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1.Introduccion

FACTORES DE RIESGO EN LA PREDICCION DE LA RE-ESTENOSIS PARA LA
DECISION DEL METODO DE REVASCULARIZACION DE LA CARDIOPATIA

ISQUEMICA.

DEFINICION DEL PROBLEMA:
En los ultimos afios, con los avances de la cardiologia intervencionista en el
tratamiento de la ateroesclerosis coronaria y las complicaciones de la misma con el
implante de endoprotesis intracoronarias se ha logrado mejorar el resultado angiografico
inicial y reduccion de las complicaciones agudas y subagudas. Sin embargo, con el
aumento exponencial del uso de endoprotesis, la re-estenosis intra-stent tardia representa
el mayor limitante en el tratamiento de estos pacientes, los cuales podrian obtener mayor

beneficio con la cirugia de revascularizacién coronaria.

MARCO TEORICO:

La enfermedad cardiovascular es la causa mas comun de muerte en el mundo, de estas
muertes, casi la mitad es resultado directo de la enfermedad arterial coronaria. Se tiene
conocimiento desde hace varias décadas de los factores de riesgo que se asocian con un
mayor desarrollo de la enfermedad: hiperlipidemia, tabaquismo, resistencia a la insulina y
diabetes, sedentarismo, obesidad y situacion hormonal; aunque esta claro que no todos los
acontecimientos coronarios tienen lugar en individuos con los factores de riesgo tradicionales
y que en algunos individuos son decisivas las anomalias aisladas de la hemostasia y de la
trombosis. La ateroesclerosis es una enfermedad que afecta a la totalidad de la poblacion
humana sin excepcion. Las lesiones comienzan en edades tempranas, aumentando en

cantidad y desarrollo con el curso del tiempo, siendo méas notables en la sexta y séptima



décadas de la vida; dado que su consecuencia es la oclusion de la luz vascular, son las
alteraciones consecutivas a este proceso (muerte stbita, IAM) las determinantes de la
mortalidad elevada. Habitualmente la placa de ateroma sufre alteraciones en su evolucion,
algunas de ellas son las responsables de las complicaciones de la ateroesclerosis, las que a su
vez son determinantes de las lesiones ubicadas en diferentes 6rganos. Las lesiones que

aparecen con mayor frecuencia son la ulceracion, la hemorragia y la calcificacion.

Las lesiones ateroescleréticas tempranas aparecen en las primeras décadas de la vida
en areas localizadas de flujo turbulento. Los factores de riesgo y su progresion descritos
previamente aceleran su desarrollo y su potencial ulceracion. La disrupcion de la placa es
independiente de su tamafio y del grado de estenosis. La mayoria de los sindromes coronarios
agudos ocurren por complicacion de lesiones que no alteran el flujo del vaso. La rotura de la
placa depende de factores externos a ella como el impacto del flujo coronario y el estrés
parietal. Estos a su vez pueden ser afectados por estimulos ambientales o farmacoldgicos. La
rotura de esta suele ocurrir en el hombro de la placa, zona en la que existe mayor actividad
inflamatoria. La exposicion del material trombogénico determina la aposicion de fibrina y
adherencia plaquetaria con la consiguiente formacién del trombo, el cual se propaga por la
placa fracturada y determina diferentes expresiones clinicas que varian desde asintomaticas,
sindromes coronarios agudos y muerte subita

La introduccidn de la angioplastia coronaria transluminal percutanea (ACTP), con
balon por Andreas Grutzing en 1977 marcd un punto crucial en el tratamiento de la
enfermedad coronaria. Durante los Gltimos 20 afios la tasa de éxito de la ACTP con bal6n ha
aumentado de forma progresiva. En el estudio BARI (Bypass Angioplasty Revascularization
Investigation) se obtuvo una tasa de éxito angiografico en el 88% de los pacientes con

enfermedad multivaso en pacientes intervenidos entre 1988 y 1999. (3). La ocurrencia de



eventos tras ACTP con balon es atribuible a una re-estenosis en el punto de la ACTP, a la
progresion o inestabilidad de la enfermedad ateroesclerotica en diferente localizacién o a
ambas.

