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P1ITULO 1

PERSPECTIVA HISTORICA DE LA TROMBOLISIS.

LA HISTOR]A DE LA TERAPIA ANTITROMBOTICA EN LAS PASADAS CINCO DECADI\S.
ESTA BASADA SOBRE EL TRATAMIENTO DE DOS DESORDENES MAYORES (1

1.- TROMBOEMBOLI1A.
2.- INFARTO AGUDO DEL MIOCARDI1O.

CINCO PUNTOS EN LA DECISION DE MANEJO SON DISCUTIDOS:

1.-
2.~

TEORIA DE TROMBOS!S Y COAGULACLION.

PRUEBAS DE COAGULACION.

DISPONIBILIDAD DE LA INTERVENCION TERAPEUTICA.
TECNICAS PARA EL DIAGHOSTICO DE OBSTRUCCION VASCULAR.
USO DE ESTUDIOS CLINICOS.

LOS INICIOS DE LOS &40 EL CONOCIMIE!NTO DE LA COAGULACION ERA
INCIPIENTE.

EN LOS IH1C10S DEL SIGLO MORAWITZ MMOSTRABA UN ESQUEMA QUE INCLUIA
EL FIBRINOGENO, LA PROTROMBINA Y EL CALCIO. FOSTULABAN LA PRESENCIA
DE UNA TROMBOCINASA O YL’IH"OPLA%TH A GUE CONVERTIA LA PROTROMBINA EN
TROMBINA .

LA TROMBOLISIS COMIENZA EN 1933 CON UN REPORTE DE TILLET QUIEN NOTO
QUE EL ESTREPTQCOCO BETA HEMOLITICO DEL GRUPQO “"A" PRODUCIA UNA SUSTAN
ClA FIBRINOLITICA LLAMADA FIBRINOLISINA STREPTOCOCICA Y QUE PODIA SER
UTILIZADA PARA DISOLVER EYUDADOS FIBRINDSOS (2).

DESDE 1856, VIRCHOW HABIA ELABORADQO SU FAMOSO TRATADO, PERO 1O LOGRA
BA_ENTENDERSE COMO LA ESTASIS, LA LESION VASCULAR Y LOS CAMBIOS SISTE
MATICOS EN LA COAGULACION PODIAN CAUSAR TROMBOSIS.

ASI MISMO, HNINGUN TRABAJO LOGRABA DISTINGUIR ENTRE EL DESARROLLO DE
TROMBOSIS ARTLRIAL Y TROMBOSIS VENOSA.

EN 1939 FUE DESCUBIERTO EL DICUMAROL Y 5L USO CLINICO.

SN 1941 MILSTONE OBSERVA UN FACTOR EN EL PLASHMA LLAMADOS FACTOR DE LISIS
PLASMATICA, NECESARIA PARA LA FIBRONILISIS MEDIADA POR ESTREPTOCCCO.

ZN 1945 CHRISTENSEN 0OBSERVO QUE EL PLASMA TENIA UN PRECURSOR DEL SISTE
MA ENZIMATICO (PLASMINOGENO), SUBSTANCIA YA CONROCIDA COMO FIBRINOLISINA
ESTREPTOCOCICA Y LA REBAUTIZO CON EL NOMBRE DE STREPTOKINASA.




EL MISMO INVESTIGADOR POSTULA QUE LA PLASMINA PUEDE CONVERTIR
FIBRINOGENO Y FIBRINA, Y ESTA PUEDE SER INHIBIDA EN EL PLASMA (2).

PLASMINOGENO
STREPTORENASA
PLASMINA
FIBRINOGENO O FRAGHMENTOS SOLUBLES

F1BRINA ANT1PLASMINA

F1G. 1 MECANISMO DE FIBRINOLISIS (STREPTOKINASA).

ES EL MISMO CHRISTENSEN QUIEN EN 1947 UTILIZA 400.000 U INTRATORACICA
PARA REMOSION DE EMPIEMA DRENADO 1300 C C.

EN 1959 QUICK INTRODUCE LA TECNICA DE TIEMPQO PROTROMBINA QUE SE UTILIZO
PARA MON1TOREQ DEL DICUMAROL.

ES IMPORTANTE QUE PARA LA COMPROBACION DE PROCESOS O3S5TRUCTIVOS. EN 1920

FUE ENTRODUCIDA LA VYENOGRAFIA.

ASIMISMO, PARA LA VALIDACION ESTADISTICA DE LOS ESTUDIOS DE [NVESTIGA-
CION, EN 1931 SE INTRODUCEN LOS ESTUDIOS RANDOMIZADDS PALCESBO VS DROGA
A ESTUDIAR, UTILIZANDOD CON GRAN EXITO HASTA NUESTROS DIAS.

EN 1938, EL DR, CHARLES REST MENCIONA: S1 LA INVESTIGACION CLINICA DE
CASOS CARDIACOS DEBE SER INICIADA, SERA NECESARIO, GRANDES SERIES DE
PACIENTES Y EN ESTE MOMEMNTO LA HEPARNIZACION ES LA ALTERNATIVA OEVIA
EN LOS CASOS DE OCLUSION COROHARIA.

EL INFARTO AGUDD DEL MIQTARDIO MOSTRABA UNA ORTALIDAD DEL 30% HOSPITA-
LARIA, HACIA LOS PATOLOGOS MENCIGNABAN YA QUE LA CAUSA MAS COMUN ES un
TROMBO SOBREPUESTO SOBRE LA SUPERFICIE DE UN ATEROMA,

EN 1946 EL DR. IRVING WRIGHT UTIL1Z0 HEPARINA Y DICUMAROL EN EL 1AM
EN UNA SERIE DE BOO PACIENTES DE 16 HOSPITALES:

368 RECIBIERON TERAPIA CONVENCIONAL
432 HEPARINA SEGUIDA DE DICUMAROL FOR UN MIKUTO
DE 30 DIAS.
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GRUPO CONTROL TERAPIA CONVENCIONRAL: 35%

36%
14%

GRUPO CON TRATAMIENTO DE HEPARLINA/
DICUMAROL: 15%
14%
2%

CONCLUSION:

DE MUERTE.

DE COMPLICACIONES
TROMBOEMBOLICAS
DE MUERTES SIN
COMPLICACION
TROMBOEMBOLICA.

DE MUERTE

DE COMPLICACIOQUES
TROMBOEMBOL I1CAS
DE MUERTE S1IN
compLiCACION
TROMBOEMBOL ICA.

LA HEPARIMA Y EL DICUMAROL DISMILUYE EL TROMBOEMBO-

LISMO DRAMATICAMENTE Y REDUCE LA MORTALIDAD.

A RAlZ DE ESTE ESTUDIO,

LA AMERICAN HEART ASSOCIATION HACE DOS RE-~
COMENDACIONES:

1.

LA TERAPIA ANTICOAGULANTE DEBERA SER UTILIZADA EN TODOS LOS CASOS

DE TROMBOSIS CORONARIA CON IAM A MENOS QUE EXISTA UNA CONTRAIRDI-

CACION DEFINITIVA,

LA AUSENCIA DE OTROS ESTADOS HEMORRAGICOS, LA PRESENCIA DE SANLGRADO

DEBIDO A ANTICOAGULANTES NO ES SUFICIENTE PARA CONTRA-INDICAR SU USO
EN EL TRATAMIENTO DE OCLUSION CORONARIA, SIEMPRE Y CUANDO EXISTAN
FACILIDADES PARA ADECUAR EL CONTROL CLINICO.

EN 1952 JOHNSON MOSTRO EN FORMA EXPERIMENTAL QUE LA ADMINISTRACION 1V

DE STREPTOKINASA PODIA DISOLVER UN TROMBO EN UN ESTUDIO DE RATONES.

FIBRINA

PLASIMINA,
PEPTIDOS SOLUBLES 4—

PLASMINOGERO

»,
e ACTIVADOR
CIRCULANTE

F1G. 2 MECANISMO PRIMARIO DE TROMBOLISIS.



.- SE POSTULA COMO MECANISMO INMEDIATO, LA FORMACION ESTOISIOMETRICA
DE UN COMPLEJO SK PLASMINOGENO Y UN COMPLEJO SK PLASMINA, RESULTANDO
EN LA FORMACION DE UN ACTIVADOR DEL PLASMINOGEHO SECUNDARIAMENTE LA
ACTIVACION DE UN COMPLEJO PLASMIMOGENO A PLASMINA.

s g 1wOMBO
/ PLASHIHOGENO\ PLASMINOGENO
N ACT1VADOR DEL PLASMINOGENO i S MuHiBIOOR
\\ FlBR%NA(LlSlS) FIBRINOGENO(LISIS)
REPERFUSIGN MEMDETASIA INSUF ICIENTE
. RIESE0 DE SANGRADD

(DEPO S1TO DE GRASA (ATERDMA) N\ -

FIG. 3 ACCIOMN DE LA INFUSION INTRAVEROSA DE STREPTOKINASA.

.- EN LOS S50s £5 LA ETAPA MAS PRODUCTIVA CON LA APLICACION CLINICA DE
STREPTOKINASA Y ACTIVADOR TISULAR DEL PLASMINOGENO.

«= LA INFUSION 1V DE ATP O SK RESULTA EN DOS DIFERENTIES ACCIONES, SU
DIFUSICN DENTRO DEL TROMBO PUEDE RESULTAR EN LISIS DE. COAGULO, PERO
LA SK PUEDE ACTIVAR EL PLASMINOGEND EN EL SISTEMA CIRCULATORIO. PRO-
DUCIENDO FIBRINUGELOLIS Y DISMINUYENDD EL MECANISMO DE HEMOSTASIS.

.- LN 1958 SHERRY FLETFIER £T, AL PUBLICAR EL PRIMCR REPORTE DE SK EN
1AM, SE MANTUVO 10 U/KL CONSTANTES EN SANGLE . RESULTANDO EN UNA COKITA
VIDA DE ESTADO PROTEOQOLITICO, MASTA QUE EL PLASMINOGEND DEL PLASMA ES
AGOTADO. LOS WIVELES DE FIBRINOGENO COMIENIAN A ELEVARSE ., LA LISIS
DEL COAGULO PLAGMATICO ES MANTENIDA MIENTRAS ESTA LA INFUSION DE SK.

+= LA TERAPIA RESULTA EN UNA PROLONGACION DT TP DEEIDO A LA FIBRINOGE-
NOLISIS Y A LA APARICION DE SUS PRODUCTOS DE DEGRADICION.

.- LOS PACIENTES TRATADOS EN LAS PRIMERAS 14 HORAS DE IN1C10 DEL DOLOR
TUVIERON! UNA MENOR MORTALIDAD HOSPITALARIA. oR.

LOS PACIENTES CON TRATAMIENTO DE 20 A 72 HRS.LA 1 Al
A LOS NO TRATADOS. . ORTALIDAD €5 SIMILAR
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TABLA 1. MORTALIDAD EN PACIEHUTES TRATADOS.

6 - 14 HRS. S5 PACIENTES 1

DEFUNCION
20 - 72 HRS. 9 PACIENTES 3

OEFUNCIONES

UNHO DE LOS PROBLEMAS CON ESTE REGIMEN, FUE EL HECHO DE REQUERIR
UNA CONSDIERABLE CANTIDAD DE CONTROLES DE LABORATORIO PARA DETER-

MINAR LA CANTIDAD DE DOSIS PARA MANTENER NIVELES DE ACTIVIDAD
DEL ACTIVADOR EN PLASMA,

. VERSTRAECTE ot al LESARROLLAROU UNA 0OSIS STANDARD.

ANTE LA DIVERSIDAD DE £STUD1QS CLINICOS Y LA DIVERSIDAD DE RESULTADOS.
FEINSTEIN EN 1959 EXAMINDO 32 ESTUDIOS DEL USO DE ANTICOAGULANTES EN EL 1AM
COMPARANDO LAS CONCLUSICHES CON LOS METODOS, CONCLUYENDO QUE A FALTA DE
STANDARIZACION LOS RESULTADOS N0 ERAN CONCLUYENTES (3).

. EH EL LAPSO DE 1963 A 1979, SE HABIAN REALIZADD 18 £STUDI0S DE SK 1V
£ EL TRATAMIENTO DE IAM USUALMENTE POR 24 HRS. DE INFUSION Y MAS
FRECUENTEMENTE Efl LAS FRIMERAS 24 HRS. SEGUIDAS DEL INICIO DE LOS SIH-
TOMAS, DICHOS ESTUDIOS FUERON CONTROVERTIDOS POR CINCO RAZONES:

1

KO 10005 LOS CARDIOLOGOS ACEPTABAN LA TROMIOSIS CGMO CAUSA DE IM.

2. RETRASD EN LA ADMISION € INICI0 DEL TRATAMIENTO HASTA TENER CAMEBIOS
EXG Y ELEVACION ENZIMATICAL

3. EN LA UNIDAD COURONARIA O SIEMPRE SE REPORTABAN LOS CAS0S, O NO ERAN
TRATADOS EN LA UCC.

CON EL AU
SANGRADO .

B10 DE LAS TECHICAS INVASIVAS, AWENTA LA COMPLICACION DE

5. N0 EX1STIAN TECNICAS DISPONIBLES PARA LA ABECUADA MEDICION DEL AREA
DEL INFARTO O FUNCIOH VERTRICULAR.

A PESAR DE LAS LIMITANTES S

MUCION DE LA MORTALIDAD E!

NALADAS, LOS ESTUDIOS REPORTABAN UNA DISMI-

N 20%.

MIENTRAS EXISTIA LA COHTIROVERSIA, SE AVANIO EN
PLAQUETARIA. TANTO EW SU BIOQUIMICA COMO SU FISICPATOLOGIA, ESTO COMEN-
20 CON EL DESCUBRIMIENTO DE ADENOSIS DIFOSFATO COMO LA SUBSTANCIA ENDO

GENA QUE PROMUEVE LA AGREGACION PLAQUETARIA Y FUE SEGUIDA POR EL RECOWD
CIMIENTO DEL ROL DEL TROMBOXANO Y PROSTA CICLIRA, COMO MODULADOR DE PLR
QUETA Y PARTICIPACION VASCULAR EN LA HEMOSTASIS. -

EL ESTUDIO DE LA FUNCION

HUEVAS TEORIAS SORRE LA FISIOPATOLOGIA DE LA OCLUSION CORONARIA EN 1AM
FUERON ELABORADAS. PONIENDQ MAYOR ENFASIS SOBRE LAS PLAQUETAS COMO AGEN
'{E)PRIMARIO CON FORMACION DE COAGULO SANGUINEO COMO EVENTO SECUHDARIO

a4

LA ASPIRINA HA S1D0 _MOSTRADA COMO FARMACO QUE IMPIDE LA FORMACION DEL_TROM
ggé%'o. POR LO QUE FUE AGREGADA AL MANEJO DE IAM Y PARA PREVENIR EL REIN-T
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UNA NUEVA ERA DE ESTUDJOS CLINICQS FUE INICIADA CON ASPIRINA PARA
PREVENIR RECURRENCIA DEL IAM Y MAS RECIENTEMENTE PARA PREVENIR EL
INIC1O DEL IAM. EN CASOS DE BY PASS HA MOSTRADO POCO BENEFICIO EN

PREVENIR LA OCLUSION.

EN LA TERAPIA MODERNA DEL IAM DE WOODS et al, DEMOSTRO UNA MUY ALTA
INCIDENCIA DE OCLUSION TROMBOTICA RELACIOMADA CON EL AREA DE LA ARTE-
RIA INFARTADA CON ANGIOGRAFIA CORONARIA EMN LAS PRIMERAS 4 HRS. DEL
1AM, ASI MISMO PRESENTA COMO ALTERNATIVA TERAPEUTICA LA ANGIOPLASTIA
EN PACIENTES CON 1AM DEMOSTRANDO QUE EL (0% DE LOS VASOS FUERON OCLUI

DOS CON UN TROMBO FRESCO (5).

RENTROP DISERA LA INSTALACION LOCAL DE <K AL |
MAS EN EL VASO OCLUINO MOSTRANDO UNA RAPIDA RECA
RIA DE LOS CASOS.

SUBSECUENTEMENTE SE DISENARON REGIMENES CON MAYORES DOSIS Y MENOR DU-
RACION COMO SCHROEDER et. al.

LA DECADA VIO NACER UNA SERIE DE ESTUDIOS MULTICENTRICOS GRANDES DE
LOS QUE DESTACAN:

GRUPO 1TALIAND PARA EL ESTUDIO DE LA STREPTOKINASA EMN EL

‘{ICI10 DE LOS SINTO-
ALIZACIGH EN LA MAYO-

GIsSsl 1:

INFARTO AGUDO DEL MIOCARDIO (6).
ASET: ANGLO-SCANDINAVIAN STUDY OF EARLY TROMBOLYSIS (7).
1s1s 2: SECONDARY INTERNATIONAL STUDY OF INFACT SURVIVAL (8).

ESTOS ESTUDIOS ENTRE OTROS DATOS, CONCLUYEN QUE LA ADMIN]STRACION DE
AGENTES FIBRINOLITICOS EN FORMA TEMPRANA REDUCEN LA MORTALIDAD HOSPI

TALARIA.

EL ESTUDIO 1SIS 2 DEMOSTRO QUE LA ASPIRIMA MAS SK,
LIDAD EN UN 30%.

REDUCEN LA MORTA-



ACTIVADOR TISULAR DEL PLAMINOGENC.

SU ACTIVIDAD FIBRINOLITICA FUE IDENTIFICADA EN 1940, PERQ SU ENTENDI-
MIENTO EN LA APLICACION TERAPEUTICA Y SUS MECANISMOS DE ACCION DEPEN
DIERON DE LOS AVANCES ENW L0S COMOCIMIENTOS QUIMICOS DE LAS PROTEINAS
¥ BIOLOGIA MOLECULAR.

EN 1980 RICKEM DESARROLLO Ul PROCEDIMIENTO ADMINISTRANDO 1 t5G DE AC-
TI1VADOR TISULAR DEL PLAMINIGENO (t-PA) POR 5 KG. DE TEJIDO UTERINO
HUIANO (37).

EL MISMO RIJKEN Y COLLEN LOGRARON PURIFICAR t-PA DE UNA LINEA CECULAR
DE MELANOMA, DURANTE ESTOS ESTUDIOS SE COMPROBO LA GRAN AFINIDAD DEL
t-PA POR LA FIBRINA (38).

HACIA 1981 WEIMAR Y COLLEN REPORTARON DOS PACIENTES CON TROMBOSIS
VENOSA RENAL, QUIENES FUERON TRATAOADOS CON BAJAS DOSIS DE t-PA 5-7.5 MG
EN 24 HRS). EL CURSO SUBSECUENRTE DE LA TERAPIA ESTIMULO EL INTERES EM
EL POTENCIAL DEL t-PA.

COLLEN et AL LLEVARON A FELIZ TERMINO SUS ESTUDIOS DEL GENES DE t-PA
HUMANOS (39), EL PRODUCTO FUE LLAMADO ACTIVADOR TISULAR DEL PLAMINOGENO
RECOMBINANRTE (rt-PA) O ACTILYSE.

