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RESUMEN

“INCIDENCIA DEL FENOMENO DE NO RELFUJO EN LOS PACIENTES TRATADOS
CON ESTRATEGIA FARMACOINVASIVA Y LOS TRATADOS CON ANGIOPLASTIA
PRIMARIA  EN LA UNIDAD DE CUIDADOS CORONARIOS DEL INSTITUTO
NACIONAL DE CARDIOLOGIA IGNACIO CHAVEZ”

Introduccion. En el infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST el
objetivo principal del tratamiento es instituir métodos de reperfusion cuanto antes. Por
lo que los pacientes que obtienen los mayores beneficios son aquellos que reciben
tratamiento temprano. Existe una relacion inversa entre tratamiento y el beneficio en lo
relativo a la supervivencia. Esta relacion parece ser mas constante con el tratamiento
fibrinolitico, debido a que existen hospitales en donde no se tiene disponible un servicio
de hemodinamia para realizar angioplastia primaria como método inicial de reperfusion.
Una de las complicaciones de la angioplastia primaria entre otras es el fendmeno de no
reflujo que esta en estrecha relacion con el tiempo de evolucion del infarto, y que es
causa de un incremento en la mortalidad hasta en un 27%. Existe poca informacion
sobre el desenlace clinico en pacientes con terapia farmacoinvasiva y angioplastia

primaria en relacion a esta complicacion en nuestro pais.

Objetico. Determinar el desarrollo de fendmeno de no reflujo, en los pacientes que
reciben angioplastia primaria como método de reperfusién inicial, comparado con el

método de terapia farmacoinvasiva.

Material y métodos. Se realizé un estudio observacional, transversal, retrospectivo, y
comparativo. Se incluyeron 1636 de los cuales 339 pacientes fueron tratados con
estrategia farmacoinvasiva; 189 fueron trombolizados dentro del INC, y 150 fueron
trombolizados fINC: y 1297 pacientes fueron tratados con ACTP-P. Los datos fueron

obtenidos de la base de datos de la UCC.



Resultados. Se documento que las caracteristicas demograficas de estos pacientes
son muy similares a lo reportado en la literatura mundial en donde predominio en el
sexo masculino, se presenta predominantemente en pacientes con antecedentes de
diabetes mellitus tipo 2, hipertension arterial sistémica, tabaquismo activo, asi como
uso previo de estatinas y aspirina. Se demostré que los pacientes tratados con ACTP-P
desarrollan con mayor frecuencia fendmeno de no reflujo (P 0.01) y por consiguiente
mayor mortalidad (P 0.06), comparado con los tratados con estrategia farmacoinvasiva.

Asi como un mejor resultado angiografico en el grupo de estrategia farmacoinvasiva

Conclusiones. Se demostré que los pacientes tratados con ACTP-P desarrollan con
mayor frecuencia fendmeno de no reflujo (P 0.01) y por consiguiente mayor mortalidad

(P 0.06), comparado con los tratados con estrategia farmacoinvasiva.

Palabras clave: Fendmeno de no reflujo, estrategia farmacoinvasiva, angioplastia

primaria. Infarto agudo del miocardio con elevacion del ST.
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ABREVIATURAS

ACTP: angioplastia coronaria transluminal percutanea.
CEST: con elevacion del segmento ST

DM: diabetes mellitus

HAS: hipertension arterial sistémica

IAM: infarto agudo del miocardio

INC: Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez
SCA: sindrome coronario agudo

UCC: unidad de cuidados intensivos coronarios

DS: Desviacion estandar.

Cl: Intervalo de confianza

ICC: Insuficiencia cardiaca.



ANTECEDENTES
INTRODUCCION

La intervencion coronaria percutanea primaria es actualmente la terapia de
reperfusion preferida para pacientes con IAM con elevacién aguda del segmento ST
(STEMI) cuando se puede realizar por un equipo experimentado en un tiempo
adecuado. '. Las guias practicas actuales recomiendan que se transfieran a los
pacientes de un hospital sin PCI a hospitales que si ofrezcan PCI si el primer contacto
medico (FMC) al sitio de PCl es menor de 120 minutos. Cuando esto no posible, como
es el caso de muchas aéreas alrededor del mundo, la estrategia farmacoinvasiva
consiste en la fibrindlisis temprana para transferir al paciente a un centro hospitalario
capaz de ofrecer PCl inmediata (rescate) para pacientes con trombolisis fallida o para
angiografia coronaria no urgente para determinar la necesidad de revascularizacion

adicional como alternativa razonable?3.

Este abordaje no debe ser confundido con la PCI facilitada donde la trombolisis
(con la mitad de la dosis total o dosis totales) es seguida de PCI preplaneada inmediata
para disminuir el retardo asociado con PCIl. La estrategia tardia, no deja de ser
intuitivamente atractiva, no se recomienda por el incremento en el riesgo de eventos

adversos como muerte, hemorragia intracraneal y eventos paraddjicos isquémicos

T . L, .45
(probablemente la fibrindlisis induce la activacién plaquetaria.

En el infarto agudo del miocardio con elevacion del segmento ST el objetivo
principal del tratamiento es instituir métodos de reperfusion cuanto antes. Por lo que los
pacientes que obtienen los mayores beneficios son aquellos que reciben tratamiento
temprano. Existe una relacion inversa entre tratamiento y el beneficio en lo relativo a la
supervivencia. Esta relacion parece ser mas constante con el tratamiento fibrinolitico,
debido a que existen hospitales en donde no se tiene disponible un servicio de

hemodinamia para realizar angioplastia primaria como método inicial de reperfusion.



Una de las complicaciones de la angioplastia entre otras es el fendmeno de no
reflujo que esta en estrecha relacion con el tiempo de evolucion del infarto, y que es
causa de un incremento en la mortalidad hasta en un 27%.Existe poca informacion
sobre el desenlace clinico en pacientes con terapia farmacoinvasiva y angioplastia

primaria en relacion a esta complicacion en nuestro pais.

Angioplastia primaria.

Si en un plazo de 90 minutos desde el primer contacto médico se cuenta con
instalaciones para realizar de inmediato una angiografia coronaria y una ICP directa,
éste es el tratamiento de elecciéon. O bien si el paciente se presenta en un hospital sin
la capacidad para realizar una ICP, se debe elegir la ICP como primera estrategia de
reperfusion siempre cuando el traslado a un hospital con dicho servicio no sea mayor a

120 minutos, del primer contacto médico.

En la actualidad, la AHA recomienda no realizar una ICP a la oclusién de la
arteria relacionada con el infarto si han transcurrido mas de 24 horas después del
IAMCEST, si el paciente se encuentra hemodinamicamente estable y no presenta
signos de una isquemia grave. Cuando se ha tomado la decision de realizar la
reperfusion mediante una ICP primaria, el paciente debe ser trasladado al laboratorio
de hemodinamica y se le practicard una angiografia cuando antes, después de
identificar la lesidn causante, se lograra la reperfusion mecanica mediante técnicas

convencionales de ICP.

Estrategia farmacoinvasiva.

