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LIBERACION DE TROPONINA EN PACIENTES SOMETIDOS A
INTERVENCIONISMO CORONARIO. EFECTO DEL CLOPIDOGREL.

l.- INTRODUCCION

La contraccién del corazén esta dada por el deslizamiento de sus dos proteinas
principales, la actina y la miosina que ocasiona un acortamiento de la miofibrilla

del musculo cardiaco.

Ademas de estas dos proteinas, el mecanismo de inhibicion-excitacién de la
contraccion esta regulado por un complejo de proteinas, el complejo tropomiosina-
actina y es en ésta Ultima que se encuentran un grupo de proteinas que regulan la
contraccion, la troponina I, C y T. El calcio se une a la troponina C y desencadena
el deslizamiento y acortamiento de la miofibrilla, la troponina | es la troponina

inhibitoria que impide la interaccion de la actina con la miosina.

La troponina existe tanto en el musculo esquelético como en el musculo cardiaco,
pero la secuencia de amino&cidos varia en los dos musculos asi que para referirse
a la troponina de origen cardiaco se antepone la letra “c” mindscula a las iniciales

de la troponina, ej cTnl, cTnT.

Esta diferencia en la secuencia de aminoacidos entre las troponinas esqueléticas y
miocéardicas ha permitido crear anticuerpos monoclonales contra la troponina
cardiaca que nos permiten detectar el origen de las mismas asi como la medicion

cuantitativa en suero.

La troponina cardiaca normalmente no existe en forma libre en sangre y su
deteccidon en suero indica su liberacibn del miocardio por dafio celular,
generalmente irreversible y como equimolarmente la troponina | o T (cTnl, ¢cTnT)
es 13 veces mas abundante que la CK-MB, el dafio miocardico que aunque sea

de minima magnitud permite que la troponina sea detectada en sangre, incluso



aungue la concentracion de otras enzimas en sangre se mantengan dentro de

valores normales.

La medicion cardioespecifica de la troponina ha permitido el diagndstico
inequivoco de infarto agudo del miocardio, angina inestable y hace Ila

diferenciacion de dafio miocardico o de musculo esquelético.

En el intervencionismo coronario la misma dilatacion con un balén hace que se
modifique la placa ateromatosa subyacente con liberacion de particulas de la
misma incluyendo plaquetas, colesterol, neutrofilos, placas calcificadas que se
impactan en la microcirculacion distal, esto conlleva a microinfartos si la
embolizacién es de la microcirculacién o bien infartos de areas mas grandes

cuando el territorio afectado es mayor.

Inicialmente uno de los mejores marcadores que se median en el dafio miocardico
era la creatin cinasa fraccibn MB, que aunque no es muy especifica daba una
impresion de la magnitud del dafio en pacientes con pequefios infartos,
probablemente de poca relevancia. Con el advenimiento de la troponina, un
marcador que se encuentra exclusivamente en los miocitos del miocardio nos
indica que cualquier elevacion de este marcador biologico al intervencionismo
coronario proviene del miocardio y la minima elevacion de ésta por arriba del
valor normal es un reflejo del dafio microscopico observado en pacientes con

microembolizacion.

La Troponina ha sido introducida como un marcador sensible para dafio
miocéardico. Durante la isquemia, la troponina cardioespecifica es liberada
principalmente de una fraccion citosélica pequefia dando un pico sobre el dia 1.
Un incremento temprano puede reflejar de ese modo isquemia reversible sin

necrosis.



Cuando la troponina muestra una elevacion sérica prolongada sobre el dia 4, se
debe a una liberacion continua desde el citoesqueleto debido a que la troponina

tiene una vida media de Unicamente pocas horas.

La elevacién de troponina de manera prolongada que persiste sobre dias ha sido

sugerida como un signo de lesién miocardica irreversible.

