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I. ANTECEDENTES Y ESTADO ACTUAL DEL TEMA.

1. INTRODUCCION

El infarto agudo de miocardio (IAM) continia siendo un problema
principal para la sanidad publica en los paises industrializados, y comienza
a ser un problema creciente en los paises en vias de desarrollo'. El
tratamiento de los pacientes con IAM ha ido incorporando cambios
sustanciales a lo largo del tiempo que han contribuido al descenso
progresivo de la mortalidad en relacion con esta patologia®. La primera
etapa, de observacion clinica del paciente coronario, a principios del siglo
pasado, consistia en el cuidado mediante reposo absoluto, sedacion y
observacion. A mediados de los afos sesenta comenzo el desarrollo de las
unidades coronarias lo que mejor6 considerablemente el prondstico de
estos pacientes, aportando un andlisis detallado y un tratamiento intensivo
de las arritmias cardiacas. Posteriormente, la etapa de la tecnologia con la
introduccion del catéter de Swan-Ganz, inicia un periodo de monitorizacion
hemodindmica invasiva y con ello un tratamiento mas preciso de la
insuficiencia cardiaca y shock cardiogénico asociado a algunos IAM. Por
ultimo, a partir de la década de los 80 comienza la era de la reperfusion
coronaria, en un principio con fibrinolisis intracoronaria, posteriormente
intravenosa, y actualmente con el desarrollo cada vez mayor de la

intervencion coronaria percutanea primaria (ICPP), en un principio con la



utilizacion de balon de angioplastia, y en nuestros dias con la utilizacion

practicamente sistematica del stent.



2. EPIDEMIOLOGIA

La cardiopatia isquémica (CI) es la principal causa de mortalidad en la
mayoria de los paises industrializados'. En Espafia las enfermedades
cardiovasculares fueron la primera causa de muerte en el afio 2006°, aunque
con una clara reduccion con respecto a afios previos. La mortalidad de
causa cardiovascular representd el 32,5% del total de defunciones,
situdndose los tumores en el segundo lugar (un 27,4% de los
fallecimientos). Pese a que afo tras afio las enfermedades cardiovasculares
se mantienen en el primer puesto, su peso relativo en el total de
defunciones sigue reduciéndose. Dentro de las enfermedades
cardiovasculares, la cardiopatia isquémica (infarto agudo de miocardio,
angina de pecho, etc) fue, de nuevo, la primera causa de muerte entre los
hombres en el 2006 (21.194 defunciones, lo que supone el 5,7% de la
mortalidad total). Por su parte, las enfermedades cerebrovasculares fueron
la principal causa entre las mujeres (19.038 defunciones, el 5,1% del total),
siendo la mortalidad por cardiopatia isquémica en las mujeres del 4,3%. La
edad media de fallecimiento por enfermedades cardiovasculares y tumores
fue de 80,5 y 71,8 afios, respectivamente.

Estas proporciones varian considerablemente entre paises*’. En los paises
del sur de Europa, la incidencia y la mortalidad por CI es entre 3 y 5 veces
menor que en los paises del Norte, siendo Espafia el segundo pais con

2.7
menores tasas de Europa™'.
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3. LA REPERFUSION CORONARIA EN EL IAM

En la mayoria de los pacientes con IAM con elevacion del ST (IAMCEST)
existe una oclusion trombotica persistente de una arteria coronaria, lo que
provoca la ausencia de perfusion en el miocardio dependiente de esta
arteria, y su necrosis. La reperfusion oportuna del miocardio en riesgo
constituye la forma mas eficaz de restaurar el equilibrio entre el aporte y la
demanda de oxigeno. La cantidad de musculo salvada esta en relacion
directa con el tiempo de demora en restaurar el flujo sanguineo a dicha
zona®. La prevencion de la muerte celular restaurando el flujo vascular
depende de la gravedad y duracion de la isquemia preexistente. Existen
evidencias experimentales y clinicas que indican que la recuperacion de la
funcion sistélica del ventriculo izquierdo (VI) y la reduccion de la
mortalidad global estan sobre todo influidas por la restauracion precoz del
flujo sanguineo’.

La terapia de reperfusion esta indicada en pacientes con dolor toracico de
menos de 12 horas de evolucion y ECG con ascenso del ST de mas de 0,1
mV en dos o mas derivaciones contiguas o bloqueo completo de rama
1zquierda de nueva aparicion.

En la actualidad se utilizan dos técnicas diferentes para obtener la
reperfusion en el IAMCEST: la fibrinolisis intravenosa y la ICPP. Ambas

han demostrado su utilidad y eficacia en la obtencion de flujo en la arteria

11



responsable del [AM, con claras ventajas de la ICPP frente a la trombolisis,
que se describiran mas adelante.

En el afio 1986, tras la publicacion del primer ensayo del “Gruppo Italiano
per lo Studio della Streptochinasi nell Infarto Miocardico” (GISSI) en
11.000 pacientes, que demostraba la utilidad de Ila estreptoquinasa
intravenosa en el tratamiento del IAMCEST, con una reduccion
significativa de la mortalidad en pacientes tratados en las primeras 6 horas
del inicio de los sintomas, se establecio el uso rutinario del trombolitico en
el IAMCEST'". Actualmente, y tras la publicacion de numerosos estudios
con diferentes farmacos tromboliticos, esta claro que la fibrinolisis
recanaliza la oclusidon trombotica asociada al IAMCEST (siempre que se
administre en menos de 12 horas, preferiblemente en menos de 6 horas), y
que reduce el tamafio del IAM, mejorando la funcion del VI y la
supervivencia a corto y a largo plazo''.

La trombolisis intravenosa tiene una ventaja importante con respecto a la
ICPP que es la rapidez con la que se puede iniciar. Se requiere inicamente
la colocacion de una via venosa periférica y la monitorizacion del paciente
por lo que puede realizarse en lugares como en el medio de transporte
medicalizado, y en la urgencia del Hospital. Ademas tiene un coste
relativamente bajo, aunque a medio plazo los costes de la trombolisis y de

la ICPP son similares®. Su beneficio, en cambio, es muy dependiente del
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tiempo de demora en su administracion, siendo mas eficaz en las primeras

4 horas, principalmente en los primeros 70 minutos'.

Las desventajas de la trombolisis frente a la I[CPP son las siguientes:
- Como ya ha sido comentado, la trombolisis es mas dependiente del
tiempo de evolucion del IAM, con escaso beneficio si se aplica a partir
de las 6 horas y nulo a partir de 12 horas de dolor.
- La permeabilidad de la arteria se obtiene con la trombolisis en un 87%
de los casos, pero no asi un flujo TIMI 3 (ver tabla 1), que es el que
mejor se correlaciona con una menor mortalidad a corto y largo

13,14

plazo''*. Este se obtiene tras la fibrinolisis en un 50-60%", mientras

que tras la ICPP se consigue flujo TIMI 3 en el 95% de los casos'®"”.

- Tras una trombolisis con éxito inicial, se observa recurrencia de los
sintomas y/o reelevacion del ST en el 20-30% de los casos, y esto se
asocia con un peor prondstico a corto y largo plazo'®.

- El efecto secundario mas temido tras la fibrinolisis es la hemorragia
grave, que ocurre en un 2-3% de los casos'’, siendo la incidencia de
hemorragia intracraneal del 1% en la totalidad de los pacientes®. En
determinados casos como en pacientes mayores esta ocurrencia aumenta

al 1,4%, y al 4% en pacientes con multiples factores de riesgo (mayores

~ . . . . 21
de 75 afios, mujeres, raza negra, HTA, ictus previo, bajo peso)” .

13



- Entre un 20 y un 30% de los pacientes que se presentan con un
IAMCEST no son candidatos a la trombolisis por presentar alguna
contraindicacion.

- La fibrinolisis no es eficaz en pacientes en shock cardiogénico ni en
pacientes con cirugia de revascularizacion coronaria previa, en estos
casos esta indicada una ICPP de entrada.

- Por ultimo, una gran ventaja de la ICPP, ademas de todas las anteriores,
es el conocimiento de la anatomia coronaria. Hay un numero escaso de
pacientes, alrededor de un 5% en el estudio PAMI*> en los que el
trombo se lisa espontaneamente y la arteria responsable esta permeable,
estos pacientes no precisarian tratamiento percutaneo al no existir una
lesiébn coronaria precipitante. Por otro lado hay un porcentaje de
pacientes que se pueden beneficiar de la cirugia, como aquellos con
enfermedad severa del tronco de la coronaria izquierda o enfermedad de
tres vasos (al menos se puede plantear en algiin caso como alternativa).
Por ultimo, en todos los casos conoceremos el resultado angiografico
final tras la ICPP en la arteria responsable del IAM y si existen o no
lesiones asociadas en el resto de las arterias coronarias lo cual nos da

una idea del manejo y la evolucion posterior del paciente.
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Grado 0 — Oclusion completa de la arteria relacionada con el IAM.

Grado 1 — Penetra algo de contraste distal a la zona de oclusion pero sin llegar al

lecho distal.
Grado 2 — Se rellena toda la arteria pero con flujo retrasado.

Grado 3 — Se rellena toda la arteria con flujo normal.

Tabla 1. Clasificacion del flujo TIMI".

15




4. LA ANGIOPLASTIA PRIMARIA: VENTAJAS DE LA ARTERIA
ABIERTA.

La angioplastia o intervencion coronaria percutanea primaria (ICPP)
consiste en la realizacion de una dilatacion con baldn (con o sin stent) de la
arteria responsable del IAMCEST, sin administracion previa de
trombolitico. El procedimiento de la ICPP consiste en, tras la realizacion de
la coronariografia urgente, pasar una guia de angioplastia a la zona de la
arteria distal a la oclusion y avanzar sobre ella un baldén con o sin stent para
colocarlo en la zona de la lesion y alli proceder a su inflado. Asi se restaura
de forma mecanica el flujo anterégrado en la arteria responsable del IAM.
La ICPP es, por todo lo expuesto previamente, la terapia de eleccion en el
tratamiento del IAMCEST de menos de 12 horas de evolucién, siempre que
se realice en un tiempo no superior a 90 minutos desde el primer contacto
médico, y por un equipo de hemodindmica suficientemente

. 23,24
experimentado™

. Su superioridad frente al tratamiento trombolitico ha
sido demostrada en varios ensayos aleatorizados (PAMI*, GUSTOIIb*®).
En un metaanalisis publicado en el afio 2003, en el que se incluyeron 23
estudios con un total de 7739 pacientes se compard el tratamiento
fibrinolitico (con distintos agentes) con la ICPP (en 8 de los estudios con
stent, en el resto s6lo balon) y se objetivé una reduccion de la mortalidad,

re-IAM, isquemia recurrente € ictus tanto a corto como a largo plazo (ver

figura 1).
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Angioplastia Primaria vs Tto Trombolitico en el IAM

Meta-analisis de 23 estudios randomizados (7739 pts)

Corto plazo (4-6 semanas) Largo plazo (6-18 meses)

% Ptes % Ptes

21% 20

p < 0.0001

_ 10%
p =0.0003 p < 0.0001

7% 7%
5% p =0.0004

2%

Isquemia
recurrente

Keeley et al. Lancet 2003; 361: 13

Figura 1. Meta-analisis de 23 estudios aleatorizados comparando la trombolisis

frente a la ICPP. Tomado de Keeley et al. Lancet 2003;361:13-20.

En ensayos comparando la ICPP con utilizacion de stent frente a la
trombolisis (DANAMI-2*, STAT®, STOPAMI-1"°, y STOPAMI-2"") los
resultados se mantienen en cuanto a la reduccion de mortalidad, re-IAM e
ictus, incluso en aquellos pacientes que han de ser trasladados a otro
hospital con posibilidad de ICPP**.

Una excepcion la constituye el ensayo CAPTIM™ en el que se compard la
ICPP con utilizacién de stent frente a la trombolisis prehospitalaria con
alteplasa en 840 pacientes con [AMCEST en las primeras 6 horas del dolor.
Todos los pacientes eran trasladados a un centro con posibilidad de ICPP o
de rescate en el caso de trombolisis fallida. El objetivo primario fue la

mortalidad por todas las causas, el re-IAM, y el ictus. La tasa de aparicion
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del mismo fue del 8,2% en el grupo de trombolisis frente al 6,2% en el de
ICPP. Sin embargo, la mortalidad fue menor en el grupo de trombolisis
prehospitalaria, y aunque en el grupo global esta diferencia no fue
significativa, si lo fue en aquellos pacientes tratados en las primeras 2 horas
desde el inicio de la sintomatologia (2,2% vs 5,7%), reduciéndose también
en ¢éstos el desarrollo posterior de shock cardiogénico. Estos hallazgos son
consistentes con la idea de que la pronta reperfusion pre-hospitalaria puede
ser beneficiosa, especialmente en pacientes tratados precozmente (< 2
horas), y es lo que recomiendan las guias de practica clinica de la
ACC/AHA actualmente™.

