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1. MARCO TEORICO

La intervencién coronaria percutanea (ICP) es la estrategia de reperfusion ideal en pacientes con
infarto agudo del miocardio con elevacién del segmento ST (IAMCEST), siempre y cuando esta se
pueda realizar de manera oportuna después del inicio de sintomas. (1)

Muchos pacientes con IAMCEST se presentan en hospitales sin capacidad de realizar ICP o viven
en areas rurales donde el tiempo de traslado para realizar revascularizacion mecanica es tardio

de acuerdo con las recomendaciones. (2)

La iniciativa de extender el beneficio de revascularizacion mecanica utilizando fibrinolisis seguida
de ICP ha sido obstaculizada en el pasado por mayor frecuencia en eventos de sangrados y
eventos isquémicos después de la intervencidon. Multiples estudios han demostrado que
pacientes con IAMCEST tratados con fibrinolisis deben de transferirse de manera rutinaria a ICP
electiva dentro de 24 horas.

Una estrategia invasiva temprana después de terapia fibrinolitica logra una rapida estabilizacién
de la lesién responsable del infarto quien de otra manera pudieran desarrollar eventos de
isquemia recurrente después de terapia fibrinolitica exitosa. M3s all3, restaura el flujo coronario
en pacientes con persistencia de oclusion arterial, donde no es facil de identificar basado en

sintomas y cambios electrocardiograficos.

En el estudio SIAM-IIl realizado en el 2003, se analizaron a pacientes que recibieron trombolisis
en IAM menores a 12 horas. Los pacientes del grupo uno fueron transferidos en las primeras 6
horas de trombolisis para angiografia coronaria con stent de la arteria responsable del infarto
(ARI). El grupo dos recibié angiografia coronaria electiva dos semanas después de trombolisis. En
cuanto a los resultados se demostré que la colocacién de stent inmediato se asocia a una
reduccion del compuesto de desenlaces (eventos isquémicos, moralidad, reinfarto,

revascularizacion de ARI comparado con el grupo tardio (26.5% vs 50.6% p=0.001). Las



complicaciones hemorragicas se presentaron en 9.8% de los pacientes con stent inmediato y

7.4% en el grupo tardio con p=0.374. (3)

El estudio GRACIA-1 realizado en el afio 2004, se incluyeron a 500 pacientes con IAMCEST
trombolizados con activador recombinante de plasminogeno tisular, fueron asignados de manera
aleatoria a angiografia coronaria y probable intervencion si era indicada en las primeras 24 horas
0 a abordaje conservador guiado por isquemia. El objetivo primario fue el compuesto de muerte,
reinfarto o revascularizacién a los 12 meses. En cuanto a los resultados se demostré en el grupo
invasivo una disminucion del objetivo primario 9% vs 21% en el grupo conservador, con
diminucién de mortalidad y de reinfarto como objetivos secundarios, sin diferencia en cuanto a
sangrado mayor y complicaciones vasculares. Cabe destacar que, dentro de la hospitalizacion, la
isquemia recurrente fue mayor en el grupo conservador. El tiempo promedio desde inicio de
sintomas a inicio de tratamiento trombolitco fue de 3 horas en promedio en ambos grupos. El

tiempo de angiografia coronaria en el grupo de intervencién fue de 19.6 horas en promedio. (4)

En el 2005 se realizo el estudio CAPITAL-AMI, con el objetivo de comparar estrategia de
tenecteplase con angioplastia facilitada contra tenecteplase (TNK) sola en pacientes que se
presentaron con IAMCEST de alto riesgo. Justificado por el antecedente de estudios demostrando
gue la trombolisis seguido de angioplastia inmediata no mejora los desenlaces isquémicos
comparada con trombolisis por si sola y se asociaba a complicaciones hemorragicas. De manera
aleatoria 170 pacientes fueron divididos en dos grupos, el compuesto primario fue mortalidad,
reinfarto, isquemia recurrente y evento cerebrovascular (EVC) a los 6 meses. La incidencia de
este compuesto se presento en 24.4% en el grupo de TNK y de 11.6% en el grupo de TNK-
angioplastia facilitada. Esta gran diferencia se dio por la comparacion de isquemia recurrente,
fue de 20.7% en el grupo de TNK y de 8.1% en el grupo de intervencion. El reinfarto también fue
menor en el grupo de intervencidon. No hubo diferencias significativas en cuanto a mortalidad y
EVC. Los eventos de sangrado mayor se presentaron en un 7.1% en el grupo de TNKy en 8.1% en

el grupo de intervencion, sin significancia estadistica.