La liberacién de troponina es relativamente comun después del intervencionismo
coronario en pacientes con enfermedad coronaria estable y ha sido relacionada
con complicaciones del procedimiento como cierre de rama lateral, formaciéon de
trombo, uso de inhibidores lIb/llla y uso de muiltiples stents. ™2 En pacientes sin
infarto agudo la elevacién de troponinas no predice mortalidad ©®y la elevacion de
mas de tres veces el limite normal no predijo eventos adversos en 8 meses de
seguimiento ¥ incluso una elevacién de mas de 5 veces el limite normal no tuvo

consecuencias después del egreso hospitalario.®

En un estudio de 75 pacientes se demostrdé que la elevacién de troponina esta
relacionada con el tiempo de duracién del inflado del balén y la oclusién de un

ramo lateral eleva troponina Unicamente en un 45%.©

La elevacion de troponina se ha reportado hasta en un 42% de los pacientes
llevados a angioplastia, inicialmente se pensaba que una discreta elevacion no
significaba muerte celular de los miocitos y que era Unicamente debida a la

liberacion citosdlica sin que necesariamente ocurriera muerte del miocito.

En un estudio en los que se elevo la troponina post procedimiento en un 68% de
los casos se demostré que los pacientes con troponinas basales dentro de lo
normal no tuvieron aumento en la mortalidad a 12 meses pero si aquellos que
tenian valores basales elevados al momento del intervencionismo. La elevacion
tardia de troponina a mas de 16 hrs. del intervencionismo predijo complicaciones

intrahospitalarias.”)



Recientemente se ha observado bajo estudios con resonancia magnética que
pueden detectar muerte celular miocérdica hasta con masas menores de 5 gramos
y que la elevacion de cifras menores de troponina si corresponden a dafio
miocéardico irreversible aun cuando los valores de creatin cinasa MB se

encuentren dentro de valores normales.

En un grupo de 50 pacientes estudiados con imagen de resonancia magnética a
las 24 hrs. y medicion de troponinas a las 24 hrs. post intervencionismo demostré
que todos los pacientes (29%) con aumento de captacion de gadolinio
(hipercaptacion) tenian elevacion de troponina arriba del valor normal (1.0 ng/mi
limite alto) y Unicamente 4 de ellos tuvieron elevacion pero aun dentro de rangos
normales ( 0.2-1.0 ng/ml) sin evidencia de hipercaptacion. El promedio de masa
miocéardica perdida fue de 6 gramos. También hubo una relacion entre mayor

elevacion de troponina mayor hipercaptacion de gadolinio.®

Aparte de la aspirina, el clopidogrel es otro antiagregante plaquetario que ha
demostrado ser efectivo en prevencidon de trombosis de stent, se ha postulado que
la administracion de clopidogrel de un dia previo a las intervenciones coronarias
podria disminuir la agregabilidad plaquetaria y de ese modo disminuir la frecuencia

de microembolizacion distal.

El efecto del pretratamiento con clopidogrel en dosis de 300 y 600 mg. ha sido
estudiado cuando se administra de 4 a 8 hrs. antes del intervencionismo con
mediciones de CK-MB vy troponina basales, a las 8 hrs. y 24 hrs. post
procedimiento asi como la incidencia de eventos cardiacos mayores a los 30 dias
(muerte, infarto, revascularizacion del vaso tratado). Fueron un total de 255
pacientes divididos en dos grupos, 1) dosis de 600 mg. (126 pacientes) y 2) dosis
de 600 mg. El grupo de 600 mg. tuvo una incidencia de eventos cardiacos de 4%
comparado con el 12% en el grupo de 300 mg. (p = 0.41). EIl pico promedio de los
biomarcadores también fue menor en el grupo de 600 mg. Una elevacion de CK-

MB por arriba del limite normal fue observada en el 14% de los pacientes del



grupo de 600 mg. y 26% en el grupo de 300 mg. asi mismo para la elevacion de
troponina por arriba del limite normal (26% en el grupo de 600 y 44% en el grupo
de 300 mg.). El pico maximo promedio de CK-MB fue de 3.0 ng/ml en el grupo de
600 y 4.9 ng/ml en el grupo de 300 mg, el pico de troponina | fue de 0.33 ng/mly
0.81 ng/ml respectivamente (p= 0.021).®.