En cuanto a la influencia que tiene el tiempo de retraso hasta la reperfusion
en la ICPP existen datos contradictorios en diferentes estudios. Si
consideramos el tiempo desde el comienzo de los sintomas hasta el inflado
del balon (tiempo total de isquemia) no hay consenso en los distintos
ensayos acerca de su influencia en la evolucion del paciente. En un estudio
observacional y prospectivo del registro americano (NRMI-2) que incluy6
a 27.080 pacientes con IAMCEST a los que se les realizd angioplastia
primaria no se encontré6 una relacidon significativa entre el tiempo de
isquemia y la mortalidad intrahospitalaria, si se encontrd sin embargo
relacion directa entre tiempo puerta-balon y mortalidad™. En el ensayo
stent-PAMI, mas reciente, en el que se incluyé a 1232  pacientes

(excluyendo a los pacientes en shock cardiogénico) con IAMCEST de
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menos de 12 horas de evolucion que fueron tratados con ICPP tampoco se
encontrd correlacion entre el tiempo de isquemia y la mortalidad al mes ni
a los 6 meses”. Por el contrario, hay otros estudios en los que si se ha
encontrado relacion entre tiempo total y mortalidad en el IAM tratado con
ICPP. En un estudio holandés en el que se incluyeron 1791 pacientes con
IAM tratados con ICPP se encontré una relacion significativa entre el
tiempo total de isquemia y la mortalidad a un afio®®. En el analisis por
subgrupos esta correlacion fue especialmente significativa en los pacientes
de alto riesgo y en aquellos con flujo TIMI 0 6 1. En un posterior analisis
de este mismo estudio se encontrd que esta relacion entre mortalidad y
tiempo total de isquemia era continua, con un riesgo relativo de muerte de
1,08 por cada 30 minutos adicionales de demora en la reperfusion’®’. Por
tanto, no esta del todo clara la relacion entre estos parametros,
posiblemente influya mas el tiempo en aquellos pacientes de alto riesgo
(muchos de los cuales fueron excluidos en el estudio stent-PAMI) y no
tanto en la totalidad de los pacientes con IAMCEST. Ademas, éste tiempo
en muchos casos es dificil de recoger, dado el componente subjetivo
asociado por parte del paciente y que en ocasiones la clinica es fluctuante,
con periodos de tiempo sin dolor, por lo que este dato no siempre coincide
con el tiempo de oclusion de la arteria.

Como se ha comentado anteriormente, el beneficio de la trombolisis cae de

forma importante a partir de las 3 horas de inicio del dolor, esto sugiere que
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puede haber una menor dependencia del tiempo a la ICPP en aquellos
pacientes con mas de 3 horas de evolucion. El estudio PRAGUE-2® apoya
esta hipotesis. En este estudio se incluyeron 850 pacientes con IAMCEST
de menos de 12 horas de evolucion que llegaron a un hospital sin capacidad
de realizar ICPP. Fueron aleatorizados a fibrinolisis in situ o transferencia a
otro centro para realizacion de una ICPP. No se encontraron diferencias
significativas en cuanto a mortalidad a 30 dias en aquellos pacientes con un
tiempo de isquemia de menos de 3 horas (7,4 vs 7,3%) pero si se encontrd
una diferencia significativa en aquellos pacientes con un tiempo mayor a 3
horas (15,3 vs 6%).

La relacion entre mortalidad y tiempo puerta-balén en el IAMCEST tratado
con ICPP es més consistente, siendo este pardmetro un predictor de la
mortalidad en la mayoria de los estudios. Esta correlacién ha quedado bien
demostrada en dos metaanalisis. El primero de ellos compara ICPP y
fibrinolisis®” en 21 estudios que evaluaron la mortalidad a las 4-6 semanas
en 7419 pacientes. Se encontrd una equivalencia entre la fibrinolisis y la
ICPP en cuanto a mortalidad con retrasos de mas de 62 minutos entre
ambas. En 13 estudios que evaluaron el objetivo combinado de muerte,
reinfarto o ictus a 4-6 semanas en 4946 pacientes, se encontrd una
equivalencia entre ambas estrategias a partir de 93 minutos de retraso de la
ICPP con respecto a la trombolisis. El efecto del tiempo puerta-balon en la

mortalidad hospitalaria se ha demostrado mas recientemente en otro meta-
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analisis americano®, en el que se incluyeron los pacientes de los registros
NRMI 3 y 4 (29.222 en total), que fueron tratados con ICPP en las primeras
6 horas desde el inicio de los sintomas. A mayor tiempo puerta-balon
mayor mortalidad durante el ingreso (3% st < 90 minutos, 4,2% entre los
90 y los 120 minutos, 5,7% de 120 a 150 minutos y 7,4% a partir de 150
minutos). Aquellos pacientes con tiempos puerta-balon por encima de los
90 minutos tuvieron un aumento significativo de la mortalidad con respecto
a aquellos con menos de 90 minutos, con un odds ratio de 1,42 tras ajustar
por las caracteristicas de los pacientes.

Las guias de practica clinica de la ACC/AHA concluyen, en consecuencia,
que el tiempo puerta-balon debe ser en general menor de 90 minutos, y en
pacientes que se presentan con menos de 3 horas desde el inicio del dolor,
la diferencia entre el tiempo puerta-balén y puerta-aguja (en el caso del
fibrinolitico) debe ser menor de 60 minutos™. En determinados pacientes es
preferible la ICPP aunque no se cumplan estas condiciones, como por
ejemplo: pacientes en los que la trombolisis estd contraindicada, con alto

riesgo de sangrado, y pacientes en shock cardiogénico.
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5. ESTIMACION DEL RIESGO DEL PACIENTE TRAS LA ICPP:

El pronoéstico del paciente con IAMCEST tratado con ICPP depende de
varios factores. Existen en la literatura dos modelos de estimacion del
riesgo a corto y largo plazo, el del estudio CADILLAC* y el indice de
riesgo ZWOLLE™. En ambos se tienen en cuenta como factores de riesgo
de mortalidad la clase Killip, la edad, la enfermedad de triple vaso y el
flujo TIMI post-ICP distinto de 3 como medida de la reperfusion de la
arteria culpable. En el indice Zwolle se incluye ademas el tiempo de
isquemia y el IAM de localizacion anterior, mientras que en el CADILLAC
incluyen la FEVI (que es en este estudio el factor predictor mas importante
de mortalidad), la insuficiencia renal, y la anemia. En la tabla 2 se expone
la forma de calcular el riesgo segun el ensayo CADILLAC y la mortalidad

asociada a cada puntuacion.
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Factor de riesgo Puntuacion

FEVI <40 % 4
Killip 2/3 3
Insuficiencia renal (aclaramiento creatinina <60 mL/min) 3
Flujo TIMI tras ICP distinto de 3 2
Edad >65 afos 2
Anemia (hematocrito <39 % en hombres y 5
<36 % en mujeres)
Enfermedad de triple vaso 2
, MORTALIDAD
PUNTUACION DE RIESGO [MORTALIDAD A 30 dias
ANUAL

Bajo riesgo ( 0 a 2 puntos) 0.120.2% 0.820.9 %
Riesgo intermedio (3 a 5

1.3a1.9% 4.0a4.5%
puntos)
Alto riesgo (puntuacién =6) [6.6a 8.1 % 12.4a13.2 %

Tabla 2. Estimacion del riesgo a 30 dias y a 1 afio tras ICPP en el [AMCEST.
“CADILLAC risk score”.

Basados en el indice de riesgo Zwolle (ver tabla 3), mas de dos tercios de
los pacientes con IAMCEST a los que se les realiza una ICPP se pueden
clasificar dentro del perfil de menor riesgo, con una mortalidad menor al
0,5%, por lo que estos pacientes se podrian dar de alta precozmente (a las
48 horas de la ICP) sin mayor riesgo y con un claro beneficio en cuanto a

los costes de hospitalizacion.
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Factor de riesgo Puntuacion
Clase Killip

1 0

2 4
3-4 9
TIMI post-ICP

3 0

2 1
0-1 2
Edad

<60 0

> 60 2
Enfermedad de 3 vasos

No 0
Si 1
IAM anterior

No 0
Si 1
Tiempo isquemia > 4 horas

No 0
Si 1
Puntuacién total Mortalidad a 30 dias
0-3 0,5%
4-6 4,1%
7-9 13,8%
10 35,3%

Tabla 3. Puntuacion de riesgo Zwolle para la mortalidad a 30 dias tras ICPP.
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6. PROBLEMAS DE REPERFUSION TRAS LA ICPP. DETECCION
E IMPLICACION PRONOSTICA.
A pesar de que la ICPP obtiene un excelente resultado con un flujo TIMI 3
en la arteria responsable del IAM en mas del 90% de los casos®, el
resultado 6ptimo en cuanto a la perfusion tisular se alcanza en un menor
nimero de casos.
Esto puede deberse a distintos factores, como son:

- Persistencia de estenosis o trombosis.

- Disecci6n coronaria.

- Hematoma intramural.

- Oclusion de una rama secundaria.

- Espasmo coronario.

- Macroembolizacion distal.

- Mala aposicion del stent.

- Trombosis aguda del stent.

- Fenémeno de no reflujo.

- Dafio por reperfusion.

- Dafo capilar y edema endotelial.

- Edema de miocitos.

Para poder medir el resultado inmediato de la ICPP se pueden utilizar

distintas técnicas, las mas accesibles y faciles de obtener en el momento
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agudo son: el flujo TIMI, la medicion de la perfusion tisular mediante el
TMPG o el MBQG, y el grado de resolucion del ST.

Para medir el flujo TIMI utilizamos un método subjetivo que consiste en
comparar el flujo en la arteria responsable del IAM con el resto, y damos
una puntuacion de 0 a 3 (ver tabla 1). A mayor TIMI mejor flujo y también
mayor supervivencia. Al igual que ocurria con la trombolisis, la ausencia
de flujo TIMI 3 se relaciona con un peor prondstico. En el estudio PAMI',
los 232 pacientes que presentaron un flujo TIMI menor a 3 (7% del total)
tuvieron una mayor mortalidad intrahospitalaria (15 vs 2%) y una mayor
tasa de eventos adversos (20 vs 6%) que aquellos pacientes con TIMI 3. En
el seguimiento a 1 afio persistieron estas diferencias significativas en
cuanto a mortalidad (23 vs 5%), eventos adversos mayores (37 vs 20%) y
reinfarto (9 vs 4%).

Existe otro método, mas objetivo, para medir este mismo pardmetro que es
el cTFC (corrected Timi Frame Count). Este método consiste en contar las
imagenes de cine grabadas desde que el contraste penetra en la arteria hasta
que llega a unos determinados puntos preestablecidos que son distintos

dependiendo de cada arteria®.
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TIMI flow grades

Grade 2 Flow
] Grade 3 Flow

TIMI frame counts

Risk of adverse outcome, percent

0=20 20<=40 40=60 60<80 80<100 =100

Figura 2. Utilizacion del TIMI frame count para la estratificacion del riesgo
dentro de los grados 2 y 3 de flujo TIMI. Tomado de Gibson et al. Circulation
1999;99:1945-50.

El ¢cTFC mejora la estratificacion del riesgo post-IAM. La figura 2 muestra
como con un TIMI grado 3 el riesgo de eventos adversos es menor si el
cTFC es menor de 20. Lo mismo ocurre en pacientes con flujo TIMI 2 en
los que el riesgo global es del 27%, pero se ve incrementado de forma
significativa si el cTFC es mayor de 100 hasta un 42,9%".

Sin embargo, a pesar de que el flujo distal es normal en la mayoria de los
pacientes, la perfusion tisular a nivel microvascular en muchos casos no lo
es**. La mejor forma de medir mediante angiografia la perfusion tisular
es el TMPG (Timi Myocardial Perfusion Grade) o el MBG (Myocardial

Blush Grade). En ambos casos lo que se valora es el grado de penetracion

del contraste en el tejido o, lo que es lo mismo, el grado de tincion
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miocardica, siendo el peor el grado 0 (no existe penetracion de contraste) y

el mejor el grado 3 en el que el contraste entra al tejido y se lava con

normalidad, como en el resto de arterias™. En la tabla 4 se exponen los

grados de TMPG y en la tabla 5 los de MBG.

TMPG 0 Ausencia de perfusion tisular. No se aprecia entrada de contraste en
la zona irrigada por la arteria culpable del IAM.

TMPG 1 El contraste penetra pero no se produce el lavado, se queda en el
tejido y es evidente en la siguiente inyeccion.

TMPG 2 El contraste penetra y se aclara lentamente, perdurando durante mas
de 3 ciclos cardiacos desde la fase de lavado.

TMPG 3 Perfusion normal. El contraste empieza a desaparecer durante la

fase de lavado.