El tiempo promedio en la estrategia de angiografia coronaria y probable angioplastia fue de 3.6
horas, en este estudio se demostrd el beneficio en cuanto a la isquemia recurrente y el reinfarto
de la estrategia de intervencion percutanea seguida de tormbolisis exitosa, sin aumento del

riesgo hemorragico. (5)

El estudio WEST realizado en 2006, cuatro ciudades de Canada participaron,se incluyo a 304
pacientes con IAMCEST. De manera aleatoria se crearon 3 grupos, uno que recibié TNK como
tratamiento trombolitco, uno donde se administro TNK seguido de estudio intervencionista en
menos de 24 horas y el tercer grupo donde se realizo angioplastia primaria. El compuesto
primario fue de muerte, reinfarto, isquemia refractaria, insuficiencia cardiaca congestiva, choque
cardiogénico y arritmias ventriculares a los 30 dias. Este se presento en un 25%, 24% y 23%
respectivamente, se observo mayor frecuencia en la combinacidon de muerte e infarto recurrente
en el grupo con solo TNKy el grupo de ICP (13% vs 4%), sin diferencia con el grupo de intervencién
en <24 horas e ICP primaria. En este estudio se demostrd los desenlaces equiparables a
tratamiento trombolitco seguido de intervencidn coronaria en menos de 24 horas comprado con
angioplastia primaria. El tiempo promedio de inicio de sintomas, terapia trombolitco a

angiografia coronaria fue de 8.8 horas en promedio. (6)

CARESS-IN-AMI fue un estudio realizado en 2008 donde se reclutaron 600 pacientes quienes
recibieron tratamiento trombolitco con reteplase. El objetivo primario fue el compuesto de
muerte, reinfarto o isquemia refractaria a los 30 dias. De manera aleatoria a un grupo después
de trombolisis se traslado a centro ICP de manera inmediata para angiografia coronaria y al
segundo grupo después de tormbolisis se realizo vigilancia y traslado a centro ICP solo si
presentaron deterioro clinico (persistencia de elevacidn del segmento ST a los 90 minutos, dolor
toracico o inestabilidad hemodindmica). En el grupo conservador se realizo un 30% de ICP de
rescate, en cuanto al desenlace primario, se presento n un 4.4% en el grupo de ICP inmediata
comparado con 10.7% en el otro grupo, el sangrado mayor se observo en un 3.4% vs 2.3%

respectivamente sin evidencia estadistica. Como resultado de este estudio, la transferencia a



centro de ICP de manera inmediata después de tratamiento trombolitco mejora los desenlaces

cardiovasculares. (7)

El estudio TRANSFER-AMI, realizado en 2009, de manera aleatoria asignaron a 1059 pacientes
que tuvieron IAMCEST tratado con fibrinolitico en centros sin capacidad de ICP a un grupo de
tratamiento estandar (ICP de rescate o angiografia retrasada) y un grupo de estrategia inmediata
de traslado a centro con ICP en las primeras 6 horas después de fibrinolisis. El compuesto
primario fue de muerte, reinfarto, isquemia recurrente, insuficiencia cardiaca de novo o
empeoramiento y choque cardiogénico a los 30 dias. Cateterismo cardiaco se realizo en un 88.7%
de los pacientes asignados a tratamiento estandar, con un promedio de 32.5 horas, en el grupo
de ICP temprana de rutina se realizo en un promedio de 2.8 horas. En cuanto a los resultados, el
compuesto primario se presentd en un 11% en el grupo de ICP rutinaria tempranay un 17.2% en
grupo estandar, sin evidencia significativa en cuanto a diferencias de sangrado mayor en ambos

grupos. (8)

NORDISTEMI es un estudio realizado en 2010, el objetivo de este estudio era comparar estrategia
inmediata de intervencidn coronaria percutanea con estrategia guiada por isquemia después de
trombolisis. Se incluyeron a un total de 266 pacientes con IAMCEST quienes recibieron
tratamiento con TNK, de manera aleatoria un grupo fue de intervencionismo inmediato y el otro
grupo de terapéutica estandar. El compuesto primario fue muerte, reinfarto, EVC, isquemia
recurrente en un ano. Este objetivo primario se presento en un 21% en el grupo de ICP inmediata
comparado con 27% en el grupo conservador, estos resultados no fueron estadisticamente
significativos sin embargo en el compuesto de muerte, reinfarto y EVC se observo una diferencia
de 6% vs 16% respectivamente, estadisticamente significativa. No se observo diferencias en

cuanto a sangrado mayor. (9)

Las guias mas recientes europeas y americanas sobre IAMCEST solo proveen una clase lla de
recomendacién para ICP temprana rutinaria dentro de 3 a 24 horas después de terapia litica

exitosa. Esta recomendacién refleja la ausencia de una reduccidn significativa en desenlaces



fuertes como mortalidad o reinfarto en alguno de estos estudios y la preocupacion sobre el
aumento de sangrado por estudios previos utilizando la estrategia de ICP facilitada.