En base a estudios de farmacocinética se ha demostrado que una dosis de 600
mg de clopidogrel tiene menos agregabilidad plaguetaria inducida por ADP
comparado con una dosis de 300 mg y una dosis de 900 mg no ofrece mayor

beneficio a las 4 hrs de haber ingerido la dosis.

La maxima inhibicion plagquetaria ocurre a las 2-3 hrs. cuando se administra una

dosis de 600 mg. 1

Los pacientes sometidos a pretratamiento con clopidogrel (en promedio 6 hrs.) que
tenian elevacion de troponinas antes del estudio tuvieron una reducciéon en los
eventos cardiacos mayores cuando se agrego al tratamiento Abciximab en
comparacion al placebo, no asi en los pacientes sin elevacion de troponina asi que
parece que estos pacientes de “bajo riesgo” la administracién de clopidogrel
cuando menos 6 hrs. antes del intervencionismo es suficiente y hace no necesaria

la administracién de inhibidores lib/llla. &Y

En 3494 pacientes sometidos a intervencionismo coronario con medicién de
troponina y CK-MB dentro de las 24 hrs. resultd en elevacion de CK-MB en el
16% de los casos y en el 44% elevacion de troponina. Unicamente la elevacion de
CK-MB fue predictor de mortalidad a 2 afios (7.2 vs 3.8%). 2

En un subestudio del CREDO se demostré que la administracion de clopidogrel de
300 mg. ofrece beneficios en comparacion de 75 mg. cuando es administrado al
menos 15 hrs. antes del intervencionismo coronario que es cuando se observa el

efecto clinico con divergencia de los eventos cardiacos mayores.*?



Las estatinas parecen disminuir la incidencia de liberacibn de enzimas
miocéardicas e infarto del miocardio periprocedimiento cuando son administrados
al menos tres dias antes del intervencionismo y se ha propuesto que tiene efectos
antitrombadticos independientemente de los efectos que tienen sobre la reduccion
de colesterol con efectos sobre la pared del vaso asi como en la funcién

plaquetaria ( efecto pleiotropico) .

En un estudio de 451 pacientes dividido en un grupo que recibié cualquier
estatina al menos 3 dias y en otro que no lo recibid el grupo de las estatinas tuvo
un pico medio de elevacion de troponina de 0.13 ng/ml y 0.21 el grupo placebo (p
= 0.03) asi como la elevacion de CK-MB (1.7 ng/ml vs 2.2 ng/ml). La incidencia de
infarto del miocardio definido como una elevacién de 5 veces el valor normal de
CK-MB fue de 8% en el grupo de estatinas y 15.6% en el grupo control. La
incidencia de elevacion de troponina de al menos 5 veces el valor normal
(considerado por algunos autores como infarto periprocedimiento) también fue

menos frecuente en el grupo de estatinas (23.5% vs 32% p=0.43).1%



ll.- PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ El clopidogrel administrado un dia antes de la intervencion coronaria afecta la

frecuencia y magnitud de la liberacion de troponina?

.- JUSTIFICACION

En los ultimos afios ha habido muchos estudios que prueban diferentes dosis de
clopidogrel en pacientes sometidos a intervencionismo coronario, sin embargo
todavia no existe pruebas fidedignas que nos indiquen que dosis y cuanto tiempo
antes del intervencionismo se debe dar el pretratatamiento con clopidogrel. La
troponina se libera Unicamente del miocardio y su medicibn hace un parametro

muy sensible para ver el efecto de la antiagregacion plaquetaria con clopidogrel.

IV.- HIPOTESIS

NULA:

1. La administracion de clopidogrel un dia previo al intervencionismo no afecta

la frecuencia y magnitud de la liberacion de troponina.