La capacidad para salvar vidas del tratamiento fibrinolitico temprano esta mas
que demostrado desde la década de los 80’s. Las indicaciones para fibrindlisis
siempre cuando no existan contraindicaciones absolutas (EVC reciente, EVC
hemorragico, neoplasias intracraneales, hemorragia interna activa, y la sospecha de
diseccion adrtica), son cuando un paciente con IAMCEST no podra ser llevado a ICP

en menos de 90 minutos en hospitales que cuenten con laboratorio para ICP, o bien



cundo el hospital no cuente con laboratorio para ICP y el traslado a un hospital que si
cuente con dicho servicio sea mayor a 120 minutos. Los fibrinoliticos deben ser

administrados dentro de los primeros 30 minutos del primer contacto médico. ©

La estrategia farmacoinvasiva es un enfoque generalmente utilizado previo al
traslado de un paciente con IAM CEST de un centro sin intervencionismo a otro con
capacidad de angioplastia. El paciente es llevado a sala de hemodinamica dentro de 3
a 24 hrs de presentacion para angioplastia.

La evidencia que soporta el enfoque farmacoinvasivo proviene de estudios que
evaluaron la angioplastia adyuvante o temprana. La distincidn entre angioplastia
adyuvante (en donde la angioplastia es realizada en cuestion de horas después de la
trombolisis) y angioplastia electiva temprana (en donde la angioplastia se lleva a cabo
unos pocos dias después) es algo arbitraria y los ensayos clinicos tienen superposicion
en los tiempos de angioplastia. En contraste con los efectos adversos observados en el
estudio ASSENT-4 donde el cateterismo se realizaba dentro de las primeras dos horas
de la trombolisis (angioplastia facilitada), la angioplastia adyuvante realizada dentro de

3 a 24 hrs parece benéfica y segura.

La razon de la trombolisis seguida por angioplastia es que muchos pacientes
tienen una reduccion persistente del flujo en la arteria relacionada con el infarto.
Aunque la trombolisis restaura la permeabilidad (TIMI 2 o 3) en el 80% de las arterias
relacionadas con el infarto, la normalizacion (TIMI 3) de flujo se observa solo en el 50-
60% de las arterias. Como se menciono previamente, los beneficios clinicos de la

terapia trombolitica se observan solo con la restauracion del flujo normal.”-8

La razon que soporta la angioplastia adyuvante o temprana posterior a
trombolisis proviene de estudios que demostraron que el uso rutinario de angioplastia
posterior a trombolisis es equivalente a angioplastia primaria y de estudios que
compararon angioplastia posterior a trombolisis y angioplastia solo guiada por isquemia
provocada o espontanea. La evidencia que sugiere el uso rutinario de angioplastia
posterior a trombolisis es equivalente a angioplastia primaria proviene del estudio
GRACIA-2 y el registro FAST-MI. El estudio GRACIA-2, un estudio de no inferioridad,
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los pacientes fueron aleatorizados a dosis completa de TNK seguida de angioplastia en
3 a 12 hrs (media de 4.6 hrs) de la aleatorizacion o angioplastia primaria dentro de las

primeras 3 hrs.

Comparada con angioplastia primaria, el uso rutinario de angioplastia post
trombolisis tuvo una mayor frecuencia significativa de reperfusion completa epicardica y
miocardica (21% vs 6%), la cual era definida como flujo epicardico TIMI 3, perfusion
miocardica TIMI 3, y resolucién de la elevacion del segmento ST mayor al 70%. Ambos
grupos fueron similares en términos de extension de miocardio dafiado ventricular
izquierdo (area bajo la cuerva de CK y troponina, FEVI a las 6 semanas) y en términos

de compuesto a los 6 meses de muerte, reinfarto, EVC, revascularizacion. °

En un metaanalisis realizado en el 2010, la incidencia de muerte o reinfarto a los
30 dias fue menos con angioplastia temprana (OR 0.65, 95% CI 0.49-0.88 sin
incremento significativo de hemorragia mayor (OR 0.93, 95% CI 0.67-1.34).1°

Los datos de The Strategic Reperfusion Early After Myocardial Infarction
(STREAM) trial' y resultados de 5 arfios del the French Registry of Acute ST-Elevation
and Non-STElevation Myocardial Infarction (FAST-MI)'? proporcionan evidencia

adicional de la efectividad y seguridad del abordaje farmacoinvasivo.
STREAM TRIAL

Ensayo abierto, aleatorizado, prospectivo multicentrico fue disefiado para probar
que la terapia fibrinolitica administrada antes de la llegada al hospital o durante la
admision temprana con angiografia coronaria temprana proporciona resultados
similares a PCI primaria, en pacientes con IAMCEST agudo. Se eligieron pacientes que
se presentaron en las primeras 3 horas de inicio de los sintomas, con evidencia de
IAMCEST agudo en su ECG inicial, y fueron incapaces de recibir PCI primaria dentro
de la primera hora del contacto medico (FMC). En un periodo de 4 afos, 1915
pacientes fueron elegidos de 99 sitios en 15 paises; 1892 pacientes fueron sometidos a
aleatorizacion de ultima instancia (81% transportados en ambulancia) para recibir

tenecteplase junto con terapia antiplaquetaria y anticoagulante, seguido de angiografia
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coronaria dentro de 6 a 24 hrs (grupo famarcoinvasivo) o PCI primaria (grupo PPCI).

De acuerdo al juicio del investigador, la angiografia coronaria urgente (y PCI
cuando fue apropiada) en el grupo farmacoinvasivo fue permitida en cualquier etapa en
la presencia de inestabilidad eléctrica o hemodinamica, emporando la isquemia o

elevacion sostenida/progresiva del segmento ST.

El objetivo final primario fue compuesto por muerte de cualquier causa, choque,
falla cardiaca congestiva, o reinfarto a 30 dias. Los puntos finales de seguridad
incluyen EVC isquémico, sangrado hemorragico intracraneal o no intracraneal. Con el
asesoramiento de la junta de datos y control de seguridad, el protocolo del ensayo fue
modificado después de que el 21% de la poblacién en estudio habia sido incluida: las
dosis de tenecteplase fue disminuidas en el 50% de los pacientes de 75 anos de edad
0 mayores porque se observo un exceso en la tasa d hemorragia intracraneal en ese
grupo. A 30 dias el objetivo primario ocurri6 en 116 pacientes (12.4%) en el grupo
farmacoinvasivo y en 135 pacientes (14.3%) en el grupo de PPCI (riesgo relativo en el
grupo farmacoinvasivo 0.86; 95% CI, 0.68-1.09; p 14 0.21).

La incidencia del objetivo primario en subgrupos pre especificados (agrupados
por edad, genero, talla, presion sistdlica, localizacion del infarto, clase Kkillip, puntaje
riesgo TIMI y diabetes) fue similar en los resultados globales. El 36% de los pacientes
en el grupo famarcoinvasivo requirieron PCl de rescate. Significativamente se
encontraron mas vasos abiertos durante la angiografia coronaria (antes de PCI) en el
grupo farmacoinvasivo comparados con el grupo PPCI (grado de flujo TIMI 0 en 16% vs
59.3% respectivamente, p 0.001). En total, el 80% de los pacientes del grupo
farmacoinvasivo y el 90% en el grupo de PPCI, finalmente se sometieron a PCI (p,
0.001). sin embargo, de manera mas significativa mas pacientes del grupo
farmacoinvasivo fueron sometidos a CABG (4.7% vs. 2.1 %, p 14 0.002).Una
importante evaluacion de las tasa de IM anulados o interrumpidos (objetivo secundario)
fue definido como la resolucidn de la elevacion del >50% (90 min post-iniciado la
tenecteplase en el grupo farmacoinvasivo o 30 min post PCI en el grupo PPCI) con

minima elevacion de biomarcadores, definidos como CK MB < 2 veces el limite superior
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de lo normal (ULN) o troponina cardiaca T/l <5 veces ULN. Entre los pacientes que
cumplieron estos criterios, aquellos que desarrollaron ondas Q patolégicas nuevas en

sus ECG de alta fueron excluidos.