La fibrindlisis es una importante estrategia de reperfusién cuando la intervencidon coronaria
percutanea (ICP) primaria no puede realizarse dentro de los plazos recomendados. Se sabe que
después de tratamiento fibrinolitico, se debe trasladar al paciente a un centro de capacidad de
ICP. Aun cuando sea probable el éxito de la fibrindlisis (resolucién del segmento ST >50% a los
60-90 min, arritmia tipica de reperfusién y desaparicién del dolor tordcico), se recomienda una

estrategia sistematica de angiografia precoz si no hay contraindicaciones. (10)

Diversos estudios aleatorizados (TRANSFER-AMI, ASSENT-3, CAPITAL AMI) y metandlisis han
demostrado que la angiografia precoz sistematicamente tras la trombolisis con ulterior ICP si es
necesaria, reduce las tasas de reinfarto e isquemia recurrente comparada con la estrategia de
«espera en observacion», donde la angiografia y revascularizacion estan indicadas solo para los

pacientes con isquemia o disfuncion del ventriculo izquierdo. (11)

Los beneficios de la ICP precoz sistematicamente tras la fibrindlisis se han observado en distintos
grupos de pacientes. En el metdnalisis OTTER, se evalia la homogeneidad del efecto del
tratamiento y pronostico basado en diferentes subgrupos de pacientes como edad, sexo,

diabetes, clasificacion Killip, localizacidén de infarto y tiempo de retraso.

En cuanto a mortalidad o infarto recurrente a los 30 dias fue de 3.1% en el grupo de estrategia
farmacoinvasiva comparada con 3.7% en grupo de solo fibrindlisis, mortalidad o infarto
recurrente al afo fue de 5% vs 5.5% respectivamente. Los eventos de sangrado mayor o evento
cerebrovascular fueron de 4.6% y 4.7% sin lograr identificar un grupo que se asociara a mayor
riesgo. En el analisis de regresion logistica por subgrupos mencionados previamente, se demostré
gue no hay ningun factor independiente del paciente que modifique substancialmente el

beneficio de una estrategia invasiva temprana. (12)



Un aspecto critico es el retraso 6ptimo entre la trombolisis y la ICP; existe una gran variacién

respecto a este tiempo de retraso en los estudios clinicos.

En el estudio CAPITAL AMI donde a un grupo aleatorizado se realizo trombolisis con tenecteplase
seguido de estrategia invasiva, esto se llevo a cabo durante las primeras 3 horas desde el
tratamiento trombolitco, el tiempo promedio fue de 1.3 horas. Es importante considerar que los
criterios de inclusiéon de este estudio fueron pacientes con infarto agudo del miocardio con
elevacién del segmento ST (IAMCEST) con criterios de alto riesgo: infarto anterior, infarto no

anterior extenso, Killip clase 3 y presidn arterial sistélica (PAS) <100 mmHg. (13)

En el estudio GRACIA 1 y STREAM el tiempo promedio es de hasta 17 horas. En un analisis
conjunto de 6 estudios aleatorizados, la angiografia muy precoz (<2 h) tras la fibrinolisis no se
asocié con un aumento del riesgo de muerte o reinfarto a los 30 dias o de hemorragia mayor
hospitalaria, y un retraso de <4 h entre la aparicidn de los sintomas y la angiografia se asocié con
una reduccion de la mortalidad o reinfarto a los 30 dias y al afio y de la isquemia recurrente a los

30 dias. (14)

Con base a los analisis y estudios clinicos mencionados previamente donde el retraso medio entre
la fibrindlisis y la angiografia es de 2 a 17 horas, las guias actuales recomiendan una ventana de

tiempo de 2 a 24 horas desde el éxito de la fibrindlisis.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

JUSTIFICACION

La angiografia precoz sistematica tras la trombolisis con ulterior ICP si es necesaria, reduce las
tasas de reinfarto e isquemia recurrente compara con estrategia de espera en observacién. El
retraso entre la trombolisis y la ICP es de gran variacion en los diferentes estudios clinicos

realizados en paises de primer mundo.



Se recomienda una ventana de tiempo de 2 a 24 horas desde el éxito de trombolisis, sin embargo,
existen limitantes regionales, limitantes de transporte y limitantes econdmicas de los programas
de angioplastia coronaria.