ALTERNA:

1. La administracion de clopidogrel un dia previo al intervencionismo afecta la

liberacién y magnitud de liberacion de troponina.



V.- OBJETIVOS

PRIMARIO:

1. Demostrar que la administracion de clopidogrel un dia previo al

intervencionismo coronario disminuye la frecuencia y magnitud de liberaciéon

de troponina.

SECUNDARIO:

2. Demostrar que el pretratamiento con clopidogrel afecta la liberacion de

creatin cinasa fraccion MB y la frecuencia de infarto del miocardio

periprocedimiento.

3. Analizar si existe una diferencia entre administrar una dosis de 300 mg. de

clopidogrel y una dosis de 600 mg. un dia antes del intervencionismo

coronario.

VI. DISENO DEL ESTUDIO

1. OBSERVACIONAL.

2. TRANSVERSAL.

3. RETROSPECTIVO.

4. COMPARATIVO.



VIl.- MATERIAL Y METODOS

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes sometidos a intervencionismo coronario de cualquier edad que

previamente no estén tomando clopidogrel en los dltimos 5 dias.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes con infarto con elevacion del segmento ST.

Pacientes con infarto sin elevacion del segmento ST y elevacién de creatin cinasa

fraccion MB.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes que dentro de las primeras 24 hrs. del intervencionismo coronario no se

realiza determinacion de troponina y creatin cinasa MB.



DEFINICION DE LAS VARIABLES PRINCIPALES

Elevacion de troponina:

Cualquier aumento en las determinaciones subsecuentes de esta enzima sin

importar el valor inicial dentro de las 24 hrs. posterior al estudio.

Elevacion de creatin cinasa MB:

Cualquier elevacién de CK-MB en las siguientes determinaciones sin importar el

valor inicial.

Infarto del Miocardio Periprocedimiento:

a) Por elevacioén de troponina:

Elevacion de troponina al menos cinco veces el valor considerado como normal

alto, en este estudio el limite es de 0.03 siendo el corte de 0.15 ng/ml para infarto.

b) Por elevacion de CK_MB:

Elevacion de CK-MB de tres veces o mas arriba del valor normal, en este caso el

limite alto es de 6.5 ng/ml.
Pretratamiento con clopidogrel:
Administracion del clopidogrel de un dia previo al estudio en dosis de 300 o 600

mg. no menos de 8 hrs. y no mas de 24 hrs. entre la dosis y el intervencionismo

coronario
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OTRAS VARIABLES

Edad: Medida en afios al momento de presentarse al estudio.

Sexo: Masculino o femenino.

Peso: Medida en kilogramos (kg.) al momento del estudio.

Talla: Medida en centimetros (cm.) al momento del estudio.

Diabetes Mellitus: El antecedente plasmado en el expediente o recién

diagnosticada con valores de glucosa mayores de 126 mg/dl en dos

determinaciones.

Tabaquismo: Antecedente cuando el tiempo de la suspension era mayor a 1 mes.

Activo cuando el tiempo de suspension era menor a un mes.

Dislipidemia: Determinacién de colesterol o triglicéridos mayores de 200 mg/dl.
Insuficiencia renal: Elevacion de creatinina mayor de 1.5 mg/dl.

Fraccion de Expulsiéon: Porcentaje del volumen latido en relacion al volumen
diastolico final determinado por ecocardiografia, gamagrafia cardiaca o

ventriculografia con contraste.

Pacientes Asintomaticos: Cuando por estudios no invasivos como la prueba de

esfuerzo o gamagrafia cardiaca existia evidencia de isquemia.

Angina de Esfuerzo: Dolor precordial desencadenado por el esfuerzo.

11



Angina Inestable: Dolor precordial en reposo con cambios o0 no

electrocardiogréficos.

Hipertension Arterial: Antecedente de diagndésticos en el expediente con ingesta
de antihipertensivos o nuevas determinaciones de presiones arriba de 140/90

mmHg.