Tabla 4. Grados de TMPG (Timi Myocardial Perfusion Grade).
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MBG 0 Ausencia de perfusion tisular, o perfusion persistente que no se

lava. No se aprecia entrada de contraste en la zona irrigada por la

arteria culpable del IAM.
MBG 1 El contraste tifie minimamente el miocardio.
MBG 2 Moderada densidad de contraste pero menor que la del resto de las

arterias coronarias (no relacionadas con el IAM)

TMPG 3 Perfusion normal. La densidad de contraste en el territorio de la

arteria culpable del IAM es igual al del resto de arterias.

Tabla 5. Grados de MBG (Myocardial Blush Grade). Tomado de Van't Hof et al.
Circulation 1998; 97: 2302.

El TMPG es un buen predictor de la evolucion del paciente después de la
trombolisis. En el estudio TIMI10B se examind la relacion entre el TMPG
y la mortalidad®. Los pacientes con TMPG grado 3 presentaron menor
mortalidad a 30 dias (2%), siendo ésta mayor en los pacientes con TMPG 0
o 1 (6%). Este hallazgo persistia incluso en aquellos pacientes con flujo
TIMI normal, permitiendo una estratificacion de riesgo adicional a la
realizada Unicamente con el fluyjo TIMI. En pacientes con TIMI 3 la
mortalidad a un mes fue del 0,7% si1 el TMPG era 3, del 2,9% con TMPG 2
y 5% con TMPG 0 o 1. El TMPG demostré ser un predictor independiente
de la mortalidad a 30 dias en el andlisis multivariante, al ajustar por TIMI,
cTFC y otros parametros clinicos, y persistio6 como tal en cuanto a la

. . ~ 49
supervivencia a 2 afios post-IAM ™.
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Tras la ICPP es mas frecuente encontrar un TMPG 2 o 3 que con el
tratamiento fibrinolitico (71 vs 48%)’. El grado TMPG se asocia ademas
con el tamafio del IAM medido mediante la tomografia de emision de
positrones (SPECT), a mayor TMPG menor tamaiio del IAM”".

Otra forma sencilla de wvalorar la reperfusion tras el tratamiento
trombolitico es la medicion del grado de resolucidon del ST de 60 a 90
minutos tras su administracion. Las guias de practica clinica de la
ACC/AHA consideran como una prueba de permeabilidad de la arteria
responsable del IAM a la resolucion del ST mayor al 50% con respecto al
ECG previo al tratamiento. La no resolucion del ST también se relaciona
con una reperfusion incompleta en el contexto de la ICPP, y es un predictor
independiente de mortalidad en este contexto’”.,

Ambos pardmetros, el MBG y la resolucion del segmento ST aislados, pero
también en combinacion, son importantes predictores de eventos tras la
ICPP>’. En un registro con 253 pacientes sometidos a ICPP se objetivo que
un MBG 0 o 1 post-ICP se asocidé a una mayor mortalidad a 30 dias
comparado con los pacientes con MBG grado 2 y 3 (26 vs 10 y 4%) y
también a una mayor mortalidad a 1 afio (35 vs 13 y 9%). Entre los
pacientes con MBG 0/1 o 2 la mortalidad fue mucho mayor en aquellos
pacientes que ademads presentaron elevacion persistente del ST en mas de 2

derivaciones (47 vs 13%).
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Otros métodos mas sofisticados y por tanto menos disponibles en el
momento agudo para medir la perfusion tisular son la ecocardiografia de
perfusion y la cardio-resonancia magnética con gadolinio. Ambos tienen la
ventaja de que ademds de evaluar la perfusion tisular pueden medir la

extension de miocardio afectado por el [AM.

EL FENOMENO DE NO REFLUJO:

El fendmeno de no reflujo se define como la existencia de un flujo TIMI
final menor o igual a 2 en ausencia de obstruccion macrovascular. Consiste
en la reduccion del flujo anterdégrado en la arteria responsable del IAM a
pesar de su permeabilidad, en ausencia de diseccion, espasmo o
macroembolizacion distal. Este fenomeno traduce dafio microvascular y su
presencia empeora el pronostico del paciente tras la ICPP.

Su incidencia es variable dependiendo del método utilizado para su
deteccion. Utilizando el criterio TIMI menor o igual a 2 la incidencia, en
estudios como el PAMI'® y el CADILLAC", es del 4 al 7%. Si utilizamos,
sin embargo, el criterio del TMPG < 2 ésta se eleva hasta el 29%, y
utilizando la ecocardiografia de contraste o la resonancia magnética
cardiaca llega al 34-39%*".

En la génesis de este fendmeno influyen diversos factores como: la
embolizacion distal de material microscopico, incluidos fragmentos de

placa y trombo, el dafio microvascular, la necrosis miocardica y el
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aturdimiento, el dafio por reperfusion, la liberacion de factores pro-
inflamatorios y la vasoconstriccion. Su presencia tras la ICPP se relaciona
con una mayor incidencia de eventos adversos tanto a corto como a largo
plazo.

En un estudio en 169 pacientes sometidos a ICPP se valoré el fendmeno de
no refluyjo mediante la medicion de la velocidad sistolica y diastolica
utilizando una guia doppler intracoronaria (definiendo como no reflujo
cuando el tiempo de deceleracion diastdlico era < 600 msg, y existia una
onda reversa sistolica). Se objetivd como éste fendmeno se asociaba con
una mayor mortalidad (18 vs 0%) hospitalaria y mayor presencia de
eventos adversos a corto plazo (rotura cardiaca, insuficiencia cardiaca) *°.
También se ha correlacionado con una peor funciéon ventricular y
remodelado ventricular izquierdo a medio plazo en estudios tanto de
resonancia magnética como con ecocardiografia de contraste® . A largo
plazo se mantiene esta relacion entre el no reflujo y la mortalidad®, incluso
en seguimientos a tan largo plazo como 6 afios, tanto la mortalidad como el
objetivo combinado de mortalidad, re-IAM, insuficiencia cardiaca y
arritmias malignas es mas frecuente en los pacientes que presentan este

fendmeno inmediatamente tras la ICPP®!.
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Métodos de prevencion del fendmeno de no reflujo:

Existen hoy dia diferentes métodos mecéanicos y farmacologicos para
prevenir la aparicion de no refluyjo que han sido probados en distintos
estudios, con resultados variables. Dichos métodos incluyen: Sistemas
mecanicos de manejo del trombo (dispositivos de extraccion del trombo —
DET — que se analizardn mas adelante), utilizacion de stent directo y
medidas farmacologicas como verapamil, diltiazem, adenosina o
nitroprusiato intracoronario y antillb/IIla intracoronarios o intravenosos.

El stent directo reduce la incidencia de no reflujo. Su eficacia ha sido
comprobada en varios estudios en el [AMCEST. En un ensayo aleatorizado
en 206 pacientes en el que se compard el stent directo con el stent tras
predilatacién®, el primero redujo la incidencia de flujo lento/no reflujo y
embolizacion distal con respecto a la técnica convencional (12 vs 27%), y
la resolucion del ST fue mas frecuente con stent directo. En otro estudio
observacional con 423 pacientes se obtuvieron resultados similares®, los
pacientes en los que se implanto stent directo tuvieron menor incidencia de
no reflujo (5,5 vs 12%) y menor mortalidad a un mes (1 vs 8%).

Dentro de las medidas farmacolédgicas para mejorar el resultado de la ICPP
tenemos varios tratamientos que se administran por via intracoronaria.
Tanto la Adenosina como el Verapamilo o la Estreptokinasa se han
evaluado en distintos estudios para la prevencion del no reflujo con

diferentes resultados. En un ensayo aleatorizado que incluyo6 a 54 pacientes
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se demostr6 una mejoria en el resultado de la ICPP y reduccion del
fendémeno de no reflujo con la inyeccidn intracoronaria de Adenosina (4 vs
26%) con una menor incidencia de eventos adversos™. El Verapamil
intracoronario también ha demostrado mejorar el flujo y con ¢l la perfusion
del territorio en riesgo valorado mediante ecocardiograma con perfusion de
contraste intracoronario®. La estreptokinasa intracoronaria a dosis bajas
(250.000 wunidades) también ha demostrado mejorar la perfusion
microvascular tras la ICPP y el ¢cTFC a las 48 horas de la ICP, sin embargo
en el seguimiento no se encontraron diferencias en cuanto al remodelado o
la funcion del ventriculo izquierdo®. El Nitroprusiato intracoronario a dosis
de 50 a 200 microgramos ha mostrado resultados prometedores

6768 " Los inhibidores de la

administrado solo o asociado a Adenosina
glicoproteina IIb/Illa han tenido resultados diferentes en los distintos
estudios. En un estudio de 200 pacientes en los que se realizé una ICPP con
implantacion de stent en las siguientes 48 horas al comienzo de los
sintomas, aquellos aleatorizados a Abciximab presentaron un mejor
resultado en cuanto a la perfusion tisular medida mediante el pico de la
velocidad del flujo coronario con guia doppler, tanto inmediatamente tras la
ICP como 14 dias después. También fue mejor la evolucion de la funcion
ventricular en los pacientes del grupo de Abciximab. Sin embargo en un

analisis del estudio CADILLAC el MBG fue igual para los pacientes

asignados a Abciximab (con o sin stent) y el resto®.
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7. SISTEMAS MECANICOS DE MANEJO DEL TROMBO:

7.1. CLASIFICACION DE LOS DISTINTOS TIPOS DE DISPOSITIVOS.

A. DISPOSITIVOS DE TIPO FILTRO:

El dispositivo con mas amplia evidencia cientifica en esta categoria es el
EZ-FilterWire (Boston Scientific, Natick, Massachussets). Consiste en una
cestilla no oclusiva, con poros de 110 micras de diametro, montada sobre
una guia de nitinol, que se autoexpande en el interior del vaso. Puede
utilizarse en vasos de 3,5 a 5,5 mm de didmetro con catéteres guia de 6F
como minimo. La cestilla se deja colocada distal a la lesion y el
procedimiento con balon y/o stent se desarrolla sobre la guia, cayendo los
restos de placa y trombo en su interior, posteriormente se cierra y se recoge
junto con el material aspirado a través del catéter guia de angioplastia (ver

figuras 3 a 5).
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Figura 3. EZ-FilterWire desplegado.

Figura 4. Ejemplo grafico de utilizacion del DET EZ-FilterWire.
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Figura 5. Material recogido en la cestilla del DET EZ-FilterWire.

B. DISPOSITIVOS DE TROMBECTOMIA:

El més utilizado en nuestro medio, y que cuenta con una gran evidencia
cientifica, es el X-Sizer (EndiCOR Medical, San Clemente, California),
también se incluye en este grupo el Angiojet (Possis Medical Inc.,
Minneapolis, Minnesota).

El X-Sizer consiste en un dispositivo de acero inoxidable de forma
helicoidal con punta roma, de 1,5 a 2 mm, que emplea el principio del
tornillo de Arquimedes, va girando y cortando el trombo a la vez que
introduce el material en su interior. Se encuentra protegido por una carcasa,
y conectado a un catéter que tiene dos luces, una contiene la guia y por la
otra se aspira el trombo. Este catéter estd a su vez unido a un sistema de

vacio con una jeringa de 250 ml y a un modulo externo desde el que se
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maneja la hélice. Existen dos tamafios, el mas pequeno, de 1,5 mm es
compatible con catéter guia de 6F y el mayor, de 2 mm, precisa 7F o mas.
Ambos se pueden utilizar con cualquier guia de angioplastia. Al poner en
marcha la hélice ésta sale 1 mm de su carcasa hacia la luz de la arteria
coronaria girando a 2100 revoluciones por minuto y a la vez se inicia el
vacio en la jeringa conectada a la luz, con esto se provoca la rotura y

excision de la placa y el trombo y su aspiracion simultdnea. En la figura 6

se puede apreciar un ejemplo de este sistema.

Figura 6. X-Sizer. Tomado de Gorog et al. JACC 2005;46:1434-45.
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El Angiojet consiste en un catéter de aspiraciéon conectado a una consola
que introduce suero a presion dirigido hacia el interior del propio catéter y
asi consigue crear el vacio por efecto Venturi, y aspirar el material. Se
puede utilizar con catéteres de 6 F montado en una guia convencional de

0,014 pulgadas, en vasos de hasta 2 mm de didmetro.

C. DISPOSITIVOS DE ASPIRACION:

1.- CON PROTECCION PROXIMAL:

El dispositivo de proteccion proximal que se utiliza habitualmente es
el Proxis (Velocimed, Maple Grove, Minnesota). Incorpora un balén que se
infla proximal a la lesion para crear una columna de sangre estancada en la
que se realiza la ICP. Se puede utilizar con un catéter de 7 F, con cualquier
guia de angioplastia y protege vasos de 2,5 a 5 mm de diametro. El stent se
coloca a través del sistema Proxis, y una vez expandido se aspira el

material antes de desinflar el balon proximal.
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Figura 7. Proxis. A balon de proteccion proximal. B sistema a través del cual
pasa la guia de angioplastia y los dispositivos necesarios para la ICP. Tomado de

Gorog et al. JACC 2005;46:1434-45.