Actualmente, no existen estudios en paises de tercer mundo donde se establezca el tiempo desde

trombolisis hasta angiografia coronaria y el impacto en la morbimortalidad.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

En pacientes con infarto agudo del miocardio con elevacion del ST post fibrinolisis exitosa, é Cual
es la incidencia de desenlaces adversos (eventos isquémicos y de sangrado) segun el retraso

hasta la intervencion coronaria percutanea (</>24h)?

3. OBJETIVOS

Objetivo general:

Evaluar la incidencia a 30 dias de eventos adversos (isquémicos y de sangrado) en pacientes con
infarto agudo del miocardio con elevacidn del ST post fibrinolisis exitosa segun el retraso hasta

la intervencidn coronaria percutanea (</>24h).

Objetivos especificos:

- Describir el tiempo de retraso desde fibrinolisis a angiografia coronaria en pacientes con
infarto agudo del miocardio que recibieron tratamiento trombolitco y presentaron

trombolisis exitosa recibidos en el servicio de urgencias.

- Evaluar el tiempo al primer evento del objetivo primario compuesto de eventos
isquémicos (Mortalidad cardiovascular, choque cardiogénico, infarto recurrente e
insuficiencia cardiaca a los 30 dias) en pacientes con trombolisis exitosa y estrategia

farmacoinvasiva antes y después de 24 horas.



- Evaluar el tiempo al primer evento del objetivo primario compuesto de eventos de
sangrado (Hemorragia menor o mayor, determinada por escala de BARC >2) en pacientes

con trombolisis exitosa y estrategia farmacoinvasiva antes y después de 24 horas.

- Evaluar la incidencia de los componentes del objetivo primario compuestos de eventos
de sangrado y eventos en pacientes con trombolisis exitosa y estrategia farmacoinvasiva

antes y después de 24 horas.

4. HIPOTESIS

- Hipétesis nula:

La tasa de desenlaces cardiovasculares en pacientes con trombolisis exitosa sometidos a
angiografia coronaria después de 24 horas es similar a los pacientes sometidos a angiografia

coronaria en las primeras 24 horas.
- Hipdtesis alterna:
La tasa de desenlaces cardiovasculares en pacientes con trombolisis exitosa sometidos a

angiografia coronaria después de 24 horas es mayor a los pacientes sometidos a angiografia

coronaria en las primeras 24 horas.

5. METODOLOGIA
DISENO DEL ESTUDIO

Estudio observacional, unicentro, comparativo, retrospectivo, transversal.
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DESCRIPCION DE LA POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes mayores de 18 afos diagnosticados con IAMCEST que recibieron farmaco fibrinolitico
de manera exitosa y se realizo estrategia farmacoinvasiva en Instituto Nacional de Cardiologia

Ignacio Chavez.

CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes mayores de 18 afios de ambos sexos, con diagndstico de IAMCEST de cualquier
localizacion, en periodo de ventana para tratamiento de reperfusién con farmaco fibrinolitico,
trombolizados fuera de o dentro de nuestra instituciéon, cumpliendo criterio de éxito (en la
derivacion de mayor voltaje, descenso del segmento ST de >50% a los 90 minutos) y que
finalmente se haya realizado estrategia farmacoinvasiva en el Instituto Nacional de Cardiologia

Ignacio Chavez.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Descenso del segmento ST <50 %

e Inestabilidad hemodinamica

e Choque cardiogénico

e Dolor toracico presente o refractario a tratamiento medico
e Arritmias potencialmente mortales o parada cardiaca

e Complicaciones mecanicas del infarto

e Insuficiencia cardiaca aguda

e Cambios dinamicos del segmento STodelaonda T

e Informacidon no completa
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CRITERIOS DE ELIMINACION

Pacientes que no contaban con evidencia de criterios de éxito por electrocardiografia.

TAMANO DE LA MUESTRA

Se considera un estudio piloto con muestra a conveniencia, pues no existen datos previos que se

desprendan de la literatura.