En total, 99 pacientes (11.1%) en el grupo farmacoinvasivo fueron AMI detenidos
o anulados, comparados con 59 pacientes (6.9%) en el grupo PPCI ( p , 0.01), un
hallazgo mas probable impulsado por el retardo del tiempo significativamente mas corto
desde el inicio de los sintomas al inicio de la terapia de reperfusion en el grupo formado
(100 min vs. 178 min para el grupo farmacoinvasivo y el grupo PPCI, p 0.001). La
diferencia de las tasa de AMI eliminado entre ambos grupos sin embargo no tuvo una

interaccion significativa con el objetivo primario.
FAST-MI REGISTRY

Disefiado para evaluar el mundo real del manejo de los pacientes con IM agudo
y evaluar los resultados intrahospitalarios a mediano y largo plazo. Se reclutaron 1492
pacientes de manera consecutiva al final del 2005 de 223 centros a lo largo de Francia
en un mes. Los médicos participantes cuidaron a sus pacientes de acuerdo a su
practica usual. Los investigadores reportaron recientemente la tasa de supervivencia a
5 anos en pacientes con IAMCEST en quienes la atencién medica fue dentro de las 12

horas del inicio de los sintomas.?

De los 1492 pacientes de quienes estuvieron sus datos disponibles, 447 (30%)
recibieron fibrindlisis (dos tercios tuvieron fibrindlisis pre hospitalaria), 583 (39%) fueron
referidos para PPCI y 462 (31%) no recibieron terapia de reperfusion, ancianos, mas
probablemente con historia de enfermedad cardiovascular y otras comorbilidades, a si
como un perfil de riesgo global alto. Por otro lado, los pacientes que fueron tratados
con fibrindlisis y los que fueron referidos para PPCI, tuvieron perfiles de riesgo similar
incluyendo Global Registry of Acute Coronary Events (GRACE) score, pero una
diferencia importante fue el retraso de tiempo significativamente mas corto antes de
buscar atencién médica en el grupo de fibrindlisis. Este ultimo grupo de pacientes
también recibié clopidogrel, heparina de bajo peso molecular o inhibidores de

glicoproteina llIb/llla menos frecuente que el grupo referido para PPCI.
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Entre los pacientes tratados con fibrindlisis, 96% bajo a angiografia coronaria
subsecuente, (38% dentro de las 3 hrs de fibrindlisis, 23% entre 3 'y 24 hrs, y 39% mas
alla de 24 hrs), con la mayoria de ellos sometidos bajo PCIl (84%). El 32% de los
pacientes en el grupo de fibrindlisis requirieron PCl de rescate urgente. La
supervivencia a 5 afios fue de 88% en pacientes que recibieron fibrindlisis y 84% en
aquellos con PPCI (HR, 0.73; CI, 0.50-1.06; p 14 0.1). Cuando el inicio de la
administracién de fibrindlisis fue considerada, la fibrindlisis pre hospitalaria fue asociada
con mortalidad menor a 5 anos (HR, 0.57; Cl, 0.36—0.88), mientras que la fibrindlisis
intrahospitalaria fue asociada con un incremento en la tendencia de mortalidad a 5
afnos (HR, 1.19; CI, 0.72-1.96) comparado con PPCI. Los investigadores también
estudiaron el subgrupo de pacientes quienes recibieron atencion médica dentro de los
180 minutos del inicio de los sintomas (poblacion parecida a STREAM). La
sobrevivencia a 5 afios en esta poblacion fue 88% y 81% en los grupos de fibrindlisis y
PCCI respectivamente (HR, 0.63; CI, 0.41 — 0.98; p 14 0.039). Sin embargo el
beneficio visto con la fibrindlisis pre hospitalaria y con fibrindlisis en la poblacion

parecida a STREAM no permanecié estadisticamente significativa.

El estudio TRANSFER-AMI (Trial of Routine Angioplasty and Stenting After
Fibrinolysis to Enhance Reperfusion in Acute Myocardial Infarction) fue el ensayo
controlado aleatorizado mas largo (n 1059) que evalué la transferencia o el traslado
para angiografia coronaria y revascularizacion entre pacientes de alto riesgo y mostro
una reduccion significativa en el punto final primario de, muerte, IAM recurrente,
isquemia recurrente, ICC nueva o deteriorada empeorada, o choque a 30 dias con

transferencia inmediata para angiografia comparada con el tratamiento conservador. 24

En el estudio NORDISTEMI, 266 pacientes de bajo a alto riesgo con IAM CEST,
con un tiempo esperado de retraso de traslado mayor a 90 minutos, fueron tratados con
terapia con trombolisis y después aleatorizados a traslado inmediato para angiografia

con probable angioplastia o tratamiento guiado por isquemia.

En el grupo invasivo y conservador, la angioplastia fue realizada en el 89% vy
71% de los casos con una media de tiempo de 163 minutos y 3 dias respectivamente.

14



El punto final primario de muerte, reinfarto, EVC, o nueva isquemia a un afo no difirié
entre los dos grupos (20.9% vs 27.3%, HR 0.72, 95% CI 0.44-1.18). Sin embargo el
punto final secundario de muerte, reinfarto, EVC al afio fue significativamente menor en
el brazo invasivo (6.0% vs 15.9%, HR 0.36, 95% Cl 0.16-0.81)."3

En el estudio GRACI-1, 500 pacientes con IAM CEST fueron tratados con dosis
completa de trombolitico y después aleatorizados para coronariografia y angioplastia si
estaba indicada o para cateterismo guiado por isquemia en menos de 24 hrs (media de
17 hrs) seguido de angioplastia con stent o cirugia de revascularizacion. (16). El punto
final primario fue muerte, infarto, revascularizacion guidad por isquemia. A un ano, la
terapia con intervencionismo se asocio con una reduccion significativa en la incidencia
del punto final primario (17% vs 29%). La terapia con intervencionismo también se
asocio con reduccion en la hospitalizacion (7 vs 11 dias) sin incremento en
hemorragia.'

En un meta analisis realizado por Borgia y cols, que incluyo 7 ensayos
controlados aleatorizados de transferencia temprana para cateterizacion, la estrategia
de cateterizacion temprana de rutina después de fibrindlisis fue asociada con una

reduccion significativa en la incidencia de muerte o IAM a 6 y 12 meses sin incremento

25
de sangrado mayor.