Infarto Previo: Infarto del miocardio con mas de 1 mes de antigiiedad.

Porcentaje de Estenosis: Porcentaje de estrechamiento de la arteria coronaria

determinado visualmente o por medio de angiografia coronaria cuantitativa.

Lesiones Tipo B2 o C: De acuerdo a la clasificacion de la ACC/AHA donde se
toma en cuenta la longitud, excentricidad, calcificacion, presencia de trombo y

angulacién de la lesion.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Es un estudio retrospectivo, descriptivo que se basa en la recoleccion de datos de
pacientes sometidos a intervencionismo coronario con determinacion de
marcadores biologicos posterior al procedimiento con troponinas y creatin cinasa
fraccion MB (CK-MB). Todos los pacientes debieron contar con una determinacion
basal de estos marcadores previo al procedimiento y de una a tres
determinaciones de las mismas durante las primeras 24 hrs. posterior al estudio

de intervencion.

Hubo pacientes que un dia previo a la intervencion coronaria tuvieron una dosis
de tratamiento con clopidogrel a dos dosis diferentes lo que nos permiti6 hacer
una comparacion con otro grupo que no recibié clopidogrel un dia previo al

procedimiento.

12



Primero se analiza la frecuencia en que estos pacientes presentaron elevacion de
troponina y creatin cinasa sin importar si los valores iniciales estaban o no dentro
del valor normal, posteriormente se analiza en forma separada Unicamente
aquellos pacientes que tenian valores normales de estas enzimas antes del

procedimiento para hacer un andlisis mas detallado sin sesgos.

También es de interés hacer comparaciones entre dos grupos, el que recibio
clopidogrel un dia previo y el que no lo recibié analizandose tanto la frecuencia de
elevacion de enzimas asi como la magnitud de esta elevacién con medicion de
cuantas veces arriba del valor inicial haciendo comparaciones entre los dos

grupos.

Debido a que la dosis administrada de clopidogrel vari6 de 300 a 600 mg. nos
permitio realizar un analisis si existia una relaciéon entre la dosis y la frecuencia y
magnitud de elevacién de enzimas periprocedimiento asi como también se hace
un analisis de la frecuencia de infarto del miocardio periprocedimiento definiendo
este cuando existe elevacion de CK-MB tres veces o mas en relacion al valor

normal o bien una elevacién de 5 veces arriba del valor normal de troponina.

VIIl.- ANALISIS DE DATOS

ESTADISTICA DESCRIPTIVA.

Los resultados se expresan en medidas de valores absolutos y porcentajes.

ESTADISTICA COMPARATIVA.

Debido al bajo numero de pacientes no fue posible encontrar diferencias

significativas.
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IX.- RESULTADOS
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS.

Se incluyeron un total de 43 pacientes. De las caracteristicas demogréaficas esta
que el promedio de edad fue de 59.3 afios, el 27.9% eran del sexo femenino y el
32.5% eran diabéticos de los cuales 4.6% usaban insulina, el 46.5% de la
poblacién tenia antecedente de hipertension arterial sistémica y el 51%
antecedente de tabaquismo. El 90.6% de los pacientes estaba tomando alguna
estatina al momento del intervencionismo coronario siendo la simvastatina la mas
prescrita con el 48.8%; el 72% de los pacientes tomaba betabloqueadores y el

74% inhibidores de la enzima convertidota de angiotensina.