VARIABLES
Variables independientes Variables dependientes
Retraso >24h Compuesto de eventos isquémicos

incluyendo muerte cardiovascular, infarto
recurrente, insuficiencia cardiaca o choque
cardiogénico

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable Tipo de Definicion conceptual Indicadores
variable

Edad Cuantitativa Edad en anos - Numero registrado al
Continua cumplidos ingreso hospitalario

(afios)

Género Cualitativa Roles que una - Femenino
Nominal sociedad  considera - Masculino
Dicotdmica necesarios para

hombres y mujeres
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Frecuencia
cardiaca

Presion
sistolica

Presion
diastdlica

Diagndsticos
ingreso

Antecedente
infarto
miocardio

Antecedente
angioplastia
coronaria

arterial

arterial

al

de
del

de

Clasificacion Killip

y Kimball

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cualitativa
Nominal
Politomica

Cualitativa
Nominal
Dicotomica

Cualitativa
Nominal
Dicotdmica

Cuantitativa
Continua

Numero de latidos del
corazén en un minuto

Presidn que se ejerce
en las paredes de la
arteria al ser
expulsada la sistole
ventricular

Presién durante la
relajacion ventricular

Enfermedades  que
presenta el paciente
al  momento del
ingreso

Necrosis de un érgano
por falta de perfusidn
sanguinea debido a
obstruccion de una
arteria coronaria

Desobstruccion de un
vaso sanguineo
mediante un catéter

Puntaje de
estratificacion de
riesgo para

mortalidad a 30 dias
del infarto

Frecuencia cardiaca

registrada al ingreso

hospitalaria  (latidos
por minuto)
Presién sistolica

registrada al ingreso
hospitalario (mmHg)

Presién diastélica
registrada al ingreso
hospitalario (mmHg)
Hipertensidon arterial
sistémica

Diabetes Mellitus
Dislipidemia
Enfermedad renal
crénica

Obesidad

Siono

Siono

Clase |

Clase Il
Clase I
Clase IV
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Puntaje TIMI

Puntaje CRUSADE

Hemoglobina

Creatinina

NT-proBNP

Glucosa

Proteina
reactiva

Tiempo total

isquemia

de

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Discontinua

Cuantitativa
Discontinua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Cuantitativa
Continua

Puntaje de
estratificacion de
riesgo para
mortalidad a 30 dias
del infarto

Puntaje de riesgo de
sangrado al
someterse a
anticoagulacién

durante la
hospitalizacién en un

infarto
Proteina que
transporta  oxigeno

desde la sangre hacia
los tejidos

Producto final de
metabolismo de los
musculos y que se
excreta por la orina
Péptido natriurético
auricular

Principal fuente de
energia del organismo

hepatico
elevado

Marcador
encontrado
en periodos de
inflamacién

Tiempo transcurrido
desde el inicio de
sintomas hasta

Puntaje obtenido de

acuerdo con escala
TIMI al ingreso
hospitalario (0-14
puntos)

Puntaje obtenido de
acuerdo con CRUSADE
al ingreso hospitalario
(0-100 puntos)

Nivel sérico al ingreso
hospitalario (g/dl)

Nivel sérico al ingreso
hospitalario (mg/dl)

Nivel sérico al ingreso
hospitalario (pg/dl)

Nivel sérico al ingreso
hospitalario (mg/dl)

Nivel sérico al ingreso
hospitalario (mg/dl)

Tiempo en minutos
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Tiempo fibrinolisis Cuantitativa

a angioplastia Continua

Flujo TIMI Cuantitativa
Continua

Fibrinolitico Cualitativa
Nominal
Dicotdmica

Sangrado mayor Cuantitativa

Continua

apertura de arteria
responsable del
infarto

Tiempo transcurrido
desde
eficaz

fibrinolisis

hasta
coronariografia,
seguido de
angioplastia de Ia
arteria  responsable
del infarto si esta
indicada
Escala que evalua
criterios angiograficos
de reperfusion
coronaria

Medicamento que

ocasiona lisis de
fibrina

Pacientes que
presentaron
hemorragia

intracraneal,

sangrado mayor
retroperitoneal,

sangrado de tubo
digestivo, descenso

del hematocrito >12%
o transfusion de
plaguetas cuando el
hematocrito es >28%

Tiempo en minutos

TIMI O: Arteria ocluida
TIMI 1: El
infiltra el trombo, pero

contraste

no perfunde

TIMI 2: Arteria abierta
con flujo lento

TIMI 3: Flujo normal

Alteplase
Tenecteplase

Clasificacion BARC:

Tipo 2
Tipo 3a
Tipo 3b
Tipo 3c
Tipo 4
Tipo 5
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Retraso Cuantitativa Tiempo transcurrido - <24 horas
Continua desde fibrinolisis - >24horas

Dicotdmica exitosa a intervencion

coronaria percutanea

Compuesto de Cuantitativa Desenlaces en - Muerte cardiovascular

muerte Continua pacientes con tiempo - Infarto recurrente

cardiovascular de estrategia - Insuficiencia cardiaca
farmacoinvasiva - Choque cardiogénico

menor a 24 horas vy
mayor a 24 horas.