La angioplastia primaria (AP) ha pasado a ser el tratamiento preferido en la
reperfusion del infarto agudo de miocardio con elevacién del ST. Sin embargo, la
disponibilidad de la AP no es universal y la trombolisis continua siendo el tratamiento
de reperfusion predominante en muchos paises occidentales '>'°.Una estrategia
farmacoinvasiva mediante trombolisis seguida de angioplastia de rescate en caso
necesario o de angioplastia sistematica (pero no inmediata tras la trombolisis),
constituye un enfoque ampliamente accesible y facil de aplicar. Esta politica resulta
especialmente util en zonas alejadas de los hospitales terciarios y tedricamente
combina los efectos beneficiosos de una reperfusion aplicada con rapidez mediante
farmacos tromboliticos con los de la resolucién de la estenosis coronaria residual
mediante una angioplastia temprana, pero no inmediata. %6, En registros recientes se

ha puesto de manifiesto que con la Fl y la AP se obtiene una evolucion comparable de

15



los pacientes'”-20y ambas estrategias han sido aceptadas en las guias actuales para el

tratamiento de los pacientes con IAMCEST?"%2,

Bodi valor6 mediante resonancia magnética cardiaca la afeccion del ventriculo
izquierdo tras un infarto de miocardio con elevacion del segmento ST tratado con estas
estrategias de reperfusion, realizada en la 1 semana y 6 meses después de un infarto,
a dos cohortes consecutivas de pacientes incluidas en un registro prospectivo de infarto
de miocardio con elevacion del ST en un hospital universitario. Durante el periodo
2004-2006, se trato a 151 pacientes con estrategia farmacoinvasiva (trombolisis
seguida de angioplastia sistematica no inmediata). Durante el periodo 2007-2008, se
trato con angioplastia primaria a 93 pacientes. Se estudio un subgrupo ajustado

mediante propensity score.

La resonancia magnética cardiaca en la primera semana mostro extension del
area en riesgo similar para la estrategia farmacoinvasiva y la angioplastia primaria
(29% £15% frente a 29% +17%; p = 0,9). No se observaron diferencias significativas en
cuanto a tamano de infarto, miocardio rescatado, obstruccion micro vascular, fraccion
de eyeccion e indices de volumen tele diastdlico y tele sistdlico entre ambas estrategias
en la resonancia magnética cardiaca realizada en la primera semana y en el sexto mes
(p > 0,2 en todos los casos). La tasa de eventos cardiacos adversos al afo (muerte o re
infarto) fue del 6% en la estrategia farmacoinvasiva y del 7% en la angioplastia primaria

(p=0,7).

La estrategia farmacoinvasiva es una alternativa ampliamente disponible vy
logisticamente atractiva con resultados similares a los de la angioplastia primaria en
cuanto a afeccion del ventriculo izquierdo a corto y largo plazo valorado por resonancia

magnética cardiaca. %

La angioplastia adyuvante se ha comparado directamente con una estrategia de
trombolisis y tratamiento estandar (angioplastia por una indicacion clinica o angioplastia
rutinaria tardia) en los estudios TRANSFER AMI, GRACIA-1, NORDISTEMI, CARESS-
in-AMI, SIAM 111"8-23, Dos metanalisis de estos estudios comparando angioplastia de
rutina, temprana posterior a trombolisis con angioplastia guiada por isquemia llegaron a

la misma conclusion, los resultados para los pacientes son mejores con angioplastia de
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rutina temprana?3-24,
El fendmeno de no reflujo.

Es la reduccion aguda en el flujo de sangre al miocardio, con hipoperfusién local,
a pesar de la permeabilidad de la circulacién coronaria epicardica. Se presenta hasta
un 30% de los pacientes que van a intervencionismo primario y en <2% de
intervencionismo electivo. Resulta de la embolizacién coronaria distal de placa y
trombo, que obstruyen la microcirculacion miocardica y trombosis intravascular; genera
edema miocardico e inflamacion endotelial; presentando inmediatamente el dafo por
reperfusién, hemorragia miocardica, y muerte celular. La severidad del no reflujo
después de la reperfusion de la arteria relacionada con el infarto esta asociada con la
duracion de la isquemia miocardica (> 6 horas de isquemia), tamafo del infarto
(anterior > inferior), variables intrinsecas al intervencionismo (implante inmediato o
diferido del stent, el uso de dispositivos de aspiracion, la intensidad del tratamiento
antiagregante), caracteristicas del paciente (edad >65 anos, diabetes, cardiopatia
isquémica previa) y propias de la lesidn (lesiones difusas, excéntricas). La presentacion
clinica es abrupta, con angina y elevacion persistente del segmento ST, con flujo TIMI

<3'26

El uso de inhibidores llb-llla, la administracion intracoronaria de farmacos o
métodos mecanicos como la tromboaspiracion, se han evaluado y han mostrado
resultados clinicos variables y no definitivos, a expensas del desarrollo de efectos
adversos graves.?’ El uso de la medicién de proteina C reactiva, péptido natriurético
auricular, tromboxano A2, melatonina intraplaquetaria o glucemia plasmatica al ingreso,
30-36 y el empleo de ultrasonido intracoronario, 37-3% 4244 han demostrado predecir este
fendmeno en forma exitosa, pero su alto costo, y el retardo en la reperfusion al
utilizarlos y su escasa disponibilidad en la mayoria de los centros dificultan su

aplicacion masiva.

La utilidad de variables angiograficas (ausencia de flujo inicial o trombosis
extensa) es indiscutible. 272 pero se obtiene relativamente tardia, limitando la
aplicacion precoz de terapias destinadas a prevenir este fendmeno. El disponer de

variables clinicas, sencillas de obtener en la evaluacion del paciente antes del inicio de
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la angioplastia primaria, podria permitir una mejor planificacion de este procedimiento

con la utilizacion de estrategias adecuadas para prevenir el fenomeno de no reflujo.

Iwakura y colaboradores hallaron el fenomeno de no-reflujo en 79 de 199
pacientes (39.6%) utilizando ecocardiografia de contraste 15 minutos después de
finalizada la angioplastia. En este estudio fueron predictores independientes la
ausencia de angina preinfarto, el numero de ondas Q en el electrocardiograma, el
puntaje de motilidad parietal y el flujo TIMI O inicial y concluyen que el area extensa en
riesgo y el mayor dafio miocardico estan intimamente relacionados con el fenémeno de
no-reflujo. 2° El mayor tamafo del infarto (localizacion anterior) también se ha asociado

con menor reperfusion tisular. 4°

En un estudio sobre 382 pacientes consecutivos tratados con angioplastia
primaria dentro de las 12 horas del inicio de los sintomas se hall6 que la edad
avanzada (> 60 anos), la demora al tratamiento (= 4 horas) y hallazgos angiograficos
(flujo TIMI O antes de la reperfusioén, longitud de la lesién y la presencia de trombo)
resultaron predictores independientes.4® Otros estudios indican que el antecedente de
diabetes y la hipercolesterolemia podrian predisponer al no reflujo. 4647 Se ha descripto
ademas una asociacion significativa entre el fenomeno de no-reflujo y el antecedente
de IAM previo o ausencia de angina prodrémica,?”2%30; el retraso en el inicio de la
reperfusion es un factor comun en todos los estudios. Aunque se han postulado
multiples estrategias para la prevencion y el tratamiento de este fenbmeno, unicamente
la utilizacion de tromboaspiracion manual y de stent directo sin insuflacion previa de

balén han demostrado beneficio clinico neto. 4849

En numerosos ensayos clinicos se ha evaluado la utilizacién de vasodilatadores
como la adenosina, el nitroprusiato y el verapamilo y han demostrado mejoria en la
perfusion miocardica y la funcion ventricular, aunque sin beneficio en los parametros
clinicos evaluados (evolucién a insuficiencia cardiaca o muerte) y, en el caso del
verapamilo, con un ligero aumento de trastornos de conduccién auriculoventricular e
hipotensién arterial. 5%%2 Los inhibidores de la glicoproteina llb-llla, previenen la

microembolizacion y extension del trombo, se han asociado a una reduccion en la
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liberacibn de mediadores vasoactivos y quimiotacticos de las plaquetas, pero han
presentado resultados ambiguos, con dependencia de las caracteristicas de la
poblacién evaluada %3-%. La implementacion mas precoz de estas estrategias o de otras
nuevas (tromboaspiracion e infusion intracoronaria de llb-llla, 56 puedan representar un
mayor beneficio, han arrojado resultados controversiales y actualmente tienen un lugar

en las guias americanas y europeas actuales.