Eil 1983 SIETE PACIENTES CON 1AM FUERQ!N TRATADOS CON t-PA DERIVADO DE MELA
NOMA, Y SEIS MOSTRARGH PRONTA TROMBOLISIS (A0) ESTOS RESULTADOS Y LOS PRE
V1OS EXPERIMENTALES EN PERROS MOTIVARON LA INVESTIGACION DEL JOHNS HOPKIE
MEDICAL INSTITUTIONS, MASSACHUSETTS GENERAL HOSPITAL, WASHINGTON UNIVERSITY
Y GENENTECH FORMULARCN UN PROTOCOLO DE ESTUDIOS MULTICENTRIZO. INICIADO EH
FEBRERO DE 1984 (41).

EN JUNIO DE 1984, EL NATIONAL HEART LUNG AND BLOOD INSTITUTE COMEKZO UN
ESTUDIC PILOTO COM rt-PA QUE CONFIRMABA LOS RESULTADOS EXITOSOS ANTERIORES
Al ESTUDIO, FUE DENOMINADO TIMI (TROMBOLYSIS IN MYOCARDIAL INFRACTION)

Y DIO MARGEN A UN ESTUDIO COMPARATIVO DE rt-PA CON ESTREPTOKINASA, EL ES-
TUDIO FUE SUSPEHDIDO POR LA SUPERIORIDAD OBVIA DEL rt-PA (42).

PARA MARZO DE 1985 LA FASE | DE TIMI FUE INICIADO Y SE DIO INICIO A LA
FABRICACION COMERCIAL DEL rt-PA.

e e R e



CAPITULO II

REPERFUSION

META DE LA TERAPIA TROMBOLITICA (43)

3.

REESTABLECIMIENTO DEL FLUJO €N LA ARTERIA OCLUIDA RELACTONADA CON
EL SITIO DEL INFARTO ( MINUTOS U HORAS).

MEJORIA DE LA FUNCION VENTRICULAR IZQUIERDA (DIAS

SALVAR EL MAXIMO DOE TEJIDO MIOCARDIO EM RIESGO, DLTERVINADO POR TOMO-
GRAF 1A

EVALUACION DE MIOCARDIO VIABLE ANTES Y DESPUES DE LA TROMBOLISIS.

REDUCCION DE LA MORTALICAD (DIAS O SEMANAS).

INCIDENCIA DE REPERFUSION.

EN

LOS ESTUDIOS EN DONDE SE INVOLUCRO LA ESTREPTOKINASA, LA INCIDENCXA DE

REPERFUSION FUE PROBLEMATICA PGOR NUMEROSAS RAZORES:

a)

o)

c}

EL TIEMPO EN QUE SE TOMO LA ANGIOGRAFIA VARIO DE LOS DIFERENTES GRUPOS.

EN UN KUMERO VARIABLE DE PACIENTES, LA ANGIOGRAFIA NO FUE UTILIZADA COMO
UN CRITER!O DE INCLUSION, POR LO QUE SE PUDIERON HABER INCLUIDO PACIENTES
CON SUBCLUSION ¥ CRITERIO ELECTROCARDIOGRAFICO,TAMBIEN VARIABLE ENTRE LOS
ESTUDIOS (ELEVACION DEL SEGMENTC ST, DEPRESION O INDEFINICION).

REPERFUSION FUE FRECUENTEMENTE INDEFINIDA O INCLUYDO REPERFUSION TRANS]-
TORIA QUE FUE FRECUENTEMENTE SEGUIDA DE REOCLUSION DENTRO DE LOS PRIMEROS
HOVENTA MINUTOS.

EN LA TABLA SE MUESTRA LA FRECUENCIA DE REPERFUSION CON SK (STREPTOKINASA}
O rt-PA (ACTIVADOR TISULAR DE PLASHMINOGENO RECOM3INANTE).

ESTUDIO / ARO HO. PACIENTES RECANALIZACION X P
SK rt -Pa

TIMI/ 1985 (46) 214 35 60 0.001

EUROPEAN (&47) 123 55 70 0.05

PAIMS-1988 (48 ) 118 74 81 NS

WHITE/1989 (49 ) 270 75 76 NS




ES IMPORTANTE INVOLUCRAR QUE LOS RESULTADOS DE LA RECANALIZACION DEPENDEH
IMPORTANTEMENTE DEL FACTOR TIEMPO. NUMERQOS0S ESTUDIOS CON SK, HAN MOSTRADO
LA VENTAJA DEL TRATAMIENTO TEMPRANO Y AUN CUANDO LA ADMINISTRACIOM ES MAYOR
DE LAS SEIS HORAS, EL PROMEDIO ES DE 30X DE RECANALIZACION (50). LA TABLA

MUESTRA ESTA RELACIOHN.

INVESTIGADOR TIEMPO DE % REPERFUSION ANGIOGRAMA
— TRATAMTERTO W
KOREN 1.7 81 O
SCHRODER 2.5 75 st
ECS 2.6 55 no
ANDERSON 2.8 73 Ho
TAYLOR 3.2 82 NO
ALADERMAN 3.4 62 SsI
SPANN 3.5 a9 s1
TiKl 3.5 aa s1
NEUHAUS 3.7 60 L34
SCHRODER a.s 38 st
ROGERS 6.5 a4 s1

EL ESTUDIO TIM] (THE THROMBOLYSIS IN MYOCARDIAL INFARCTIOM) HA CLARJFiCADO
LAS MEDICIONES DE REPERFUSION ESTABLECIENDO CUATRO GRADOS COMO CRITERIO DE
OCLUSION Y REPERFUSION SUBSECUENTE.

GRADO O: REPRESENTA N0 REPIRFUSION O MO FLUJO MAS ALLA DEL PUNTO DE LA
ocLus1on.

GRADD 1I: PENETRACION PARCIAL DEL MEDIQ DE CCHTRASTE MAS ALLA DEL PUNTO DE
OCLUSION, PERO LLENADO INCOMPLETO DE LA ARTERIA RELACIONADA AL
INFARTO.

GRADO 2: REPERFUSION PARCIAL QUE OPACIFICA COMPLETAMENTE LA ARTERIA CORO-
JARIA DISTAL, PERQO CON UN MENOR ACLARAMIENTO COMPARADO CON URA
ARTERIA NORMAL.

GRADO 3: REPERFUSION COMPLETA Y COMPLETO LLENADO Y ACLARAMIENTO DEL MEDIO
DE CONTRASTE DE LA ARTERIA CORONARIA.




] EN EL ESTUDIO TIMI, SE PRACTICO ANGIOGRAFIA PREVIA A CADA PACIENTE ANTES

- DEL TRATAMIENTO, MIDIENDO LA INCIDENCIA DE REPERFUSION DE LA ARTERIA RELA«
. CIONADA CON EL INFARTO Y SE UTILIZO0 rt-PA, AS] COMO SK. LA REPERFUSION SE
PRESENTO EN MAS 60% EN AQUELLOS PACIENTES A QUIEN SE INICIO TRATAMIENTO EN
LAS PRIMERAS TRES HORAS DE INICJADO EL DOLOR ISQUEMICO, LA INCIDENCIA DE
LA REPERFUSION FUE SIGNIFICATIVAMENTE MENOR CON EL SK EN RELACION A rt-PA
EN LAS PRIMERAS TRES HORAS. PERC ESPECIALMENTE DESPUES DE LAS TRES HORAS
{aa).

'I EL ESTUDIO TiMl | FUE CONFIRMADO POR EL ESTUD!IO COOPERATIVO EURCOPEQ QUE

; ANALIZO LOS RESULTADOS DE SK Y rt-PA, EN LAS PRIMERAS TRES HORAS DE LA DIFE-
RENCIA A FAVOR DE rt-PA TUVO SIGMIFICANCIA ESTADISTICA {p=0.06). TANTO EN

I EL GRUPO TIMI 1 COMO TN EL GRUPO EUROPEODO (24-47).

LA INCIDENCIA DE REPERFUSION ES ALTAMENTE SIGNIFICATIVA ( 63X PARA SK-90%
PARA rt-PA) CON CUALQUIERA DE LUS AGDITES LITICOS EN GRADO I (MEDIO DE CON-
I TRASTE PENETRO Y SE EXTENDIO DESPUES DE LA OBSTRUCCION PERO SIN LLENADO
COMPLETO DE LA ARTERIA EN RELACION AL GRADO O) LO QUE SUGIERE QUE HAY un
. MENOR VOLUMEN DE TROMBO QUE REQUIERE LISIS ANTES DE LA REPERFUSION COMPLE-
A TA.




CAPITULO III

11
CRITERIOS DE INCLUSION EN EL_ INEFARTO TRANSMURAL.
Fimn)y.

1.

2.

EDAD NO MAYOR DE 75 AROS.

ELEVACION DCL SEGMENTO ST MAYOR DE 0.1 mV EN 2 DE 3
DERIVACIONES INFERIORES O DOS DERIVACIONES PRECORDIALES
CORTINUAS, O EN DI ¥ AVL (NO REVERSIBLES CON NRITROGLI-
CUERINAY .

DOLOR 1SQUEMICO DE MAS DE 30 MINUTOS

(NO REVERSIBLE A
NITROGLICERINA) .

MENOS DE 4 A € HRS. DE INICIADO EL DOLOR.

CON DOS © TRES CRITERIOS TIENEN 994 DE POSIBILIDADES
DE 1aM.

CRITERIOS DE EXCLUSION. :

i.

2.

3.

.

S.

TIEMPO PROLONGADO DEL INICIO DEL DOLOR ISQUEMICO: MAS
DE 6-12 HRS A MENOS QUE PERSISTA EL DOLOR ISQUEMICO ¥
CONTINUE LA ELEVACION DEL SEGMENTO ST.

MAS DE 75 ANOS DL CDAD.

HIPERTENSION ARTLRIAL INCOWTROLADA
HG) EN CUALQUIER MOMENTO DE LA

(MAS DE 180/110 mm
VICIO DE URGENCIAS.

OBSERVACION EN EL SER-

H1PERTKOFIA VENTRICULAR 1ZQUILERDA EN EL EXKG.
ACCIDENTE CEREBROVASCULAR PREVIO O ATAQUE DE 1SQUEMIA
CEREBRAL TRANSITOR:IA.

EEANIMACION CARDIOPULMONAR PROLONGADA O PUNCIONES EN
SITICS NO COMPRLNSIBLES COMO VEJIGA, VESICULA, ETC.

BLOQUEO DE RAMM IZOUIERDA.

HEMORRAGIA ACTIVA O HISTORIA DE DIATESIS.

CARDIOMIOPATIA DILATADA O ANTICOAGULACION ORAL.

ENFERMEDAD TERMINAL AVANZADA.
MUJERES POTLCNCIALMENTE

EMDBARAZADAS . (43 - 43)



12
PROTOCOLO DE INVESTIGCACION EMEIMSS.

TROMBOS1IS CON ESTREPTOCINASA INTRAVENOSA EN LA FASE AGUDA DEL
INFARTO DEL M1QCARDIO.

CRITERIOS Dy INCLUSION DII PACITENTIIS.

1. PACIENTE DE CUALQUILR SEXO.
2. EDAD MENOR A 65 AROS.

3. DOLOR ANGINOS0 TIPICO DE MAS DE 130 MINUTOS DE DURACION,
PERSISTLNTE Al TRATAMIENTO CON NITROGLICERINA SUBLINGUAL.

4. UN TILCMPO DE EVOLUCION NO MAYOR A 6 HORAS DRSDE EL 1NICIO
DEL DOLOUR HASTA LA ADMINISTRACION LDEL MEDICAMIINTO.

S. DESNIVEL DEL SEGMIENTO ST DE 2 MM O MAS, CUANDO MENOS EN
DOS DERIVACIONES RELACIONADAS.

CRITERIOS PARA LA EXCLUSION DE PACIENTES.

1. ANTLCEDERTES DE INJ{ARTOD ANTIGUO DEL MIOCARDIO EN LA
MISMA CARA.

2. HIPERTENSION ARTERIAL NO CONTROLADA.
3. ULCERA PEPTICA ACTIVA.
qa. CUALQUIER ENFLRMEDAD CEREBROVASCULAR.

5. CIRUGIA DEL SISTEMA NERVIOSCO CENTRAL EN LOS ULTIMOS SEIS
MESLS.

6. TRAUMATISMO RECIENRTE.

7. INTUBACION ENDCTRAQUEAL TRAUMATICA.
8. ENDOCARDITIS BACTERIANA.

9. EMBARAZO Y PUERPERILO.

10 DIATES1IS HEMORRAGLICA.

11 HIDMORRAGIA ACTIVA, INCLUYLENDO MENSTRUACION Y HEMORROIDES
SANGRANTES.

12 CIRUGIA, BIOPSIA DE ORGANOS, ASPIRACION DE CAVIDADES EN
LAS ULTIMAS OCHOS SEMANAS.



13.

14.

15.

16.

17

18.
19.

20.

i3
RESUCITACION CARDIOPULMONAR PROLONGADA.

PUNCION RECIENTE DE UN VASO NO COMPRIMIBLE COMO LA
SUBCLAVIA, LA YUGULAR, ETC.
ENFERMEDAD TERMINAL COMO EL CANCER,

S.1.D.A., 1INSUFICIEN-
CIA RENAL CRORICA. 1NSUFICIENCIA

HEPATICA GRAVE, ETC.

EMPLEC DFf ANTICOAGULANTLS

INSUFICIENCIA CARDIANCA CLINICA DEL T17P0O DEL EDEMA PULMONAR
Y EL CHNOoQUL CTARDIQGERNICO,

PANCREATITIS AGUDA.

PRESENCIA O FUERTE SCSPLCHA DE TROMBO EN EL

VENTRICULO
1ZQUIERDO.

ADMINISTRACICIN DE ESTREPTOCINASA EN LOS ULTIMOS 60 DIAS.

DROCEDIMIENTO DE TRABMAJO ¥ KUTA CRITICA.

1.

S1 EL PACIENTE ES ACEPTADO PARA EL ESTUDIO,
A INETALAR CATETER CENTRAL TH VENA PERIFERICA SUSCEPTI -
HLE DE SER COMPRIMIDA CASO DIE SANGRADO Y CANALTZAR

CON UnA SOLUCION GLUCOSADA AL 5% A GOTEO LENTO PARA MAN-
TENER LA VENA PULRMEAELE. N

SE PROCEDE

SE TOMARAN LOS SI1GUIFRNTLS ENXAMENES
TGO, TGP, DHL,
PLAQUETAS, F3I

DE INGRESO: CPK~MB,
FRUEFAS DE COAGULACION (TP. TPT, IT,
BRINCSENO, PRODUCTOS LITICOS DE FIBRINA,

LISIS DE EMOGLOBULIRA (B, OS5, PFH Y ELECTROLITOS SERI-
R1COS) .

SE ADMINISTRARA UM TCTAL DE 1'%00.0030 U.I. DE ESTREPTO-
CINASA DILUIDOS kNl 100 CC DE SOLUCION GLUCOSADA AL 5%

PARA PASARGLC BN 60 MINUTOS POR MICKROGOTERO POR VIA
ITNTRAVIIHIOSA .

CNA VEZ TER {ADA LA INFUSION DE
INICIARA LA ADMINSTEALCION DLDF HEPARINA INTRAVENOSA A RA-
Z0N DE 1,000 U.1. POR HORA. O LLA DOS1S NECUESAPIA PARA
MARTENER EL T #NTRE 20 ¥y 100 SEGUNDOS., ElL EMPLEO DE
LA HEPARINA S MARTLENDRA HASTA LA (EALIZACION DEL CATE-
TERISMO CARDIACO.

REPTOCINASA, SE

&L TERMINAR EL TRATAMIENTO FIRBRINODILITICO SII OBRTENDRA
(DURANTE LAS 24 HORAS SIGUIENTES) UN ECOCARDIOGRAMA
LIDIMENSIONAL, DIPARA LA VALORACTION DI LA FUNCION VENTRI-
CULAR ¥ LA COWTRACTILIDAD SECMENTARIA.




10.

11.
12

13.

15.
16.
17 .

~
LAS ENZIMAS SERICAS CPK-MB, TGO Y DHL SE TOMARAN CADA 4

HORAS POR 48 HORAS, Y POSTLRIORMLUNTIL SOLO QUE PERSISTAN
ELEVADAS.

LAS PRUEBAS DE COAGULACION SE EFECTUARAN A LAS 6, 12 ¥ 24
HORAS DESPUES DE LA ADMINISTRACION DE LA ESTREITOCIMNASA.

ELECTROCAPDIOGRAMA DE 12 DERIVACIONIS SHE TOMARAM
A LAS 3, 6 ¥ 18 HORAS DE INICIADO LCI. PROCEDIMIENTO TROM=-
BOLITICO. POSTER1IORMENTE CADA 24 HORAS EN TANTO EL. PA-
CIENTE CONTINRUD HOSPITALIZADO EN LA UNIDAD CORONARIA.L

A LA HORA

OTROS EXAMENES DE LABORATORIOD SE EFECTUARAN DI ACURRDO A
LA EVOLUCION DEL I"ACTIUNTIE.

GAMAGRAMA CAKRDIACO DINAMICO SE LEFLCTUARA A LAS 72 HORAS
Y A LOS 7 DIAS.

CAMAGRAFIA CARDIACA ESTATICA, SE SOLICITARA A LAS 96 HRS.

ECOCARDIOGRAMA BIDIMENSIONAL DE CONTROL, SE TCMARA

A LOS
S1ETE DIAS.

A TODOS LOS PACIENTES SE LES EFLCTUARA CATETERISMO CARDIA-
CO A LOS SIETE DIAS.

DL ACUDRDO A 1.OS RESULTADUS DI LA CORONARIOGRAFIA:

S1 HUBO REPERFUSION CORCHARIA, CONTIHNUAR COM ANTICOAGULAN-
TE ORAL A LA DGSIS NECESARIA IPARA MANTENER UN T. DE P. EN
2 A 2 Y MEDIA VECES EL TESTIGO NORMAL, DURANTE 6 MESES.

533 WO HUBO RUPERFUSION CORONAKRIA, NO ADMINISTRAR ANTI-
COAGULANTE ¥ CORTINUAR OBSERVACION CLINICA DURARTE SE1S

MESES.,
ECOCARDIOGRANMA BIDIMENSIONAL A LOS 28 DIAS Y 6 MESES.
GAHMACGRANMA CARDIACC DINAMICO A LOS 28 DIAS Y 6 MESES.

EVALUACION CLINICA MENSUAL Y ALTA A LOS 6 MESES.

14



EVALUACION DE LCOS PACIENTES A MEDIANO Y LARGO PLAZO.

SE EFECTUARA DE LOS SIGUICNTES PARAMETRCS SI ES POSIBLE Y A
LOS INTERVALIOS REFLRIDOS A CONTINUACION:

al EVALUACLION CLINICA PARA VALORAR LA PRESENCTIA DE CUADROS
ANGINOSOS, DATOS DE INSUFICIENCIA CARDIACA U OTR
COMPLICACION ASOCIADA.