2.- CON PROTECCION DISTAL:

El dispositivo principal en este grupo es el GuardWire (Medtronic
AVE, Santa Rosa, California). Consiste en una guia de angioplastia
incorporada a un balon elastomérico que se infla a través de una luz central
a la guia. Se pasa la lesion con el balon y se rellena de contraste para su
inflado distal a la lesion. Los diametros del balon oscilan entre 2,5 y 6 mm,
y precisan de un catéter como minimo de 7F. Permite ocluir el vaso
distalmente y realizar la ICP con balon y/o stent sobre la misma guia. El
material liberado queda atrapado por el balon, y una vez terminado el

procedimiento se aspira con un catéter de SF monorrail de trombo-

40



aspiracion (Export). Una vez aspirado se desinfla el balon y se restaura el
flujo distal.
En las figuras 8 y 9 se muestra un DET GuardWire y un ejemplo de su

utilizacion en un injerto de vena safena.

Compliant
Do:“]lﬂ-.iun Balloon

Figura 9. Utilizacion del DET GuardWire en un injerto de vena safena. Tomado

de Gorog et al. JACC 2005;46:1434-45.
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3. - DISPOSITIVOS DE TROMBOASPIRACION SIN
PROTECCION:

A. ASPIRACION MANUAL:

Los dispositivos de tromboaspiracion (DTA) son catéteres con una
luz central de tamafio variable, con la punta flexible, y que pueden
utilizarse con una guia convencional de 0,014 pulgadas, la gran mayoria
con catéter guia de 6 F. La luz estd conectada a una jeringa en la que se
hace manualmente el vacio y que el operador abre tras llegar a la lesion con
el dispositivo. Se pueden realizar varias pasadas hasta que se llena la
jeringa y posteriormente el catéter se retira en aspiracion. El contenido se
deposita en una cestilla con poros de 70 micras de diametro.

En nuestro medio se utilizan principalmente tres dispositivos, que son:
Diver CD (Invatec, Brescia, Italia), Export XT (Medtronic AVG, Danvers,
Massachusetts) Y Pronto V3 (Vascular Solutions inc., Minneapolis,

Minnesota).

Figura 10. Dispositivo de tromboaspiracién unido a su jeringa de vacio. En el

centro se encuentra la cestilla para filtrar el material.
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1. Diver CE: Catéter de tromboaspiracion monorrail de intercambio
rapido de 145 cm de longitud conectado a una jeringa de 30 ml. La
punta del catéter es flexible y mide 0,063 pulgadas de diametro
externo, con un area de aspiracion de 1 mm?, tiene 4 orificios, uno
mayor distal y 3 pequenos laterales. En su regién proximal el
diametro externo se reduce a 0,049 pulgadas, con un area luminal de

0,73 mm®.

r‘

A

Figura 11. DTA Diver CE. Detalle de la punta.

2. Export XT: Dispositivo de tromboaspiracion monorrail de 140 cm de
longitud, con 2 jeringas de 20 ml. La punta del catéter mide 0,068
pulgadas de diametro externo, con un 4rea de aspiracién de 0,96 mm”.
En su region proximal el didmetro se reduce a 0,054 pulgadas, con

un 4rea luminal de 0,81 mm?®.
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Figura 12. DTA Export XT.

. Pronto V3: Catéter de tromboaspiracion monorrail, doble luz, una
para la guia de angioplastia de 0,014 pulgadas y la mas grande para
la aspiracidon, 140 cm de longitud y jeringa de 30 ml. La punta es
redondeada para permitir la méxima tromboaspiracion y no dafar el
vaso con su avance, mide 0,065 pulgadas de diametro externo, con
un area de aspiracién de 0,93 mm’. En su regiéon proximal el
diametro se reduce a 0,063 pulgadas, manteniéndose el mismo area

luminal.
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Figura 13. DTA Pronto V3. Detalle de la punta.

Figura 14. Pronto, catéter desplegado unido a su jeringa de vacio, y detalle

de la punta en el recuadro B.
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Figura 15. Detalle del material aspirado durante la ICPP.

A continuacidon se muestran unas imagenes comparativas de los tres tipos de

catéteres de aspiracion:

LronTO V3 Export XT* Diver™ C.E.

Distal Distal

Proximal Proximal

Figura 16. Cortes transversales de los DTA Pronto, Export y Diver en el

interior del catéter guia de 6 French.
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0.73mm’ 0.66mm* 4

0.063"

Proximal Shaft Transition Distal Shaft

7770

Tip Profile

Figura 17. Diver CE. Cortes transversales a distintos niveles y detalle de la

punta.

0.96mm’

Proximal Shaft ‘Transition Distal Shaft

Tip Profile

Figura 18. Export XT. Cortes transversales a distintos niveles y detalle de la

punta.
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-— (.063" —» -— (.063" —»

&7/

Proximal Shaft Transition Distal Shaft

|

Tip Profile

0.93mm’ 0.93mm’

Figura 19. Pronto V3. Cortes transversales a distintos niveles y detalle de la

punta.

B. ASPIRACION MECANICA:

Son dispositivos que van conectados a un sistema de vacio que extrae el
trombo de forma mecdnica, lo que anade cierta complejidad al proceso de
la aspiracion. El dispositivo Rescue (Boston Scientific Scimed, Inc. Maple
Grove, MN EE.UU.) es el que mas se ha utilizado en nuestro medio. Es un
catéter monorrail, fino y flexible, que al ser algo mas antiguo que los otros
aspiradores tiene un perfil peor y no es compatible con 6 F. Consiste en un
catéter con dos luces, una de ellas sirve para el paso de la guia y la otra
para la aspiracion del material intracoronario. Esta ltima se une, en el
extremo proximal del catéter, a un tubo de prolongacion, conectado a su

vez a una botella de vacio que se conecta, a través de un filtro hidréfobo, a
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una consola de aspiracion. El ritmo de aspiracion se controla mediante
compresion externa del catéter a través de una abrazadera.

Otro ejemplo es el TVAC (Thrombus Vacuum Aspiration Catheter. Nipro.
Japon), que no se utiliza habitualmente en nuestro medio, precisa también
de un catéter guia como minimo de 7F de didmetro, y dispone de un

sistema externo de vacio, no manual.
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7.2. EVIDENCIA CIENTIFICA DE LA UTILIZACION DE LOS

SISTEMAS DE EXTRACCION DEL TROMBO

Los dispositivos de extraccion de material trombético” (DET) fueron
utilizados en un principio en el contexto del intervencionismo sobre la
arteria carotida, como proteccion cerebral durante la implantacion de un
stent carotideo. En este contexto han demostrado su utilidad, disminuyendo
con su uso la mortalidad y el ictus.

Actualmente se utilizan también en procedimientos de intervencionismo
coronario, como en el caso de la ICP sobre injerto de vena safena, y en el
IAMCEST. Describiré a continuacion los resultados de los distintos
dispositivos disponibles en injertos de safena y en el sindrome coronario

agudo (SCA).

RESULTADOS EN INJERTOS DE SAFENA:

Los DET son frecuentemente utilizados en el tratamiento de las lesiones en
injertos de vena safena debido a su gran cantidad de trombo y material
ateromatoso con potencial de embolizacion distal. Las intervenciones sobre
vena safena tienen un elevado riesgo de eventos adversos (20% de MACE),
principalmente IAM, y no reflujo. En estos casos la composicion de la

placa es algo diferente a la de las arterias nativas, con escaso calcio, rica en
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colesterol y con menor proliferacion intimal. El aspirado obtenido es rico
en fibrina y material necrético’.

El registro SAFE fue el primero publicado utilizando un DET en la ICP
sobre vena safena, el GuardWire en concreto. El procedimiento fue bien
tolerado, a pesar de que la media de tiempo que se mantuvo inflado el
balon distal fue de 5,4 minutos, y los resultados angiograficos fueron
excelentes, la CPK post-procedimiento se compar6 con controles historicos,
al tratarse de un registro, y se produjo una reduccion significativa de la
misma’.

Estos resultados favorables se confirmaron en el estudio aleatorizado
SAFER" con el mismo dispositivo. Se randomizé a 801 pacientes a stent
solo versus stent mas DET. El objetivo primario de muerte, IAM, cirugia
urgente o revascularizacion sobre el mismo vaso en 30 dias se redujo en un
42% (reduccion relativa), del 16,5% en el grupo control al 9,6% en el
grupo DET, a expensas principalmente de una reduccion del IAM (14,7 vs
8,6%) y del fenomeno de no reflujo (9 vs 3%).

En un ensayo en este mismo contexto comparando dos DET, el GuardWire
y el FilterWire se obtuvieron resultados similares entre ambos en cuanto a
seguridad, resultados clinicos y angiograficos. El DET FilterWire es
actualmente unos de los méas utilizados en este contexto. EI problema de
este dispositivo es que requiere cierto grado de experiencia, ya que es

importante su posicionamiento correcto en el vaso distal a la lesion y los
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bordes de la cestilla se deben acoplar perfectamente para que no se libere
material distalmente.
Estos dos dispositivos de proteccion y de oclusion distal presentan ciertas
limitaciones, al menos teoricas, con respecto a los otros dos grupos:
- El dispositivo debe cruzar la lesion antes de ser expandido por lo que
podria provocar embolizacion distal.
- La cesta puede llegar a llenarse de material ya que tiene una
capacidad limitada.
- No pueden ser utilizados en lesiones muy distales debido al tamafio
reducido del vaso.
El sistema Proxis de oclusion proximal se ha evaluado en un ensayo de no
inferioridad comparandolo con el DET GuardWire”. Un total de 594
pacientes con lesiones susceptibles de revascularizacion percutanea en
injerto de safena fueron aleatorizados a proteccion distal con GuardWire o
a oclusion proximal con Proxis. Los resultados en cuanto a muerte, [AM o
revascularizacion sobre el mismo vaso a 30 dias fueron similares con
ambos dispositivos por lo que los autores concluyen que la oclusion
proximal puede utilizarse en el contexto analizado de forma segura con
resultados superponibles a los obtenidos con los DET.
Por ultimo el dispositivo de trombectomia X-Sizer fue analizado en el
estudio X-TRACT™. Este ensayo multicéntrico se desarrolld en 797

pacientes con lesiones en injerto de safena o en coronarias nativas con
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contenido trombotico, se randomizaron a X-Sizer mas stent versus stent.
No se objetivdo ninguna reduccién en cuanto a eventos adversos, sin
embargo el tamafio del IAM post-procedimiento (evaluado en el 16% de
los pacientes) fue menor con la utilizacion del dispositivo. La conclusion
fue que el X-Sizer redujo la extension del IAM pero no la incidencia de

necrosis, sin afectar a la aparicion de eventos adversos al mes ni al afio.

RESULTADOS EN EL SINDROME CORONARIO AGUDO

La formacién de trombo sobre una placa coronaria rota y la posterior
oclusion de la arteria es la forma mas frecuente de inicio del SCACEST. A
pesar de los avances en el desarrollo del tratamiento antitrombotico, la
persistencia de remanentes de trombo en las lesiones estd fuertemente
asociada con un alto riesgo de embolizacion distal y con el fenomeno de no
reflujo, lo que, como se ha comentado previamente, conlleva resultados
clinicos y angiograficos peores’®.