El fendmeno de no-reflujo en el contexto de la angioplastia por infarto agudo de
miocardio (IAM) es un hecho relativamente frecuente y asociado con peor pronéstico.
La deteccion de variables clinicas vinculadas a este fendmeno antes del inicio del
procedimiento podria ayudar a la adopcion de medidas preventivas y por consiguiente

a mejorar los resultados.

Desde su surgimiento en 1978,%° la angioplastia coronaria percutanea ha ido
reemplazando a la terapia fibrinolitica como estrategia inicial de reperfusion en el
contexto del infarto agudo de miocardio (IAM) con elevacion del segmento ST
(IAMCEST), con el logro de tasas de reperfusion angiografica a los 90 minutos muy
superiores a la reperfusién farmacoldgica.®® Los avances tanto en tecnologia médica
como en farmacoterapia han mejorado en gran medida los resultados clinicos; sin
embargo, un porcentaje significativo de pacientes no consigue una perfusion adecuada

a nivel microvascular, a pesar de recuperar el flujo epicardico en el vaso tratado.

El fendmeno de no-reflujo en el contexto de la angioplastia por IAM consiste en
la falta de perfusion miocardica luego de la recanalizacion adecuada de la arteria
responsable del infarto.’' Con dependencia de las caracteristicas de la poblacion
estudiada y del método empleado para su diagndstico, se presenta en el 10% a 54% de
las intervenciones y se asocia con un prondostico clinico adverso, con mayor desarrollo

de insuficiencia cardiaca y elevada mortalidad a corto y a largo plazos.52-66

Varios autores han establecido una asociacién significativa entre este fenédmeno
y niveles plasmaticos de diversos marcadores®”-’® o con ciertas caracteristicas de la
placa visualizadas mediante utilizacion de IVUS. 7476 Sin embargo, la utilidad de estas

técnicas diagndsticas es limitada por tratarse de métodos complejos que no siempre se
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encuentran disponibles en la emergencia del IAM. Otros estudios han mostrado la
utilidad de algunas variables clinicas junto con hallazgos del procedimiento que
permiten identificar a este grupo de pacientes.®®77 En el contexto del infarto agudo del
miocardio con elevacion del ST no existen estudios que comparen la presentacion de
fendmeno de reflujo en la angioplastia primaria vs la estrategia farmacoinvasvia, motivo

del presente estudio.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La angioplastia primaria como tratamiento inicial del infarto agudo del miocardio
con elevacion del segmento ST no es la primera opcidén en la mayoria de los centros
hospitalarios en nuestro pais, por lo que la trombolisis es el tratamiento disponible mas
frecuente. Se conoce sus limitaciones pero al mismo tiempo se ha demostrado su
beneficio en varios estudios sobre el envio de pacientes a centros con capacidad para
angioplastia posterior a la trombolisis, cuando se realiza dentro de 3 a las 24 hrs

posterior a la administracién de la trombolisis.

No conocemos en nuestro Instituto, la incidencia del fendmeno de no reflujo en
tratados con abordaje farmacoinvasivo, y los en pacientes tratados con angioplastia
primaria, podria permitir una mejor planificaciéon de este procedimiento con la utilizacion
de estrategias adecuadas para prevenir el fenobmeno de no reflujo por lo que es

indispensable estudios al respecto.
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HIPOTESIS
Los pacientes tratados con angioplastia primaria, tienen mayor incidencia de

fenomeno de no reflujo, en relacion a los pacientes tratados con estrategia

farmacoinvasiva.
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JUSTIFICACION

Administrativas: La mayoria de los pacientes con infarto agudo del miocardio
con elevacion del segmento ST en los Estados Unidos acuden a hospitales sin
capacidad para angioplastia primaria. Mas del 25% de los hospitales en los Estados
Unidos no tienen acceso a centros con angioplastia primaria dentro de los tiempos
recomendados, un numero grande de pacientes con IAM CEST son referidos para
angioplastia con la resultante presentaciéon del fendmeno de reflujo. La Trombolisis
inicial es entonces la terapia inicial mas utilizada en la mayoria de los casos, se cree
que en estos pacientes se presenta con menor frecuencia el fenémeno de no reflujo.

Académicas: Se ha demostrado el impacto en el prondstico de los pacientes
que presentan fendmeno de no reflujo, ya que incrementa en ellos la mortalidad hasta
en un 27%, comparado con aquellos que no presentan dicha complicacion. La mayoria
de los datos publicados provienen de estudios clinicos cuya aplicabilidad es quizas
incierta en nuestro pais, ya que existe poca informacién sobre esta complicacion y
consecuentemente del desenlace de estos pacientes.

Politicas: En México, no existen datos epidemioldgicos de los pacientes que
presentan fendmeno de no reflujo, tanto en los que son tratados con angioplastia
primaria, como en los que son tratados con estrategia farmacoinvasiva, las
caracteristicas clinicas de estos pacientes, asi como el prondstico. Debido a la
importancia y elevada incidencia del IAM CEST, la falta de informacion de la forma en
qgue se comportan los pacientes con abordaje farmacoinvasivo en nuestra poblacion y
la escasa informacion disponible acerca de los subgrupos de pacientes con este

abordaje posterior a las 24 hrs, se hace indispensable realizar un estudio al respecto.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la incidencia y prondstico de los pacientes que presentan fendbmeno

de no reflujo tanto en estrategia farmacoinvasiva como en angioplastia primaria en

nuestro Instituto Nacional de Cardiologia de los pacientes con infarto agudo del

miocardio con elevacion del segmento ST.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.

Determinar las caracteristicas demograficas de los pacientes que presentan

fendmeno de no reflujo.

. Relacionar las caracteristicas hemodinamicas al ingreso de los pacientes infarto

agudo del miocardio con elevacion del ST.

Relacionar las comorbilidades con la presencia del fendbmeno de no reflujo en
subgrupos de poblacién.

Determinar subgrupos de pacientes que fueron llevados a angioplastia dentro de
las primeras 24 horas, de las 24 a las 72 horas, y mas alla de las 72 horas.
Relacionar las caracteristicas clinicas de presentaciéon al momento del infarto y
el riesgo de complicaciones de fendmeno de no reflujo.

Determinar la mortalidad de los pacientes que presentaron fendbmeno de no
reflujo a los que se les realizé angioplastia primaria comparado con los que se

les realizo estrategia farmacoinvasiva.
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METODOLOGIA

E.

F.

Diseiio de estudio.
Se realizd un estudio observacional, transversal, retrospectivo, y comparativo.

Operacionalizacién de las variables

Variable independiente:

1.
2.

4.
5.

Localizacion del infarto. Variable cualitativa.

Estratificacion del infarto (KK, TIMI, GRACE, CRUSADE, FC y TAS al ingreso).
Variable cuantitativa y de rango.