La introduccién de stents ha producido cambios fundamentales en la cardiologia
intervencionista mediante la reduccién de complicaciones precoces con mejora de resultados
clinicos a largo plazo. Se ha demostrado que el uso de stents en las lesiones de novo en los
vasos de mas de 3 mm se acompafia de un resultado mejor respecto a la ACTP con balén, asi
como sobre la presentacion de re-estenosis (>50% diametro de la estenosis) en las lesiones

tratadas, siendo menor en aquellas lesiones tratadas con stent. (4)

Otro contexto anatémico desfavorable por la alta incidencia de reestenosis son los
puentes venosos .Por esto se ha comparado el uso de stents y angioplastia con balon en
lesiones situadas en injertos de safena, demostrandose que pese a la mayor incidencia de
complicaciones hemorrégicas los pacientes tratados con Stent tuvieron mejores resultados
angiograficos inmediatos y una mejor evolucion clinica, observandose una menor tendencia
en la tasa de reestenosis. (5)

Aunque el Stent intracoronario logra reducir la incidencia de re-estenosis
angiografica, la re-estenosis intra-stent plantea situaciones dificiles de resolver. Esta tiene

indices de presentacién muy variables, entre el 10 y 40%.

La ecografia Intracoronaria ha demostrado que la re-estenosis intra-stent se debe a
crecimiento de material neointimal dentro del stent, sin que existan cambios apreciables en la
estructura de este. Existen factores que reflejan las propiedades intrinsecas de la pared del
vaso con tendencia a presentar una respuesta exagerada al dafio neointimal. El estimulo

inicial proliferativo es el implante del stent, resultando en hiperplasia neointimal.



La magnitud de la respuesta se ha clasificado previamente por Roxana Mehran y
cols, describiendo desde las re-estenosis focales hasta las oclusiones totales: Las lesiones
tipo I, las cuales son menores de 10 mm, o focales se subdividen a su vez en: IA: situadas en
articulaciones. IB: Marginales. IC Focales, dentro del stent. ID: multifocales. Por otro lado
las lesiones difusas se describen de la siguiente forma: Tipo Il: Lesiones difusas, intra stent
mayores de 10mm confinadas al mismo, sin extenderse mas alla de sus margenes. Tipo IlI:
Lesiones difusas proliferativas: mayores de 10mm, las cuales se extienden mas alla de los

margenes del stent. Por ultimo las lesiones Tipo IV: u oclusiones totales de la luz del vaso o

Por consiguiente, esta respuesta es mayor en aquellos pacientes que presentan
oclusiones totales del stent. «. En adicién a la magnitud de la hiperplasia intimal, el segundo
factor de este fendmeno es la evidencia de recurrencias después de la terapia intervencionista.
Por otro lado el mecanismo predominante responsable de la reestenosis tardia tras la ACTP

con balon es la mezcla de remodelado arterial negativo, retroceso eléstico y mioproliferacion.

)

Se ha demostrado que la mayor proliferacion ocurre entre 1 a 6 meses posteriores a
implante de la endoprotesis, con un pequefio porcentaje en los que se observa de los 6 a los
12 meses. En las lesiones tipo A (o lesiones de bajo riesgo, concéntricas con una longitud
menor a los 10 mm, con ausencia de trombo y no anguladas) la probabilidad de éxito supera
el 95%, ademas de que con la disponibilidad de los stents cubiertos de rapamicina el riesgo
de re-estenosis comunicado ha sido préximo al 0%..s En las lesiones de alto riesgo Tipo C
(difusas, longitud mayor a los 20 mm, muy anguladas >90°, tortuosas, injertos venosos
friables) la tasa de re-estenosis encontrada con el uso de stents no liberadores de farmaco fue

muy variada, llegandose a documentar hasta en un 73% s Mientras que con el uso de stent



cubierto con rapamicina a los 6 meses se ha reportado del 12 al 14% en grandes series
realizadas. s