En la tabla 6 se resumen los principales estudios realizados hasta la fecha
con los DET en el IAM (excluyendo los dispositivos de tromboaspiracion

que se describen mas adelante en el texto).
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Resultados

Nombre del estudio Contexto Dispositivo N° de pacientes Estrategia de manejo Objetivos
(Intervencion vs control)
Limbruno et al”’ ICPP FilterWire 53 Registro, compara con Exito en el manejo 89%
controles histéricos cTFC post-PPCI 22 vs 31, p = 0,005
MBG3 post-PPCI 66% vs 36%, p = 0,006
Resolucion del segmento ST 80% vs 54%, p = 0,006
CKMB pico 236 vs 333, p =0,01
FEVI a 30 dias (aumento) 7% vs 4%, p = 0,012
Orrego et al’® ICPP Guardwire vs 10 No randomizado Exito en el manejo 86% vs 90%
Filterwire 23 TIMI final 3 84% vs 89%
Score del segmento ST 4,7vs 5,1
Embolizacion distal 10% vs 22%
Yip et al”® ICPP (con Guardwire 108 Registro, compara con TIMI final 3 95% vs 75%, p < 0,01
alto contenido controles histéricos MBG final 2,4vs 1,6,p<0,01
trombotico) MACE a 30 dias 4,7% vs 16,5%, p < 0,01
EMERALD® ICPP o de Guardwire 501 Prospectivo, randomizado Resolucién del segmento ST 63,3% vs 61,9%, p = NS
rescate Guardwire vs no DET Tamafo del IAM (SPECT) 12% vs 9,5%, p = NS
TIMI final 3 91,6% vs 89% p = NS
MACE a 6 meses 10% vs 11% p = NS
PROMISE®! SCA<48h Filterwire 200 Prospectivo, randomizado Velocidad maxima en 34 vs 36 cm/sg, p = NS
la arteria responsable IAM 11,8% vs 10,4%, p = NS
Tamario del IAM (RMN)
Beran et al®? SCA X-Sizer 66 Prospectivo, randomizado TIMI final 3 90% vs 84%, p = NS
X-Sizer vs no trombectomia cTFC post-PPCI 18 vs 25, p < 0,03
Resolucion del segmento ST 83% vs 52%, p = NS
MACE a 30 dias 6% vs 6%, p = NS
CKMB pico 142 vs 171, p = NS
Napodano et al® SCACEST con X-Sizer 92 Prospectivo, randomizado MBG final 3 72% vs 37%, p = 0,006
trombo angiografico X-Sizer vs no trombectomia FEVI a 30 dias 52% vs 50%, p = NS
CKMB pico 1922 vs 2285, p = NS
TIMI final 3 94% vs 96%, p = NS
MACE a 30 dias 11% vs 11%, p = NS
Resolucién del segmento ST 83% vs 52%, p = 0,001
AIMI® 1AM Angiojet 480 Randomizado Tamafio del IAM (SPECT) 12,5% vs 9,8%, p = 0,03
Angiojet vs no utilizacion Resolucién del segmento ST 60% vs 68%, p = NS
TIMI 3 post-ICP 91,8% vs 97%, p = 0,02
MACE A 30 dias 6,7% vs 1,7%, p = 0,01
Muerte a 30 dias 4,6% vs 0,8%, p = 0,02
X-AMINE®® ICPP X-Sizer 201 Prospectivo, randomizado Resolucién del segmento ST 7,5vs 4,9,p=0,03
TIMI 0 o 1 inicial X-Sizer vs no utilizacion Embolizacién distal 2% vs 10%, p = 0,03
TIMI final 3 95,9% vs 89%, p = NS
MBG final 3 31,2% vs 30,4%, p = NS
MACE a 6 meses 13% ambos, p = NS

Tabla 6. Resumen de estudios en los que se ha utilizado un DET. cTFC: corrected TIMI frame count. DET

dispositivo de proteccion distal. FEVI Fraccion de eyeccion del Ventriculo Izquierdo. IAM Infarto agudo

de miocardio. ICPP Intervencidon coronaria percutanea primaria. MACE Porcentaje de eventos adversos

mayores. MBG Myocardial blush grade. NS No significativo. RMN Resonancia magnética nuclear.

Modificado de Gorog et al. JACC 2005;46:1434-45.
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En el estudio publicado por Limbruno et al”’ se evalué como objetivo
primario la seguridad y eficacia del DET Filterwire en la ICPP en
IAMCEST de menos de 6 horas de evolucion. Se excluyeron a los
pacientes en shock cardiogénico y/o con lesion del tronco de la coronaria
1zquierda, asi como las angioplastias de rescate.

Se incluyeron 53 pacientes consecutivos y los resultados se compararon
con el mismo niimero de pacientes obtenidos de un registro historico, de
caracteristicas clinicas similares. Aparte del objetivo primario, ya
comentado, se valoraron una serie de objetivos secundarios que fueron: los
marcadores de reperfusion (resolucion del ST > 70%, cTFC y MBG), la
CPK-MB pico, el cambio en la FEVI y en el “score” de contractilidad
segmentaria a 30 dias, y la tasa de eventos adversos (muerte, re-IAM, y
revascularizacion del mismo vaso) a 30 dias.

Pudieron implantar con éxito el DET en el 89% de los pacientes, siendo el
tiempo puerta-balon en estos ligeramente superior a los controles (25 vs 20
minutos) aunque en ambos casos muy bajo. En un 15% de los pacientes
fue necesario para desplegar el DET o bien emplear una segunda guia de
apoyo o predilatar con balén. No existieron complicaciones en relacion con
el dispositivo. Se obtuvo material macroscéopico en el 34% de los pacientes,
y en el andlisis histoldgico se encontrd trombo fresco en casi la mitad de

las muestras, junto con material necrdtico y placa de ateroma. En cuanto al
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tamano del aspirado, el 22% era menor de 80 micras (lo que prueba que
parte del material puede escapar a los poros del dispositivo).

Los resultados angiograficos inmediatos fueron mejores con la utilizacion
del DET, tanto el flujo TIMI como el MBG y el ¢TFC, y la resolucion del
segmento ST post-angioplastia también fue mayor con el DET. La FEVI y
el indice de contractilidad segmentaria mejoraron en los dos grupos, siendo
significativamente mayor esta mejoria con el DET. Los eventos adversos a
30 dias fueron similares (5% en DET vs 11% en los controles, p = 0,48),
no estando disefiado el estudio para demostrar el efecto sobre estos eventos.
En resumen, este ensayo nos demuestra que el dispositivo Filterwire es
seguro y eficaz, con una escasa demora con respecto a la ICP convencional,
y que los resultados subrogados son significativamente mejores con su
utilizacion, siempre teniendo en cuenta que se compararon con controles

historicos.

En otro estudio pequefio del grupo de Kaohsiung (Taiwan) en el que se
utiliz6 el DET Percusurge Guardwire”, se incluyeron 108 pacientes
consecutivos con IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion (80
pacientes) y de mas de 12 horas y menos de 72 con angina post-IAM (28
pacientes) que fueron tratados con el DET de oclusién distal Guardwire.
La arteria responsable del IAM debia tener un diametro de referencia

mayor de 3,5 mm y alto contenido trombotico (cantidad de trombo

56



estimada en la angiografia mayor de 2 veces el didmetro de referencia del
vaso). Como grupo control se utilizd un registro histérico en el que se
incluyeron 91 pacientes con IAM tratados con ICPP convencional, con
arterias > 3,5 mm. Se excluyeron las arterias con calcificacion o
tortuosidad severa. Se evaluaron como objetivos del estudio el flujo
epicardico TIMI, la integridad microvascular (cTFC, MBG, embolizacion
distal), el trombo residual, y los eventos adversos cardiacos mayores a 30
dias.

Las caracteristicas clinicas de ambos grupos fueron similares, excepto que
en el grupo control se utilizé Tirofiban en el 100% de los casos y en el de
tratamiento en el 37%, y que los pacientes del grupo control precisaron con
mayor frecuencia balon de contrapulsacion intraaortico (38,5% vs 15,7%,
p = 0,0003) a pesar de que la incidencia de shock cardiogénico fue similar
en ambos grupos (13,2 vs 12%).

El tiempo que duro la ICP fue similar (42,6 vs 43,6 minutos), siendo el
tiempo medio empleado en el dispositivo de 5,7 minutos. No existieron
diferencias significativas en cuanto a las caracteristicas angiograficas, y se
implant6 stent en un porcentaje similar de pacientes (70,3 vs 77,8%). Los
resultados angiograficos fueron significativamente mejores en el grupo del
DET, tanto el TIMI 3 final como el MBG, y el ¢TFC, la embolizacion
distal fue también menor con el DET (4,6 vs 19,8%, p = 0,009), y la

cantidad de trombo residual también fue menor. Los eventos adversos
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mayores a 30 dias fueron mejor con el DET a base de una menor re-ICP al
mismo vaso (0,93 vs 6,6%, p = 0,04), siendo la incidencia de re-IAM, re-
oclusion, y mortalidad similares. Los resultados en el grupo de tratamiento
fueron iguales en los pacientes en los que se utilizé Tirofiban y en los que
no. Este estudio arroja resultados similares al expuesto previamente,
tratindose también de un estudio no aleatorizado y que utiliza para la

comparacion controles historicos.

El estudio de mayor tamafo realizado con un DET que no se trate de un
tromboaspirador manual, es el EMERALD®. Es un estudio norteamericano
realizado con el dispositivo Percusurge Guardwire, multicéntrico,
prospectivo y aleatorizado. Incluyd 501 pacientes con IAMCEST de
menos de 6 horas de evolucién que fueron sometidos a ICPP o de rescate,
con arteria responsable de mas de 2,5 y menos de 5 mm de didmetro, sin
calcificacion ni tortuosidad severas, y con mas de 3 cm de vaso distal
disponible para colocar el DET. Los criterios de exclusion fueron: cirugia
mayor o sangrado activo en las 6 semanas previas, alergia a aspirina,
tienopiridinas o heparina, neutropenia o trombopenia, insuficiencia renal
(Cr > 2,5 mg/dl) o hepatica, shock cardiogénico, esperanza de vida menor
de 1 afio por causa extracardiaca y enfermedad del TCI. Los pacientes
fueron aleatorizados a recibir una ICP convencional frente a ICP con la

utilizacion del Guardwire.
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El objetivo primario del estudio fue la resolucion > 70% del segmento ST,
medida mediante monitorizacion Holter durante 24 horas, y la reduccion
del tamafio del IAM, valorado mediante gammagrafia de perfusion en
reposo con Tc99 Sestamibi del dia 5 al 14 después de la ICP. Los objetivos
secundarios fueron el flujo TIMI final, cTFC, y MBG al final del
procedimiento, asi como eventos cardiacos mayores al mes y a los 6 meses
(muerte, re-IAM, revascularizacion del vaso responsable, ictus, reingreso e
insuficiencia cardiaca).

Las caracteristicas clinicas fueron similares en ambos grupos, con la
excepcion de un mayor porcentaje de Diabetes Mellitus en el grupo control.
Se realiz6 ICP en el 99% de los pacientes, implantandose stent en el 96,8%.
En el grupo en el que se utilizé el DET las medianas de los tiempos puerta
balon (129 min. con DET vs. 108 min. grupo control, p = 0,004), tiempo
total de isquemia (233 vs 211 min., p = 0,02), y tiempo del procedimiento
(53 vs. 39 min p < 0,001) fueron significativamente mayores, el tiempo de
demora del procedimiento con la utilizacion del DET fue de 14 min. Se
utiliz6 ademas mayor cantidad de contraste en el grupo del DET (240 vs
225 ml., p=0,01).

Entre los pacientes asignados a DET se realiz6 la aspiracion en el 97% vy se
obtuvo material en el 73%. A pesar de ello no se encontrd diferencia entre
los dos grupos en cuanto a los objetivos primarios del estudio que eran la

resolucion del ST a los 30 minutos (63% en el grupo del DET vs 62% en el
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control, p = 0,78), y el tamano del IAM (12% vs 9,5%, p = 0,15). Lo
mismo sucedid con los objetivos secundarios: el fluyjo TIMI 3 final fue
similar en ambos grupos (91,6% vs 89,2%, p = 0,4), asi como el MBG 3
(61,1% vs 52,9%, p = 0,14) y el cTFC (18 vs 20). Las complicaciones
angiograficas y la incidencia de eventos adversos cardiacos mayores a 6
meses también fue equivalente (10 vs 11%).
Los autores concluyen que, a pesar del éxito del procedimiento, el
Guardwire no demuestra reducir el tamafio del IAM ni mejorar los
parametros de reperfusion. Ellos proponen una serie de explicaciones a
este resultado:
1. Insuficiente eficacia del dispositivo, ya que puede embolizar
material al cruzar la lesion con el DET (antes del inflado del balon
distal), no haber sido aspirado en su totalidad y embolizar el resto, o
que parte se vaya a ramas laterales no protegidas.
2. El uso del DET aumenta significativamente en el estudio el
tiempo puerta-balén y del procedimiento, lo que también puede
influir en el resultado.
3. El IAM, principalmente en los pacientes que lleven mas de 3
horas, puede ser ya transmural y completo, por lo que seria dificil
obtener un beneficio adicional en estos pacientes.
4. La reduccion en la perfusion tisular en el IAM es multifactorial

por lo que no solo interviene la embolizacion distal, sino otros
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fenomenos como la inflamacién, la disfunciéon endotelial, la
vasoconstriccion, el edema celular y el dafio por reperfusion. Estos
procesos no se corrigen con la utilizacioén de ningiin DET.

En conclusion, dados los resultados del estudio, los autores no

recomiendan la utilizacién del Guardwire en la ICPP.

El estudio PROMISE®, realizado por el grupo de Munich (Alemania) fue
también un estudio aleatorizado y prospectivo que incluyé 200 pacientes y
en el que se utiliz6 el DET Filterwire. Los criterios de inclusion fueron
dolor toracico anginoso de menos de 48 horas de evolucion y al menos uno
de los siguientes: ascenso del ST, elevacion enzimatica o imagen
compatible con trombo reciente en la angiografia. Se excluyeron aquellos
pacientes con afectacion del TCI, con inestabilidad hemodinamica o
necesidad de ventilacion mecanica, con vasos < 3 mm, anatomia coronaria
desfavorable para la utilizacion del DET (calcificacion o tortuosidad
severa), injertos de safena, o pacientes en los que estuviera contraindicada
la anticoagulacion o antiagregacion.