Comorbilidad (IMC, DM2, HAS, Tabaquismo, Dislipidemia, IAM previo).
cualitativa, dicotomica y escala de medicion nominal.

Genero cualitativa y dicotdmica, escala medicién nominal.

Edad: tipo de variable cuantitativa, continua y escala de medicién ordinal.

Variables dependientes:

1. Fendmeno de no reflujo. Variable cualitativa, dicotdmica y nominal

2. Choque cardiogénico. Variable cualitativa, dicotomica y nominal.

3. Mortalidad: variable cualitativa, dicotomia y nominal

4. Tiempo de retraso. Variable cuantitativa, rango y escala de medicidén es por
intervalo

Universo de trabajo y muestra.

Universo de trabajo

Se incluyeron pacientes con diagnostico de SCA CEST ingresados a la
unidad de cuidados intensivos coronarios del Instituto Nacional de Cardiologia
Ignacio Chavez. Los datos fueron obtenidos de la base de datos de la UCC.

Se identificd a los pacientes a los que se les realizé angioplastia dentro de
las primeras 24 hrs posteriores a la trombolisis y fueron divididos en tres grupos:
pacientes con trombolisis fuera del Instituto, trombolisis dentro del Instituto y
angioplastia primaria. Se comparo la incidencia de fendmeno de no reflujo y la
mortalidad por subgrupos de los pacientes trombolizados fuera del Instituto a los
que se les realizo angioplastia dentro de las primeras 24 hrs, de las 24 a las 72
hrs y mas de 72 hrs, y en el analisis final unicamente se comparo a los tres

grupos inicialmente mencionados.
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Tamaio de la muestra

Se analizaron los datos disponibles del periodo comprendié entre enero
del 2005 a abril del 2015. En este periodo se identifico a 200 pacientes
trombolizados fuera del Instituto, 386 trombolizados dentro del Instituto y 1203
pacientes con angioplastia primaria.
Tipo de muestreo

No aplica por ser estudio descriptivo

D. Criterios De Seleccion

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 18 afos ingresados a la Unidad de Cuidados Coronarios
con diagnéstico de infarto agudo del miocardio con elevaciéon del segmento ST.

Pacientes posttrombolisis con TNK, alteplase, y estreptoquinasa.

Criterios de exclusion:

E.

Pacientes menores de 18 afios.
Pacientes con infarto no reperfundido.
Uso previo de anticoagulante oral.
Procedimiento del proyecto.
Adquisicion de datos.

Los pacientes incluidos fueron aquellos cuyo cuadro clinico era concluyente de

un sindrome coronario agudo. El diagnostico de infarto del miocardio se establecioé con

los siguientes criterios: cuadro clinico sugestivo, ECG con elevacién del segmento ST

mayor a 1Tmm en mas de una derivacion contigua, y elevacion de biomarcadores de

dano miocardico.

Se definid como estrategia farmacoinvasiva a los pacientes que recibieron

trombolisis, ya sea con estreptoquinasa, alteplasa y tenecteplasa, y posteriormente se

les realizo angioplastia, incluidos los pacientes referidos como a los que se les realizo

trombolisis en nuestro Instituto.

Se incluyeron pacientes a los que se les realizé angioplastia primaria. Se busco

intencionadamente a los pacientes quienes presentaron fenémeno de no reflujo en

cualquera de las dos estrategias de tratamiento.
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Los datos demograficos y otras caracteristicas de base como son las clinicas,
laboratoriales, ecocardiograficas y de prondstico, fueron enliastadas, y los datos fueron
obtenidos de la base de datos de la UCC del INCICh.

F. Limite de tiempo y espacio.

El estudio se realizé durante el periodo de enero de 2005 a abril del 2015, con la

obtencion de los datos de la base de datos de la unidad de cuidados intensivos

coronarios del Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez de los ultimos 10 afios.
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IMPLICACIONES ETICAS

El presente estudio, se fundamenta en las investigaciones previas realizadas en
otros paises. Se contempl6 de acuerdo a los lineamientos éticos de la declaracion de
Helsinki, las pautas para una buena practica clinica. Como los de indole nacional: la
constitucién politica de los Estados Unidos Mexicanos: articulo 4, parrafo 4, la ley
general de salud (titulo 5to: articulos 98 a 103), reglamento de la ley general de salud,
reglamento de la ley general de salud en materia de prestacion del servicio de atencion
meédica, como el reglamento de la comisién federal para proteccion de riesgos
sanitarios (COFEPRIS): Articulo 14, fraccion 8, asi como la norma oficial Mexicana del
expediente clinico 004.

Una vez aprobada la investigacion por el comité de ética e investigacién del
Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez; se obtuvieron los expedientes del
archivo clinico en donde se obtuvieron los datos correspondientes para esta

investigacion
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ANALISIS ESTADISTICO
Se llevo a cabo por medio de paquete SPSS17.
Para la estadistica descriptiva.
e Para variables cuantitativas.
a) Medidas de tendencia central: media, mediana, moda.
b) Medidas de dispersion: desviacion estandar y rangos.
e Para variables cualitativas.
a) Porcentajes, proporciones o tasas.
Para la estadistica inferencial, variables categoricas que se presentaron como
frecuencias y porcentajes, para su comparacion se utilizo:
e CHlcuadrada (CHI?).
e ANOVA

Los resultados fueron expresados como media + desviacion estandar (DS) para
variables continuas, y frecuencias absolutas y relativas para las variables categoricas.
La diferencia entre los grupos fue examinada por significancia estadistica a través del
uso de t-student. La prueba de Levene se utilizd para examinar si las variaciones
demograficas de los grupos comparados eran similares, con base en los resultados de
esta prueba, las variaciones fueron empleadas para el calculo de los valores de P. La
Chi-cudrada de Pearson con correccion de Yates o la prueba exacta de Fisher (cuando
fue apropiado) se emplearon para comparar variables categoricas.

Se utilizd regresion Logistica para comparar la significancia de las diferencias
entre los Tres grupos respecto a los desenlaces evaluados muerte. El OR crudo y su
intervalo de confianza (Cl) del 95% acompanante fue utilizado para evaluar a los
pacientes con trombolisis fuera del Instituto, comparado con los pacientes con
trombolisis dentro del Instituto y angioplastia primaria, sobre el riesgo de presentar
cada uno de los desenlaces. Para este analisis se utilizd el paquete estadistico
SPSS/PC 19.0.
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ORGANIZACION

Recursos humanos y materiales
a) Humanos: Dr. Mario Adrian Juarez Pefaloza
b) E.en C. C. Héctor Gonzalez Pacheco.
Materiales
Expedientes clinicos
Hojas de recoleccion de datos
Equipo de computacién y papeleria
Programa estadistico SPSS17.
Presupuesto y financiamiento
Los recursos humanos y materiales, los costos de papeleria, la elaboracién de
fotocopias e impresion de tesis se llevaron a cabo por los investigadores.
Los expedientes clinicos fueron proporcionados por el archivo clinico de la
institucion. Para este estudio no se contd con el apoyo de ningun laboratorio u

otro particular.
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RESULTADOS
Durante el periodo comprendido entre octubre de 2005 a abril del 2015, de los
cuales 1636 cumplieron con los criterios de inclusion. De estos pacientes: 189
recibieron terapia trombolitica dentro de nuestra Institucion, 150 se trombolizaron en
otra unidad médica y 1297 se sometieron a angioplastia primaria.
Dentro de las caracteristicas generales encontramos que 1937 eran hombres y

239 mujeres. Sus antecedentes de importancia se describen en la siguiente tabla:

Tabla No: 1.