TECNICA PARA RECOLECCION DE DATOS

Los datos fueron recolectados prospectivamente en un formulario de recoleccién clinico (digital,

CRF) y guardados en una base de datos digital con seguridad encriptada.

La recoleccidn se realizod por el equipo de asistentes de investigacion de la unidad coronaria del

Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez.

6. PLAN DE ANALISIS ESTADISTICO

La informacién obtenida fue registrada en una hoja de célculo de Google (Alphabet inc, California,
EUA). Para garantizar la distribucion normal, todas las variables fueron sometidas a la prueba de
Kolmogorov-Sminov. Las variables cualitativas fueron analizadas mediante la prueba de Chi

cuadrada, las cuantitativas por la prueba t de Student.
Se considero diferencia estadistica un valor de p inferior a 0.05. El poder de asociacién entre las

variables estadisticamente significativas en el analisis inicial fue valorado por medio de analisis

logistico simple. Se analizé el tiempo al primer evento del desenlace primario compuesto
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mediante el método de analisis de supervivenciay el uso de curvas de Kaplan-Meier; para evaluar

la significancia estadistica se aplicé la prueba de Log-Rank. Los datos fueron analizados con el

paquete estadistico SPSS v23.0 (IBM, EUA).

7. RESULTADOS

El presente estudio evalud un total de 299 pacientes con diagndstico de IAMCEST que recibieron

tratamiento de reperfusidn con fibrinolitico fuera o dentro del Instituto Nacional de Cardiologia

Ignacio Chavez del 16 de abril de 2018 a febrero 2020.

De esa misma poblacion 117 fueron excluidos (109 por fibrinolisis fallida y 8 por falta de

informacion).

Se analizo un total de 182 pacientes los cuales se dividieron en dos grupos, pacientes con

estrategia farmacoinvasiva antes de 24 horas y pacientes con estrategia farmacoinvasiva después

de 24 horas (Figura 1).

Excluidos:

- 109 pacientes, fibrinolisis
fallida
- 8 pacientes sin infromacion

299 pacientes
IAMCEST + fibrinolisis <12 h

Grupo.<24 h Grupo. > 24h
40 pacientes 142 pacientes

Figura 1. Diagrama de flujo de estudio
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La edad promedio fue de 55.7 (£+10.2 DE) afos, la mayor parte de los pacientes fueron hombres

en 87.9%, la prevalencia de factores de riesgo cardiovasculares clasicos fueron diabetes mellitus

(40%), hipertension (40%), obesidad (26.6%), dislipidemia (18.1%) y enfermedad renal crénica

(2%). En relacion con las caracteristicas clinicas basales, se observé que fueron similares en

ambos grupos (Tabla 1).

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes (n=182)
Caracteristicas <24h >24h
(N=40) (N=142) p
Edad — anos 54.5 (+ 10) 57 (+ 10.3) 0.91
Género masculino — no. (%) 33 (82.5) 127 (89.4) 0.23
Frecuencia cardiaca — latidos/min 74.5 (68.5-90) | 75 (70-90) 0.53
Presion arterial sistélica (mmHg) 125 (+19.2) 124.5 (+18.9) 0.74
Presién arterial diastélica (mmHg) 80 (70-90) 76 (70-82) 0.49
Historial médico — no. (%)
Diabetes Mellitus 18(45.0) 56(39.4) 0.52
Hipertension arterial sistémica 18(47.5) 54(38.0) 0.28
Dislipidemia 11(27.5) 22(15.4) 0.08
Enfermedad renal crénica 0(0) 3(2.1) 0.35
Obesidad 12(30) 36(25.3) 0.55
Antecedente de infarto del miocardio 4(10) 11(7.7) 0.64
Antecedente de angioplastia coronaria 4(10) 6(4.2) 0.15
Clasificacion Killip y Kimball >1 19 (47.5) 63 (44.3) 0.28
Puntaje TIMI 3 (1-5) 3(2-5) 0.81
Puntaje CRUSADE 28 (18-34) 25(19-34) 0.45
Hemoglobina —mg/dI 15.1(+1.2) 15.3(+1.9) 0.79
Creatinina (RIC) —mg/dI 0.9 (0.75-1.05) | 0.9(0.8-1.1) 0.64
N-terminal pro-B- péptido natriurético (RIC) —pg/ml | 721 (242-1699) | 1333(556-3366) | 0.30
Glucosa (RIC) —mg/dlI 158(123-270) 138 (109-210) 0.27
Proteina C reactiva (RIC) —mg/dI 7.5(2.5-21) 15(5-36) 0.08
Tiempos
Tiempo total de isquemia, min 300(210-401) | 240(150-390) 0.14
Tiempo fibrinolisis a angioplastia, min 840(480-1200) | 3450(2889-5302)
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Flujo TIMI inicial