1-

INUARTO DEIL MIOCAR-

D) ECGC PPARA VALORAR LA LVOLUCION DEILL
R1TMO Y/O DE LA

DIG, LA ENISTENCIA DE CPRARSTORNGS DI
CONDUCCION.

<) GAMAGRAFIA CARDIACA DINAMICA PARA VALORAR LA FRACCION
DE EXPLUSION ¥ LA CONTRACTILIDAD SEGMENTARIA.L

Vi, PARA VALORAR LA FRACCION

BEGMENTARIA.

d). ECOCARDIOGEAMA RIDIMINSIO

DE EXPULSION Y LA CONTHACTILIDAD
) PPRUBLA [rii ESFUNRZIO PARA DETERMINAR Al PACIENTE DE ALTO
RIESGO.

1ICO Y/0 QUIRURGICO.

L) TRATAMI ENTO

2- EVALUACICN A LOS 25 DIAS.
T TO. 51 £S5 FOCIBLE REALIZAR ECO,

CLINICA, ECG Y TRATAMIEXN
Y MRUKEEA DE ESFUERZO.

GAMAGRAFIA CARDIACA DIN

3~ LVALUACION A LB 0 DIAS.

CLINICA, ECG ¢ TRATAMIENTO.

a9, EVALUACION A LOS 390 DIAS.

CLINICA, KCG Y TRATAMIENTO.
5. EVALUACION A 1.5 1.)0 DI1AS.

CLINICA, ECG ¥ TRATAMIENTO.
“= CVALUACION A LOS 120 DIAS.

CLINICA, ECG Y TRATAMIENTO .

7= LVALUACION A LOS 1100 DIAS.

CLINICA, ECG Y TRATAMIENTO. S1 ES POSIBLE REALIZAR ECO,
CAMAGRAMA CARDBIACH DINAMICO Y PRUEBA DE ESFURRZO.



CRITERIOS CLINICOS PARA

AFIRMAR LA REPERFUSTON. -7

1.

2'«

DESAPARICION IMNMEDIATA DEL DOLOR PRECORDIAL. .

]
DISMINUCION DEL 507 DEL DESNIVEL POSITIVO DEL SEGMENTQ sT
DEL EKG.
APARICION DE ARRIT

LES VENTRICULARES,
'RICULAR ACELERADO,

IAS DE REPERFUSION COMO LAS EXTRASISTO-
TAQUICARDIA VENTRICULAR, RITMO IDIOVEN-
BARDICARDIA SINUSAL, ETC.

CLEVACION TEMPRANA Y A CIFRAS MAYORES DE CPK Y SU FRACCION
MB.

VISUALIZACION

DIRECTA DE LA REPERFUSION, MEDIANTE LA ANGIO-
GRAFIA CORONARIA. (35).

1lse




s Admisifn cn el

. - —
ln\-;cfuvx ipador Pacicnte
Y . ‘

>>> ADM11S1O0ON <<< 17

iniciales del paclente (nombre y apellido)

teses; 1t

S:xo ( Masculino = 1, Femenino = 2 )

Fecha de nacimicnto (dfa/mes/ado)

Primera apariciln de deloar precordinl:

Hora (hhimn)
bospital (dfa/mes/abo)
Checar los

Se llenareon todos los criterios de inclusidn?

g -

e 7370 )
fecha (dfa/mes/adod L I/ L /L, ¢ »

1 Jat j oo

Loz 37§ »

criterios de inclusidn y exclusifn

RO o SIo

Su encontrd algdn criterio de exclusidn? X0 o SO

Fue dado ¢l comsentimicnte Jdel paciente porv escrito NOm SIgag »

>>> DATOS DE LABORATORIO <<e
. i 11 121 121
En admisisn <fa 1 - dia 2
. iweais ‘33 toeeis 22 tesers w1
+ Fecha IR g IV g EEUVES [ L S g ENEPURE g VNS LS WSS /g VPV g SOOI 12
Hora [ WU 3 I I 1 | S N W 1 [ N B
Hb (p/er) L d-td L.y = L 1-0J
Hzo () | S T S O T | IV I I . ] L 3.0 »
Plaquetas (*10 /o ) { )} »n | ISR B} 1 ] o»
IT . (sec) L M IS I R T | P I U I L_.__._J- B U B
T T : (cec) L J-L ] o 1 1.0 o { 1.4 o
Quick (e) 1 § e 1 ] e 1 J e .
Ci-MB (U/1) 1 ] e t P



CRF~ Investigador
= >

Pacienta
’

>>» T ERAT 1T A <<<

(56lc n pacifentes que noe presencan centra-

Acido ncetil-salicilico (Iln. aplic.)
indicaciones a terapia antiplaguetnrta)
: L CITERY

Fecha Lo /L. 1701 Hora [ f:L__J ponts (mp) L. ]

La terapia con ASA fuc conducida durante todo el perfode Ho © s1 a

de astudio?

~nO" explique razones:

repta Fecha Hora

Inicio de fnfunidn t 1/ P4l e L )it ]

Terminacidn de fnfustdn L 11 1/t J s it )
no o 51 o

Fueron aplicusdas 1.5 mio U.1 de Streptase?

Numero cde Lote:

Terapia sdicional

P |

del Medicamento y Desis/24 hs.

Intcio de aplic.

s

"

liombre
1eo0is 1o 1 171 ' /1 ]
[ NN i RN
seenrr e _ { 1/1 1/ J
L ]
sevuct e | SN g BRI g SNV
[ N ]
veress
Se le rcalizd al psciente anpiograffa? NOo O s1 ©
Teclha Hora Razdn, Hallazgos
| NS g SR g P R [ SN e N R
| S g IR g SUPUNS B | S e S
Fecha Hora
Anptoplactia? HO O 51 O 17 {7 o 3l )
Revascularizacion? RO o S1 O . 1 7 1/t TR 111 § o
Se prescntaron eventoas adversos? Ho o ST g s
En caso affvwmativo, por faveor llene la forma de eventos adversos.
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Fecha(dfa/mes/aio) Lu )L SN )

favest Igador faciente
[ [
»™  JALLAZGS  CLENICOS A
en adatstén 1Y v ler, dfalll® 2 dfalll
1692 W i

[T

Wora (hora:minutos)  LoJ:ld®

Preston S (b)) L 7 Lo d
Pulso {/min.}

Frecuencla respltatoria{/uin) "

Dolor {Ver escala abajo) u-r

Elevaciin ST (> 2on)

I
H]
m
wt
(8
Wi
v
w
]
v

]

v6

| Laad ? ! Ld
e Ly
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I
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»

"
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L
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. Lo *

>>> LVENTOS ADVERS0S <<<

1o1t Por faver llcone uha_forma para €ada cvento roamrs 33
Fecha del reporte (dfa/mes/ado) | I 4 NP g WS L

Descripcidn del evento aldverso (sfntoma)d:

Los sintomas =om parte de la simiiente enfermatd /sindrome:

Presentacidn / Duracidn

Fcecha de

Y] j/ /1 J 7t termimnacidn 3/ . J/L .} 2

Duracién, si fue menor a 24 horas (bhimm) [V R S

Fecha de presentacidm (Jd/ms

Eventos serios, criterios/resultados

- El pacicnte fallecid
~ Riesgo de mucrte
~ Implica persistencia de invalidez o
incapacidad izportante
- Implica o prolonga l1la hospitalizacidn del paciente
- Sobrcdosis
= Cincer :
- Efectos residuales

[

ooocuoD oo
00000 0O

D Leve O Moderada Q Severa 0 Refractario 3 e
(grado 1) (grado 2) (grado 3) {grado 4)

Sin cawbies £ -
Reduczidén de dosis

Incremenzo de dosis

Suspcnsidn temporal

Surspensidn Fermanente

Medicamento
e

Estudio

noooo

Otras medicdas preventivas? N0 o SI O 3

*S1" especifique por favor

Si el medicamento del estudio se suspendfo, cesS la reaccidn? NO O S1 O e
Si ¢l medicamento del estudio se reinicid, reaparecid la NO D SI O e
reaccidn?

Relaci&n con_ el medica-— Q probable @ posible

mento de estudio O remoto O no relacicnado i
E3 =




.= Cincer

Investigador Pacientze
= L1,
>>> EVENTOS ADVERSOS <<

io21 Por favor llene una forma para cada evento
Fecha del roporte (dia/mes/abo)

Descripcisdn del evento adverso (sintoma)d:

reenp

| B g S g BPRNS B o

Los sintomas som parte de 1o rigufente enfemexiad /sindrome:

Presentacidn / Duracidn

Fecha de
Fectas d_ presentaciim (Cd/mn/as) /1 171 } 11 terminacidn | 1/t 1/t J

Duracién, si fue mener a 2& horas (hhimm) i 1:1 s

Eventos _serios. criteriosn/resultados

— El paciente fallecid
~ Riesgo de nucrte
Implica pursistencia de invalidez o
incapacidad imporrante
- Implica o prolonga la hospitalizacidn del paciente
~ Scbredosis

- Efectos residuales

goooo 00

coo

© Leve O Modervada O Severa O Refractario .
(grado 1) (grado 2) (grado 3) {srado &)
o Sin cambios .
Medicamento o Reduccidn de deosis
< o Incremenzo de dosis
Estudio [=] Suspensidn temporal
© SuspensidSn permancnte
Otzuas medidas preventivas? RO o SI O «»
"S1"” especifique por favor:
51 el medicamento del estudio se suspendfo, cesd la reaceidn? NO D SI o
S1 el medicamcnto del es:udio se reinicid, reaparccid 1la NO O 510
Teaccidn?
Relacidn con ¢l medica~ 3 probabdle O posible
mento de estudio O remoto 03 no relacionado [ s

(|

31
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CRF» Inveatigador
' BTN

>»» TERMINACI ON

Higtorte Cardinca (cCevde terapin ctrombolltica)

Signos indirectos de remerfuzifn: .

smsers te

ida de(l hr.) Ko =

% Dezaparicidn r

Pacjente
’

D EL ESTUD

I 0 <<<

S1'. Tiempo de observacién
Fecha

Hora

51 O /% } 71 ] j:L J

dolor precordial
[ g WEDURS g ENOUNS B L) WSURN ) S

* Rezolucifn temprana de(4 hrs.)}NO 3 51 @O

elevaci{dn segmento ST

Elevacidn ripica de CH-MB(1ZhshNO

-
Angina Ho o sI o
Insuficiencia cardiaca RO O
Infarto del miocardio no o SI QO o

NO O 51 O e

fluerte

«r indiciado

S1 O s indicilado

o s1 O » 171 J /8 j o 1:L ]

(dfa/mes salio)

LL N R g S Vg W |
en L /L. st )
en (/L

en Lo /L /L)

sewe3s

Causa de la muerce:

Salida cel hospital
* Contadars a partir de haber terminado la infusidn.

I

NN 74 SIS g MG |

Observaciones:

Firma del investigador,

Tacha 3

sello
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CAPITULO IV

ESTUD10S MAYORES

GI1SSI: GRUPO ITALIANO PARA EL ESTUD1O DE LA ESTREPTOKINASA EN EL INFARTO DEL
MIQCARDIO. {48)

£M U ESTUDIO DE $K EN EL IAM 11.BO6 PACIENTES FUERON ESTUDIADOS EN UN LAPSO

DE 17 MESES. LOS PACIENTES FUERON ADMITIDOS EM LAS PRIMERAS 12 HORAS, DEL IniClO0
DEL DOLOR Y SIHN ALGUH FACTOR QUE CONTHRAINDICARA LA ADMINISTRACICGH DEL SK Y
FGRLGANDO AL TRATSMIENTD ADICIONAL COLYENCIONAL DEL A 1AM,

LGS DATOS COMPLETOS FUERON CATENIDOS EN 11,712 LA FORTALIDAD A LOS 21 DIAS
HOSHITALARIA FUE DE 10.7% EN ZL GRUPC QUE RECIFIO SK EN COMPARACION CON EL
GRUFO QUE RCCIBIO  EL IRATAMIENTO COLVENCIORAL, UNA REDUCCION DEL 18%.
{r-0.0002 CE RIESGO RELATIVO LA EXTENTION DEL SENRIFICIO PARECE SER EN FUNCION  ©
DEL TIEMPO DEL INICIC DCL DOLOR CON UM KIEAGO ACLATIVO DE:

0 A 3 HORAS.... 0.74
3 A 6 HOLAS
6 A 3 HORAS
9 A

£L LSTUDIO FUE PLAKEADO EN 983, €M LA MEDIDA EN (QUE HABIA SIDO EXITOSA

SU FOMINISTRACION INTRACORCHLADIA. ER UN 50% ASI MISYD UNA SERIE DE DA-
TOS SEGUN QUE SU ADMINSITRACICHN 1V PODIA SER FACTIDLE. ADMINISTRADA EN LAS
PRIMERAS 23 HMORAS DE INICIADO EL DOLOR (2%) LO QUE PODIA DAR LA POSIEILIDAD
DE BEREFICJO A UL MAYOR NUMERD DE PACIENTES. LA FARTICIPACION DE LA MAYORLIA
DDZ LAS UNIDADES CCRONARIAS DE LA NATIONAL SOCIETY OF HOSPITAL CARDIOLOGIST,
FUE IMPORTAKTE, LA ADIMINSITRACION DE SK 130STRO MEJORIA EN LA MORTALIDAD
INTRAHOSPITALARIA Y A UN AfIO, LAS ETAPAS SE SENALAN EN EL SIGUIENTE ESOUEMA.




ADMISION A UCC

-
ELEGIBLE
' N
NO L <1
MEDIDAS PRETRATAMIENTO

COORDINACION EM EL CENTRO
TELEFONICO

RANDOMIZACION

K 1.5 .M]LLOHES SIN TRATAMIENTO
EN 199 MIL 1V/60 MIN TROMBOL1TICO
TRATAMIENTO DE RUTINA

SEGUIMIENTO A & MESES
SEGUIMIENTO A 12 MESES

LA UNICA VARIABLE ES EL GRUFO DE S« VS EL GRUPD CONTROL. EL TRATANMIENTO
ANTICOAGULANTE NO FUE CONSIDERADD EN EL PROTUCOLO Y FUE DEJADO A ELECCION
DE CADA UCC; LA POLITITA FUTE QUE CUAHNDO LA ANTICOAGULACION FORHMABA PARTE
DEL TRATAMIENTO CONVENCIOMAL SE ADMINSITRABA TANTO AL GRUPO DE SK COMO AL
CRUFO CONTROL, SE JUZGAPON ELUGIELES At

1) DOLOR PRECORDIAL ACIMY D0 DE ELEVACION DEL SEGHMENTO ST O DEPRESION
€2 1 am O MAS DT CUALCUIERA DE LUAS RDERIVACIGNES DE MIEMBROS Y DE Zmm
O HAS EN CUALQUEIRDA DE LAS DERIVACIONES I'RECORDIALES.

2) BASTA 12 HORAS CE INICIADO EL DOLOR PRECORDIAL
CONTRAINDICACION ABSOLUTA.

1) SANGRADO RECIENTE
2) ACCIDENTE VASCULAR CEREBRAL EN LOS 2 ULTIMOS MESES
3) EVENTO QUIRURGICO O TRAUMA EN LOS 10 DIAS PREV1IOS

4) PROCEDIMEINTOS INVASIVOS POR EJEMPLO BIOPS1A PERCUTANEA O FuNCIOHN

SUBCLAVIA, EN LOS 10 DIAS PREVIOS. i

%) HIPERTEMSION NO CONTROLADA, S1STOLICA 13AS DE 200 DIASTOLICA MAS DE 110 MM 16
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6) TRATAMIENTO PRE«IO CON SK Y CUALQUIER OTRO TRATAMIENTO CONCOMITANTE DE 1AM,
CONTRAINDICACIONES RELATIVAS:

1) MASAJE CARDIACQO EXTERHO MUY RECIENRTE
2) SOSPECHA DE TROMBO EN CAVIDADES !ZQUIERDAS (EJEMPLO: ENFERMEDAD VASCUAL
MITRAL CON FIBRILACION AURICULZ R).

3) DESORDEN HEMOSTATICO CONOCIDO.

-~

TABLA 1: DROGAS CARDIOVASCULARE% ?DMXN]SYRADAS INTRAHOSPITALARIAMENTE
%

SK No. = 5860 C NO =5852

HEPARINA 1V Y ANTICOAGULANTES ORALES 21.5 20.8
HEPARINA DOSIS BAJAS SUBCUTANEA 40.8 41.7
K1THATOS 1V 35.8 38.4

ORAL 3z2.3 33.5
sTALom s TS DEL CALCIO 42.2 49.5
ANTIPLAQUETARIOS 13.0 To1a.7
ARTIARRITIICOS 35.9 34.0
EET/ BLOQUEADORES 8.3 8.3
RESULTADOS :

UN T0TAL DE 11,806 PACIENTES FUERON ESTUDIADOS, DISTRIBUCION HOMOGENEA SOBNE
TODO EL TERRITORIO DE ITALIA EMN UM PERIODO DE 17 MESES DE FEBRERO DE 1984 A
JUNIO DE 1985, 59205 PACIENTES FUERCN COLOCADOS EN EL GRUPD DE SK ¥ 5§ 001
FUEPC: COLCCADOS EN EL GRUPO CONTROL, 45 PACIENTES CON SK y 49 DEL GRUPO
CONTA0L NO SE REGISTRARQON DATCS POR PROBLEMAS TECNICOS, LOS RESULTADOS RE-
LEV/ANTES FUERON LOS SIGUIENTES.

CAUSAS DE MUERTE

PR
sk c P (957 CL) 11.8
% DE MORTAL IDAD 10.7  13.0  0.0002 0.81
0.72-0.90) 1.8
MUERTES /NO. DE PAC. 628/5860 758/5825 1385/11712
CAUSAS DE MUERTE
CARDIOVASCULAR
NO CARDIQVASCULAR 588 696
INDEFINIDO 32 a5 1282

25
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r,

vres e

MORTAL IDAD POR HORAS DE 1NICIO DE LGOS

SINTOMAS:

SK / % C/%
HMUERTES /N MUERTES/N

HORAS
MENOS DE 3 HRS. 9.2% 12.0%
278/3016 369/3078
3 v 6 HRS. 11.7% 14.1%
21771849 25471800
6 3 9 MRS. 12.6% 12,12
87/693 93/659
9 a 12 HRS. 15.8% 13.6%
46/292 a1/302
MZNOS DE 1 HRS  8.2% 15.4%
52/635 99/642

H = NUMERD DE PACIENTES

NS= KO SIGNIFICATIVD

MORTALIDAD POR ESCALA DE KILLIP

GRADO 114 c

1 5.9 . 7.3 o
238/4171  298/8105

2 16.1 19.9 [+]
215/1332  266/1340

3 33.0 3s.o

€3/191  95/236
4 69.9 70.1

1027186 93/134

e i

PR
P {95 = CL )

0.0005 0.74
0.63-0.87
0.03 0.80
0.66-0.98
NS 0.87
0.66-1.19
us 1.19
0.75-1.87
0.00001  0.49
0.34-0.69
.01 0.80
0.67-0.55
.01 0.78
0.64-0.95
s 0.77
0.52-1.12
us 0.99
0.50-1.65

P,

6.6
544/6276

8.0
281/2672

36.4
159/437

70.0
196/280

TOTALES/Z
MUERTES/N
10.6
647/6094
2.9
471/3649
13.3
180/1352
14.6
87/594

11.8
151/277

277




P

28

ESTUDIO GISSr 2

GRUPO ITALIANO PARA EL ESTUDIO DE LA SOBREVIVELNCIA EN EL IAM.