NuUmero | Porcentaje

Pacientes 43
Edad 59.3
Sexo(Mujeres) 12 27.9
Peso (kQ) 71.3
Talla (cm) 163.3
Diabetes Mellitus 14 32.5
Uso de Insulina 2 4.6
Hipertension Arterial 25 58
Infarto Previo 20 46.5
Tabaquismo 22 51
Insuficiencia Renal
Croénica 1 7.14
Vasos afectados
1 11 25.5
2 18 41.8
3 14 32.5
% Estenosis 80
Lesiones B2/C 40 63
Fraccion de Expulsion 52.5
Asintomaticos 10 23
Angina de Esfuerzo 16 37
Angina Inestable 17 40

Cuadro 1 CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS.
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La mayoria de la poblacion tenian enfermedad de dos o mas vasos siendo
bivasculares el 41.8% vy trivasculares el 32.5% de los pacientes. El promedio de
estenosis de las lesiones fue de 80% vy la fraccion de expulsion promedio fue de
52.5%. La indicacion de cateterismo e intervencionismo fue angina estable en el
37% y angina inestable en el 40%. En el resto la indicacion fue evidencia de
iIsquemia en alguna prueba no invasiva como electrocardiograma, prueba de

esfuerzo o gamagrafia cardiaca.

CARACTERISTICAS ANGIOGRAFICAS.

Las lesiones tratadas eran complejas de acuerdo a la clasificacién de la ACC/AHA
siendo B2 0 C en el 63% de los casos colocandose un total de 62 stents con una
relacion de 1.44 stents/paciente. Unicamente se colocaron 14 stents no medicados
y en el 77% de los casos se coloco stent con sirulimus o paclitaxel ( 33 Cypher y
15 paclitaxel). En una lesion se realizd angioplastia solo con baléon. El promedio de

longitud de los stents fue de 21.6 mm y un diametro promedio de 2.97 mm.

En los pacientes que se administré clopidogrel un dia previo el lapso entre la
administracion y el intervencionismo coronario fue de 16 hrs. Hubo trece pacientes
a los que se les administro dosis de 300 mg. y catorce pacientes dosis de 600 mg.
En ambos grupos el tiempo transcurrido entre la administracion del clopidogrel y la

intervencion fue de 16 horas.

15



LIBERACION DE ENZIMAS CARDIACAS POSTERIOR AL
INTERVENCIONISMO.

A todos los pacientes se cuantific6 troponina y creatin cinasa previo al
procedimiento y posteriormente dentro de las primeras 24 hrs. Sin tomar en cuenta
gue los valores iniciales estuvieran o no dentro de los rangos de normalidad se
observé que 37 de los 43 pacientes (86.04%) presentaron en al menos una
determinacion de troponinas elevacion arriba del valor inicial previo al
intervencionismo. La suma total inicial de troponina fue de 0.64 ng/ml con un
promedio de 0.02 ng/ml aumentando a una suma total de 13.03 ng/ml y un
promedio de 0.44 ng/ml posterior a la angioplastia. La creatin cinasa fraccion MB
se elevo en el 39% de los casos arriba del valor inicial. La CK-MB inicial fue de 65
mg/ml (media de 1.71 ng/ml) con un aumento a 360 ng/ml (media de 9.47) dentro

de las primeras 24 hrs. posterior a la angioplastia.

El pico maximo de liberacion de troponina asi como Creatin cinasa fraccion MB

fue a las 16 hrs. con un descenso hacia las 24 hrs.

0.8

0.7 ——
0.6

0.5

04 /'/ — Troponina
i ng/ml

0.3 g

0.2
0.1
(0] x x
Basal 8hrs 16 hrs 24 hrs

Liberacion de troponina post intervencionismo.
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EFECTO DEL CLOPIDOGREL EN LA LIBERACION DE ENZIMAS CARDIACAS.

Al realizar una comparacion entre pacientes que tuvieron efecto del clopidogrel
desde un dia antes sin tomar en cuenta si los valores iniciales estaban dentro del
rango normal se observl que éstos presentaron elevacion de troponina por arriba
del valor inicial en el 81.48% en comparacion con el 93.75% de los casos que no
se administro clopidogrel un dia previo. Asi mismo se encontrd que la liberacion de
creatin cinasa-MB fue menos frecuente en los pacientes que se les administro
clopidogrel 34.61% vs 46.66%.