TIMIO-1 12 (30) 46 (32.3) 0.77
TIMI2-3 28 (70) 96 (67.6) 0.77
Flujo TIMI final

TIMIO-1 5(12.5) 33(23.2) 0.14
TIMI2-3 35(87.5) 109 (76.7) 0.15
Farmaco trombolitco

Tenecteplase 31(77.5) 106 (74.6)

Alteplase 9 (22.5) 31(21.8)

Sangrado

Menor BARCO -2 0(0) 5(3.5) 0.3
Mayor BARC > 2 0(0) 2(1.4) 0.3

Al analizar a los pacientes con estrategia farmacoinvasiva >24 horas, el tiempo promedio de
intervencion fue de 57.5 horas, el tiempo maximo fue e 88.3 horas (3.6 dias). El flujo basal TIMI
0 — 1 se presento en un 33% y el flujo basal TIMI 2 - 3 se presento en un 67% de los pacientes,

seguido de un flujo final TIMI 0 — 1 de 23.3% y TIMI 2 - 3 final de 67.%.

El fdrmaco trombolitico que se administro con mayor frecuencia fue tenecteplase en un 74% de

los casos seguido de alteplase en un 22% de los casos.

Los eventos de sangrado menor BARC 0 — 2 se presentaron en 3.5% de los casos con p de 0.3 y

sangrado mayor BARC >2 se presento en un 1.4% de los casos con p de 0.3.

DESENLACES DEL ESTUDIO

En el desenlace primario compuesto del estudio no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre el grupo de poblacidn tratada con estrategia farmacoinvasiva en las primeras
24 horas y en el grupo de después de 24 horas con seguimiento a 30 dias para muerte
cardiovascular, insuficiencia cardiaca, reinfarto y choque cardiogénico (Log-rank p= 0.75)

(Figura 2).
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Figura 2. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier expresada en dias para el desenlace primario
compuesto en ambos grupos.

Al analizar los desenlaces por subgrupos se encontrd que no hubo diferencias significativas en los

desenlaces isquémicos (Tabla 2).

Tabla 2. Desenlaces por subgrupos

Poblacion <24 >24 P

total (N=40) (N=142)

(N=182)
Muerte cardiovascular — no. (%) 6(3.3) 0 6(4.2) 0.08
Choque cardiogénico — no. (%) 9(4.9) 1(2.5) 8(5.6) 0.43
Insuficiencia cardiaca — no. (%) 8(4.4) 2 (5) 6(4.2) 0.83
Infarto recurrente — no. (%) 0 0 0
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8. DISCUSION

En nuestro estudio los pacientes con IAMCEST a los que se les realizo estrategia farmacoinvasiva
el tiempo desde fibrinolisis exitosa a la angiografia coronaria en menos de 24 horas no se asocia
a una disminucidon del riesgo cardiovascular, choque cardiogénico, infarto recurrente o

insuficiencia cardiaca a los 30 dias comparado con intervencidn coronaria después de 24 horas.

Al analizar estudios de otros paises, en el estudio de intervenciones aleman SIAM Il (Southwest
German Interventional Study in Acute Myocardial Infarction), el grupo de intervencién rapida el
tiempo de trombolisis a angiografia fue de 3.5 +- 2.3 horas y el grupo de intervencion tardio fue
de 11.7 +- 6.8 dias. El flujo fue TIMI 3 antes de la intervencién fue de 60.5% en el grupo de
intervencion tempranay 59% en grupo tardio. En los desenlaces de eventos isquémicos, estos se
presentaron en un 3.7% vs 24.7% y el compuesto de muerte, reinfarto y re intervencion fue de

8.5% vs 30%. (3)

Comparado con nuestra poblacion el tiempo desde fibrinolisis hasta angioplastia fue de 14 horas
en el grupo temprano y de 2.3 dias promedio en el grupo tardio, el flujo TIMI 2 y 3 antes de la
intervencion fue de 70% en el grupo temprano y de 67.6% en el grupo tardio, en cuanto a
nuestros desenlaces, el desenlace primario descrito previamente en el grupo temprano no fue
superior al grupo tardio sin embargo, al analizar por subgrupos se presentaron mayor numero de
eventos de mortalidad cardiovascular, choque cardiogénico, insuficiencia cardiaca, infarto

recurrente en el grupo tardio, el cual no fue estadisticamente significativo.