OBIETIVOS DEL ESTUDIO:

- ESTIMAR LA MORBIMORTALIDAD (INSUFICIENCIA CARDIACA CONGES-
TIVA, LESION DE VENTRICULO 1ZQUIERDO}.
- COMPARAR LLAS DIFERENCIAS FARMACOLOGICAS DE LA SK CON rt-PA

- DEMOSTRAR EL PAPEL QUE JUEGA LA HEPARINA POST-TROMBOLITICA
EN LA RLDUCCION DE LOS PROCESOS ISQUEMICOS (REINFARTO) .

PROTOCOLO.

EN EL ESTUDIO RANDOMIZADO 12.490 PACIENTES SE OBTUVIERON 12381
DATOS COMPLETOS, EN UN ESTUDIO 2X2 FACTORIAL, QUE PERMITIDO LA
RANDOMI ZACION DL TODOS LOS PACIENTES PARA RECIBIR SK O rt~PA Y
LA ASIGNACION DE LA MITAD DE ELLOS PARA RECIBIR HEPARINA.

TRETORIRAGA N-3103 ESTREPTOK INASA
+
HEPARINA N=3096
rv-FA N=3103 TL=-PA
+
HEPARINA N=3079
TRATAMI ENTO.
1.- SK: 1.500.000 uvi EN 30 A 60 MINUTOS.

P SH: 1.500.000 ui EN 30 A 60 MINUTOS + 12.500 ui DE
HEPARINA SUBCUTANEA CADA 12 HORAS.

2.- rTt—-PA: 100 MG DURANTE 180 MINUTOS.

g4 .- rt-PA:z 100 MG DURANTE 180 MINUTOS + 12.500 ui DE
fIEPARINA SUBCUTANEA CADA 12 1HORAS,

EL B7t DE LOS PACIENTES RECIBIERON ASPIRINA ORAL 300 MG.
£EL 45% DE LOS PACIENTES RECIBIERON ATENOLOL 5-10 MG 1V LENTA.
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CRITERIOS DI INCILUSTON .,

.- DOLOR PRECORDIAL JIASTA DE SEIS HORAS DE 1RICIO.
2,.= ELEVACION DEL SEGMENTO ST.

3.- AUSENCIA DE CONTRAINDICACIONES PARA EL TRATAMIENTO TROMBO-
LITICO 7/0 HEPARINA.

CRITERIOS NDi: nXCLUSTON.

9]

Y OTROS PROCLDIMIENTOS INVASIVOS DURAN-
S5IMANAS.

1.- CIRUGIA, TRAUMA
TE LAS ULTIMLS D()

2= HEMORRSGLIA RECT E1 O ACTUAL.
.- ACCIDENTE CERELROVASCULAR DURANTE LOS UEIS MESES PREVIOS,
4.- HIPERTENSION GRAYVE IO CONTRCLADA (TA S1STOLICA MAYOR DE
200 mm it el A DIASTOLICA MAYOR DE 110 mm HG).
5.- TRATAMIERTO CON GF DURANTE LLOS ULTIMOS SEIS MESES. M

LFLCTO DE LA SK Y DEL rt-i'A §$UPKE LA NORTALIDAD Y LA MORBILIDAD.

- MIURTALIDAD CN SHs 8,675,

- MORTALIDAD CON re=-PA= U,0%,

- MIRBIMORTALIDAD COMN OK= 22.5%.,
- MURBIMORTALIDAD CON ro-pPAa= 23,11,

ETECTO DE t.a ADICICN D LA DEPST

- MORTALIDAD CUN THw DLITICO SOLO = 3.3t.

RTALIDAD TROMBOLITICO +
PARINRA = B8.3%.

- MORBIMCFTALIDAD 0N TROMBOLITICO SOLO = 22 .9%.

- MORBIMCATALILND CON TROMEBOLITICO +
HLPARILA - 22.7%

n_m'r;\z_‘ohu CLORAL DEL 8.8t COMPARADO CON 10.2% DE UNA CASUISTICA
SIMILAR CORRESPONDIENTE AL GISSI I. (48) .
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PROCESOS 1MPORTANTES SK N = 6.199 re-PA N = 6.182

PORCENTAJE DE MORTALILAD 8.6 9.0%

MORBILIDAD:

INSUTICIENCIA CARDRLIACA CLINICA 8.1 % 7.7

FRACCION DT LEYECC1ON MENOR DE 35% 2.2 % 2.5 %
SEGMENTOS MIOCARDICOS 1LESIONADCS

MAS LE 45% 1.5 1.7 2

DUNTUATION GRS MAYCR DX 10 2.1 % 2.2 %

TOT AL, 22.5 v 23.1 ¢

PROCHSOS IMPORTANTES TROMBOLISIS TROMBOLISIS +
SOLA HEPARTINA.
N= 6.206 N="6.175
ORCENTAJE DE MORTALIDAD 9.3 s 8.3 t

MORBILIVUAD:

AINSUNICIENCIA CRRDIACA CLINICA 7.8 B8.0 %
FRACCION DE EYINCCION MENOK DE 35t 2.4 3 2.3
LGMENTOS "10CARDICOS LESIONADCS
MAS DE 45% 1.4 3 1.8 &
PUNTUACION ORS MAYCR LE 10 2.0 % 2.3 %

O TS L 22.9 v 22.7



REACCIONES ADVERSAS.

PROCESOS CLINICOS.

ESTREVTOKINASA re—pa
N=€.1%9 N=6.182

HEMORRAGIAS TUDAS. 7.9 % 8.% v
HEMORRAGIAS IMPOGRTANTES. 1.0 % 0.5 T
ICTUS (TODOS ) . 0.9 1.1 %
1CTUS HEMORRAGICOL Co25 a.a %
REACCIONES ALURGICAS PARTES A 0.2 =
H1POTERSION 4.4 = 2.0 %
REIRFARTO 2.3 % 1.9 %
TROMBOEMBOLISMO FULMONAR Y

S1ISTEMICO. 0.6 % 0.7 2

PROCESOS CLINICOS OMBOLISIS TROMBOLISIS +
SQLA HEPARTNA
N = 6.2006 N = 6.175

HEMORRAGIAS TODAS. 5.9 % 10.6 %
IOMOKRRAGIAS IMPOGRTANTLES 0.6 % 1.0 @
1CTUS ‘TODAS 1.0 ¢ 1.0 ¢
1LPUSE  IMORBAGICO 0.3 % 0.3 %
HLIRIA 00 2.3 % 1.9 2
WROMEC IMBOLISMO FULMONAR Y

S1STEMICO. 0.9 = 0.5 %

LOS EFECTOS DE LA SK Y LA rtu-PA NO PARECEN DIFERIR EN NINGUNO
DE SUS ASPLCTOS CLINICOS 1MPORTANTES.

v INCIDERCIA DFE NEMORRAGIAS TMPORTARNTES Y LEVES FUE CONSIDERA-
SLEMENCE 8 ERION ULESPUES DEL TRATAMIENTO ADICIONAL CON IEPARI-
NF, N0 OB ANTE

SE REDUJO LA FRECULNCIA DE REINFARTO Y DE TROM~
I.OEMBDI.ISMO FULMONAR Y SISTEMICO.




CONCLUSION DE_ ACUERDO A LLOS AUTORES

EL RESULTADO MAS LLAMATIVO DEL LSTUDIO FUE EL DAJO PORCERNTA-
Jii DE MORTALIDAD DEL B.8% DLCSIPULS DLL TRATAMILENTO TROMBOLI -
TICO FPARA T'ODOS L.OS PACIRENTES RANDOMIZADOS.

HO PUDIERON OBSCRVARSE LI1FERENCIAS SIGNIFICATIVAS LN LA
INCIDENCIA DE MORTALIDAD ¥ MORSILIDAD (INSUFICILENCIA CARDIA-
CA CONRG TAIVA Y LISION VENTRICULAR TZ0OULERDA) ENTRE LOS
GRLPOS O LA SK Y rt-pPa.

EL MAYOR PORUCHRTASE DE REPLRFUSTIGH COHM
GRAFLIA PritA LL re-i'A N CORPEZTIONDE A
TERAPEUTICA .

: LA BIBLIO-
12.YOR EFICACIA

LA ANTICOAGULACION POST-TROMBOLITICA CON HEZPARINA NO PARECE
APORTAR Ul PONIFICID CLINICO SIGRIFICATIVO BN LOS PACIENTES
O ITAM LU YA CPOMARAN FOGPIRINA, MO OBSTANTIL, A I.A ADMINIS-
ACLON ADITCTIONAL D IIVNEARTNA ASOCTO UR ADMENTGO SIGNIFI -
CATIVO O COMPLICACIONDES HEMORRAGICALS ¥ LA PPOUTECCION FRENTE
A FROTLEOS TROMBOCMAOLITICOS.

/A LOS W ESENTLES RESULTADOS, LA RELACION BENEFICIO-
TOLTA SER UN CLITHERIO MUY IMPORTANTE PARA LA ELEC-
ENTRE DOS AGUNTES TROMBOLITICCS DLE EFICACIA CLINICA
MILAR,

32
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SEGUNDO ESTUDIO INTERNACIONAL DEL GRUPO COLABORATIVO PARA
EL. ESTUDIO DE LA SOBREVIVENCIA AL INFARTO (1SIS 2)

LA ESTREPTOKINASA ¥ LA ASPIRINA EN LA TCRAPIA DEL INFARTO AGUDO DEL MIO-
CARD10O: UN ENSAYO DE 17.187 CASOS {ISIS) 11 FASE

DURANTE LOS AROS 6O ¥ 70 SE EFECTUARON VARIOS EMSAYQS SOBRE LA TERAPEUTICA
FIBRINOLITICA (PRINCIPALMENTE ACERCA DE LA ESTRIPTOXINASA INTRAVENOSA) ESTOS
ESTUDIOS ERAN PEQUERCS. NINGULD JHRCLUYO MAS DE 750 PACIENTES QUE PROPORCIONARON
RESULTADOS APARCUTUMENIE CONFLICTIVOS, SIN EMBARGO UNA REVISION GERERAL DE SUS
HALLAZGOS INDICO QUE LA TERAPIA FIDRINOLITICA PODRIA REDUCIR, LA MORTALIDAD
ALREDEDOR DE UNA CUARTA PARTE, EN DOS GRANDES SEZRIES (GISSI ¥ iS1S) SE ADOPTO
Ut REGIMEN DE DOSIS IKTRAVENOSAS ALTASG Y RAPIDAS QUE SE SABIAN ERAN CAPACES DE
DISOLVER TROMBOS DE LAS ARTERIAS CORONHARIAG Y DE CANALIZAR ARTERIAS COROUARIAS
OCLUIDAS.

L0S MODELOS ALIMALES MOGTRABAN CQUE LA TERAPIA FIBRINOLITICA ERA BUERA 51 SE
INICIABA EN LAS PRIMERAS HORAS DESPUES DE LA OCLUSION CORONARIA SIN EMMBARGO,

LA EVIDEKRCIA DE ENSAYOS PREVIOS ( ) MOSTRABAN  QUEZ LAS MORTALIDAD SE RIDUCIA HO
SOLO ENTRE LOS PACIENTES TRATADOS EN FORMA TEMPRANA (P EJ. 0.6 HRS. DE INICIO
DEL TOLOR) SINO TAM2IEN ENTRE ACUELLOS TRATADCS EN UN TICMPO MAS TARDIO (P EJ.
6-12 HRS. 0O ™MaS DEL INICIO DEL DOLDZR) MUCHOS PACIENTES NO LLEGAN AL HOSPITAL
HASTA VARIAS HOi DESPUES DEL INICIO DEL COLOR, DE MANERA QUE SE REQUIERE DE
INFCTMACION CONFIABLE DE CUALQUIER VENTAHA DE TIEMPO CON RESPECTO AL BENEFICIO
DERIVADO DE LA TERAPIA FIBRINOLITICA, POR LO TARTO EN EL 1SIS 2 LOS PACIENTES
ERAN ELECIBLES HASTA 24 HORAS DISPUES DEL INICIO DEL DOLOR. AUNQUE EL PRO-
POSITO FUE SIEMPRE TRATARLES LO MAS FRONTO Y TEMPRANO QUE FUERA FCSIBLE, UNA
REVISION DE DIEZ ENSATOS ALEATORIOS DE ASPIRINA A LARGO PLAZO O DE OTROS AGEN-
TES ANTIPL/QUETARIOS EN PACIENTES CON HISTORIA DE UN INFARTQ MIOCARDIO PREVIO,
ENCONTRANDOSE UnA REDUCCICH DEL 25% EN CUANTO A EVENTOS VASCULARES GRAVES REIN
FARTIS, AVC, ETC.) Y DOS ENSAYOS EFECTUADOS EN PACIENTES CON ANGINA INESTABLE,
PROPORCIONARON RESULTADOS SEMEJANTES ( 51 ) HO OBSTANTE HUBO POCA EVIDENCIA
DIRECTA SOBRE LA TERAPIA AHNTIPLAQUETARIA EN EL INFARTO AGUDO DEL MIOCARDIO,
PORQUE EL UNITO ENSAYD ALEATORIO FUE PEQUERO E INCLUSO SOLO UNA TABL’YA DE
ASPIRINA,SIR ALGUN TRATAMIENTO POSTERIOR.

LA ASPIRINA ES EL AGENTL ANTIPLAQUETARIO MAS cC

NVENIENTE Y PROBAD
IRREVERSIBLEMENTE LA ALPEGA~"QN PLAQUETARIA, DE oxIGENAS,

PENDIENTE DE CICLOOXIGENASA .
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AUNQUE 40 MG AL DIA LOGRARAN EVENTUALMENTE UNA INHIBICION VIRTUALMENTE
COMPLETA, SE REQUIEREN DOS1S MAS GRANDES (160 116 UTILIZADA EN EL 1S51S 2)

PARA UN EFECTO RAPIDO AL PRIMER DIA DE TRATAMIENTO LAS DOSIS MUCHO MAS GRANDES
PUEDEN TENER MUY POCO O NINGUN EFECTO ANTIOMDOTICO ADICIONAL Y SON MAS GASTRO
TOXICAS. EN EL 1SIS 2 LAY TARLETAS SE CONTINUARON SOLAMENTE DURANTE EL PRIMER
MES I'ORQUE LOS LENSAYOS PREVIOS HABIAN YA MOSTRADO QUE LA TERAPIA ANTIPLAQUETA-
RIA INICIPADA DESPUES [LE LAS PRIMERAS SEMANAS ES BEREFICA.

RESULTADOS

SE DISTRIBUYO AL AZAR A 17.187 PACIENTES ENTRE EL S DE MARZO DE 1985 Y EL 31 DE
DICIEMBRE DE 19587. EL CRAN TAMAGIO DE ESTA MUESTRA ASEGURO UN BUEN EQUILIBRIO
ENTRE LOS GRUPOS DE TRATAMIENIO.

EN EL CASQO DE AQUELLOS QUE SE DIERON DE ALTA VIVOS, LA INFUSION SE COMPLETO

EN EL 98% DE LOS FACIENTES ASIGNADOS A PLACEBO Y 92% A LOS ASIGNADOS A ESTREP
TOXKINASA .

PUESTD QUE EL EFECTO FIBRINOLITICO DE UNA INFUSION QUE SE HA INTERRUMPIDO
{USUALMENTE DEBIDO A Ul EFECTO COLATERAL) PUEDE SER SUSTANCIAL EL CUMPLIMIENTO
EFVECTIVO DEL TRATAMIENTO EN LOS ASICHADOS A CSTREPTOMINASA DERE DE ESTAR MUY
PROBABLEMENTE POR ~RRILA DEIL 02% PARA LA ASPIRINA. EL 94% DE LOS PACIENTES QUE
SC DIERON DE ALTA VIVOS TANIO EN LOS GRUPOS ACTIVO COMO PLACEDO, CONTINUO CON
SUS TABLETAS DE eX2A¥0 DJURANTE TODA SU ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA. CUADD OCURRIE
RON 9 DECIMAS PARTES DL LA MIRTALIDAD A LAS 5 SEMANAS ( DE MANERA QUE LA ADHE-
RENCIA AL TRATAMIENTQ ELTRE LOS FALLECIDOS ANTES DE LA SEMANA 5 DESE HABER
SIDO DE 30-95%).
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COMPARACION DEL GRUPO SK VS PLACEBO

GRUPO SK = 8.592 CRUFD PLACERO - B.595

EFLCI0 SOBRE LA MORTALIDAD VASCULAR LN LAS PRIMERAG 5 SEMANAS Y DESPUES

DURAIITE LAS PRIMERAS 5 SEMARAS 1UB0 791 (9.2%) DE MUERTES VASCULARES EN EL

GRUPO ASIGHADD A ESITREFTUNINASA EN COMPARACION COH 1.02% (12%) LM EL GRUPO PLA

CLBO, ESTA HEDUCCION DEL 25T EI LAS PROBABILIDADES DE MUERTE EN EL GRUPO SK ES

ALTAENTT SIGHIFICATIVG (2p MENCR DE 0.000001) TON UN INTERVALO DE CONFIANZA

DEL “E%, LA MORTALIDAD 1{1IPRANA COMD TARDIA PERMARECE ALTAMENTE SIGNIFICATIVA
VASCULARES SE DISTRIBUYERON UNIFORMEMENTE

32) BE MANERA QUE LA MORIALIDAD POR TODAS LAS CAUSAS TANTOS EN LAS -

AS 5 SEMANAS CCMO EN TORO EL PERIODO DE ESTUDIO HASTA EL PRIMERO DE ERERO
DE 17B8.

RISU

DE DICIRIBUCION DE GRUPOS Y TRATAMIENTO

17.137 PACIERTES

417 HOSPITALES

TRATAMIENTO EN LAS PRIMIIMS 24 HORAS DE INICIO DEL DOLOR {(MEDIA 5 HRS) —_
GRUPD A31.5 MILLOKES DE "% EN 1 HORA
GRUPD B: ASA 160 MG AL DIA DURANTE 1 MES
GRUPO C: AIRDS L1705

GRUPD D: NINGUMO DE ZLLUS.

MORTALIDAD A LAS & NHAS
GRUPD A: 3K 719/8.892

{9.21 VS 1.029/8.595 (124) DE PLACEBO REDUCCION

DE PROBASILIDADES 25% P MENOR DE 0.0000% DESVIACION STANDARD 4.
GRUPD ASA: BRO4/887 (9.4%) VS 1016/8600 (11.8%) PLACEBO ORAL REDUCCIOH DE
ROBABILICADE S 247 P MENGR DE 0.0000%1 DESVIACION STANDARD 4.