% 84

Clopidogrel Sin clopidogrel

Frecuencia de elevacién de trononinas en intervencionismo.

1 2

Basal 8 hrs 16 hrs 24 hrs

Elevacion de troponinas en todos los pacientes de intervencionismo
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Clopidogrel Sin clopidogrel

Elevacion de troponinas en intervencionismo.

Tomando en cuenta valores iniciales normales

Clopidogrel Sin clopidogrel

Frecuencia de elevacion de CK-MB en intervencionismo.

18



La magnitud del dafio miocardico también se vio afectada por el pretratamiento
con clopidogrel. Los pacientes que tomaron clopidogrel presentaron elevacién de
CK-MB 3.33 veces arriba del valor inicial en comparacion con 5.28 veces en los

pacientes que no lo recibieron.

Clopidogrel Sin clopidogrel

Elevacidon de CK-MB post intervencion. Veces arriba del valor inicial

Al definir el infarto del miocardio periprocedimiento como una elevacion de CK-MB
de tres veces arriba del valor normal hubo 21.4% de infartos en el grupo que no
recibio el clopidogrel contra 12.5% en el grupo que lo recibié un dia previo, esto da
una reduccion de un 42% en el riesgo de infarto periprocedimiento.

%

10+

Clopidogrel Sin clopidogrel

Frecuencia de infarto periprocedimiento ( CK-MB X3).
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Al definir infarto del miocardio periprocedimiento tomando en cuenta la elevacion
de troponina 5 veces arriba de lo normal, éste fue mas frecuente en el grupo que
no recibié el clopidogrel. De los 17 pacientes que tenian valores normales iniciales
de troponina uUnicamente 5 presentaron el infarto (29.41%) en el grupo de
pretratamiento y 8 de 12 del grupo sin pretratamiento presentaron el infarto
(66.6%).

%

Clopidogrel Sin clopidogrel

Frecuencia de infarto periprocedimiento ( Troponina X5).

Hubo dos cierres de rama lateral relacionado al procedimiento, en uno de ellos de
manera definitiva y en otro de manera transitoria; ninguno de ellos presento infarto
periprocedimiento Unicamente liberacion de troponina en el de cierre transitorio
pero no elevacion de CK-MB y elevacién de CK-MB en el cierre de rama definitiva

sin llegar a considerarse infarto del miocardio periprocedimiento.

En el 66.6% de los casos con elevacion de troponinas la arteria tratada fue la

descendente anterior
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Al realizar un andlisis mas detallado tomando en cuenta Unicamente a los
pacientes que tenian determinaciones de enzimas dentro del rango de la
normalidad se tuvo que el 82.75% de los pacientes present6 elevacion de
troponina arriba del rango normal y de ellos el 91.66% cuando no tuvieron
pretratamiento con clopidogrel y 76% cuanto tenian el efecto del mismo. Al
tomarse las mismas consideraciones en cuanto a la magnitud de la liberacion de
troponinas se observo una elevacion de 28.79 veces arriba del valor inicial en los
pacientes sin pretratamiento comparado con 16.39 veces en el grupo que si

recibi6 la dosis.

Esta misma conducta no se observo al hacer el andlisis en cuanto a la liberacion
de CK-MB. No hubo diferencias en cuanto a la frecuencia de elevacién de CK en
ambos grupos asi como tampoco en la magnitud de liberacién de la misma (5.28
vs 5.84 veces arriba del valor basal). Esto podria explicarse a que algunos
pacientes elevaron la CK-MB que no provenia del musculo cardiaco ( ej. Musculo
esquelético).

CLOPIDOGREL A DOSIS DIFERENTES.