Los numeros representan la proporcién de pacientes con la caracteristica en mencion.
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A su ingreso a la Unidad de Cuidados Coronarios la presentacién clinica fue la
siguiente: La media de presidn arterial sistolica en los pacientes trombolizados en el
INC fue de: 136.4 mmHg, de 121.6 mmHg para los pacientes trombolizados en otra
unidad médica, y de 133.5 mmHg la de los pacientes sometidos a angioplastia
primaria. La media de frecuencia cardiaca fue de: 77.5 Ipm en los pacientes
trombolizados en el INC, 81 Ipm en los pacientes atendidos fuera del Instituto y de 79.5

Ipm en los pacientes a quienes se les realiz6 ACTP-P.

En cuanto a la clasificaciéon Killip y Kimball a su ingreso se encontraron los
siguientes hallazgos:

Killip y Kimball

@ TROMBOLISISINC & TROMBOLISISF-INC ACTFP-P

61.12%

14.70%
10.32%
5.50%
2.40%

B e 1.10% 0.06% 0.37% 160% 0.06% 0.49%

KILLIF KIMBAL I KILLIP KIMBALII KILLIF KIMBAL III KILLIF KIMBAL IV

2.16%
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De acuerdo al puntaje de riesgo TIMI, se documenté la siguiente proporcion:

Riesgo TIMI
60.00%
50.00%
40.00%
30.00%
20.00%
10.00%
0.00% - e
TROMBOLISISINC TROMBOLISIS F-INC ACTP-P
u RIESGO TIMI 0-4 10.25% 6.11% 55.78%
u RIESGO TIMI >5 1.42% 3.15% 22.40%
Los hallazgos angiograficos en los grupos de los pacientes fueron:
TROMBOLISIS INC TROMBOLISIS F-INC ACTP-P
TIMI PREVIO 0O 11.1% 20.7% 67.4%
TIMI PREVIO | 9.5% 8% 10.4%
TIMI PREVIO 2 23.3% 34% 15.7%
TIMI PREVIO 3 56.1% 37.3% 6.3%
TIMI POST 0 1.6% 3.3% 3.9%
TIMI POST 1 0% 1.3% 2.6%
TIMI POST 2 3.7% 4% 14.5%
TIMI POST 3 94.7% 91.3% 79%
TMP O 2.6% 5.3% 6.7%
TMP 1 1.1% 0.7% 10.3%
TMP 2 13.2% 18.7% 29.8%
TMP 3 83.1% 75.3% 53.2%
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Hallazgos angiograficos

100

& TROMBOLISISINC
~ TROMBOLISISF-INC
WACTP-P

El fendmeno de no reflujo se presentoé en el 10.1% de los pacientes trombolizados en el
Instituto; en el 7.3% de los pacientes trombolizados fuera del Instituto y en el 16.6% de

los pacientes sometidos a intervencionismo primario

FENOMENO DE NO REFLUJO

ACTP-P

TROMBOLISISE-INC

TROMBOLISISINC

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18

& FENOMENO DE NO REFLUJO

34



La incidencia de pacientes con no reflujo se documenté mayor frecuencia en los
pacientes sometidos a intervencionismo primario (p 0.01).

Se subdividi6 el grupo de pacientes sometidos a estrategia de reperfusion
farmacoinvasiva en 3 grupos: aquellos a quienes se les realizé intervencionismo en las
primeras 24 horas, aquellos intervenidos entre las 24 y 72 horas y el grupo de
pacientes a quienes se les realizé angioplastia posterior a las 72 horas, encontrando la

siguiente distribucion del fenomeno de no reflujo de acuerdo a estos tiempos:

No se encontro significancia estadistica entre los diferentes tiempos en que se llevo a
cabo intervencionismo posterior a trombolisis y la incidencia de fendmeno de no reflujo
(p 0.64)
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La mortalidad en pacientes con fendbmeno de no reflujo se distribuyd de la siguiente

manera:

NO REFLUJO Y MORTALIDAD
I I A N I

ACTP-P

TROMBOLISISF-INC

TROMBOLISISINC H

0.00% 1.00% 2.00% 3.00% 4.00% 5.00% 6.00% 7.00% 8.00%

TROMBOLISISINC TROMBOLISISF-INC ACTP-P
& MORTALIDAD 1.10% 6.70% 6.50%

Tomando en cuenta el lugar donde se llevo a cabo la trombolisis, la mortalidad tiende a
ser mas frecuente en los pacientes trombolizados en otras unidades médicas,

comparado con los pacientes trombolizados en nuestra Instituciéon (p 0.06)
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La distribucion de fallecimientos de acuerdo al tiempo en que se llevd a cabo el

intervencionismo percutaneo, se resume en la siguiente tabla:

No reflujo y mortalidad de acuerdo al
tiempo de intervencion (%).

| |
INTERVENCION > 72 HRS

INTERVENCION 24-72 HRS

INTERVENCION < 24 HRS

0 10 20 30 40 50

INTERVENCION < 24

INTERVENCION 24-72

INTERVENCION > 72

HRS HRS HRS
& TROMBOLISISE-INC 18 45.45 27.27
& TROMBOLISISINC 5.2 5.2 0

Destaca que asociacién de muerte y fenomeno de no reflujo es estadisticamente
significativa en los pacientes sometidos a intervencionismo dentro entre las 24 y 72

horas (p 0.02), a diferencia de los pacienter intervenidos en las primeras 24 hrs (p 0.56)

y despues de las 72 horas (p 0.84).
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DISCUSION

La intervencién coronaria percutanea primaria es la terapia de reperfusion
preferida para pacientes con IAM con elevacion del segmento ST (STEMI) por un
equipo experimentado en tiempo adecuado. '. Las guias practicas actuales
recomiendan transferir a los pacientes a hospitales donde ofrezcan PCI si el primer
contacto medico (FMC) al sitio de PCI es menor de 120 minutos. Cuando esto no
posible, la estrategia farmacoinvasiva es la siguiente opcion de tratamiento preferida
que consiste en la fibrindlisis temprana para transferir al paciente a un centro
hospitalario capaz de ofrecer PCl inmediata, ya sea de rescate para pacientes con
trombolisis fallida o para angiografia coronaria no urgente para determinar la necesidad

de revascularizacion adicional como alternativa razonable?-3,

En este estudio observacional, transversal, retrospectivo, y comparativo,
durante el periodo comprendido entre octubre 2005 a abril del 2015, se incluyeron 1636
pacientes ingresados a la unidad de cuidados intensivos coronarios del Instituto
Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez, donde se obtuvieron los datos de la base de
datos de la UCC. Con diagnostico de SCA CEST: 189 recibieron terapia trombolitica
dentro de nuestra Institucion, 150 se trombolizaron en otra unidad médica y 1297 se
sometieron a angioplastia primaria.