GRUPJ ASA + SK 343/4.292 (8.0%) VS 568/4.300 (13.2%) PLACEEO
REDUCCTON DF PROBABILIDADES 42% 2P MENOR DE 0.0001%
REDUCCION STANDARD 5
INTERVAILLO NI QN ThA DF 34-50




TIEMPO DE INICIO DEL TRATAMICNTO Y SU RELACION CON MORTALIDAD YASTULAR

ENTRE LOS PACIENTES DISTRIBUIDOS AL AZAR EN LAS HORAS 0-4 5-12 13-214 DESPUES
DEL IMICIO DEL DOLOR L~S REDUCCIONES DE LAS PROBABILIDADES DE MUERTE VASCULAR
Fuenran

0-4; 35 (» 6)%  ENTHEPTOKINATGA SOLA
5-12: 16(+ 7) %
13-24:27 (+ 12)2

0-2: 25(e 7 ASA teta

5-12: 21(+ 7)%
13.24:21 (+ 2%

COXBINACION DE AMBOS FARMACOS

INTERYALO DE VIEMCO EN HORAS REDUCCION DE PROBABILIUADES
DE MUERTE
5K SK + ASA
foa v 3+ 6 53+ 8.
17+ 6 33 7
INCIDENCIA %
K PLACEROD EXCESO ABSOLUTO
n-8.593 1=8.595 %
HIPOTENCIA Y/0
BRAGICARDIA 0.0 2.0 7.9
REACCIONES ALERGIVAS n-4.4 n:0.2 as
SHOCH, ANAFILACTICO  n= IPINGUN CASO PUDD SER CORFIRMADO. ... .......
HENMCRRAGIAS NINORES n=3.5 n=1.0 n=2.5
HEMOIRAGIAS MAYORES n=Q.,% n=0.2 n=0.3

HEMIRRAGIAS CERZARALES ne0.1 n=0.0 n=0.1

36



[PIRN

37

LA ESTREPTOKINASA SE ASOCIO A UN EXCESO DE CASOS DE SANGRADO QUE PRECISARON
TRANSFUSION (0.5 VS 0.27) Y DE HEMORRAGIAS CIREBRALES CONF IRMADAS (0.1% VS
0.0%) S1 BIEN SE ACOMPAfID DE MENOS ICTUS MO HEMORRAGICOS (0.6% VS 0.82) ESTOS
ICTUS RESTANTES PODIAN HABER INCLUIDO HEMORRAGIAS GEMERALES NO INCLUIDAS POR
FALTA DE PRESICION EN EL DX, PERO HI AUN AS1 HABRIA INCRIMENTO EM LA CIFRA
TOTAL DE 1CTUS (0.7% DE LA “K VS 0.8 DEL PLACEBO).

EL ASA REDUJO SIGHIFICATIVAMENTE LA INCIDENCIA DE REINFARTO MO FATAL 1.0% vS2.0)
Y DE ICTUS NO FATAL (0.3% vS 0.6%) SIt COMPORTAR MINGUN IHCREMENTO SIGNIFICATIVO
EN LAS HEMORRAF 1S CEREDRALES N1 EN LOS SANGRADOS QUE REQUIERAN TRARSFUSION.

LA ADMINISTRACION EXCLUSIVA DE SK SE ACOMPAfI0 DE UN INCREMENTO DE REINFARTOS
KO FATALES, HECHO QUE PARECIA EVITARSE TOTALMENTE AL ARADIR ASA. LOS PACIENTES
QUE RECIBIERON TRATAMIENTO COMBINADOS SUFRIEROM SIGNIFICATIVAMENTE MENOS RE-
INFARTOS (1.8% VS 2.9% } ICTUS (0.6% VS 1.1%) Y DEFUNCIONES QUE €M RELACION
AL CRUPO PLACEDRO.

LAS DIFERENCIAS EN LA MORTALIDAD VASCULAR Y EN LA UE CUALQUIER ETIOLOGIA TRAS
ADMIRIISTRAIL SR O AGA SEGULAN SICHDO ALTAMENTE SIGHIFICATIVAS (2 P MEMOR DE
0.0G1 EN LADA CASO) DESIUES DE UNA MEDIANA DE 15 MESES DE  SEGUIMIENTO.
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1518 3.

GRUFO OPERATIVO DEL 1S15 3 (TERCER ESTUDIO INTERNACIONAL SOBRE SUPERVIVENCIA
TRAS EL INFARTO DE MIOCARDIO).

A MEDIADOS DE ENERO 31 DE 1991 EL ESTUDIO RANDOMIZADO HABIA REGISTRADO 46.000
PACIENTES CON 1AM EN MAS DE 900 HOSPITALES EN EURQPA, EUA, ASI COMO TN NUEVA
ZELANDA EN UN LAPSO DE 18 MESES.

42,000 DE ESTOS PACIENTES FUERON RANDOMIZADOS EN EL 1S1S 3 EN TRES GRUPOS DE
TRATAMIENTO FIBRIKOLITICO (314,000 DE CADA GRUPD SK VS tPA VS APSAC).

1S1S EN EL_JAM EL BALANCE DEL RIESGO BEUEFICIO

LA RAPIDA-DISOLUCION DEL TROMHEO CORONARIO PUENE PRESERVAR AL MIOCARDIO PERD
PARADOJICA E PLEDE FAMBIEN PROVOCAR UNA REPERFUSION SUBITA CON LAS CONSE-
CUENCIAS YA COHOCIDAS. LA TERAPIA FIBRINOLITICA LISA EL COAGULO INTRACOROMARIA,
PERD TAMBIEN OTROS T1POS DE TROMB0S CAUSANDO UN IHNTREMENTO EH LOS EVENTOS
HCIRAGICCS Y SANGRADO.

el

REGIMENES MAS AGRESIVOS. QUIZAS INVOLUCREN LA ADMINISTRACION DE HEPARIN, QUE
PUEDE PREVENIR ALGUNA OCLUSION DE LA ARTERIA CORONARIA QUE SIGA A LA TERAPIA
FIBRINOLITICA CON EL RIESGO DE CAUSAR HEMORRAGIA CEREBRAL Y OTRO TIPQ DE HE-
MORRAGIAS.

FIBRINOLITICO ARTITROMBOTICO
IEJOR DISOLUCION DEL COAGULO MEJOR PREVENCION DE tA
‘/ FORMACION OEL COA3ULO
DALVA KAS HMICCARDIO 727 MAS EVENTIOS DE SANGRADO ?
{PER0O PROVOCA MAS REPEFUSION SUBITA)

MENOS OCLUSIOI'I CORONARIA
??77727772777

EL PROPOSITO DEL ESTUDIO 1SIS 3 E£S PETERMINAR LOS _EFECTOS SOBRE LA SOBRE-
VIVENCIA Y EL BALANCE RIESGO DEMEFICIO DE LOS DIFERENTES REGIMENES FIBRI-
NOLITICOS A SABER:

1. ESTEPTOKINASA (SK)

2. ACTIVADOR TISULAR DIL PLASMINOGENO (TPA)

3. ANISOLYLATED PALSMINOGEN STREPTOKINASA ACTIVATOR COMPLEX (APSAC)

AS1 MISHO £L ESTURIO I51S 3 REVISA LOS DIFERENTES REGIMENES ANTITROMBOTICOS
(ASTIRINA SULO VS ASPI2INA + HEPARINA).
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REGIMENES FIBRINOLITICOS.

S (ESTREPTONIHLASA IV EN INFUSION 1.5 MILLONES EN 60 MINUTOS) LA [NFUSION
FORMA RAPIDAMENTE Ul COIPLEJO ACTIVO CON LA PEQUERA PROPORCION DE PLAMINOGENO
CIRCULANTE . QUE ACTUA ENZIMATICAMENTE PARA ACTIVAR CAS! TODOS LOS REMANRENTES
DE LA CIRCULACION DE PLAS -HINOGET-O AS1 COMO ALGO DEL PLASMINOGEHO DEL TROMBO
GQUE AL COMVERTIRSE EN PAISMINA ATACA A LA FIBRIKA DE CUALQUIER TROMBO Y AL
FIBRINOGENO DE LA SANGRE. LOS EFECTOS DEL COMPLEJO ACTIVADOR ES DE CORTA VI-

LA £ON VIDA MIDIA DT 20 MINUTOS, PERO LA DEPLECIGN DE FKB'!]HOGEHO PERSISTE

RN IAS 10RAS. LA SHOES EL FIRRINOLITICO MAS EXTER HTIE ESTUDIADO Y VARIOS
£ATUNTON 1A, DEMDS TS \n” AIE REDUCE LA RORTALIDAD, v':'n'?‘ll('ll' ATMENTE EN AQUELLOS
PACTLHITERS TRATADD, VO PRIFCGAL G BORATS B THICTO DEL BeL 6,

PINOSUHQ/USTREPTION N W ATSLADG)
MHIUTO(. E5TE E% EL #1490 COMPLEJO ACTIVADOR PERO CON
CiL, ”.LGO"= D0 EL SITIO CATALLITICO, QUE PERMITE NIVELEL CONSTAN-
niClo e ‘U ADMILSITRACION. VILA MEDIA LE 100 MINUTOS., CEBE DE
RTO.EL APASSC TIENE UNA AFINIDAD PCR LOS TROMBCS.
LRCADA DEPLECION DEL FISRI-

L
TSTRANSE EM TIIMFO COR
'ADICION A CUALOUL
CUE ?ULDE FERSISTIR POR VARIAG HORAS TN T0 ALTICGAGULAL
Q. LCS ESTUSIOS 31 MENOS ESTENDIDOS QUE €% LACION A LA SK. B
REDUCE LA MORTALIDAD EN LAS PRIMERAS 6 HIKAS.

ACCION LOTAL PRCDUC

SULAT DEL PL
FOOR TL
L.‘F (‘"IXU“»\ QuE

CHTE g R M
A Li '“mx A PON LI\ Gy
JE F 10N QUE LA s

WA A 3 = FRO.;IM‘A
(,\'Rnﬁ rf» oLaGn (‘:«Q
. ll'l/\ crp A
0 ‘l' LA cr S10M Cuo LS

LA Funcicn ‘.‘ENT; ICULAR £l ESTUDIO

O QUNINAZION DE LA PIAS -
- QUE SE ENCUEINTRA LIBRE
OITUELVEN EL TRC™MDO Y DE-

MolTlcos . TI1ENEN
5 INACTIVO EL F i
TROMARO. LOS T3

D‘L rineInen CNTE LA 5K Y KL APASAC)
TUE FE < VARTAS HORAS AKNTES OQUE
f. LO DORMAL L

CUESTIONA EL FELACION A “G0 MAS LANGRADC) BENEFICIO
1TAR LA rOanClOJ [oFs UEVOS COAGULOS ¥ DI INUIR LA VISTLOSIDAD DE LA SAHN-
G?:) DEL MISMO 1020 LA DI<0LU510H DEL COAGULO FUEDE SER ARRIESGADO POR LESIO-
HES Dg REPERFUSION CEREZBRAL HIMORRAGICAS ETC. O PROTECTOR POR REPREFUSION CO-
ROuI:n.A EN EL CASO DEL tPA. PARECE SER SUPERIOR SU EFICACIA DE REPERFUSION A LOS
(3 MINUTOS £n ARIACION COM ¥ ¥ APSACA PERD TAMBIZHN AUMENTA Et PORCENTAJE
‘ORRAGIAS CEREBRALES COMO LO MUESTRA EL ZSTUDIO DENOMINADO GENENTECH:

0

L T ATIC cOowemesermses - e o .- J—
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PERO ESTA REACCION DEPENDIO DE LA DOS1S:

GENETECH HEMORRAGIA
tPA DOSIS PACIENTES INTRACRANEAL
1-1.4 mg/kg 237 0.4%

100 g 3272 0.4

150 ng 1779 1.3%

COMPARACION DE LOS TRES ESQUEMAS FIBRINOLITICOS

MORTALIDAD N
AGERTE FIDHINOLTIL:CD HUERTES/PACIENTES REDUCCION DE
FIARINROLITICO/CONTROL PROBABILIDAD
NIMERE DEL ESTUDIC DE MUERTE
+ DS,
STLGISSY LIS 1016/11057 ©332/11106 26% + &4
9.1% 11.9%
AT L0/623 77/634 49% + 14
S3.4% 12,17 -
13242516 D65/2495 28% + 9
7.2% a.8% -

TATIS LUS TRATAMIL NTO‘ i LS DE LAS € HORAS DEL INICIO DE DOLOR
T30S DEM L)( TRARONW MEJDIR LA rm'f‘! ENTRICULAR. (
A PESAR DE LA EFIC.’\"!»’X DEL +<PA A LOS °0 MINUTOS ES SUPERIOR SORRE LA SK EN

ASTHS REGIH S SE ’\D“I) STFO HEPARINA Y [NO MOSTRO DIFERENCIA ESTADISTICA
SOJFE LA FEJ LA nNeIon v RICULAR ()

EN EL ESTUDIO GISSI 2 Eb
VEITRICUL/R SIN DIFERENC
TAMPOCO MCSTRO DIFERENC!

Y LA SK FUE COM{ARADA EN RELACION A LA FU!vCXDN
SIGNIF VAS ASL CO!'-O EN LA IJ'ORTALIDAD Qu
0%

SK.
EN IL G1SS] 2 SE APRECIO INCREN 0 LE LOS EYENTOS CEREBRALES EN EL GRUPO DE
tPA 138 PACIE H?E: ¥s 93 TACIENTES ZM IL GRUPO SK. 2P MENOR DE O. .



JERAPIA ANTITROMCOTICA
A S A

LA ACTiV1DAD PLAQUETARIA SE EHNCUENTRA ITHCREMENTADA EM EL 1AM,
MENTE DESPUES DE LA TERAPIA FIBRINOLITICA, COH UN RIESGO ADICIOHAL DE REINFARTO

Y DE TVEMNTOS GEHNERALES.

PARTICULAR-

a4y

UNA DOSIS DE 150 MG DE ASA COMO ANTIAGREGANTE PLAQUE-

TARIO EN LA PRIMERA HORA Y SU EFECTO PUEDE PERSISTIR DURANTE ALGUNOS DIAS, EL
ESTUDIO 1SIS MOSTRO QUE 162 MG-DIA POR UN MES PUEDE REDUCIR EL PORCENTAJE DE
MUERTE, REINFARTOS Y EVENTOS VASCULARES.

MORTILDIAD VASCULAR A LAS b SEMANAS

TRATAMIENTO CONVENTIONAL SOLA
ASPIRIRA SOLA

ESTREAFTOKINASA SOLA
YRATN:HEHIO CONVEHNC I0ONAL

SK Y ASA

PORIENTAJE DE REINFARTCS
ESTREPTORINASA SOLA F.8%

SK + ASA 1.8%

UnA RIDUCCIGH D1ARIA PCR EJ

ADECHDA, 150 mg O WS TTUEDEN
TARIO £u LUS PRIN S LIAS DE!
TUNIO GI3S1 2 SUGIERE 525 MG).

FUNCION VERTRICULSR

HENMOS OBSERVADO EL LOS DIFERENTES ESTUD1OS

LLAVE FARTA LA LA
TALARIA COYD A 4 ATGD
cuLo R:bCAn»DO €MD LO MUESTRA
ESTUTIO GiS

£i1 El. HOSPITAL
A UN Af:0

13.2% DE MULRILS

10.7% DE MUERTES

10.4% DE MUERTES

TIC/ DIsSMINUCION DE LA MORTALIDAD.
T0D0 ELLO VA EN INTIMA RELACION

VLD DE 75 A 80 MG SOLO ES VALIDO PARA SU USO
CROMITO Y TUMA PUCOS DIAG PARA QUE EJERZA SU

EFECTO  ANTIPLAQUETARIO EH FORMA
SER NECESARIOS PAA ADECUAR SU EFECTO ANTIPLAQUE
TAK,  (EL ESTUDIO ISIS SUGIERE

165 MG Y EL ES-T

COMO EL FACTOR TIEMPO A SIDO LA
TANTO EH LA FASE HOSPI
DE LA CAHNTIDAD DE MUS=

LA SIGUIENTE TABLA DE MORTALIDAD A 1 AND DEL

HO PACIENTES

-712
11.697

MORTAL1IDAD
SK PLACE 80
% =
10.7 13.0
17.2 19.0

L

0.0002
0.008
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EN RELACION A LOS DIFERENTES AGENTES TROMBOLITICOS., LA ESTREPTOKINASA EN
FORMA SISTEMICA A DEMOSTRADD SER EFECTIVA EN REDUCIR LA MORTALIDAD Y EL
ACTIVADOR RECOMBIMATE TISULAR DEL PLASMINOGEND (rt-PA} PARECE SER MAS Fl-
BRINO ESPECIFICO Y MAS EFICIENTE PARA LA REPERFUSION COROMARIA COMO LO
MUESTRA LA SIGUIENTE TADLAL

ESTUDIO/ARD NO PACJENTES RECANALIZACION

SK rt-PA 3
T1M1/1985 214 35 60 0.001%
EJROPEAN/ 1005 12 55 70 0.05
PAIM5/1988 118 73 g1 NS
WHITE/ 1989 270 75 76 ns

UE A MANOR ESPECIFICIGAD MEJGR FERFIL RIESGO/BENEFICIO Y
MAYOR REPERFUSION MEJOR FUNCICH VENTRICULAR I1ZQUIERDA, Y CON-
hENTE MAYOR EFICACIA KN REDUCIR LA MORTALIDAD EN EL 1AM,

£S5 CONOCIDO EL PAPEL PRGHOCTICO DE LA CANTIDAD DE MUSCULO DARADO Y LA FRACCION
DE EYECCION. FINI.PROPONLE UKNA ECUACION PARA PRONOSTICAR LA FRACCION DE EYECCION
A LOS © DIAS DEL 1AM, TCWANDO EN CONSIDERACION:

i'O»'n“. ENTRE EL INICIO DL DOLOR E IHICIO DE L I\ uPL ICACION DE SK T5
13 DE DOLOR DE £S5 DE LA ADMINICTRACION DT oP

S DE CPk ICIAL (12K} ¥ MAXIMO DE CPK [I CK) =

EF = ©€9-0.0050 [i1CK) -2¥7 {7S) - 1.8(DP) LGN UN COEFICTENTE DE CORLACICN
EM EL INFARTO A .t FRACCION DE DYLCCION RELACIONADA AL AREA DEL INFARTO
Y EL INDJCY DE T PREDECIBLES COMO LO MUESTRA LA S]
GUIENTE TAULAL -

TOOZH LOS PATIERTES R VALOR

70-0.00073 (PCX) - 2.8 (1) 0.34
60-0.0134 (°7K 0.20
17+ 0.30 (F ~ 186 (T8 0.2
ARTO ANMIENICR
= 69-0.0050 (PCIL) -3.7 {(15) -1.8 (DP) 0.50
IRE F=70-0.011% (PCK) -6.3(TS) 0.52
I1D= 27 + D.30 APCR) + 177 (1S) 0.56
INFARTO IRFLKIOR
FE = 75-0.0079 (PCK) =0.58 (TCFK) 0.32
IRE F=61-0.0156 {I'CK) Q.25

ID = =65 + 0.31 (#'TKY + 22 (TCPK) 0.40
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NIVEL PICO DE CREATIN FOSFOKINASA