El riesgo de reestenosis esta claramente influenciado por factores bioldgicos como la
Diabetes Mellitus y por factores geométricos vasculares inalterables como el tamafio del vaso
en los que existe una clara relacion entre el diametro inmediato de la luz post colocacion de
stent y la reestenosis subsecuente. » Dentro de los factores independientes asociados a la
presentacion de re-estenosis se han descrito previamente un diametro de referencia del vaso
menor de 3 mm, medido en el didmetro maximo, la localizacién ostial de la lesion, el
implante en la Arteria descendente anterior, el numero y la longitud total de stents
implantados en la lesidén y la existencia de reestenosis residual angiografica estimada en
forma visual al final del procedimiento. qs

La diabetes ha mostrado ser en algunos estudios, un predictor de resultados poco
satisfactorios en todos los modos de revascularizacion coronaria. Por lo tanto la estrategia
para el tratamiento Optimo en estos pacientes permanece poco claro. Por una parte se ha
demostrado en grandes estudios aleatorizados que comparan la cirugia de revascularizacion y
la angioplastia en pacientes con enfermedad de tres vasos, que el beneficio de la cirugia es
superior. Por otro lado el éxito en los pacientes diabéticos con enfermedad de un vaso
revascularizados mecanicamente es similar comparado con sujetos no diabéticos.

Actualmente la cirugia de revascularizacién coronaria (CRVC) ha mostrado su
capacidad para mejorar la sintomatologia, la calidad de vida y el pronostico de determinados
grupos de pacientes. Esta destinada a mejorar el flujo coronario de territorios irrigados por
arterias con estenosis significativas funcionalmente, ademas de la reparacion de estructuras
cardiacas dafiadas por los episodios isquémicos. El resultado esta relacionado con maltiples
factores ampliamente conocidos como la idoneidad de la indicacion ya que la eleccion del

tratamiento quirdrgico en cada paciente debera superar los beneficios en comparacion a otras



alternativas terapéuticas. Los resultados estan ampliamente estudiados y son bien conocidos
y se determinan por el perfil clinico del paciente, la prevencion secundaria y el tipo de
injertos utilizados, ademas de la edad y sexo de los enfermos y la presencia de otros procesos
concomitantes como la diabetes, HAS y la funcion ventricular. Es conocido que el

aproximadamente un 60% de los pacientes esta libre de angina a 10 afios tras la cirugia ay

JUSTIFICACION.

La coronariografia posterior a la revascularizacion quirargica o de la angioplastia
mas implante de stent por la presentacion de re-estenosis intra-stent u oclusion de los
hemoductos, en pacientes con alto riesgo de presentarla, conlleva a mayor riesgo de
complicaciones periprocedimiento, ademas de mayor costo a largo plazo. Al establecer un
patron de referencia actual en las necesidades de los pacientes que seran sometidos a algun
procedimiento de revascularizacién coronaria e identificar aquellos sujetos con alto riesgo de
re-estenosis traduce la oportunidad de otorgar tratamiento optimo con mejoria en la clase
funcional y necesidad de menor realizacion de procedimientos a largo plazo, asi como menor
porcentaje de dias hospital y menor numero de ingresos. Por otra parte, la necesidad de
realizacion de un nuevo procedimiento en pacientes tratados, se ha documentado en 15% en
aquellos sujetos sometidos a ACTP a diferencia del 1% de los pacientes sometidos a Cirugia
de revascularizacion en los 12 meses posteriores al procedimiento. La seleccidn correcta de
revascularizacion requiere de la decision clinica o angiogréafica, esta estrategia de seleccion
requiere de un analisis retrospectivo de los factores asociados a re-estenosis que permitan
derivar al paciente hacia el método de revascularizacion que ofrezca la menor posibilidad de

re-estenosis.



HIPOTESIS.