El estudio de mayor retraso a tiempo de estrategia farmacoinvasiva fue el GRACIA-1 de 41 horas
(1.7 dias), a pesar de ser un estudio donde se comparo este tipo de estrategia con estrategia
guiada por isquemia, los desenlaces en el seguimiento a 30 dias fueron mejores en el grupo de

intervencion a pesar del gran retraso en el tiempo.
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En nuestro estudio en el grupo de intervencidén temprana el flujo TIMI 2 y 3 inicial fue de 70% y
final de 87%, en el grupo de intervencion tardia el flujo TIMI 2 y 3 inicial fue de 67% vy el final de
76%, el farmaco trombolitco mas utilizado fue tenecteplase.

En cuanto al sangrado menor y mayor definido por la escala de BARC, el grupo de intervencidn

tardia presento mayor numero de eventos los cuales no fueron estadisticamente significativos.

En los multiples estudios clinicos realizados donde se compara estrategias de intervencion
coronaria guiada por isquemia después de fibrinolisis exitosa comparado con estrategia
farmacoinvasiva, el tiempo desde la fibrinolisis exitosa hasta la angiografia coronaria es muy

variado. (Tabla3).

Estudio Tiempo desde lisis hasta

intervencion coronaria

percutanea
SIAM I11 (1998-2001) <6 hr (3.5+2.3)
GRACIA-I (2000-2001) <24 hr [16.7 media (DE 5.6)]
CAPITAL-AMI (2001-2004) <3 hr (1.6 media)
CARESS-AMI (2002-2007) <3 hr (2.2 media)
WEST (2005) <24 hr (4.9 media)
TRANSFER-AMI (2004-2007) <6 hr (3.9 media)
NORDI-STEMI (2005-2008) 2.7 hr (media)
STREAM <24 hr (8.2 media)

Tabla 3. Estudios clinicos y tiempo a estrategia farmacoinvasiva.

Existe una significativa varianza en el tiempo de lisis a ICP temprana entre los estudios, por
ejemplo, el estudio CAPITAL-AMI tuvo una mediana de tiempo de 1.6 h mientras que GRACIA-I
tuvo un retraso medio de 16.7 h.

En un metaanalisis no se demostrd una correlaciéon en cuanto al beneficio y momento de la

estrategia de ICP temprana dentro de la ventana de 24 horas que es el tiempo de estos estudios
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descritos. Sin embargo, no se puede definir si dentro de esta ventana hay un corte de tiempo

durante el cual se logra el maximo beneficio. (15)

La fibrinolisis sigue siendo la principal herramienta de reperfusion en el mundo, se debe
continuar con estrategia de angiografia coronaria temprana con probable angioplastia dentro de
las primeras 24 horas de trombolisis exitosa. Debido a las circunstancias sociales y econdmicas
de nuestro pais, siendo un pais en vias de desarrollo y siendo esta estrategia de reperfusion la
mas adecuada a nuestra poblacidn, existen otras limitantes siendo la principal la distancia entre
hospitales de primer y segundo nivel sin servicio de hemodindmica a un hospital de ICP, esta
distancia junto con los bajos recursos prolonga el tiempo desde lisis hasta intervencién coronaria
percutanea > 24 horas en la mayoria de nuestros pacientes. Sin embargo, se demostré que el
porcentaje de pacientes con la arteria responsable del infarto fue similar que en el grupo de

intervencion temprana.

La principal limitante de nuestro estudio es una poblacién educida y el tipo de estudio que se
centro en un analisis observacional Unicentro. Surge la necesidad de continuar en esta drea de

investigacion.

9. CONCLUSIONES

Los pacientes con infarto agudo del miocardio con elevacién del segmento ST con fibrinolisis
exitosa, una estrategia farmacoinvasiva en menos de 24 horas no se asocia a una disminucion del
riesgo cardiovascular, choque cardiogénico, infarto recurrente o insuficiencia cardiaca a los 30

dias comparado con estrategia farmacoinvasiva después de 24 horas.
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10. CRONOGRAMA

Mes

Actividad

Planteamiento de la
investigacion

Marco tedrico

Marco metodoldgico

Tipo de estudio

Criterios de seleccidén

Operacionalizacion de
variables

Recolecciéon de datos

Andlisis estadistico

Abr-
May
2020

Jun-Jul
2020

Ago-
Sep
2020

Sep-
Oct
2020

Nov-
Dic
2020

Ene-
Feb
2021

Mar-
Abr
2021

May-
Jun
2021

Reporte de resultados

*Cada cuadro representa un periodo de 2 meses
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