El objetivo primario fue la velocidad méxima del flujo en la arteria
coronaria responsable tras la ICP, tras infusion de Adenosina, como
parametro medidor de la perfusion coronaria. El objetivo secundario fue la
reduccién en el tamano del IAM al tercer dia, medido mediante el

porcentaje de realce tardio en la RMN en relacion con la masa total del VI.
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Se randomizaron 100 pacientes en cada grupo. Ambos grupos fueron
equivalentes en cuanto a las caracteristicas clinicas y angiograficas, siendo
la indicacion para la ICP el IAMCEST en el 68,55% de los pacientes.

La mediana del tiempo desde el comienzo de la clinica hasta la ICP fue de
6,9 horas. La ICP se realizo con éxito en todos los pacientes, implantandose
stent convencional de rutina. La tnica diferencia entre ambos grupos en
cuanto al procedimiento estuvo en el tiempo del mismo que se demord en
el grupo del DET en 11,7 &+ 3,9 min. (p = 0,03) con respecto al control. El
DET pudo ser expandido con éxito en el 95% de los casos pero con
necesidad de predilatacion en el 42%.

En cuanto a los resultados, en el objetivo primario no se encontraron
diferencias significativas entre los dos grupos de estudio, siendo la
velocidad con el DET de 34 cm/sg y en el grupo control de 36 cm/sg (p
0,46), este resultado fue equivalente en el subgrupo de pacientes con IAM
con y sin elevacion del ST. Los resultados angiograficos fueron también
equivalentes: tanto el flujo final TIMI 3 (93% en ambos grupos), como el
MBG 0/1 (36% en el Filterwire vs 33% en el control), y la tasa de
embolizacion distal (3 vs 8%, p 0,12). Se obtuvo material macroscopico en
un tercio de los DET. No se encontraron diferencias en el tamafio del [AM
(11,8 con Filterwire vs 10,4% en el grupo control) ni en la mortalidad a 30
dias (2 vs 3%). En conclusion: en el IAM con o sin elevacion del ST la

reduccion de la carga trombotica con el DET Filterwire no mejora la
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perfusion tisular ni reduce el tamafio del IAM por lo que los autores no

recomiendan su utilizacion en este contexto.

El dispositivo de trombectomia X-Sizer ha sido testado en diferentes
estudios. El de Beran et al*’, del grupo de Viena, es un ensayo
monocéntrico, prospectivo y aleatorizado, que incluydé a 66 pacientes con
SCA y con evidencia de trombo en la angiografia. La mayoria fueron ICPP
o ICP de rescate (el 74%), y el resto SCA sin elevacion del ST. Los
pacientes fueron aleatorizados 1:1 a recibir trombectomia més stent versus
stent con la técnica convencional, con o sin dilatacion previa con balon.

Los objetivos del estudio fueron el grado de flujo TIMI 3 final, el cTFC, la
reserva de flujo coronario medida mediante guia doppler tras el
procedimiento, el MBG, la resolucién del ST en distintos momentos tras la
ICP, y la incidencia de eventos adversos cardiacos mayores a 30 dias. Los
grupos de estudio fueron similares en cuanto a caracteristicas clinicas y
angiograficas, no existiendo diferencias en cuanto al tiempo total de
isquemia entre ambos grupos.

Se implant6 stent directo con mayor frecuencia en el grupo del X-Sizer
(46% vs 6,5%, p <0,001). El resultado angiografico en cuanto a flujo TIMI
3 final fue similar (90% en el grupo X-Sizer vs. 84% en el control), siendo

el cTFC significativamente menor en el grupo de intervencion (18,3 vs 24,7,

p < 0,05). Los parametros doppler (la velocidad pico post-ICP y la reserva

63



de flujo coronario) no mostraron diferencias significativas. El grado de
resolucion del ST fue mayor en el grupo del dispositivo tanto de forma
inmediata (“score” 2,78 vs 6,15, p <0,03) como a las 6 horas (2,17 vs 4,14,
p < 0,05), siendo la resolucion del ST > 50% inmediatamente tras la ICP
mayor en el grupo del X-Sizer (82,6% vs 52,2%, p < 0,03), con el tiempo
sin embargo ambos grupos se igualan. Se realizé un analisis multivariante
en el que se incluyo¢ la edad, el tamafo del vaso, la localizacion del IAM, el
tiempo de isquemia, el cTFC, el uso de inhibidores de la glucoproteina
IIb/111a, y el uso del X-Sizer, y se identificod al dispositivo como Unico
predictor de la resolucion del ST precoz, con un odds ratio de 4,35 (IC 95%
1,13-16,9). La tasa de eventos adversos a 30 dias no difiri6 en ambos
grupos (6,1%). En los pacientes con SCASEST no se encontraron
diferencias significativas en ninguno de los pardmetros evaluados, sin
embargo esto no es concluyente dado el escaso nimero de pacientes con
dicha patologia.

En su discusion exponen los autores que aunque el TIMI final es similar en
ambos grupos, una medida mdas objetiva, por ser cuantitativa, como el
cTFC mejora con la utilizacion del X-Sizer, siendo significativamente
menor en el grupo de intervencién. Hacen referencia a estudios previos en
los que un ¢cTFC < 23 en pacientes con TIMI 3 final es altamente predictivo
de la evolucion favorable del paciente. En cuanto a la perfusion, a pesar de

que la medida por doppler de la reserva del flujo coronario no muestra
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diferencias entre ambos grupos, si lo hace la resolucion precoz del ST, lo
que también se ha relacionado con un mejor pronostico en otros estudios.
Este parametro mejora aun mas en arterias de mas de 3 mm. de diametro.
En conclusion, en este estudio el X-Sizer demuestra mejorar el flujo
coronario epicardico y la funcién microvascular en el SCA. Los autores
recomiendan su uso principalmente en SCACEST en vasos de mas de 3

mm de diametro.

El estudio de Napodano et al.*’ es un estudio en un solo centro, prospectivo
y aleatorizado, también con el dispositivo de trombectomia X-Sizer. Se
incluyeron 92 pacientes sometidos a ICPP por IAM de menos de 12 horas
de evolucién, y con evidencia de trombo angiografico (puntuacion de

trombo TIMI > 2 — Tabla 7), un flujo TIMI < 3 y/o estenosis > 70%.

Grado de trombo TIMI:

Grado 0: Ausencia de trombo angiografico.

Grado 1: Posible presencia de trombo. La angiografia muestra caracteristicas que
sugieren trombo aunque no son diagndsticas: reduccion en la intensidad del
contraste, aspecto brumoso, lesion de contorno irregular o en la zona de la
oclusion un contorno suave con forma de menisco.

Grado 2: Trombo de pequefio tamafio: Trombo presente con una dimension menor
o igual a la mitad del diametro del vaso.

Grado 3: Trombo de tamafio moderado: Trombo presente con una dimension entre
la mitad del diametro del vaso y 2 veces el mismo.

Grado 4: Trombo de gran tamafio: Como en el grado 3 pero con dimension mayor a
2 veces el diametro del vaso.

Grado 5: Oclusion total.

Tabla 7. Gradacion del trombo angiografico por el grupo TIMI*®.
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Los criterios de exclusion fueron el bloqueo completo de rama izquierda,
ser portador de marcapaso, lesion en el tronco de la coronaria izquierda
(TCI) y arterias de menos de 2,5 mm. de diametro. Los pacientes fueron
aleatorizados 1:1 a X-Sizer mas stent versus stent convencional. El objetivo
primario del estudio fue el MBG 3 post-ICPP. Y los objetivos secundarios:
La resolucion del segmento ST > 50% 60 minutos tras la ICPP, el tamafio
del TAM (medido mediante el pico de CPK-MB), la FEVI al alta, el
desarrollo de ICC durante el ingreso, y los eventos adversos mayores
intrahospitalarios y a los 30 dias (muerte, re-IAM, ictus y sangrado mayor).
Las caracteristicas clinicas y angiograficas fueron similares en ambos
grupos, el tiempo puerta-ICP fue de 35 minutos en el grupo del dispositivo
y de 38 en el control. La ICP fue exitosa por igual en ambos grupos (93,5%
vs 96%, p = NS), siendo el porcentaje de flujo TIMI 3 final igual. El
dispositivo se utilizd con éxito (definido como: cruza la lesion, y reduce el
puntuacién de trombo en més de 1 grado y aumenta el TIMI en mas de 1
grado) en el 86,9% de los pacientes.

El objetivo primario se cumplié con mayor frecuencia en el grupo del X-
Sizer (MBG 3 en el 72% de los pacientes en el grupo de tratamiento vs
37% en el grupo control). El fendmeno de no reflujo y la embolizacion
distal fueron menores en el grupo X-Sizer (no reflujo 2,2% vs 10,8%,
embolizacion 4,3% vs 15,2%) aunque no significativo. Se implanto stent en

el 93,5% en el grupo X-Sizer vs 91,3% en el control, p = NS. Y se implant6
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stent directo con mayor frecuencia en el grupo de tratamiento (60,8% vs
28,3%, p = 0,002). La puntuacion de trombo se redujo de 3,5 a 1,6 con el
X-Sizer. Se obtuvo material macroscopico en el 65% de los pacientes,
siendo sus componentes principales fibrina y plaquetas (en el 86% del
total), y en algunos casos también macréfagos, lipidos y colesterol, lo que
indica la presencia de placa de ateroma en el aspirado (21%). Los pacientes
que presentaron un grado de perfusion MBG 3 al final del procedimiento,
independientemente del grupo asignado, tuvieron una mejor evolucion
intrahospitalaria con menor incidencia de insuficiencia cardiaca (2 vs 33%,
p <0,01).

Los autores concluyen que el dispositivo de trombectomia X-Sizer en la
ICPP mejora la perfusion tisular, aunque no demostro reducir el tamafio del
IAM ni mejorar la supervivencia, dado que el estudio no estaba disefiado

para tal fin y no tenia potencia estadistica suficiente.

El estudio AIMI* obtuvo resultados negativos con la utilizacién de otro
dispositivo de trombectomia, el Angiojet. E1 AIMI se realizdo en Estados
Unidos y Canada, es un estudio multicéntrico y prospectivo en el que
participaron 31 centros, incluyendo 480 pacientes. Los pacientes se
randomizaron a Angiojet mas ICP o ICP convencional 1:1. Se incluyeron
pacientes con SCACEST de menos de 12 horas de evolucion siempre que

el vaso a tratar tuviera un diametro de mas de 2 mm. La mayoria de los
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pacientes incluidos fueron ICPP, y un 14% ICP de rescate. Los criterios de
exclusion fueron: FEVI conocida menor al 35%, shock cardiogénico,
contraindicacion a antillb/Illa, cirugia mayor en las 6 semanas previas,
ictus isquémico en los 30 dias previos o hemorrdgico en cualquier
momento. No se requiridé para la inclusion la presencia de trombo
angiografico, ni se excluydé a los pacientes en base a ninguna otra
caracteristica angiografica del vaso o la lesion. A todos los pacientes se les
trato, aparte del tratamiento convencional, con el antilIb/IIla Eptifibatide.
El objetivo primario del estudio era demostrar una reduccion del tamafio
del IAM con el dispositivo de trombectomia, medido con Tecnecio’
Sestamibi a los 14-28 dias de la ICP. Los objetivos secundarios eran: el
flujo TIMI final, cTFC, TMPG, resolucion del segmento ST > 70 % a los
90-180 min. de la ICP, FEVI, y eventos adversos cardiacos mayores a 30
dias (incluyendo muerte, re-IAM, cirugia de revascularizacion urgente,
revascularizacion del vaso diana, ictus y trombosis del stent).

Las caracteristicas clinicas fueron similares en ambos grupos. No existieron
diferencias en el tiempo total de isquemia y el tiempo puerta-balon, sin
embargo el tiempo de duracion del procedimiento de ICP fue
significativamente superior con el Angiojet (70 vs 55 minutos de mediana,
p < 0,001). El flujo TIMI pre-ICP era mejor en los pacientes del grupo
control, con un mayor porcentaje de TIMI 3 (19% en el grupo Angiojet vs

27% en el control).
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El porcentaje de stent implantados fue similar, 94% en ambos. El
dispositivo se utilizd con éxito en el 95% de los casos, precisando
predilatacion con balon en el 12%. Los resultados fueron desfavorables al
Angiojet, siendo mayor el tamafio del IAM (12,5% vs 9,8%, p = 0,03) a
expensas de los TAM inferiores principalmente. Se obtuvo un mayor
porcentaje de flujo TIMI 3 en el grupo control (91,8% vs 97%, p = 0,02),
no existiendo diferencias entre ambos grupos en cuanto al resto de
resultados angiograficos evaluados. Tampoco se encontraron diferencias en
la resolucién del ST ni en la FEVI. Sin embargo, la tasa de eventos
adversos cardiacos fue mayor en el grupo del dispositivo (6,7% vs 1,7%, p
< 0,01) a expensas principalmente de una mayor mortalidad con el
Angiojet (4,6 vs 0,8%, p = 0,02), siendo el resto de eventos adversos
similares. En el subgrupo de pacientes con presencia de trombo
angiografico grado > 4 los resultados fueron similares entre ambos grupos
en todos los objetivos evaluados.
En resumen, en pacientes con IAMCEST, la utilizacion rutinaria del
Angiojet no reduce el tamafio del IAM, obtiene peor resultado angiografico
(con peor flujo TIMI final) y mayor tasa de mortalidad a 30 dias.
Los autores intentan explicar estos resultados de la siguiente forma:

- En cuanto al tamafio del IAM puede que no se evite del todo la

embolizacion distal e incluso se provoque al pasar el dispositivo, o

que la mayor demora en la ICP influya en el tamafio final del IAM.