Ya que la mayor limitante de la revascularizacion mecanica es la re-estenosis, la necesidad
de multiples intervenciones percutaneas, con mayor numero de ingresos hospitalarios, la
utilizacion del score de MAHI (Mid America Heart Institute) en aquellos pacientes en los que
se pretende revascularizacién coronaria (percutanea o quirdrgica) como parametro para
identificar aquellos sujetos con alto riesgo de re-estenosis, los cuales requeririan mayor
numero de intervenciones percutaneas a mediano y largo plazo en los cuales el beneficio de
la cirugia de revascularizacion seria mayor en comparacién con la revascularizacién

mecanica .



2.0BJETIVO GENERAL.

Identificar los factores relacionados con alto riesgo de re-estenosis en pacientes con
revascularizacion coronaria mediante ACTP + implante de stent o cirugia de
revascularizacion coronaria entre pacientes con riesgo de reestenosis que son sometidos a

ACTP o cirugia de revascularizacion.



3. MATERIAL Y METODOS
TIPO DE ESTUDIO:

Estudio de casos y controles.

DISENO

De una cohorte prospectiva, se realizo la seleccién de 2 grupos de pacientes, se
consideraron casos a aquel grupo de paciente con revascularizacién quirirgica o mecéanica
con angina o disnea como predictor de re-estenosis clinica y pruebas inductoras de isquemia
positiva, sea mediante prueba de esfuerzo, estudio de ecocardiograma con dobutamina o
perfusion miocérdica reposo- stress mediante los criterios previamente descritos para estos
casos, se consideraron controles a aquel grupo de pacientes sin evidencia de isquemia clinica

0 mediante pruebas inductoras de isquemia.

El score se evalu6 mediante el andlisis de cada variable mismas que fueron
calificadas de acuerdo a la siguiente puntuacion: diabetes Mellitus (4), edad > 55 afios (3),
angina diaria (3), historia previa de ACTP (2), genero masculino (2), angina semanal/
mensual (2) , enfermedad multivascular (1).

El riesgo de re-estenosis se definid de acuerdo a los 3 grupos siguientes: 0- 4 puntos:

(riesgo bajo), 5- 8 puntos (riesgo intermedio) y de 9 a 15 puntos (riesgo alto).

CRITERIOS DE INCLUSION:
1.- Pacientes con antecedente clinico de angina o disnea.
2.- Paciente con pruebas inductoras de isquemia positivas (prueba de esfuerzo,

ecocardiograma con dobutamina, perfusion miocardica con reposo- stres)



3.- Pacientes con antecedentes de infarto previo con estudio de viabilidad miocardica
positivo.

4.- Estenosis coronaria mayor al 50% mediante método cuantitativo de Calliper, medido por
un operador independiente del estudio.

5.- Revascularizacion mecéanica mediante Angioplastia coronaria transluminal percutanea
(ACTP) mas implante de stent desnudo o liberador de fa&rmaco a criterio del operador.

6.- Revascularizacion quirdrgica mediante arteria mamaria interna izquierda o safena
invertida a criterio del cirujano.

7.- Pacientes pos-revascularizacion mecénica o quirurgica con criterio clinico o mediante
inductores de isquemia de re-estenosis.

8.- Pacientes con coronariografia de control en el periodo de 1 mes a 1 afio a partir de la

revascularizacién inicial.

CRITERIOS DE EXCLUSION:

1.- Pacientes con infarto agudo del miocardio con repercusién farmacoldgica o mediante
ACTP + stent como procedimiento primario.

2.- Pacientes con revascularizacion quirdrgica incompleta.

3.- Presencia de complicacion pos-revascularizacion, choque cardiogénico, infarto peri-
procedimiento, reanimacion cardiovascular.

4.- Pacientes con datos insuficientes para completar el escore de MAHI

5.- Pacientes con insuficiencia renal cronica con tratamiento sustitutivo dialitico

CRITERIOS DE NO INCLUSION:

1.- Pacientes asintomaticos que no acepten una nueva coronariografia.



