-
nolactona. Hubo 386 muerte en el grupo place-
bo (46%) y 284 muertes en el grupo con
espironolactona (35%) con un riesgo relativo de
muerte de 0.70 y una p de 0.001. EL estudio
EPHESUS>* se disefi6 para probar la hipétesis
de que la eplerenona (un bloqueador de la al-
dosterona que va a inhibir selectivamente el re-
ceptor mineralocorticoide) reduce la mortalidad
total y la mortalidad por causas cardiovascula-
res y/o hospitalizacién por eventos cardiovas-
culares en pacientes con infarto agudo al mio-
cardio en tratamiento médico O6ptimo
complicados con disfuncién del ventriculo iz-
quierdo y falla cardiaca. En este estudio se alea-
torizaron 6,632 pacientes de los cuales 3,313
pacientes recibieron 25 a 50 mg de eplerenona y
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3,319 pacientes recibieron placebo junto con tra-
tamiento médico 6ptimo. Durante el seguimien-
to a 16 meses se encontré que hubo 478 muertes
en el grupo de la eplerenona y 554 en el grupo
placebo (riesgo relativo 0.85% p = 0.0008), la
gran mayoria por causas cardiovasculares. La tasa
de otros eventos adversos primarios fue reduci-
da por la eplerrenona asi como también la
muerte por cualquier otra causa. Por lo tanto,
se concluye que la adicién de eplerrenona al
tratamiento médico 6ptimo reduce la morbili-
dad y mortalidad en pacientes con infarto agudo
al miocardio complicado con disfuncién del ven-
triculo izquierdo y falla cardiaca®* (Tabla XLVI).

8. Fdrmacos hipolipemiantes

El logro de las metas en el nivel sérico de co-
lesterol y en especial de las LDL-col, ha sido
una de las intervenciones que mds reducen la
morbimortalidad cardiovascular en los pacien-
tes postinfartados. Los farmacos hipolipemian-
tes, en especial las estatinas, han demostrado
ser la mejor estrategia terapéutica para el logro
de estas metas,’* 7 reduciendo la mortalidad
cardiovascular del 24 al 30%, incluso en pa-
cientes con valores normales de colesterol LDL,
pacientes diabéticos y ancianos,” atribuyen-
do su efecto benéfico a los efectos pleiotrépi-
cos de las estatinas sobre la funcién endotelial,
la respuesta inflamatoria, la estabilizacién de
la placa y sus propiedades antitrombdticas.!->3
Todo paciente con IAM y LDL-col =100 mg/
dL debe recibir una estatina como tratamiento
integral, aunque cada dia se extiende la evi-
dencia para su uso en todos los pacientes con
sindrome coronario agudo independientemen-
te de su perfil lipidico.” En el estudio MIRA-
CL*® se incluyeron pacientes con angina ines-
table o infarto agudo al miocardio a los cuales
se les administr6 atorvastatina 80 mg diarios
24 a 96 horas después del sindrome isquémico
coronario agudo. Se enrolaron 228 pacientes
para recibir atorvastatina y 269 pacientes para
recibir placebo. El punto final primario fue
muerte, infarto al miocardio no fatal, paro car-
diaco e isquemia miocdardica recurrente. Aun-
que no hubo diferencias en el riesgo de muerte,
infarto miocardico no fatal y paro cardiaco en-
tre el grupo de atorvastatina y el grupo de pla-
cebo, el grupo de atorvastatina tuvo una menor
incidencia de isquemia recurrente sintomatica
que requiriese hospitalizacién con una p de
0.02.
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En el estudio PROVE IT°* se enrolaron 4,162
pacientes con sindrome isquémico coronario
agudo, y se compararon 40 mg de pravastatina
diarios (terapia estandar) con 80 mg de atorvas-
taina diarios (terapia intensiva). El punto final
primario compuesto fue muerte de cualquier cau-
sa, infarto al miocardio, angina inestable que
requirié hospitalizacion, revascularizacién y
EVC. A dos afios de seguimiento, el punto final
primario compuesto fue de 26.3 por ciento en el
grupo con pravastatina y 22.4% en el grupo con
atorvastatina con una p de 0.005. En el estudio
A to Z,>*! se compar6 una estrategia intensiva de

Tabla LI. Terapia hipolipemiante.