PCK
= TIEMPO DE LA ADMISION A NIVEL MAXIMO DE CPX EN HORASHORAS

TCPK =

T TIEMPO DE INICIO DEL DOLOR A INICIACION DE LA SK EN

D? : TIEMPO DE LA INICIACION DE LA Sk A RETIRO DEL DOLOR EN HORAS
F FRACCION DE EYECCION GLOBAL

IIE:E : FRACCION DE EYECCION REGIONAL RELACIONADA AL INFARTO

D = INDICE DE DISFUNCION

( )

CAM S EN EL MJOCARDIO GLSPUES DEL TAM.
£ bl?."TE RECORDAR LA OCLUSIGN SUBITA DE LA ARTERIA CORONARIA CAUSA
B 1A DE LVEMTOS SUBITOS EN EL MIOTARDIO DISTAL. INICIALMENTE HAY UNA
INSUFICIENZIA DE RELAJACT UN Y CONTRACCION, LLEV‘CIDU DEL SEGMENTO ST, DOLOR
ESPOTANED ¥ ARRITMIAS, £570 £1 LOS PRIMEROS MiNUTOS DESPUES DE LA OBSTRUCCION
D LA ARTERIA CORONARIA, EL MIOCARDIO I%OUEMI"O £STA DEPLETADO DE ATP, EL AGENO
SI1N DIFOSFATO ACURMULADU (ADP) £S5 ROTO A AMP ¥ FINALMENTE ARENOSIN, ESTOS ACONT
TECIMIENTOS DURAN VARIOS DRIOS HASTA QUE Et ADENOSIS ES RESISTENTIZADO. LA MICRO
SCOPIA ELECTRONICA MUESTRA ACUMULO DE CALCIO EN LAS CELULAS Y DARD 17GCONDRIAL.
EL LACTATO CAUSA CAMBIOS OSMOTICOS LESIONAUDO LA MEMBRANA DEL SARCOLEMA DARANDD
IRREVERSIBLEMENTE LA CELULA, ESTO OCURRE A LAS 2-4 HRS DE LA INTERRUPCION
DEL FLUJO SANGUINED , PPERO TAMBIEN DEFENDE DEL CONSUMO DE OXIGENO DEL MIQCAR-
DI0O Y DE Lr‘\ EXTENSION Y CALIDAD DEL FLUSO COLATERAL. EN LOS SUJETOS NORMALES
AMYOR FLUJO COLATERAL ES CERCA DEL EPICARDIO,LA NECROSIS INICIADA EN EL EN
DI0 CESPUES DE 30 LUTOS ALCANZA AL EPICARDIO A LAS 3-2 HRS.. PCOR LO QUE™
ZDICO DEBE RECIRDAR LOS "l')"!U'JS EN FUNCION DEL TIEMPO.
30 MINUTOS

60 MINUTOS
-5 A 4 HORAS

EL
IRSUTICIERTIA FUNCIONAL

MECRIGIS
DE LA EXTENSION DEL INFARTO Y &5 -
YECCICH DE VEINTRICULO 1ZCUIERDO, EL CUAL ES VA~
ADQ EN rOnl A COMO AL ARO Y RILACICHADO A LA FRACCION DE

1DuAL VENTRICULO IZQUr_Xr"’DO SI LA MORTALIDAD, LA MORBILIDAD

1’:0 120 MEACDADO SIGHITICA QUE EL MIDCARDIO FUE SALVADO ANTES DE
QLURIIR EL NFARTOL. POI 0 CUE CL TRATAMIENTO E£H LA FIBRINOLISIS VA DIRIGIDO

A ABRIR LA m\TERIA cor RIA ANTES DE PROVOCAR DARO.

.NGXO"RAFI'\ '.’NTRICUL:\R IZQUIERDA FUE
EXAMINA TAMBIEN EL SCORE DE QRS,

EL U_T1MO FACTOR
DETERMIANTD PCOR
LOi

A DE LOS ELTUDIOS, LA
CIRE EL Cto. UIA DEL 1AM

Eil LA MAYG

EFECTUALA
FRACCION DE EVECCION VERTRICULAR 120U DA GLORAL Y REGIONAL AL AREA DE IN-
FARTD INDJCEDS DISFUNCION, CPK EN PLASHA, TSHAN ¥ COLS  ( ) LOS SusDIVI-

G

DEIEN SUB-GRUPQS PROMER INFARTO/INFARTO SUBSECUENTE I1NFARTO INFERIOR/INFARTO
ANTERIOR, SE CONSIDERA TAMBIEN TIEMPQ DE LA ADMINISTRACION DE LA TERAPIA TROM
BOLITICA ( I1MENOS O MAS DE 2 HORAS) DURACION DEL DOLOR (MENOS O MAS DE 4 HDRA?)
GRADQ DE ESTENOSIS RESIDUAL N LA ARTERIA CORONARIA RELACIONADA AL AREA DE
INFARTO (30> DEL _€0% DCL €0-6 SIIT10 PRECISO DE LESIO DE LA ARTERIA AF"CTADA
KUMERD DS ¥ s Cov LE,IO SIGHIFICATIVA Y LA PRESENCIA DE UNA SIGNIFICATIVA
CIR(‘JLA»IOI( COLATERAL
PE T0D0S ESTOS FACTORES EL SIT10 DEL INFARTO Y EL TIEMPO DEL INICIO DEL DOLOR
HASTA LA ACMINISTRACION DEL TROMAOLITICO FUERON LOS MAS SIGNIFICATIVOS FACTORES

PRO%OSTICOS.
SE SAEVE MAS, mu HFLRTO ANTERIOR CUANDO LA SK FUE ADMINISTRADA DENTRO

HUSCULO HFLR
EHRSVRSRAY BT IR ADERI PBot U Rs Y e 8o  URa OIRACTON DEL DOLOR

e e e e M ——————
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DE MENOS DE 4 HORAS, S1 LA ARTERIA FUE REFUNDIDA Y LA ESTEKOSIS RESIDUAL FUE
MENOR DE 75%.

HARVE Y COLS ( ) EN UN ESTUDIO DOBLE CIEGO DE 219 PACIENTES CON IAM DENTRO
DE LAS PRIMERAS 4 HORAS DE INICIO DEL DOLOR, FUERON RANDOMIZADOS Y ASIGNADOS
AL TRATAMIENTO CON SK EN UN GRUPO Y PLACEBO EN EL GRUPO CONTROL, AMBAS EN IN-
FUSI1ON DURANTE 30 MINUTOS.

EL OBJETIVO ERA MEDIR LA MEJORIA DE LA FUNCION Y VENTRICULAR EN LOS PACIENTES
COl UN PRIMER INFARTO, LOS PACIENTES ERAN CAPACES DE RECIBIR DE TABLOQUIADORES
{PROBANOLOL) ASI COM0O HEPARINA EN UN LAPSQ DE 48 HORAS Y UNA COMBINACICH DE
DOS BAJAS DE ASPIRINA I DIFIRIDAMOL FUE ADMINISTRADA EN AMBOS GRUPOS. LA
CINEANGIOGAFIA FUE REALIZADA A LAS 3 SEMANAS.

LOS FACIENRTES TRATADOS CON SK LA FRACCION GE EYECCION FUE MEJOR EH UM 6%

(5K 52-10.5% VS PLACESD 55 + -13.8%) P MENOR DE 0.005 CCl MAYOR BENEFICIO
EN LDOS PACIERTES CON IMFARTO ANTERIOR E INFERIOR. LA FUNCION VENTRICULAR FUE
MESORADA SIN TOMAR EN CUENTA LA ACCION DEL PROPANOLOL.

ENM EL DIA 30 LA SOBREVIDA ERA SUPERIOR EN EL GRUPO DE SK (2 MUJERES DE 79

PACIENTES 2.5%) COMAPRADOS COH 12 MUERTES DE 93 PACIENTES 12.9% DEL GRUPO

PLACERO LA FRECUENCIA DL REINFARTOS Y LA NECESiDAD DE CIRUGIA FUE SIMILAR

Efsl g’gB??chgPOS. L0S ESTUDIOS MAYORES COMO I1S1S 2 ISIS 3°GISS! 2 CONFIRMAN
T HECHOS.



LA EXPERIENCIA EUROPEA CON ACTIVADOR TISULAR
DEL PLASMINOGENO RECOMBINANTE EN EL 1AM

CUANDO EL ACTIVADOR TISULAR DEL PLASMINOGENQO RECOMEBINANTE (rt-PA} SE EN-
CONTRO DISPONIBLE PARA SU IHVESTIGACION CLINICA 2 INVESTIGACICHES CLINICAS
FUERON INICIADAS, EN EL 1AM, ESTOS E£STUDIOS FUERON DIRIGIDOS POR EL GRUPO
DZ ESTUDIO COOPERATIVO DEL ACTIVADOR TISULAR DEL PLASMINOGEND RECOMIINANTE,
MOSTRANDO EFICACIA EN GU ADMINISTRACICH 1V CORROBORADA POR ANGIOGRAFIA, EL

(rtPA) FUE COMPARADD COI PLACEBO LN 6 CENTROS EUROPEOS Y CON LA STREPTOKINASA

(St) EN OTHhUS 7 CEHTROS.

SELECCION DE PMACIENTES Y PROCTOLO EYPIRIMENTAL.
CRITERIQOS DE ADMISION:

1) PACIENIES MENORES DE 70 AROS
2) MENDS DE & HORAS DE INMICIO DCL DOLOR
3) DOLOR /fIGINDOSD DE ™AS DE 30 NINUTOS DE DURACION

. ELEVACIGH DEL SEGMENTO ST DE MAS DE 2mm EN 2 O MAS DERIVA-

45

CIOKES STANDARD O DE 3 mm EN 2 O MAS DERIVACICHES PRECORDIA

LES.
CRITZRIOS DE EXCLUSION: SHOCK CARDIOGENICO

CONTRAINDICACIONES MABITUALES DE DROGAS TRCMBOLITICAS.

TORDS LOS PACIENTES RECIBIAN TERAPIA CONVENCIONAL DEL 1AM,
ri-PA: 0.75 mg-kg [} PLACEBO por 20 MINUTOS
ri-PA: 0.75 mg-kg o STREPTOKINASA 1.500.000 IU

EN 60 MINUTOS

METILPRENDNISOLONA Q.5 gr
+ 0.5 gr DE ACIDO ACETYL

1y



LA ARTERIOGRAFIA CORONARIA FUE REALZIADA ENTRE 75 Y 90 DESPUES DE INICIADA
LA INFUSION DE LAS DROGAS EN ESTUDIO. 2 OBSERVACIONES FUERON REQUERIDAS
PARA ARTERIA CORONARIA DERECIIA ¥ 3 PARA LA IZQUEIRDA NO SE ADMINISTRARON
DROGAS ANTIARITMICAS PROFILACTICAMENTE, PERO SE USAROM S1 SE REQUIRIERON.

EYALUACION BE LA MIGIOGEAFTA

CADF ESTUDIO FUE INTERPRETACO POR UN PANEL DE EXPERTOS CARDIOLOGOS Y RADIO-
L0G0S. SE UTILIZO EL SEAUINTE CODIGO GE ACUERDO AL SEGMENTO AFECTADO.

HENOR DEL SO% DEL DIAMETRO DEL VASO.

ESTENOSIS 0L ‘AYOR DBEL 50% PIRO MENOR DEL Z0%.

ESTENRDSIS TEVIRS paAyOR DEL 90% DEL DIAMETRO DEL VASO PERD EL VASC
DISTAL SZ tLEN.. COMPLET/ MENTE.

4:  GCLUSION SUBTOTAL CL VASO DISTAL 10 SE LLENA CON EL CICLO CARDIACO
£ DCLUSI2N TLIAL CONL O SIN LLENADO COLATERAL -

[FR Ny}

ARAILISTS DE LA L/NGRE
SE LOLICIiTO EN TOLOS LOS PACIENTES:

1. TIBRINJGENO

2. PRECIPITACION DEL SUIFITO DE SGDIO

3. HODUC U DE DUGRADACTON DL LA FIRRINA
4. TUHTI J rt-bi

COMPARACICY DE LGS GRUNOS DE ESTUDIO

LOS 2 GRUPOS FUERON SIMILARES EN CUANTO A EDAD. SEXO. RAZA. LOCALIZACION

DEL  SITID DEL INFARTO, PARAMETROS CARDIOVASCUALRES Y EL INTERVALO ENTRE EL
INICIO DE LOS SINTOMAS E INICIO DE LA INFUSION (3 HRS.) ASI COMO LOS MIVELES
SERICOS ENZIMATICOS, TODOS RECIBIEROH EL TRATAMIENTO COMPLETO EXCEPTO 1 DEL
GRI'PO SK, PORQUE DESARROLLO SHOCK CARDIOGENICO Y OTRO DEL GRUPO PLACEBO POR-
QUE SE NOHALIZO EL EKG ANTES DEL INICIO DE! TRATAMIENTO.
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EL DIAGHOSTICO FINAL DE INFARTO TRASMURAL FUE CONFIRMABO POR EXG Y CURVA
EHZIMATICA, EN 116 PACIEMTES Y POR EXG EN LOS 12 RESTAHNTES DE 128 PACIENTES

ADMITIDOS EN £L ESTUDIO DOBLE CIEGO rt-PA/PLACEBO Y EN 128 DEL SEGUNDO GRUPO
rL-PAISK,

RESULTADOS AHGI0G

r1L-PL Y5 PLACERG:
LO0S BESULTANCS DE LA ANGIOGRAFIA HD FULRON DEFINIDCS EM 5 PACIERTES EN 2 DE
3 PACIENTES ASIGNADCS AL GRUPO PLACEBO EL ESTUDIO FUE DE POBRE CALIDAD Y EN

EL TERCERO EL EXKG SE NCRMALIZO ANTES DE LA INFUSION, TODOS LOS DATOS DE 1 PA-
CIENTE SE EXTRAVIARCN.

GRUPO PLACEBO rt-PA SK

re-PA
Gi/Dg  0-3 12121%) 38(61%) 33(55%) £43(70%)
SRADO 4-5 49 24 28 18
GRADCO 3 (OCLUSION) 7 8 12 5
SUBTOTAL
GRADD 5 (0ZLUSION) o] o 16 13
TOIAL
30 A 82 PACIEINTIS [61%)

iLATADOS CCH rt-PA COMAPRADOS CON 13 DE 62 PACIENTES

12
{21%) MCSTRD UNA DIFERENCIA DE 40% CON UMA SIGNIFICANCIA DE P KENOR DE 0.0001.

t-P VS STREPTOKINASA:
LA DIFERENCIA A FAVOR [EL rt-PA ES DE UN 15%
rt-PA VS 552 DEL GRUPO TRATADO CON SK} P=0.054.

(70% EN EL GRUPO TRATADO CON

EVENTOS DURANTE LA INFUSION

GRUPO PLACEBO rt-PA SK rt-PA
REINFARTO DEFIRITIVO [s] 3 4 2
SIGNIS DE SANGRADO 5 i1 34 17
HECEGIDAD DE TRANSFUSION 4
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FUNCION VENTRICULAR 1ZQUIERDA

LOS DATOS DE 533 FPACIENTES, DEMOSTRARON LIMITACION DEL AREA DEL IHNFARTO

EM 30%, ASI COMD CONSGERVACION DE LA FUNCION VEHNTRICULAR (DEMOSTRADO POR
ANGIOTSRAFIA Y RADIONUCLEOTIDOS) Y MEJORJA DE LA SODREVIVENCIA A ' AD DES-
PUES DE LA ADMINSI TRACION DE SK INTRACOROIARIA (017% ¥S 84% EN EL GRUPO
CONTOL) EN LOS PACIENTES ADMITIDOS 4 HORAS ODLSPUES DEL INICI0 DE £0% SIN-
GHUPO EUROFED A DEMOSTRADO QUE LA INTERVENCION TLMPRANA CON ri-PA
DO FOR LIBERNACICHN ENZIMATICA, CONSERVANDO
POR AUGICHRAFIN CE CONTRASTE Y MEJORA

Toiry DEL
REDUZE EL AREA DEL INFARIO EST!
LA FunTION VENTRICULAR 1ZQUIERDA MELIDA
TAMBIEN LA SOBRE VIEA A LARGO PLAZO.

ALGUIOS INVESTIGADIRES SUGIEREN QUE LA TRO £5 LA PRIMERA ETAPA
EN E! TRATAMIENTO DE REPEIRFUSION CORONARRIA QUE DEDBERA DE SER SLGUICO POR
ANGIZPLASTIA O POR CIRUGIA, PGR 10 QUE EN ESIE MOMENTO EL GRUPO EURGPED SE
ENCUZNTRA TRABAJANDD EN £L PROTOCOLO DE LOS SIGUIENTLS GRUPOS: PROTOCOLO I
r<-PA vS BALCEBD PROTOCULO !l rv-Pa ri-PA CCN GIOPLASTIA.

LOS RESULTADOS SOM ESPERANOS POR LA COMUNIDAD MEDICA.




CAPITULO V

PREVENCION DE LA ENFERMEDAD 1SQUEMICA

EL COMPONENTE TROMBOTICO ES UNIVERSALMENTE RECONOCIDO EN LA ENFERMEDAD
CARDIACA ISQUEMICA, SE HA ITHPLICADD A LA WARFARIKA EN LA PREVENCION PRI-
MARIA Y SECUNDARIA, POR SU ASOCIACION CON LOS NIVELES DE FACTOR VII-Vilc
Y SU INCIDENCIA CON LA ERFERMEDAD CARDIACA ISQUEMICA. SE HAN REPORTADO
RESULTADOS A CORTO PLAZO DE LA ADMNISTRACION DE DOSIS BAJAS DE WARFARINA
PARA LA PREVENCION DE TRGHMBOSTS VENOSA Y TROMBOEMBOLICMO. (9)

ES LIEN CONDCIDO L USO DE LA ASPIRINA BN LA PREVENCION PRIMARIA EN PA-
CIERTES DO ALTO HIEXGO. "URCUE LA DOSIS BAJA NECESIIA A UH SER ESTABRLECIDO.

EVIDENCIAS RECIENTES SUGIEREN €
RINA ¥ ASPIRINA EN PREVLNCION P&

LA COMDINACION DE DGSIS BAJAS DE WARFA-
'ARIA PUEDE SER EFECTIVO Y SEGURO.

LOS OBUETIVOS DE PREVEUCION TROMBOTICA ES DEMOSTRAR UNA REDUCCION EN LA
INCIDENCIA DE ENF DAD ISOUIMICA EN EL HOMMPRE DE ALTO RIESGO, ATRIBUI-
BLE A DOSIS BAJAS DE ASPIRINA O AMEOQS.

EL _CRUPO QUE RECISIO0 AMICS TRAT
INTERNACIOLAL Dz CERCA DE 1.5 DE W
DE WARFAKRINLA.