ANALISIS ESTADISTICO:

El andlisis estadistico se realiz6 mediante Anélisis bivariado, Tablas de 2x2, fuerza de
asociacion, razén de Momios y Chi-cuadrada de Mantel-Haenszel, que permitieron
identificar las variables relacionadas con el evento de re-estenosis en un contexto integral.
Por otro lado se utilizd estadistica descriptiva: medidas de tendencia central y dispersion:
rango, media, mediana, moda, desviacion estandar, proporciones o porcentajes. Las variables
continuas se reportan como media + desviacion estandar.

El modelo de MAHI a utilizar para identificar a los pacientes con re-estenosis tiene un indice
de confianza de 0.65, superior a los modelos clinicos de re-estenosis (c=0.51) y comparable
con los modelos angiograficos existentes (c= 0.63 a 0.73)

RECURSOS DISPONIBLES.

En la realizacion de este protocolo de investigacion los recursos econémicos
utilizados fueron los recursos ya disponibles en el servicio de cardiologia del hospital, lo que
excluiria de mayores gastos al servicio.

El equipo humano estuvo integrado por los médicos residentes de cardiologia,
médicos adscritos al servicio de cardiologia, Ecocardiografia, hemodinamia, unidad de
Cuidados coronarios y rehabilitacion cardiaca. El analisis estadistico se realiz6 con el apoyo
de estadistica y ensefianza del hospital.

Se cont6 con la sala de hemodinamia, gabinete para ecocardiograma- dobutamina,
gabinete para pruebas de esfuerzo y la realizacién de estudio de perfusion miocérdica

mediante autorizacion subrogada.

SELECCION DE LA MUESTRA:



Pacientes sometidos a revascularizacién mecénica en el servicio de hemodinamia del
HCSAE vy pacientes revascularizados mediante cirugia los cuales fueron seguidos mediante

el servicio de Rehabilitacion cardiaca y la consulta externa de Cardiologia del HCSAE.

CONSIDERACIONES ETICAS.

Todos los procedimientos estan de acuerdo con lo estipulado en el Reglamento de la ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccién Ill, investigacion con riesgo mayor al

minimo, se anexa hoja de consentimiento informado.



RESULTADOS.

Se incluyeron 143 pacientes estudiados en los periodos de Enero 2005 a Abril del 2006, de
los cuales, 43 correspondieron al sexo femenino y 100 al sexo masculino. Del total de la muestra,
registramos la presencia de factores de riesgo Cardiovascular tradicionales como HAS (69%),
DM2 (46%) Tabaquismo activo (27%).

De la muestra obtenida, 115 pacientes fueron sometidos a realizacion de Angioplastia, de los
cuales el 34% correspondié al sexo femenino y el 76% al sexo masculino. La media de edad en
este grupo fue de 59 afios (= 8.9). En este grupo de pacientes, el 30% se diagnostico con
enfermedad de un vaso, el 33% con enfermedad de dos vasos y 37% con enfermedad de tres
vasos. En este grupo de pacientes se observaron los siguientes factores de riesgo tradicionales:
Tabaquismo (26%) Hipertension Arterial sistémica (70%) Diabetes Mellitus 2 (48%)
Presentacion de infarto previo (44%). El riesgo de reestenosis en este grupo de pacientes
obtenido mediante es Score de MAHI fue: Bajo riesgo (16.5%) Moderado (16.5%) Alto (47%). El
indice de reestenosis intrastent en este grupo de pacientes incluyendo tanto stent con y sin

farmacos fue de 24%.
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Veintisiete pacientes a su vez fueron sometidos a cirugia de revascularizacion coronaria, de los
cuales el 15% correspondi6 al sexo femenino y el 85% al sexo masculino. La media de edad fue
de 61 afos (x 9 afos) En este grupo, el 7.4% se diagnostico con enfermedad de tronco, 7.4% con
enfermedad de un vaso, 15% con enfermedad de dos vasos y 70% con enfermedad de 3 vasos.
Los factores de riesgo identificados en este grupo fueron Revascularizacion previa ( 26%)
Tabaquismo activo ( 26%) hipertension arterial (63%) Diabetes Mellitus (41%) Historia de infarto

previo (74%) Angina de presentacion diaria (19%) Angina de presentacion semanal/mensual