69



- El resultado en el fluyjo TIMI final puede verse influido por la
presencia de mejor flujo en el grupo control previo a la ICP.
- Y la diferencia en la mortalidad se puede atribuir a la baja
mortalidad del grupo control comparado con otras publicaciones
contemporaneas en ICPP. En cualquier caso no se trata de un estudio
disefiado para evaluar mortalidad por lo que este dato debe
interpretarse con cautela.
Los autores concluyen que a pesar de un alto porcentaje de éxito en su
utilizacion, el uso rutinario del dispositivo Anjioget en el IAMCEST no
reduce el tamafo del IAM, no mejora los parametros angiograficos ni la
resolucidon del ST, y resulta en un mayor porcentaje de eventos adversos a
30 dias. Recomiendan la realizacion de estudios en grupos de pacientes

mas seleccionados (por ejemplo con mayor carga trombdtica).

Por tltimo, el estudio X-AMINE® fue un estudio multicéntrico europeo en
el que participaron 14 centros, prospectivo y aleatorizado. En €l se utilizo
el dispositivo de trombectomia X-Sizer en pacientes con IJAMCEST de
menos de 12 horas de evolucion, con TIMI inicial 0 o 1 y trombo
angiografico, y con vaso responsable de mas de 2,5 mm de didmetro. Se
randomizo 1:1 a recibir trombectomia mas ICP frente a ICP convencional,
con implantaciéon de stent en ambos casos en todos los pacientes. El

objetivo primario del estudio era valorar la magnitud de la resolucion del
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ST 60 minutos post-ICP. Y los objetivos secundarios: porcentaje de
pacientes con resolucion del ST > 50% a los 60 minutos, resultado
angiografico (TIMI, cTFC, MBG, embolizacion distal) y eventos adversos
mayores (muerte, re-IAM, cirugia de revascularizacidon coronaria urgente,
nueva revascularizacion del vaso responsable, € ictus) a uno y 6 meses. Se
excluyeron las angioplastias de rescate, los pacientes en Killip > 3, la
disfuncion de VI severa, y la tortuosidad y calcificacion severas.

Se defini6 el éxito de la trombectomia como la consecucion de un TIMI al
menos un grado menor al inicial tras pasar el dispositivo, y el éxito del
procedimiento como un TIMI 3 final con estenosis residual menor del 30%.
Las caracteristicas clinicas y angiograficas fueron similares en ambos
grupos. En cuanto al procedimiento de ICP se encontraron diferencias
significativas entre ambos grupos en la duracion de la ICP, que fue mayor
en el grupo del X-Sizer (54 vs 45 min., p 0,005) y en la tasa de stent directo
que también fue mayor en el grupo X-Sizer (60% vs 34%, p 0,001).

Se utilizd6 con éxito el dispositivo en el 87% de los casos asignados al
mismo, se elimin6 el trombo completamente en el 38,8% y parcialmente en
el 58%. La resolucidn del ST a los 60 minutos fue mayor con la utilizacion
del dispositivo, tanto en valores absolutos (7,5 vs 4,9 p 0,03) como en
porcentaje de pacientes en los que se resolvio el ST mas de un 50% (67,8
vs 52,6%, p 0,03). E1 TIMI 3 final, cTFC, y MBG final fueron similares en

ambos grupos, sin embargo la tasa de embolizacion y de no reflujo o flujo
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lento final fue menor en el grupo del dispositivo (6 vs 19,8% p = 0,006).
No se encontraron diferencias entre ambos grupos en los eventos adversos
aly 6 meses.

Como conclusion de este estudio, la trombectomia con X-Sizer en la ICPP
mejora la reperfusion miocardica en pacientes con flujo TIMI inicial 0 o 1,
pero serian precisos estudios de mayor tamafo para demostrar beneficios

clinicos.

El tipo de lesion puede ser un factor determinante del éxito en la utilizacion
de los DET. En un estudio realizado por el grupo de Osaka® (Japon) se
mostr6 como en determinado tipo de lesiones la eficacia del DET
Guardwire era mayor. Este es un estudio en un solo centro, retrospectivo y
no aleatorizado en el que se compar6 la utilizacion/no utilizacion del DET
en pacientes con placa rota (PR) valorada mediante angioscopia frente a los
que no tenian placa rota. Se incluyeron 191 pacientes en total, divididos en
4 grupos (DET con y sin PR — 44 y 37 pacientes - , y no DET con y sin PR
— 62 y 48 pacientes). Se incluyeron primero 110 pacientes consecutivos sin
DET vy posteriormente 81 con DET, a todos se les realizd angioscopia. Se
incluyeron IAM de menos de 12 horas de evolucion con estenosis mayor al
70%, TIMI inicial < 2, en vasos > 3 mm de diametro.

Compararon los resultados de todos los grupos en cuanto a: no reflujo,

MBG, resolucion del ST a los 60 minutos y FEVI a los 6 meses.
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Se realiz6 angioscopia en todos los pacientes antes de la ICP, y se predilato
con baldn para poder introducir el angioscopio en un 25% de los pacientes
de los grupos sin DET y en el 21% con DET. No se utilizaron antillb/IIla
ni Clopidogrel al no estar aprobados en ese momento en Japon.

En el 55,5% de los pacientes se detectd placa rota en la angioscopia, el
color de la placa era mas amarillo en los casos con PR y la cantidad de
trombo en éstos era mayor. En cuanto al andlisis histoldégico del material
extraido con el DET se objetivo trombo o fragmentos de placa en el 89,9%,
siendo su tamafio mayor en los pacientes con PR.

Las caracteristicas clinicas de los 4 grupos fueron similares. La incidencia
de no reflujo fue significativamente mayor en los pacientes con PR en los
que no se utilizé el DET en comparacién con aquellos sin evidencia de PR
(19,4% vs 6,3%, p < 0,05). Este fenémeno se redujo del 19,4% al 4,5% con
la utilizacion del DET en los pacientes que presentaban PR en la
angioscopia, sin embargo fue similar en aquellos pacientes sin PR,
independientemente de la utilizacion del DET (6,3% sin DET vs 2,7% con
DET, p NS).

La resolucién del ST y el MBG también mejor6 en los pacientes con PR en
los que se utiliz6 el DET frente a aquellos en los que no se utilizo y tenian
PR (66% vs 40%, p < 0,05; 2,2 vs 1,8, p < 0,05) pero no vario en los que
no tenian PR. Lo mismo ocurrié con la FEVI a los 6 meses (47% PR mas

DET vs 41% PR sin DET).
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Como conclusion de este estudio, el Guardwire es beneficioso en
determinado subgrupo de pacientes con IAMCEST en el que hay evidencia
de PR mediante angioscopia, mejorando tanto la perfusion microvascular
con su utilizacién como la FEVI. Estos resultados, aunque claramente
positivos, tienen una importancia clinica muy limitada ya que la

angioscopia no es una técnica de uso habitual en la ICPP.

TROMBOASPIRACION EN EL IAM:

Ante los resultados de los DET en el IAMCEST, a principios de este siglo
se comenzaron a utilizar los dispositivos de tromboaspiracion manual
(DTA) en este contexto. Teoéricamente, la mayoria de los problemas
técnicos asociados a los DET no existen con los DTA, con lo cual los
parametros de perfusion podrian mejorar con su utilizacion, lo que ha sido
comprobado en diferentes estudios.

Los principales estudios realizados con los DTA en el contexto del

IAMCEST se presentan resumidos en la tabla 8.
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Mortalidad a 1 afio
Mort o Re-IAM a 1 afo

Nombre del estudio | Dispositivo | N° de pacientes Estrategia de manejo Objetivos Resultados
(Intervencién vs control)
REMEDIA% Diver 100 Randomizado MBG = 2 68% vs 45%, p = 0,02
DAT mas ICPP STR =2 70% 58% vs 37%, p = 0,03
vs ICPP
DEAR-MI** Pronto 148 Randomizado MBG 3 88% vs 44%, p < 0,05
DAT mas ICPP STR = 70% 68% vs 50%, p < 0,05
vs ICPP
VAMPIRE® TVAC 355 Randomizado TIMI final 3 87,5% vs 80%, p = NS
DAT mas ICPP MBG 3 46% vs 20,5%,p < 0,001
vs ICPP MACE a 30 dias NS
MACE a 8 meses 12,9% vs 20,9%,p < 0,05
OACIS® Varios DAT 3913 No randomizado Mortalidad a 30 dias NS
DAT mas ICPP
vs ICPP
TAPAS®" '™ Export XT 1071 Randomizado MBG 0 0 1 17% vs. 26%, p < 0,01
DAT mas ICPP STR 2 70% 57% vs 44%, p < 0,01
vs ICPP Mortalidad a 30 dias 2,1% VS 4%, p =NS

3,6 vs 6,7%, p = 0,02
5,6 vs 9,9%, p = 0,001

Tabla 8. Resumen de los principales estudios realizados en ICPP con tromboaspiracion. DTA Dispositivo

de aspiracion de trombo, MBG Myocardial Blush Grade, NS no significativo, STR ST-resolucion.

En estudios preliminares, no aleatorizados, y monocéntricos, se demostro la

facilidad de utilizacion, y el alto porcentaje de éxito de los DTA en el

IAMCEST. En un pequefio estudio de estas caracteristicas realizado en

Austria”® se incluyeron 131 pacientes consecutivos a los que se les realizo

ICPP con DTA (69 pacientes) o convencional (62 pacientes). El objetivo

era valorar la resolucion del segmento ST tras la ICPP. Se pudo utilizar el

DTA en el 92% de los pacientes en los que se intentd (que finalmente

fueron 25), no encontrando diferencias significativas en cuanto a la

resolucion del ST. La principal aportacion de este estudio preliminar es la
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tasa de éxito en la utilizacion del DTA, ya que se trata de un estudio de
pequeio tamafo en el que ni siquiera se utilizo el dispositivo en todos los

pacientes asignados al mismo.

En otro estudio no aleatorizado del grupo de Taiwan’, se obtuvieron
mejores resultados. Se incluyeron 44 pacientes con TAMCEST, 22
pacientes consecutivos en el grupo del DTA y 22 controles de la misma
fecha, con caracteristicas similares. Se demostrd una reduccion en el
tiempo del procedimiento (33 vs. 47 min., p < 0,01), en el tiempo de
fluoroscopia (10 vs. 16 min., p < 0,01) y en la cantidad de contraste
consumido (140 vs. 170 ml., p = 0,02) con el dispositivo. También fue
menor la incidencia del fendémeno de no reflujo (5 vs. 32%, p = 0,04), y
aunque el flujo TIMI 3 se obtuvo mas rapidamente con el DTA, el TIMI
final fue similar en ambos grupos, asi como la incidencia de MACE a 3
meses. La conclusion de este estudio es que la tromboaspiracion consigue
una mas rapida reperfusion y es mas eficiente en términos de tiempo y
recursos, comparada con la estrategia convencional.

En un estudio piloto realizado con el dispositivo Diver'”, se incluyeron 50
pacientes con SCA con y sin elevacion del ST que presentaron en la
angiografia evidencia de lesion trombotica, y a los que se realizd ICP. El
dispositivo se utilizd con éxito en el 96% de los pacientes, redujo

significativamente la cantidad de trombo (puntuacion de trombo de 3,5 pre-
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ICP a 2,5 post), y mejoro el flujo coronario, tanto el TIMI como el ¢TFC.
Unicamente un paciente obtuvo un TIMI final < 2 (2%). Se encontr6é una
relacion significativa entre la puntuacion de trombo y la eficacia de la

tromboaspiracion.

El primer estudio aleatorizado en el que se contrasto la utilizacion de un
DTA con la ICP convencional fue el REMEDIA”. Es un estudio
monocéntrico desarrollado en Roma, Italia. Se incluyeron pacientes con
IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion referidos al centro para una
ICPP o de rescate, sin exclusiones. Se utilizd el dispositivo de aspiracion
Diver. Los pacientes fueron aleatorizados 1:1 a DTA mas ICP versus ICP
convencional. En el grupo de ICP convencional se intentd implantar un
stent directo siempre que esto fuera posible, en caso contrario se predilato
con balon. En el grupo del DTA se utilizo el Diver al inicio del
procedimiento, tras pasar la guia de ICP, y se realizaron de 2 a 5 pasadas.
Los objetivos principales del estudio fueron la tasa de MBG > 2 y la
resolucion del segmento ST > 70% tras la ICP, y una combinacién de
ambos parametros. Los objetivos secundarios fueron el pico de CPK-MB,
el porcentaje de stent directo, la embolizacion distal y por ultimo un
objetivo compuesto por: embolizacion distal, flujo lento y no reflujo.