HTOS DEMOSTRO UNA RELAC

£ ON NORMAL IZADA
JORIA CON UN PROMEDIO

1
DIARIO DE 4.6 MG.

ASIMISHO SE MUESTRA UN KO INCREMINTO DE SANGRADD MENOR, SIENDO EL SANGRADO
RECTAL EL EVENTO MAS FiCUgnIC.
ES IMPORTANTE SEN/ALAR A VARIACIGH DEL CONMPONENTE DEL TROMBO EN LA TROMBO-

S15 VENOSA. PREDOMIN COMPUESTO DE FIBRINA Y RED CELULAR EN LA TROMBOSIS
ARTERIAL TOHUARIA, S STITUVE PRINCIPALMENTE DE PLAQUETAS EN LA PARED DE

LOS VASOS €0 ACUMWLACTGH DO FIPRINA €N EL LUMEN. EN i ANGOR SE APRECEA
ACUMULO PLAOQUETARIOC.

CABE RECCGRDAR EL SISTENMA DE COAGULACION.

INTRINSICO EXTRINSICO
*il vig + FACTOR TISULAR
x1
1
vIil
X

11
TROMBINA

FIBRINOGEND FI1BRIKNA
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LA TROMBINA ES UN POTENTE AGREGADO PLAQUETARIOQ, ASl COMO RESPONSABLE PARA

LA CONVERSION DE FIBRINOGENO A FIBRINA.

LA TROMBINA INDUCE AGREGACION QUE NO ES INHMIBIDA POR ASPIRINA Y PUEDE SER
UN MECANISIQ FATOLOGICAMENTE SIGHIFICATIVO. AUN [N PACIENTES QUE TOMAN ASPI-~
RINA PROFILACTICAMENTE.

HAY RAZOMES AGREG/.DAS PARA TRATAR DE LIMITAR EL POTENCIAL PARA LA PRODUCCION
DE TROMBINA EN GENTE DE ALTO RIESGO.

FINALMENTE, LA TROMBOLISIS PUEDE CONTRIBUIR AL INICIO DE MANIFESTACIONES
CLINICAS EN EMFERMEDAD CORONARIA, NO SCLO CCMO UNA COMPLICACION AGUDA CE
ATEROMA Y PUPTURA DE LA PLACA, S0 TraBlrt Como Ul RESGLTADD DE LOS PRO-
CESUS CLONIZOS DT ATERUGHENESTS

WAKE

INA.

LOS ARTICOASULANTES OF
20%. ‘\LGUA..\S FMUERICS DI
VEHICLES PO LOS ANTICO/

ALES REDUCEN LA FORTALIDAD ART
PULS DEL INFARTO <ON DL ORIG
ULANTES .

£
£r

5 DEL lam CERCANO AL
I ELECTRICO Y HO PRE-

SI CORFINAIS LOS CASOS NUE SON ENTREKAMENTE THOMBOTICOS EN ORIGEN COMO
RECURRENCIA DEL 1AM Y TROMBOEMEOLISMO., PODEMNS AFRECIAR QUE LA ANRTICOAGU-
LACIOK ORfL REDUZL LOS TPISODIGS TN CERTA OEL 50% EN CORTO TIEMPO.

HAY CRAN EVIDECNCIA QUE LOS KIVELES DE FACTOR vi! EN SU ACTIVIDAD COAGULAN-

TE ¥ At A 0C1ADGS CON RIESGO DE ENFET! AD CARDTACA ISOUEHICJ. EL

FA;.: OR EL FAZTOR #ROCOAGULANTE QUE SE ACTIVA MAS RAPIDAMENTE, PERO ES
I TE ELOOUE,DO TOR LA WARFARINA.

LA RELACION ENTRE
INCREMENTO LE
TE CON ALTO RIESGO

L 1 STUNIN DENRONTUHAICK PARK HEARTHOLIUDY (10). MUESTRA
ctL LULE STELROL Y LA (NCIDENCEA DI WEALDAD 150U NICA,
LGS FACTORLES VIIc v DEL FIBRENOGENO SE ASOCIARON MAYGC
DE EZNFERMELAD 1SQUEMICA.

EDAD CARDIACA EN LOS L ARDS DE ESTUDIOS
“RE (EFECTO DE REGRESION STANDARIZADA)

SRE 1.62 1.88 1.43
P 0.00C5 0.0001 0.01
z7 32 22
22 16 20
9 10 11
o MA B M A BMA
FACTOR 11 FIBRINOGENO COLESTEROL

B : BAJO '
M : tODERALO
A ALTO

ESTA RELACION NO HA SIDO CONFIRMADA EN OTROS ESTUDIOS PROSPECTIVOS. (19).



AUNQUE MULTIPLES ESTUDIOS CRUZADOS Sl CONFIRMAN ESTA RELACION (12)-(15).
TAIDIEN SE SUGIERE QUE VllcPUEDE ESTAR INVOLUCRADO EN LA PATOGENESIS DE

LA ENFERMEDAD CARDIACA ISQUEMICA, LO QUE AUMENTA LA POSIBILIDAD DE QUE LA
REDUCCION DE Vll DISMIKUYA EL RITSGO DE DESARROLLO DE ENFERMEDAD I1SQUEMICA.

LOS HIVELES DE VII COIITR!BUYEN A LA VELOCIDAD DE PRODUCCION DE TROP’BIHA
(116)-{117).

|
ESTU210S RANDOMIZADOS CONTROLADCS HAN DEMOSTRADO QUE TRATAMIENTOS CON ANTI
COAGULANTES A DOS1S BAJAS, SUN IGUALMENMTE EFECTIVOS PAKA PREVENIR TROM3O-"
$15 YENOSAS DESPULS DE CIRUGIA (18)-(20) ¥ TROINOEMIOL1SMO DESPUES DE REEM
PLALG VALV A CAPDIACO {21), TR0 Cul TL RERUFICI0 DT MENOR LVENTOS DE SAN-
CRADD, QUE O LA TERAPTA CONVENCIONAL, PPOR 10 QUE IS RAZONARLE PENSARR QUE
URA ADECUL’CA STLECCION DT LA POBLACION DE ALTO RIESGD, LAS DOSIS BAJAS
WRFARILA

FULDER REDY INCIDENCIA DE ELFERMEDAD ISQUENICA SIt THCRE
MERTO DEL i:lfﬁ(‘.() LE Aty 0.,

ASPIPIN.

EL EFECTO PROLONGADO DE LA ASPIRINA EN LA PREVENCION DE LA ENFERMEDAD 1S-
Q ICA DECIDO A 2U ACCI0H SOURE L

A FASE SECUNDARIA DE LA AGREGACION PLAQUE
TARLA ES BLEW CONOGCILA, -
WY HAY DUDA DE ©J VALDR EW CUIENES TIENEN YA DNFERMLDAD VASTULAR COMD 1M. ATA
CJZ 1SQUEMICH TRALSITORIC O Giti THESTABLE (22). -

LA UnICH RICALAN SEAT

. L0 OUE o OCHRR10 £ POBLACION DE
AU O LL RILTGD NE MEMORRAGIA CE
DOSTS AMERICANA 325 G £1 DIAS AU-
15

FECIO UNA DISMI-

£ UN 40%. L0
T 10 LA 'U'-C!G” :’LhQU TARIA
10 Of G\l\_hclu” ORAL Y STREPTONINASA

QJE

C
Can ANT
EN EL ESTUDIC 1S1S 2, 1A
EN 11.000 PARTICITVANTES,
PACIENTES OUE TOMABAN A

LD CUZ SUSIZRE QUE EL JS0 CON
10 SR TAM GRAVE 0“0 FrECuEb

SE UTIL1Z20 LA HIPERINA O AGENTE
14iCiDEMCTA DE_SAUGRADO
211A QUE EN

ORAL., O AMBOS
MAYOR NO FUE MAS ALTO EN
AQUELLOS QUE NO LO H1ICIERON.

NTE DE ANTICOAGULANTES Y ASPIRINA PUEDE
TE SE MENCIONA,
SITUACION SIMILAR DE ET+CTIVIDAD DE US0 COMBINADO DE ASPIRINA Y UARFARINHA
D051S CONVENCIONALES EM PACIENTES CON RIEMPLAZD VALVULAR (25-27), MOSTRABAN
BAJOS HIVELES DE SANGRATO Y SE.
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ESTUDIOS COMO EL THROMBOSIS PREVENTION TRIAL (TPT), CONCLUYEN QUE EL RIESGO.
MAS QUE EL SANGRADO. ES EL DESARROLLO DE LA ENFERMEDAD ISOUEMICA MISMA CON
UNA MORTALIDAD SUPERIOR AL 50%, POR LO QUE VALE LA PENA EL RIESGO MUY BAJO
DE SANGRADO (28).

PREVENCION DE LA TROMROSIS COR TRATAMIENTO COMBIKADO.

MEAD Y COLS (29), HAN DEMOSTRADO UNA REDUCCION DE LA INCIDENCIA DE LA ENFER-
MEUAD ISQUEMICA ENt LOS SUJETOS DE ALTO RIESGO CON DOSIS BAJAS DE WARFARINA
¥ DE ASPIRIRA EN ADINISTRACION COHJUNTA O AISLADA.

EL OBJETIVO DE LA ADMINSITRAZCION DE LA WARFARILA ES REDUCIR LOS N
VIl,. DE Ui LIVEL CERCANDO AL 1207 A 70%, CARACTERISTICO DE LOS PACIE
RIEEGO EAJD DE I MIY O SIN ISQUEMIA.

EL CRIETIVO DE LA ADMILTSTRACION DE LA WARFAIIINA ES REDUCIR LOS NIVELES DE
11_ DE U% MIVEL CORCANO AL 100% A 70%. CARACTILRILTICO DE LUS PACTENTES CON
RIESL0O BAJG DE  1SQUEMIS O <IN IGQUEMIAL

EL ESTUDIC DE PREVENN!ON DE LA TROMDBOSIS (TPT) FUE LLEVADO POR THE BRITISH
MEDICAL RESEARCH COUNCIL'S CINERAL PRACTICT RESEARCH FRAMEWORK.

LA FRIMERA ETAPA FUE BI' OLEfTAR ‘LA HINTIGEEA CLINICA DE TODOS LOS PACIENTES
ERTRE &45-¢0 /0, DXCLUYEINDO A AQUELLDN CON CONTRAINDICACTONES COMO HISTORIA
RECIENTE DE ULCER/ PEPTICA, ABUSO DL ALCOHOL. ETC.

LOS UE pPE
E HISTORIA
TENSION ARTIRIAL,

vITADOS AL ESTUDIO. EL ESTATUS DE FUMADOR
_)E REGISTRA SUPERFICIE CORPORAL.
HIVELES DE Vll

AQUELLOS FAC
SO INVITAD
SE MONITORIZ

11SIR10UCION OE SCORE DE RIESGO,
iTO, EL ESTUDIO ES TOBLE CIEEGO.
SADO COMD INDICE  (INR ).

LA FTHTICOAGULACIO:

DO~iS DT INICI0 DE 2.5 MG. DE WARFARINA
0 L/ACERO DIARID. G

A 1.0 CCH INTERVALOS 1MEN-
SUALES HASTA ALCAN £5TAnLE \DA PACIENTE. EL PRGMEDIO
FUE DF 2.6 2 #OR CIA. ~CH UN 2ANGO DI
JURAR LOS NIVELES DE /11 EN UN 70%
TEAMACICHAL RORSALIZADA {1nR).

OR DlA, NO FUE DIFICIL
£ A 1.5 DE RELACION
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TABLA - 1 °

EN LA SIGUIEKRIE T/,BLA SE APRICIA CL REPORTE DE LOS SINTOMAS (HO. DE HOMIRES).

CUALQUIER DOS1S D515 ESTABLE
ACTIVG - RLACERD ACTIVG — PLACEBD

EPISTAXLS 21 21 2 15

HEMATURITA B4 5 0 3

K 11 " 13

10 11 5

225 118 158

ORTARON MAS DE UM SINTOMA,

JENTOS DE CADA SINTOMA, SE APRICIA QUE AU-
RLCIAL 1 PACILNTES QUE RECIBIERON EL PRIN-
LOS GIROS SIVTUMAS, MIENTRAS QUE EL TRATA-

PACIENTES O1T N SANGRADO RECTAL.

WWPORT

3 (.0.63) 16

12 5

LA ATPIRINA FJE 1HTRODICIDA f\ £5TUDIO EN UNA FREPADIACION DE LIBEP
COLTHOLADA DE 75
FINIMITA Y CFECTOS

ACION
Lot LA FINALIDAD DE IHHITIR AL TROMBOXAKD, MIERTRAS
DE LA PROTACICLINA.




VENCTON DE TRUMIUSIS VENOSA Y EMBOLISHMD PULMONAR.

LA TROMDOSIS VYENOTA PROFUNDA (TVP) ES UHA COMPLICACION FRECUENTE DE CIERTAS
ENFELMEDADES PRIMANIAS ¥ PROCEDIMEINTOS, SE KEPORTA QUE MAS DE 600,000
PACIZNTES SOH HOSPITALIZADOS CADA ARC EM LA UNION AMERICANA,

LA TR 1JESGO DE SECUELAS COMO EDEMA DE WMIEMOROS., VENAS VA-
RICOTAS, ULCIRACION Y UIROS CAMBIOS CIRCULATORIOS, AST COMO RECURRENCIA, UM
ALTO PORCE 1AJE DE TROMEQSIS DE LA PANTORRILLA SE LISA EM FORMA ESPONTANEA,
PZLO LN CE UN 20% SE HACE MAS EXTENSO EL TROMBO, CERCA DEL 50% DE EMB0-
LISID) PULL;‘AP nE§U|1A 0Z ESA EXTENSION DEL EMBOLISMO ¥ENO50.

J0S1S LLEVA EL T

Th ATAMIEN

TO .)Ll. €

EL PROBLEMA DE OOLISHMO PULMONAR ES DE 2/3 DE LOS
Qi PRIMEROS TREINTA MINUTOS DEL EVEN TO
& UL L 20% OE LGS EVENTOS SE DISARROLLA!
A FROVUNDA. POR LO QUE £L TRATAMIENTO CON HEP :\RU-A ¥
INICIADA, POR LO QUE LA PREVENCION ES LA FORMA OPTIMA

TALTO LA ELT
EN LA COAGUL
LO" ‘HTODO'

VENS S PROFUBDAS DE LAS FIERNAS, COMO LOS CAMBI1O
\ANGRL COMTRIBUYEN A LA FoinsAC1ON LEL TRGMBO vsucso.
ne, UYEN VEUDAJE ELASTICO, €O LA FINALIDAD DE ME-
VIGUROS0S DE LAS TRENMIDADES ANTES 7 DES-
LAS PIERNAS ¢ UE ULACIGH TEI'PRANA (30).

FARA PREIFNIR RAOPERAT ING COM0 ES LA Z5TIMU-

MULO DE 8AJ0 SOLTAJE. ASI COMO

2. TOFILAVIL

CLASIFICADION:

M) DRUGAS WE ALT

FURCICN PLAGUCTARIAL
L) DRUGAS JIE INTERFIERED

€O LA TOAGULATION.
T) LRUGAS

TAN LA ACTIVIDAD FIBRINOLITICA ENDGGENAL

o LE L-'\ Fi »‘\: LA TEQRIA DE LA FORMACION DTL IROI'
T10 DEL DAnO EN EL EPITELIO VENOGSO
I~., EL lU\C]On.quEHTO PARA EL USO DE
0o Aﬂu"‘Her«. DE ESTA FORMA PREVIE
SON -

AYPIRINA
DEX TR
DiPIHIDAOL

- IKREVER

CENRTE LA CICLOOXIGENASA LIBERANA PCR LAS PLAQUETAS.

o
24



ESTUD10S DOCLE CIEGO HAN MOSTRADO QUE LA ASPIRINA NO REDUCE LA INCIDENCIA
DE T#OMBOSIS VEHOSA DESPUES DE LA CIRUGIA GENERAL ELECTIVA (21-32).

uN ESTUDIO POSTERIOR DE HARRIS Y COLS (33) MOSTRO UNA DISMIMUCION IMPRESIO-
NANTE Y CON SIGHIFICANCIA ESTADISTICA EN TROMBOSIS VEKOSA EN HOMDBRES, PERD
NO EN MUJENES DESPUES DE REEMPLAZO ELECTIVO DE CADERA, OTRO ESTUDIO MOSTRO
QUE LA ASPIRINA PREVINO LA TROMBOEMBOLIA DESPUES DE LA FRACTURA DE CADERA

( .

ESTCS ESTULIOS MUESTRAN UN HALLAZGO INTERESANTE Y ES EL HECHO QUE MIENTRAS
SE APRECIA UL/ DISMINUCION DE LA TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA EN PACIENTES DEL
GRUPO QUE JTOMABA ASPIRINA, NO SE APRECIABAN CAM3IOS En EL GRUPO CONTROL. UNA
EXPLICACIOR DE ESTE EFECTO PUEDE SER GQUE LA ASPIRINA CONFUN EL Dlu"‘lOSTlCO
DE ALGUNOS CASDOS LE TROMBOSIS VENOSA FRCFUNDA. ENMASCARANDO DOLOR A

SENSIBILIDAD E INCREIMEYITO DE L/ TEMPERATURA. OTRA POSIGLE EXAPLICAZION ES QUE
LA SLPIRINA PREVIENE LA SINTESIS Y LIBERACICH DE PROSTAGLANDINAS DE LAS PLA
QUITAS, SUBSTANCIAS QUE SON CONGCIDAS COMO MEDIADORES DE LA INFLAMACION -

DEXTIRAN 70.

ES FRECUELTEMENTE USADD PARA PREV[IHR LA TROMBOSIS VENOSA. EL RAZONAMIENTO
PARA SU USO ES QUE POSTLRIOR A SU ADMIHISTRACION DISMINHUYE LA ADHESIVIDAD
PLAQUETARIA . ACOMPANADA COH DEFECTOS EN LA LIBERACION DE LAS MISMAS. EL ME
CANITM0 YO ES DESCONOQCIDO, PIRD PUERE AUMINTAR LA REGATIVIDAD ELECTRICK
QUITAS ¥ DISMINUIK EN £L PLASMA LOS NIVELES DEL FACTOR DE VON
R'«ND ASIMISMD AUNMENTA LA SUSCEPTIBILIDAD A LA LISIS POR LA PLASKINA.
TAN EXPANDE EL VOLUMEN INCRE TARDO EL VOLUM L" lNTRAVASCULI\R Y FRE-
SIINDO LA EXTASIS VENUSA, DJS GR S ESTUDIOS 6) MOSTRARON LA EFEC-
TIVIDAD EN REDUCIR LA INCIDENCIA DE TROMBOEMIOLIA FA L £ EL POSTOPERATORIO.

w3

LAS COMPLILACIONES TOH EL USO DE EXTRAN
CLENTES CCh
REATCIONES A

b1z

INCLUYEN EMBOLISMO PULMONAR EN PA-
ERVA CANLIACA LIMITADA, OCASIONALMENTE IHSUFICIENCIA RENAL,
GICAS ¥ RARA! £ REACCION ANATILACTICA,

1HHIBIOOR DF ENCSIN DAFOJF[\TO QUE ILTUCE LA AGREGACION PLAQUETARIA,
ES TIVD EN T IR TRO™ 5 UC10A EXPERIMENTALMENTE . LA COMBIRACICON
Bt IRIDAMIL ¢ ASPIRITA HA SIDO ESTUDIADA, PEZRO SUS RESULTADOS NO SOM CON-
CLUYEuTLS.
E) L WUGAS a2 INILRFIERLN CGN LA COAGULACTUN:

o= UARFARINA Y STROS ANTICOAGULALTES ORALES.
o WEPATIILAL

At ARINA v OTROS AGENIZL ORALES.
EST/.S DROGAS SE OrdNEH 70 LA ACCION DE LA VITAMINA K EN EL HIGADO. ESTO BLO-

(CZA LA SINTESIS £ EL PLASHA DE LOS FACTORES DE COAGULACION PROTROMBINA, FAC-
TCR VI, IX, 7.