(52%). El riesgo de reestenosis en este grupo de pacientes calculado mediante el Score de MAHI

se documento como de Bajo riesgo (0%) moderado ( 26%) Alto 74%.
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Caracteristicas de la Poblacién estudiada

Angioplastia n=115
Mujeres 34%
Hombres 76%
Enfermedad de 1 vaso 30%
Enfermedad de 2 vasos 33%
Enfermedad de 3 vasos 37%
Diabetes Mellitus 48%
Tabaquismo 26%
HAS 70%
1AM previo 44%
Riesgo de Reestenosis Score de Mahi

Bajo 16.5%
Moderado 16.5%
Alto 47%
Cirugia n=27
Mujeres 15%
Hombres 85%
Tabaquismo 74%
Diabetes Mellitus 41%
HAS 63%
1AM previo 74%
Riesgo de Reestenosis Score de Mahi

Riesgo Bajo 0%
Riesgo moderado 26%
Riesgo Alto 74%

Para calcular el riesgo de re-estenosis para cada uno de los factores de riesgo, se utilizaron
tablas de 2x2, midiendo la Razén de momios (Odds Ratio, OR) utilizando el valor de 1.0 como
factor de riesgo. El analisis de la informacién se dividid en grupo de pacientes sometidos a
Angioplastia y en aquellos sometidos a cirugia.

El anélisis bivariado demostrd que en esta serie de pacientes, en el grupo sometido a
Angioplastia no se encontré relacion estadisticamente significativa para la presentacion de
reestenosis ante la presentacion de los siguientes variables estudiadas: antecedente de
Revascularizcion previa percutanea, la historia de hipertension Arterial sistémica, DM2 e infarto
previo (OR= 0.9, OR =0.4, OR = 0.6, OR= 0.5, respectivamente) Por otro lado se observo

relacion significativa para la reestenosis en aquellos pacientes con Angina de presentacion diaria



(OR= 3.7, Chi2= 0.05), asi como en pacientes con Angina de presentacién semanal/mensual
(OR= 6.5, Chi?=0.01). El sexo masculino y el tabaquismo se mostraron como factores de riesgo
con un OR de (1.4 y 1.7 respectivamente) Otra de las variables estudiadas que demostro relacion
estadisticamente significativa fue el factor del operador (odds ratio 1.9).

Por otro lado en el grupo de pacientes sometidos a cirugia, no se observo relacion
estadisticamente significativa para la presentacion de reestenosis ante las siguientes variables
estudiadas: Historia de revascularizacion previa, Hipertension Arterial sistémica (odds ratio 0.9 y
0.6 respectivamente). Se consideraron factores de riesgo para reestenosis al Tabaquismo Yy el sexo
masculino con un OR de 1.4 y 1.6 respectivamente. En este grupo de pacientes, la Diabetes
Mellitus si mostrd una relacion estadisticamente significativa para la presentacion de reestenosis
(OR= 2.2) EIl infarto previo en este grupo de pacientes mostr6 una relacion estadisticamente
significativa (OR= 3.7) ademas de la presentacién de angina diaria (OR 3.7, Chi2= 0.05) y la
angina de presentacion semanal/ mensual (OR 6.6, Chi2= 0.01).

En ambos grupos se realizd Test de Mann Whitney sin observarse relacion estadisticamente

significativa para la presentacion de reestenosis con la Edad y la Fraccion de Expulsion del VI.

Tabla 2. Resultados. Analisis Bivariado
Angioplastia. Odds ratio (OR)
Revascularizacion previa 0.9
HAS 0.4
DM2 0.6
1AM previo 0.5
lAngina diaria 3.7
lAngina semanal / mensual 6.5
Sexo masculino 1.4
Tabaquismo 1.7
Cirugia

HAS 0.6
Tabaquismo 1.4
Sexo masculino 1.6
Diabetes mellitus 2.2
1AM previo 3.7
lAngina diaria 3.7
lAngina semanal/ mensual 6.6




DISCUSION.