Clase | lla llb 1l

Evidencia

Atorvastatina 80 mg/dia X
Estatinas en pacientes con
LDL > 70 mg/dL X
Combinacién de estatinas con
otros farmacos X
¢ Niacina
e Ezetimiba
¢ Fibratos (con precaucién)
Fibratos con monoterapia con
LDL > 100 mg/dL X

Tabla LIl. Prueba de esfuerzo en pacientes post-IAM.

Clase | lla llb 1l
Submaxima antes de alta
hospitalaria para establecer
riesgo, prescribir actividad
fisica y evaluar terapia
farmacoldgica X
Limitada post sintomas (3 a 6
semanas) para estratificar riesgo,
evaluar terapia y programa de
rehabilitacion X
Después del alta, pacientes
post-CRVC y/o angioplastia para
iniciar rehabilitacion X
Pts con las siguientes
alteraciones ECG X
* BCRIHH
¢ Sindrome de preexitacion
e Tratamiento con digoxina
e Marcapaso dependiente
¢ Depresion del ST > 1 mm
Estado co-morbido severo
Candidato a revascularizacion
ICC
Limitacion para hacer ejercicio
Antes de alta hospitalaria post
angioplastia o cirugia X

X X X X

Evidencia

O 0000

CRVC: Cirugia de revascularizacién coronaria; ECG: Electrocardiograma; BCRIHH: Bloqueo completo

de rama izquierda del Haz de His; ICC: insuficiencia cardiaca congestiva.
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80 mg de simvastatina en 2,265 pacientes vs una
estrategia conservadora de 20 mg de simvastati-
na en 2,232 pacientes, todos ellos con sindrome
coronario agudo. Los puntos finales fueron muer-
te cardiovascular, infarto no fatal, rehospitaliza-
cion por sindrome coronario agudo y EVC, ob-
servandose en el 16.7% del grupo de dosis
conservadora vs el 14.4% en el grupo de estrate-
gia intensiva p NS. Finalmente en el estudio RE-
VERSAL>*?se compararon regimenes disefiados
para producir una disminucién intensa de los
lipidos (atorvastatina 80 mg diarios) y una dis-
minucién moderada de los lipidos (pravastatina
40 mg diarios), sobre las placas de ateroma en
arterias coronarias y su progresion. Se utilizé el
ultrasonido intracoronario para medir la placa
de ateroma. El pardmetro primario de eficacia fue
el porcentaje de cambio del volumen de ateroma
a los 18 meses de seguimiento. Los paciente con
atorvastatina mostraron una tasa baja de progre-
siéon comparado con el grupo con pravastatina
con una p de 0.02. Por lo anterior se recomienda
iniciar el manejo con atorvastatina 80 mg en el
segundo o tercer dia del infarto y mantenerlo por
al menos 12 meses; posterior a ese tiempo queda-
rd a criterio del clinico la seleccién de la estatina
adecuada para alcanzar las metas del ATPIIIL.

El uso de las estatinas deberd ser indefinido en
caso de no presentarse efectos adversos ya que
los beneficios se han comprobado hasta por 6
afios de seguimiento (Tabla LI). La combina-
cion de farmacos hipolipemiantes debera tomar-
se en cuenta cuando los niveles de LDL sean
superiores a 70 mg/dL; la combinacién mads se-
gura y efectiva es la asociacién de estatina mas
ezetimiba. Precauciones especiales (dafio mus-
cular) se deberan de tomar en cuenta cuando una
estatina se asocia a un fibrato. Se encuentra en
proceso el estudio IMPROV-IT, que compara la
utilizacion de simvastatina + ezetimiba vs si-
mvastatina a dosis altas en pacientes con IMEST.
En caso de contraindicacién formal a la admi-
nistracion de una estatina, los fibratos deberdn
de considerarse, especialmente cuando existan
niveles disminuidos de HDL>* o los triglicéri-
dos elevados.>3834

E) Algoritmo de Estratificacion Pre-alta

En la Fig. 8, se describe el abordaje para la es-
tratificacion de riesgo al alta del paciente con
IMEST, tanto en aquellos con intervencion exi-
tosa, como en los no intervenidos o con resul-
tados sub6ptimos o fallidos.
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En la Tabla LII se enumeran las principales ca-
racteristicas e indicaciones de la prueba de es-
fuerzo al alta del paciente.