FACIENTES OPZRADOS DE C/ADLRA,MOSTRARON UNA REDUCCION DE LA INCIDENCIA

CE /PROXIMADAMENTE 66% PARA TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA Y DE 80% PARA EMBO-
LISHO PULMGHNAR, COMPARADOS COH GRUPOS CONTROL. SITUACIONES SIMILARES HAN
$IDU REPORTADAS PARA 077" T1POS DE CIRUGIA. ASI COMO PARA ENFERMEDAD CARDIA



56
€A CUANDO ES USADO EN PACIENTES CON INSUFICIEHCIA CARDIACA CONGESTIVA, EH
DONDE EL RIESGO DE EMBOLISMO PULMONAR ES ALTC,AQUI LA REDUCCION ES DE Ui
60T PARA TROMBOS1S VENOSA PROFUNDA Y DE 80% PARA EMBOLISMO PULMONAR EN COM-
PARACION CON GRUPO CONTROL. (37).

EL MAYOR RIESGO DE LA TERAPIA COH  ANTICOAGULANTES EN EL PACIENTE QUIRUGICO,
ES EL RIESGO DE SANGRADO EN EL INTRAQFPERATORIO Y £N EL POSTOPERATORIO, LA INCI
DENCIA HA SIDO REPORTADA EN UN 7%, ESTE RIESGO Y LA NECESIDAD DE CONTROL DE
LABORATORIO HA LLIZVADO A LA NECESIDAD DE UNA BAJA UTILIZACION. LA WARFARINA
ES SIN EMBARGO UTILIZADA EN PACIENTES CON ALTO RIESGO. SOPESANDO RIESCO DE-

NEFICO.

IlEF’I\r{lH\ SUBCUTANEA SE ACERCAN AL OUJETIVO IDEAL DE PROFILA-
H 51S VENOSA PROFUNDA. EN EL PACIENTE QUIRURGICO NO TIEKE
EF‘CIUS ADVE J<- 0 .>0H {'OCOS Y KO REQUIERE MONITCREOD ESPECIAL, MAS AUN MO
PRODUCE SAKGHADO EN STTUACIONES EN DONDE EL PACIENTE ES SOMETIDO A TRAUMA
MAYOR.

EL EFECTO ANTICOAGULANTE DE LA HEPARINA ES BIEN CCNOCIDO QUE OCURRE SOLO

EN FRESERCIA DE ANTITROMIINA, CON LA QUE ES COMBINADA EN FORMA DE COMPLEJO
ACTIVO, QUE ACELERA EL OQUED DE LA TROMZINA, PEQUEAAS CANTIDADES DE INSU-
LINA CIRCULANTE, TaMz HEUTRALIZAN LA I«CAI\’ID»’*D DEL FACTOR X Y PROBABLE-
MENTE EL FACTOR 17 ¥ *0 CHTO DE LA ACTIVIDAD DE LA ANTITROMBINA.

MENCS CANTIDAD DE I"b"l’r-‘!‘ S FRIQUERIDA SI EL ESTADO DE H1PERCOAGULALILIDAD
ES TUATADO ANTES 1CH DEL TROMRO. EN CAMBIO YA~ FORMADO. DOSIS AL
TAS DE HEPARINA 'la SGI DE UTILIDAD.

E¥1STE INDICIO QUE DO 1S BAJAS DE HEPARINA PUEDEN AYUDAR A DISOLVER EL

1RO L. ALIRISMO E TONA QUL LA REDUCCIGON DE LA FORMACION EN PRESENCIA OE

HEP l\lll-A PUSCE R H L:\ I«Cn 108 DEL FACTOR XII1. FACTOR ESTACILIZADOR
PERDII:A S LLA DE FIBRINA FORMADA BAJO ESTAS CIRCUNS-

TANCIAS l UEDEN MAS - U"‘E‘ T lleE§ A LA FIERINOLISIS O RUPTURA MEC/ANICA.

COMRIMNACICH LE PREVENCI LN DE ESTASIS CON ANLTICOAGULANTES.

TANTO LA

05 LE LA COAGULACION. SONH CONSIDERADOS EN LA
GERESIS DE LA A, TORNGREN Y COLS REPORTAN UN ESTUDIO DE DO-
Si5 3BAJAS DE ¢ B AJE COMPRESIVO QUE RESULTO MAS EFECTIVO QUE LA
HEPARINA SOLA EN PI\ClEX.-Eﬁ CON CIRUGIA ABDOMIKAL (38).

UNDO ESTUHIO COMB! HEPARINA Y DIHYDROLRGOTAMIMNA, UN POTENTE VASD -
RICTOR CUZ ACTUA SOBRE LA CAPACITANCIA DE LOS VAL0S DE LOS MIEMBROS,
ZNTANDO EL FLUJO VENOSO. tA DIHYDROERGOTAMINA INCREMENTA LA SINTESIS DE
PROSTAGLANDINAS Y PUEDE POR LO TANTO AFECTAR LA FUNCION PLAQUETARIA. AS]

M1Sii0, PUEDE ITHCREMENTAR LA ACTIVIDAD FIBRINOLITICA A TRAVES DEL AUMENTO
DE LA LIBZRACION DE PLAMINOGENO, NUMEROSOS ESTUDIOS CLINICOS HAN MOSTRADO
QUE LA COMBIRACION REDUZE HASTA 50% LA INCIDENCIA DE TROMBOSIS PROFUNDA.




CAPITULO VI

CONCLUSIONES FINALES

EN LA DECADA DE LOS SESLNTAS, EN FORMA MUY GRUESA PODRIAMOS DECIR
QUL DE UN 10uil DI 1.OS 1I'ACIENTES CON 1AM, L 0% FALLECIA ANTES
LE LLEGAR AL HOSPITAL.

CEL 0% QUE LLEGABA A UM CENTRO HOSI'ITALARIO, EL. 295% FALLECIA.

EL AVANCE TECHOLOGICO DIO PAULTA Al DESARKOLLO D I
CORCNARIAS, IPOR 1.0 QUII EL PORCENTAJE DL LLAS MURRTLS
TALARIAS DESECENDIO, ASIMISIMD LI, DESAKROLLO DE ELLUCTHRO PISICLOGIA
Y EL ADVENIMI NTO DE VNTEVTS ANTIARRITMICOS Y MONITOREO AVANZADO.,
ELUVO EL PORCERTAJME DU SOBREVIDA, i"EHRO HAMIA QUE INCIDIR EN LA
MEDICINA PEHEMNOSPITALARIA Y LE PRIMER COURTACTO.

S UNIDADLS
1NTRAHOGPT -

EN LOUS TAlSLS DESARROLIADOS, SE INSTITUYO DESEDN LA DECADA DH LOS
SETENT/ LAS URIDADES MOVILES CON PERSCONAL CAPACITADO Y LA TECKO-
LOGIA I'ARA DAR ATENCION EN EL LUGAR MISMD DEL LVERTO Y TENER

COMUNRICACION PERMANENTIE CON L, HOSPITAL, /S1 PUES, EXISTIO OTRA
REDUCCION SIGHNIFICATIVA DE LA MORTALIDAD Y MOKERILIDAD EN EL IAM.

EL CASO
5 Dl

SPECIVICO DE LA TROMHECSIS DFE LA ARTERIA CORCHNARIA,
UDIO ¢FISIOLOSGICOS NOS MOSTHABAN QUE EL FACTOR
TAL THNPORTARCEA, QUE N i DISUMEN KOS MDLUSTRA:

ICIA FUNCIO
D1 f‘]l}l’le.A‘; METAMOLICA

THOSIS .. .10 A a4 HOKRA

N L CONSECUENTE DANCG IHRRLVERSIBL
TRATAR ) 1L PO DB INICIO DE 'X'R)\TI\MIL'
ME 15 muslLE) .

OS DCS PUNTOS
fERFUSION

NROLL
H DEL Tl
OR A LA CULSTION

S5 PITHERINOLL
ICJU PERO ENIR

1C0S8 HA MOSTRADO A
l- EN DIFLRLNCIAS LN RELA-
RILSTO/BENEFICIO. ANALTCEMOS L.CS TRES

(S5 i
FIBRINOLITICOS MAS IMICRTANTES:
1. ES"PESTOCHEINHASA,

I. APKAC

.. rL-A

LOS THES DISCELVLI EL TROMBO

LA ESTIEFTOKINASZA IS (1. FIBRINOLITICO MAS
TOEVIUDERTEMUNTE pEDUCL LA M ALIDAD CUAN!VO SE USA N LAS PRIME-
RAS HIIIAS (TIEMPO RECOMUINDADG: MENOS DE £EIS HORAS), PASADO
ESTE TIDMPO SU EFECTIVIDAD ES MUCHO MENOR.

‘TE DIFUNDIDD
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LOS EVENTOS DE SANGRADO SON PIPOCOS Y CON LAS CONTRAINDICACIONES
YA CONOCIDAS (ULCERA ACTIVA, EVC RECIENTE, PUNCION DI VASO MAYOR,
ETC.) ESTA REACCION ADVERSA HO OPACA EL BENEFICIO DEL AGENTE
TROMBOLITICO.

APARENTEMENTE LA DISMINUCION DE LA MORTALIDAD AUNQUE IMPORTANTE
EN RELACION AL TRATAMIEKRTO CONVENCJONAL (REDUCCION DE LA MORTALI-
DAD EN UN 26% EN PPEOMEDIO) NO ES SUPPRIOR A LA DISMINUCION DE LA
MORTALIDAD DE LOS OTROL DOS AGENTERS TROMHMOLITICCOS:

- SK MORTALLIDAD GLOIBAL 9.1
- ADP3SAC MOGIIPTALIDAD GLOBAL 6.9
- re-FPA MUATALIDAD GLOBAL V.2%

LA MORTALIDAD A U ARO NHO £S5 MUY DIFERENTE LR LOS TRES REGIMERES.
51 EMN JAmMBI LN UN PLAN REALISTA Y ADAPTANDONOS A LAS CONDICIO_
HES SOCIO-LCONOMICAS 131D NUESTRO PAIS, DESTACAREMOS 1.OS SIGUIENTES
PUNTOS:

1. LA MAYODNIA DIL LA PRACTICA MEDICA INTRAHOSPTITALARIA DE ALTO
.1vEL Eti NUE RO PSS ES DEOTIPO INSTITUCICHAL, CLENTRALIZADO
O DESCLITRALI -

<. LN NULSTRD PAYS S CURNDE/A CON TROMBGLITICOS il 12900 DI LA
SHY APSAC, DLSGRACIADRDAMENTE LA MAYORIA DI 1.OS CUADROS HASTCOS

D MEDICAMENTOS THUTITUCI DHRALLES SO1.0 1 NCLUY

TRIBOLITICOS, PRINCIPALMUENTE F

M CIERTO TI1I'O DU
TREDTOVINASA .

3. EL MISMD FARMACD S
LEZ DEN IDADL
LI. IMSS 5 oD

AR

FTRINGIDLO PARA CIERTO TIFO DE HOSPITA-
NivioL Y PIICIALIZADOS (EIJEMPLO: EN
N CLAVES 5000 A F TIPO DE MEDICAMENTOS) .

4. ESTE BECHO LIMITA i, T*
FAHACTOR 11 UMpO, PUL
SALUD O NIDAD MEDICA DE PRIMER CONTACTO, CON CUADRO SUGESTIVO
DE DOLOR CORDNARIOMNIOUE TIEMPO TRANIOCUKRRL I'ARA QUE SEA ENVIADO
A UN OSSP ITAL DI RIVEL SLPLKIOR (*ARA SU DIAGNOSTICC DEFINITIVO
Y TEM ihe - LA RESPUESTA CAS1 SIEMIPKRD ES VARIAS HORAS.

NTO ALGIDO DL LA TROMBOLIS1IS QUE ES LEL
CUANTOS I'ACTENTLES LLECGANI A UN CENTRO DE

CON FRUCUENCTA 51
UNA UNIDAD COROUNAY
RIAMOS 2 CUADN
TURAZ?

- N QOUE . TRATAMI ERTO L SER N
SO CRIDADIS THRTHNSIVOS. ROS CUESTIONA~
5 HOSPITALARIOS QUIRTAN CON ESTA IKFRA-LSTRUC-

P
1
0SS CENT

Y
2O

DE O ROCON DICHAS UNIDADLES [[CUMNTO FTLEMPO THANSCURRE
UL OINCRUSO A UN HENTRO DLE SALUD, LHVIO A URGENCIAS DE UN
HOSPITAL ¥ ENVIO A UNA UNIDAD CORORARIAT LA RESPUESTA ES OBVIA.

LOS ESTUDIOS COMPARATIVOS DE APSAC QUE SE ENCUENTRAN DISPONIBLES
LCni MENTICO, MUESTRAN SU SUPCRIORIDAD SOBRE LA SK, PLERO :SU COSTO?
2,700 DOLARES.
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LQUE PORCENTAJE DE NUESTRA FOBLACION TIENE LA DISPONIBDILIDAD PARA
SU ADQUISICION?

TOMZNDO EN CUENTA LA FRASL SAJONA,. . .TIME 1S MUSCLE, MUSCILE IS MONEY,
REFLEXIONARIAMOS. UN PACIENTE MANEJADO CONR SK JCUANTOS D1AS CAMA
cOosTO? UN PACILNTE MANRJADD CON APSAC [ CUAKTOS DIAS CAMA COSTO?
CONSIDERO ESTA UNA PREGUNTA IMPORTANTE Y MOTIVO DE ANALISIS,

AHORA BLIEN, EL TRATAMIL O TROMBOLITICO UMPLEADO LN CUALQUIERA QUE
SEA CL REGIMEN, £ UN ATAMIENTO NO DLIFINITIVO, ES DLECIR,., SE
LOCGRA REPERFUSION LUE Ul VASO Y SE CONSIGUHE SALVAR MUSCULO, Pi
EL TRATAMIERTO DEFILITIVO REQULRIRA DE RI
YOS CONMO ARSIOULASTIA ¥Y,'0 CIRUGIA.

o
'ARACION PCR I'POCEDIMIEN-

VALE LA PPENA PRUGUNTANIDSG Y
TICO LAS SIGCUIEUTEE CHUSTION

IWVISAR DESDE EL PPUNTO DE VISTA CASUIS-
LS

aN)

DEL ADVENIMIDNTO DE LA TROMBOLIST DE UN 1607 O
TERNTIS CON 1AM [CUANTOS DI'ACIENTLES PEFMINABAN N ElL. CORTO
PLAZO EN CIRWIIAT Y CUAEL SON 1LOS RESULTADO EN LA MOKBI1
MORTALIDAD?

B) CCM EL ADVENIMIENTD) DE LA TROMBOLISIS: DI UN 100t DE
PACIENTLES CCN IAM CUANTOUS PACIENTES QUE RECIBIERON TRATA-
MIUNTO ‘PROMECLITIOCNM HAN TERMINADO N L. CORTO PILLAZO EN
TRATAMIINTO QUIRURUGICO? ¥ (CUALES SO! LOS RESULTADOS DE
MCIBI MORTALIDAD?

S1ITUAMCION CUE PUDILRA DETERMINARSE CON ESTUDIOS MULTI CERTRICOS
HACIONALES, PAKA PCGDER IERMINAR El. EIINHITICIO CONTRA 1.0S COSTOS
CUE ESTA TEIAPIA REPRUISENTA Y COMPARARLO CON EL MANEJO CONSERVA-—
DIOR ¥Y/0 1NVASIVO DE ESWCOS PACIENTES.

o ESTA TESISC RO DEBE T
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RECOMENDACT ONE S

EL DIAGNOSTICO DE 1AM SE REALIZA POR EL TRIPLE CRITERIO:
CLINICO, ELECTROCARDIOGRAMA Y ENZIMAS.

LA CLINICA SIGUE STENDO 1 PTLAR FUNDAMENTAL DEL DIACROSTICO
Y/Q LA UOSPLCUA.L

PAC] FE CON SONPECHA CLINICA DLE 1AM DEBE RECIDBIR ATHENCION
QEDIATA LN U CHNTRO NHOSPITALARIO IPARA CONFIRMAR EL DIAGNOS-
TICO A 1.A BRIVEDAD pPOS1HI

SERVICIQUL DI URGENCIA S0 DEBE DI INICIAR EL TRATA-
RO FIBRIWNCLITIOD UHA VEZ CONFIRMALO B DIAGROSTICO.,

FlL PERSONAL DI PR:MNER CONTACTO HOSPITALARIO DRERBE DE FAMIILIAKI =~
SANSE CON LL CUADRO CLINICO ¥ LOS CAMDBIOS LLECTROCARDIOGHRAFI-
COS GRUESOS DE 1AMM, PARA DECIDIR EL EMPLEO DEL FIERIHNOLITICO
CONOCILNDO SUS INDICACIONES ¥ CONTRAINDICACIORES

INICIADD EL MAREJIO SE DUBERA DE ENVIAR A UNA UNIDAD COROMARTA
Y/O DE UCI PARA MUNNITOREQ DE ARRITMIAS DE KEPENRFUSION Y/O

EF T2S ADVERSOS DI LA TERAPIA TROMBOLITICA Y SUS POSIKLFES
COHMPLICACTIONES .,

Fl. REGIMIIN A JILEGIR DEPUNDERA LI LA DISTFONIRILIDAD DEL CENTRCQ
HOLPITALARIO, 3IGUILNDD LA 'R ICIA. ... ..TIEMPO ES MUSCULO,
MUNLCULO ES DINERO. CON LA CCHSECULRNTI MORBI MORTALIDAD.

PRLVERCTIDN YV COMD ACERLA.

N} CULTURAM
B) CAMBIOS EN LOS HABINTOS.
c) DETICCION TEMPIANA DE FZACTORNS DI RIESGO PAREA 1AM.

RENABILITACION F115JCA Y PSICOLOGICA.

LCS ADECUADOS SISTEMAS PREHOSPITALARIOS PARA

UESARROLLA
TPRAN/A Y OP'ORTUNA EN 1.OS HOSPITALES.

RECTEPCI1ON
CAACITACION hOSPITALARIA A TODO PORSONAL MEDICO Y PARAMEDICO.

1.OS TI"RESUPURSTOS INSTITUCIONALES PARA EL EMPLEO
U RECUNS0OS TANTO MATERIALES COMO HUMANOS PARA TAL

ADUCUACION D
DE LOS MLEJOR
FIN.

DR. MIGUEL ANGEL VILLATORO PADILLA.
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