El objetivo primario de este estudio fue el identificar los factores de riesgo relacionados
con la presentacion de reestenosis en los pacientes sometidos a Revascularizacion percutanea
(Angioplastia) y cirugia, por lo cual no se realizo andlisis cruzado entre los pacientes de alto
riesgo de ambos grupos, ya que no fue parte del objetivo de este estudio. La muestra analizada
en ambos grupos fue demograficamente homogénea, asi como en la presentacion de factores de
riesgo tradicionales documentados (Tabaquismo, Diabetes Mellitus, Hipertension Arterial).

Aunque en la mayoria de los estudios se han incluido las caracteristicas de los vasos
tratados observandose relacion de los mismos con la presentacion de reestenosis, no ha existido
cambio en las variables clinicas que la predicen. ¢, 1030

La Diabetes Mellitus se ha considerado tradicionalmente como uno de los factores de mayor
peso en la presentacion de reestenosis con o sin el implante de stent. Sin embargo, en estudios
recientes no se ha encontrado una relacion consistente entre estay el desarrollo de la reestenosis
y la necesidad de repeticion de procedimientos de revascularizacion. En series reportadas por
Berenguer et.al y Migliorini et.al, la diabetes Mellitus no fue un factor predictor independiente de
la presentacion de reestenosis clinica o angiografica. Datos similares se obtuvieron en pacientes
con o sin diabetes Mellitus en el Sub estudio del TAXUS IV. En estas series se analizaron los
casos de Diabéticos tratados con un solo tipo de stent medicado, mientras que en la serie de
Kastrati et.al, encontraron que no existen diferencias significativas entre los pacientes diabéticos
y no diabéticos para la presentacion clinica y angiografica de reestenosis en aquellos tratados con
stent medicado con Sirulimus y Paclitaxel. En nuestra serie, se analizaron basicamente pacientes

tratados con Stent desnudo y medicado con Paclitaxel en los cuales no se encontraron diferencias



estadisticamente significativas para la presentacion de reestenosis clinica y angiografica de
reestenosis entre la poblacién de diabéticos incluida. e

Por otro lado, en el grupo de pacientes sometidos a cirugia, este ultimo rubro, como ya se
ha descrito en estudios multicentricos realizados previamente en el cual se ha mostrado como un
predictor clinico de peso para la presentacion de reestenosis o).

A su vez contintan presentandose como factores de riesgo aunque de menor peso el
Tabaquismo y el género masculino en ambos grupos estudiados.

En numerosas series, se ha observado que el beneficio de la Cirugia de revascularizacion
coronaria (CRVC) sobre la Angioplastia para el control de los sintomas y la mejoria de la calidad
de vida a mediano y largo plazo, sobre todo en aquellos pacientes que se han categorizado como
de mediano y alto riesgo @ s 10 2032. La angina, en cualquiera de sus presentaciones (semanal,
mensual, diaria) mostrd ser uno de los factores de riesgo mas fuertemente asociados a la
reestenosis en ambos grupos estudiados. En este punto habria considerar los factores de la
inflamacién involucrados, que se han documentado como factores de riesgo cardiovascular
ademas de la presentacion de reestenosis en pacientes ya revascularizados. Los niveles elevados
de Proteina C reactiva se han asociado a un incremento del riesgo cardiovascular aun en ausencia
de Hiperlipidemia. Los datos obtenidos hasta este momento en diferentes series publicadas,
indican que la proporcion de la presentacion de Enfermedad cardiovascular y reestenosis podria
disminuirse por reduccion de la inflamacién. Como ya se conoce, la revascularizacion mecanica
produce una reaccion inflamatoria que puede considerarse significativa en la pared del vaso
tratado, trayendo como consecuencia engrosamiento de la neo intima y tardiamente la
presentacion de reestenosis. Se ha demostrado mediante ensayos realizados por Gasparone y cols,
gue los niveles de PCR se incrementan de manera significativa después de la revascularizacion
mecanica, lo cual pudiese predecir la aparicion de reestenosis coronaria. A pesar de que se conoce