Dentro de las caracteristicas generales encontramos que 1937 fueron hombres y
239 mujeres. En lo que respecta a sus antecedentes de importancia el tabaquismo
activo se presento con mayor frecuencia en los tres grupos. La Hipertension arterial se
observo con mayor frecuencia en los pacientes dentro del grupo de la Trombolisis en el
INC (52.4%), la dislipidemia en el grupo ACTP-P (40.3%). Se observo de manera
importante que la DM se encontré como el antecedente con mayor frecuencia en los
tres grupo de manera muy similar, El antecedente de IAM previo mayor a 1 mes fue
dentro del grupo de ACTP P (20%). Tambien se observo que en el grupo de trombolisis
fINC se presento el mayor numero de pacientes con ICC, quiza relacionado con el
mayor retraso para su acceso hospitalario. Mientras que el antecedente de Angina
previa lo presentaron con mayor frecuencia los pacientes en el grupo ACTP P y
Trombolisis INC a su ingreso de manera similar. El consumo de estatinas previo al

ingreso se observo en todos los grupo de manera similar, mientras que en el Grupo de
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Trombolisis FINC el consumo de aspirina previo al ingreso fue menor con respecto a
los otros dos grupos. Encontrando una similitud con respecto a los publicado a nivel
mundial.

Caracteristicas Hemodinamicas

La presentacion clinica al momento del ingreso fue una TAS promedio de 130
mm/Hg, con una FC de 79 Ipm, similares en los tres grupos de pacientes.

El 61.1% de la poblacion ingreso con Killip y Kimbal 'y el 14.7 % con Killip Kimbal I,
siendo interesante notar que el grupo de Tronbolisis fINC ingres6 a UCC con
adecuada estabilidad hemodinamica en K-K | y II.

Deacuerdo con el riesgo TIMI en la suma de los predictores independientes de
mortalidad a 30 dias post IAM con ST, encontramos que la mayor parte de los
pacientes tratados en los tres grupos tenian un riesgo TIMI de 0-4, mientras que fue
muy notorio que un gran porcentaje de pacientes que presentaban riesgo TIMI >5
fueron tratados con ACTP-P

Hallazgos angiograficos

Se observo que los paciente llevados directamente a ACTP-P presentaban un
alto porcentaje de flujo TIMI 0 (67.4%), en comparacion a los que se les realizaba
ACTP posterior a la Trombolisis (11.1%). Asi como también se observé que los
pacientes tratados con estrategia farmacoinvasiva presentaron mayor éxito
angiografico post ACTP con un flujo TIMI 3 (94.7%), en comparacion con el grupo
llevado a ACTP-P, (79%). Lo cual contrasta con lo publicado en donde se menciona
que los pacientes a quienes se les realiza Trombolisis tienen mayor riesgo de reinfarto
y menor probabilidad de alcanzar un flujo TIMI 3, en comparacién con la ACTP-P. Por
lo que en la actualidad se apoya cada vez mas a la estrategia farmacoinvasiva. 2°

En lo que respecta al fendmeno de no reflujo objetivo principal de este estudio,
se logro confirmar la hipotesis ya que los pacientes tratados con estrategia
farmacoinvasiva presentaron dicho fendmeno en el 10.1% en los trombolizados dentro
del INC, y 7.3% en los trombolizados fINC, comparado contra un 16.6% de los
pacientes llevado a ACTP-P. Con una P significativa de 0.01

Esta documentado que a pesar de restablecer el flujo de una arteria epicardica

tratada, si se presenta el fendmeno de no reflujo no se logra una adecuada circulacién
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a nivel microvascular.

Dicho de otra manera el fendmeno de no-reflujo en el contexto de la angioplastia
por IAM consiste en la falta de perfusion miocardica luego de la recanalizacién
adecuada de la arteria responsable del infarto.5"

En las nuevas series de estrategia FI mas del 80% de pacientes son tratados

con angioplastia antes del alta’22 A 1a vista de los malos resultados de la
angioplastia facilitada y del resultado alentador obtenido con la estrategia Fl, parece

que el periodo comprendido entre 3 y 24 h después de la Trombolisis es el momento

ideal para practicar una angioplastia programada. 23-24 | 4 estrategia FI combina el
beneficio de una rapida reperfusién con farmacos con los de la resolucion de la
estenosis coronaria residual mediante la angioplastia de una placa en la que la
inestabilidad y la carga trombdética son menores que en el caso de la angioplastia

facilitada16-18

Se subdividieron en subgrupos a los pacientes bajo estrategia de reperfusion
farmacologica en 3 grupos en quienes se les realizé intervencionismo en diferentes
tiempos encontrando que aquellos a quienes dentro de las primeras 24 horas, de la 24
a las 72 horas y después de las 72 horas posterior a la Trombolisis, sin encontrar
diferencia estadistica significativa, en la incidencia del fenomeno de no reflujo.

Mientras que los pacientes que presentaron fendmeno de no reflujo se asocio
con una mayor mortalidad predominantemente en los tratados con ACTP-P en
comparacién con estrategia farmacoinvasiva con una P significativa de 0.06. Cabe
mencionar que comparando los subgrupos de paciente llevados a ACTP posterior a la
Trombolisis hubo mayor mortalidad en los trombolizados fuera del INC en comparacién
a los trombolizados dentro del INC. Asi como en los tratados con ACTP posterior a la
Trombolisis en el periodo de tiempo entre 24 y 72 horas, comprado con los pacientes
tratados con ACTP dentro de las primeras 24 horas y mas alla de las 72 horas posterior

a la Trombolisis.
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CONCLUSIONES

Se demostré que los pacientes tratados con ACTP-P desarrollan con mayor
frecuencia fenomeno de no reflujo (P 0.01) y por consiguiente mayor mortalidad (P
0.06), comparado con los tratados con estrategia farmacoinvasiva.

Se demostr6 un mejor resultado angiografico en el grupo de estrategia
farmacoinvasiva.

Las caracteristicas demograficas, hemodinamicas y comorbilidades de los
pacientes que presentan fendmeno de no reflujo, fueron similares nuestro medio que
en las reportadas a nivel mundial.

Se determiné que el subgrupo de pacientes que fueron llevados a angioplastia
dentro de las primeras 24 horas, después de la Trombolisis presento menor incidencia
del fendbmeno de no reflujo y comparado con el subgrupo entre las 24 a las 72 horas,
mas no en subgrupo que fue tratado con angioplastia mas alla de las 72 horas posterior
a la Trombolisis.

Se documento una mayor mortalidad de los pacientes que presentaron
fendmeno de no reflujo a los que se les realizd angioplastia primaria comparado con los
que se les realiz6 estrategia farmacoinvasiva y de estos ultimos fue mayor la mortalidad
en los tratados entre las 24 y 72 horas, asi como en los trombolizados fuera del INC.

Existe evidencia de que la estrategia farmacoinvasiva proporciona resultados a
corto y largo plazo equivalentes a la angioplastia primaria.

Pero con nuestro estudio podemos demostrar mayor beneficio al realizar una
estrategia farmacoinvasiva puesto que se demostré menor incidencia del fendmeno de
no reflujo y por ende una menor mortalidad comparada con una angioplastia primaria.

Por lo que el presente estudio servira para en un futuro realizar estudios
prospectivos donde se incluyan a pacientes con las mismas caracteristicas y sean
aleatorizados para angioplastia primaria y estrategia farmacoinvasiva para llegar a
establecer caracteristicas particulares que nos sirvan para definir en la sala de
urgencias que paciente se beneficia mas de una estrategia farmacoinvasiva y que

pacientes se benefician mas de una angioplastia primaria.
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