Al hacer una comparacion entre los pacientes que recibieron una dosis de 300 mg
y una dosis de 600 mg no se encontré una diferencia de relacion directa en la
frecuencia como en magnitud de liberacién de troponina (60% de los pacientes
que recibieron 300 mg y 83% en los que recibieron 600 mg y 14.6 vs 17.2 veces
arriba del valor inicial respectivamente). Se encontré una relacion entre la
frecuencia de elevacién de CK-MB entre las dos dosis (28% en los que recibieron
600 mg y 60% en los que recibieron 300 mg).
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Trop
dentro de
Basal 24 hrs.
0.03 0.47
0.03 0.1
0.03 0.46
0.01 0.17
0.01 212
0.02 0.27
0.01 0.38
0.01 0.76
0.01 0.03
0.01 0.14
0.01 0.39
0.01 0.11
Suma total 0.19 5.4
Promedio 0.01583 0.455

Troponina Trop dentro
basal de 24 hrs.
0.03 0.03
0.03 0.12
Dosis de 300 0.04 1.7
0.02 0.46
0.03 0.04
0.03 0.2
0.03 0.27
0.03 0.12
0.03 0.03
0.01 0.093
0.03 0.13
Dosis de 600 0.05 0.03
0.01 3.94
0.03 0.14
0.03 0.13
0.01 0.14
0.01 0.06
Suma total 0.45 7.633
Promedio 0.02647 0.449

CON CLOPIDOGREL

Tabla 2. Diferentes dosis de clopidogrel y efecto en troponinas.

Excluidos los valores inicialmente elevados

SIN CLOPIDOGREL

La frecuencia de infarto periprocedimiento tanto definido por elevacion de CK-MB

como por elevacion de troponinas no esta en relacion con la dosis de clopidogrel

siendo de un caso en cada grupo.

% 30

Clopidogrel 600 Clopidogrel 300

Frecuencia de elevacion de CK-MB en diferentes dosis de pretratamiento
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X.- DISCUSION

La elevacion de troponina se observa mas frecuente que lo reportado en la
literatura, en este estudio encontramos hasta en un 83% de los casos esto debido
probablemente a que aqui tomamos como elevacién a cualquier valor arriba de lo

normal.

En el andlisis de pacientes que se administré clopidogrel y a los que no se
administré un dia previo que en promedio de administré 16 hrs. previas al estudio
parece haber un impacto tanto en la frecuencia como en la magnitud de la
elevacion de troponinas lo que probablemente indique que el pretratamiento con
clopidogrel proteja contra la microembolizacion distal posterior a la angioplastia ya
que influye en la agregabilidad plaquetaria con lo que se disminuye la frecuencia

de infartos periprocedimiento cerca del 50%.

Cuando se analiza los pacientes que se administr6 300 o 600 mg previo a la
angioplastia no parece haber una diferencia tanto en la magnitud como en la
frecuencia de la liberacidon de troponinas probablemente esté relacionado a que en
estudios previos se ha demostrado que una dosis de 300 mg hace su efecto
clinico maximo al menos 15 hrs. previas a la angioplastia y en este estudio las dos
dosis se administraron con un promedio de 16 hrs. Esto probablemente
hubiéramos encontrado diferencias si la dosis se hubieran administrado menos de
15 hrs. asi que parece que una dosis de 300 o 600 mg es similar siempre y
cuando se administre 16 hrs. o mas previo a la angioplastia.

En cuanto a la frecuencia de infartos del miocardio periprocedimiento esto es una
elevacion de CK-MB de 3 veces arriba de lo normal si parece que los pacientes
que se administra una dosis de clopidogrel un dia antes del procedimiento

disminuyen la incidencia de infartos periprocedimiento sea dosis de 300 o 600 mg.

23



Xl.- CONCLUSION

La elevacion de troponina se presenta en alrededor del 80% de los pacientes
sometidos a intervencionismo coronario y es mas frecuente a lo reportado en la

literatura.

La administracion de clopidogrel un dia previo al procedimiento con un lapso de
16 hrs. disminuye la frecuencia y magnitud de la microembolizacién distal con
menor grado de mionecrosis, observando en este estudio una reduccion cerca del

50% en la incidencia de infarto periprocedimiento.
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