Listado de participantes

Alexanderson Erick (INC “Ignacio Chavez DF),
Arias Alexandra (INC “Ignacio Chavez DF), Arria-
ga Roberto, (Hospital de Cardiologia Siglo XXI
IMSS, DF), Assad José Luis, (Hospital Christus
Muguerza, Monterrey) Azpiri Lépez José Ramén
(Hospital Christus Muguerza, Monterrey), Ban
Hayasi Ernesto (INC “Ignacio Chavez DF), Barra-
gan Rodolfo (INC “Ignacio Chavez DF), Blancas
Richaud Enrique (Hospital de Cardiologia UMAE
34 Monterrey), Borrayo Gabriela, (Hospital de
Cardiologia Siglo XXI IMSS, DF), Cardona Er-
nesto (HGZ 45 IMSS Guadalajara), Cardoza Hugo,
Chuquiure Eduardo (INC “Ignacio Chavez DF),
Cruz Ambrosio (Hospital PEMEX Azcapotzalco
DF), De la Pefia Erasmo (Hospital Christus Mu-
guerza, Monterrey), Fdez Valadez Enrique (Hos-
pital del Carmen Guadalajara), Garcia Aguilar Jor-
ge (Hospital de Cardiologia UMAE 34
Monterrey), Garcia Cantd Elias (Hospital San
José TEC de Monterrey, CARDIOLINK SC,
Monterrey), Garcia Castillo Armando (Hospital
de Cardiologia UMAE 34 Monterrey), Garcia 'y
Otero José Maria (Hospital del Carmen Guada-
lajara), Garcia Veldsquez Pedro (ExAsesor de Di-
recciéon Médica del IMSS DF), Gaspar Jorge (INC
“Ignacio Chavez DF), Gonzilez Camid Felipe
(Hospital San José TEC de Monterrey), Gonza-
lez Chon Octavio (Hospital Médica Sur DF),
Gonzilez Hermosillo José A. (INC “Ignacio
Chavez DF), Hernandez Carlos (Hospital San
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José Monclova), Herndndez José Maria (Hospi-
tal de Cardiologia UMAE 34 Monterrey), Jerjes
Sanchez Carlos (Hospital de Cardiologia UMAE
34 Monterrey), Lepe Montoya Luis (Hospital
de Especialidades “Centro Médico La Raza”),
Llamas Esperén Guillermo (Hospital CARDIO-
LOGICA Ags), Macias Carlos (Hospital de Car-
diologia UMAE 34 Monterrey), Maldonado
Beatriz (Hospital de Cardiologia UMAE 34 Mon-
terrey), Martinez Garcia Luis (Hospital de Espe-
cialidades “Centro Médico La Raza”), Martinez,
Reding Jesus (INC “Ignacio Chavez DF), Marti-
nez Sanchez Carlos (INC “Ignacio Chavez DF),
Martinez Sanchez Jesuis (Hospital ABC DF), Mo-
ragrega José Luis, Olvera Sergio (INC “Ignacio
Chavez DF), Ortega Durdan Oscar (Hospital de
Cardiologia UMAE 34 Monterrey), Pavia Abel
(Hospital General SSA DF), Parcero Juan José
(Hospital ISSSTE Tijuana), Picos Bovio Eva
(Hospital de Cardiologia UMAE 34 Monterrey),
Ramirez Fernando (Hospital CIMA Chih), Ra-
mos Corrales Marco (Hospital de Especialida-
des “Centro Médico La Raza”), Rodriguez Gila-
bert César (ExPresidente ANCAM), Rodriguez
Gonzélez Humberto (Hospital de Cardiologia
UMAE 34 Monterrey), Romo Jara Alberto (Cen-
tro Médico de Occidente Guadalajara), Sahagin
Guillermo (Hospital de Cardiologia UMAE 34
Monterrey), Ruiz Eduardo (Hospital de Cardio-
logia UMAE 34 Monterrey), Trevifio Trevifio
Alfonso J (Hospital de Cardiologia UMAE 34
Monterrey), Vargas Barrén Jesus (INC “Ignacio
Chavez DF), Victal Octavio (Hospital Fray Ber-
nardete Guadalajara), Zuiiga Marco Antonio
(Centro Médico de Occidente Guadalajara).
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