gue la PCR se produce generalmente en el higado (lo que refleja un proceso de inflamacion



sistémica) se ha sugerido que esta puede localizarse en otros tejidos, como lo son la placa
ateromatosa o en la pared vascular traumatizada por la revascularizacién mecanica, como se ha
demostrado en series realizadas por Yasojima y cols, sugiriendo que la PCR elaborada de manera
local puede actuar como un promotor del proceso inflamatorio de las paredes de los vasos tratados

mediante angioplastia.

Por su parte ya se ha documentado la presencia de diversos factores genéticos asociados a
la reestenosis en este tipo de pacientes, identificAndose 4 variantes en 4 genes distintos que
pueden considerarse involucrados en la respuesta inflamatoria responsable en jugar un rol
importante en la presentacion de reestenosis. @132 Por su parte, n nuestro grupo de pacientes
sometidos a Cirugia, se observo una fuerte asociacion entre la historia de Infarto previo y la
presentacion de reestenosis. Esto es probablemente secundario a la gravedad de la enfermedad en
el momento de la realizacion de la revascularizacién, a lo cual podrian agregarse los procesos
inflamatorios crénicos asociados.

El infarto previo demostré una relacion estadisticamente significativa en los pacientes
sometidos a cirugia de revascularizacion coronaria. Se han descrito es estudios realizados por
Guazzi y cols, evidencia de actividad multifocal en enfermos en quienes se ha evidenciado
patologia coronaria con antecedentes de infarto previo, observandose una progresion mucho
mayor de la enfermedad en este tipo de pacientes (52%) en comparacién con aquellos que no
presentaban antecedentes de infarto. e

En este tipo de procedimientos, como ya se ha descrito anteriormente, el factor operador
juega un rol importante para la presentacion de eventos adversos a corto plazo (menor a 30 dias)
asi como en la presentacion de reestenosis. Asi se ha observado que aquellos pacientes tratados en
centros en los que se realiza un volumen bajo de angioplastias/afio, presentan un mayor indice de

complicaciones mayores como infarto agudo e incluso necesidad de cirugia de revascularizacion



coronaria urgente. En nuestra serie no se registraron dentro del periodo estudiado, eventos
cardiacos mayores relacionados con la Angioplastia. Sin embargo este estudio, se observo una
asociacion entre el factor operador y la presentacion de reestenosis, lo cual se correlaciona con lo

ya reportado en series previas e



6. CONCLUSIONES:

Podemos concluir que en el grupo de pacientes sometidos a Angioplastia, en nuestra poblacién
los factores mas fuertemente asociados con la presentacion de reestenosis fueron la presentacion
de angina, el tabaquismo, el sexo masculino y el factor operador. En nuestra serie no encontramos
asociacion estadisticamente significativa entre la Diabetes Mellitus y la presentacion clinica o
angiografica de reestenosis, posterior a la realizacion de Angioplastia, observaciones que se han
realizado en estudios como el TAXUS IV. Por otro lado, en el grupo de pacientes sometidos a
cirugia, se incluyen a los observados en el grupo de Angioplastia, la Diabetes Mellitus y la
historia de Infarto previo. En cuanto a factores clinicos asociados a la presentacion de reestenosis
consideramos que deberan analizarse posteriormente aquellos relacionados con los fendémenos
inflamatorios ya descritos para cada uno de los casos, ademas de incluirse factores genéticos
individuales.  EIl desarrollo de reestenosis es un proceso en el que se involucran maltiples
condiciones, sin embargo pese a que los factores propios del vaso tratado juegan un papel
importante en la presentacion de la misma, los factores clinicos individuales, siguen teniendo peso

para la presentacion de la misma.
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