Se incluyeron 100 pacientes en el estudio, 50 en cada grupo. Unicamente

en 1 paciente no se logro llegar a la lesion con el DTA. La puntuacion de
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trombo post-aspiracion se redujo significativamente con respecto al inicial
(3,3 vs. 2,3, p 0,001), y el flujo TIMI también mejor6 tras pasar el DTA (1
vs. 2, p 0,001).

Los tres objetivos primarios del estudio obtuvieron mejores resultados con
la utilizacion del Diver. El MBG > 2 (68% con DTA vs. 45% sin €l; OR 2,6
IC 95% 1,2 a 5,9), la resolucion del ST > 70% (58% vs. 37%; OR 2,4, IC
95% 1,1 a 5,3), y el objetivo combinado de ambos (46% vs 24,5%; OR 2,6,
IC 95% 1,1 A 6,2). En el andlisis multivariante los predictores de éxito en
la ICP fueron el didmetro de la arteria, la tromboaspiracion y que se tratara
de una ICPP (no de rescate).

En el andlisis por subgrupos, un TIMI menor tras pasar la guia de ICP y
una mayor carga trombdtica identificaron a aquellos pacientes que
obtuvieron mayor beneficio con la utilizacion del DTA.

Dentro de los objetivos secundarios, se obtuvo una mayor tasa de stent
directo en el grupo del Diver (66% vs. 24%, OR 6, IC 95% 2,5 a 144, p <
0,001), no existiendo diferencias significativas en el resto de pardmetros
evaluados. La tasa de MACE a 30 dias fue del 10,4%, sin diferencias entre
ambos grupos.

Este estudio demuestra que la tromboaspiracion es factible en pacientes con
SCASEST no seleccionados, con una alta tasa de éxito, y que mejora los
parametros de perfusion miocardica con respecto a la estrategia

convencional. Existe un subgrupo de pacientes que se podrian beneficiar
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mas que el resto, que son aquellos con peor TIMI inicial y con mas trombo
angiografico. Los autores destacan en la discusion que, comparado con los
DET utilizados en otros estudios, con resultados dispares, el DTA induce
una mejoria en el flujo anterogrado desde las primeras fases de la ICP, sin
necesidad de ocluir el vaso en ningin momento, y utilizando la aspiracion
desde el momento en el que se intenta pasar la lesion, por lo que deberian
producir menos embolizacion distal.

Posteriormente se publicé un subestudio del REMEDIA'"

en el que se
evaluaba, en los 50 primeros pacientes incluidos, la funcion microvascular
mediante ecocardiografia de contraste, valordndose su extension como
objetivo primario del estudio. Se realizd ecocardiografia con utilizacion de
contraste para evaluar la perfusion en tiempo real, y también se midieron:
la FEVI, el indice de contractilidad segmentaria, el volumen ventricular
izquierdo y el remodelado ventricular (considerado como un aumento en el
volumen de VI de mas del 20% con respecto al estudio basal). Se realizo
ecocardiograma a las 24 horas, a la semana y a los 6 meses.

La extension de la obstruccidon microvascular se redujo con la
tromboaspiracion en todos los ecocardiogramas seriados, con respecto al
grupo control. También mejoré el indice de contractilidad segmentaria y la
FEVI. El volumen ventricular fue similar en ambos grupos y por tanto no

mejord el indice de remodelado ventricular. Estos resultados son

contradictorios con los del estudio PROMISE, en los que no se obtenia una
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mejoria en la medicion de la perfusion microvascular medida mediante
guia doppler, lo que puede deberse a que la circulacion microvascular
podria irse recuperando de forma lenta y progresiva a partir de unas horas
post-ICP, y aunque en el resultado inmediato no se encuentre una mejoria
en la velocidad del flujo medida con guia de presion, en el ecocardiograma
a las 24 horas podemos encontrar una diferencia significativa, que se haga

mayor incluso con el tiempo.

Otro estudio aleatorizado con un DTA es el DEAR-MI". Es también un
estudio de un solo centro italiano. En €l se incluyeron 148 pacientes a los
que se realiz6 una ICPP en las primeras 12 horas de evolucién de un
SCACEST. No se incluyeron angioplastias de rescate. Y se excluyeron los
pacientes con IAM previo, cirugia de revascularizacién previa, shock
cardiogénico, bloqueo de rama izquierda o ritmo de marcapasos, y/o
contraindicacion a la utilizacion de antillb/Illa. Se utilizé el DTA Pronto, y
se aleatorizo a los pacientes a DTA mas ICPP estandar (con utilizacion de
antillb/I1la en todos e intentar el stent directo siempre que fuera posible)
versus ICPP estandar.

El objetivo primario del estudio era demostrar una mejor reperfusion tisular
con la utilizacion del DTA. Para ello se compar6 el MBG y la resolucion
del ST tras el procedimiento. Los objetivos secundarios fueron: la

embolizacion distal, no reflujo, el pico de CPK-MB y la tasa de stent
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directo. También se recogieron los eventos adversos intrahospitalarios y a
un mes.

Las caracteristicas clinicas y angiograficas basales de ambos grupos fueron
similares. Todos recibieron antillb/Illa, y un stent al menos en el 99% del
grupo DTA y en el 97% del grupo ICP convencional. El éxito de la ICPP
(definido como una estenosis residual menor al 20% con flujo TIMI > 2)
fue el 100% en el grupo DTA y el 99% en el control. El tiempo del
procedimiento fue similar en ambos grupos (57 min. con el DTA vs. 54
min. grupo control).

La tromboaspiracion fue exitosa en el 89% de los pacientes (definido como
poder llegar a la lesion con el dispositivo y aumentar el grado de flujo
TIMI en un punto al menos). Tras la aspiracion el flujo TIMI mejoro
significativamente, pasando de una media de 0,5 a 2,87 (p < 0,01). Se
obtuvo material macroscopico en 70 pacientes, el 95% de los pacientes en
los que se aspiro.

El objetivo primario fue mejor con la tromboaspiracion. Se obtuvo una
resolucion del ST mayor del 70% en el 68% de los DTA vs. un 50% en el
grupo control (OR 2,11; IC 95% 1,03-4,3). Y se logro un grado de
perfusion MBG 3 en el 88% del grupo DTA frente al 44% del grupo
control (p < 0,05). En el andlisis multivariante las variables independientes

que influyeron en la obtencion de MBG 3 fueron la tromboaspiraciéon (OR
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15.37, IC 95% 5,49 a 43) y el tiempo del procedimiento (OR 0.31, IC 95%
0,16 a 0,60).

Los objetivos secundarios también resultaron mejor con la
tromboaspiracion. La liberaciéon de CPK-MB fue menor en el grupo del
DTA (pico de 790 microgr/l vs. 910 en el grupo control, p < 0,01), la tasa
de embolizacion distal también fue menor (5% vs 19%, p < 0,05), asi como
el no reflujo (3 vs 15%, p < 0,05). Se implanté mas stent directo en el
grupo del Pronto (70 vs 24%, p < 0,001). Y tanto el flujo TIMI como el
cTFC finales fueron mejor con la utilizacion del DTA. La tasa de eventos
clinicos fue similar en ambos grupos.

Por tanto, en este estudio la tromboaspiracion se asocia a una mejoria
significativa en la reperfusion miocardica, menor liberacion de CPK, menor
embolizacion distal y mejor flujo epicardico en los pacientes con
IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion. Ademas se aumenta con su
utilizacion la tasa de stent directo, lo que también puede influir en el
beneficio de la reperfusion al manipular menos la lesion y reducir el uso de
balones de angioplastia. Otro dato importante, en comparacion con los
estudios realizados en DET, es que el tiempo del procedimiento no se ve
prolongado por el uso del DTA.

Los resultados globales de este estudio son mejores que los del REMEDIA,
expuesto anteriormente, posiblemente porque se han excluido los pacientes

de mayor riesgo, como pacientes con IAM previo, en shock cardiogénico y
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las angioplastias de rescate (lo que supone el 30% de los pacientes del
REMEDIA).

En conclusion, en pacientes seleccionados, la tromboaspiracion con el
dispositivo Pronto en la ICPP es sencilla y segura. Mejora la reperfusion
miocardica y se asocia a una menor liberacion de CPK-MB y a una menor
tasa de embolizacion distal y no reflujo. Sin embargo el estudio no tiene
potencia para demostrar un beneficio clinico, se necesitarian estudios

aleatorizados de mayor tamafo para ello.

Otro estudio aleatorizado con DTA recientemente publicado es el
VAMPIRE”. Es un estudio multicéntrico desarrollado en Japon. Se utilizo
un DTA de fabricacién japonesa, el TVAC (Thrombus Vacuum Aspiration
Catheter. Nipro. Japon), que no se utiliza habitualmente en nuestro medio.
En este estudio se incluyeron pacientes con IAMCEST de menos de 24
horas de evolucion, excluyendo aquellos en shock cardiogénico, con lesion
del TCI, con insuficiencia renal y/o arteria responsable del IAM de menos
de 2,5 mm. o mas de 5 mm. Se randomiz6 a los pacientes a DTA mas ICPP
frente a ICPP convencional, con implantacion de stent en todos ellos.

El objetivo primario del estudio fue demostrar una reduccion en la
incidencia de no reflujo/flujo lento con el DTA, y como objetivos
secundarios evaluar el daino microcirculatorio (TIMI final, cTFC, MBG), el

grado de mejoria en el flujo TIMI, el dafio miocardico (CPK y CPK-MB
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pico, resolucion del ST, FEVI y mejoria de la FEVI a los 6 meses por
ventriculografia), y los eventos adversos a 8 meses y BNP a los 6 meses.

Se incluyeron 355 pacientes, 180 con tromboaspiracion y 175 sin ella.
Ambos grupos fueron homogéneos en cuanto a sus caracteristicas clinicas y
angiograficas. La ICPP tuvo éxito en el 99% de los pacientes, y el tiempo
de duracion del procedimiento fue similar, asi como la cantidad de

contraste utilizado.

El DTA lleg6 a la lesion en el 100% de los casos, preciso predilatacion en
un 17%, y se consiguid un flujo TIMI 3 tras la aspiracion en el 65% de los
pacientes. El porcentaje de complicaciones durante el procedimiento fue
significativamente menor con la utilizacion del DTA, en cuanto a diseccion
coronaria y embolizacion distal final (2.3% vs. 8.8%, p = 0.01 y 16% vs.
29%, p = 0.02, respectivamente). Se obtuvo material en el 75,6% de los

pacientes en los que se aspird, la mayoria trombo rojo (42,5%).

No hubo diferencias significativas en cuanto al objetivo primario del
estudio (no reflujo/flujo lento en el 12,5% en el grupo del DTA vs 19,4%
en el control, p = 0,07). La perfusion tisular medida a través del MBG fue
mejor en el grupo del DTA (MBG 3 46% vs 20,5%, p < 0,001). El flujo
TIMI final no present6 diferencias significativas entre ambos grupos (TIMI
3 en el 87,5% en el grupo del DTA frente al 80% en el control), ni tampoco

el cTFC. Sin embargo, en los IAM de mas de 6 horas de evolucion si
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mejord con el dispositivo tanto el TIMI 3 como el ¢TFC (92% vs 63%, p
0,01 y 25,5 vs. 33 p < 0,05). El resto de objetivos secundarios fueron
similares en ambos grupos, tanto la resolucion del ST inmediatay a3y 6
horas como otros objetivos clinicos a largo plazo (FEVI y BNP).

La incidencia de eventos adversos a 8 meses fue significativamente menor
en el grupo de aspiracion debido a una menor incidencia de
revascularizacion del vaso responsable, principalmente entre los pacientes
con un tiempo de isquemia mayor, siendo el MACE global del 12,9% en el
grupo del DTA frente al 21% en el control, p < 0,05. La tasa de re-ICP en
el grupo del DTA fue del 20% frente al 31% en el grupo control (p < 0,05).
En el subgrupo de pacientes con un tiempo de isquemia mayor de 6 horas
(y < de 24 h) los resultados fueron aun mejores con la utilizacion del DTA,
con una menor tasa de no reflujo/flujo lento (8,1% grupo DTA frente a
37,6% grupo no DTA, p =0,01), mayor tasa de MBG3 (51,4% vs 21,9%, p
= 0,03), TIMI final 3 (91,9% vs 63,4%, p = 0,01), menor necesidad de
nueva revascularizacion percutanea o quirurgica (9,1% vs 29,7%, p = 0,03),
y un menor MACE global (12,1% vs 32,4%, p = 0,04).

En conclusion, el dispositivo es seguro, facil de utilizar, y no prolonga el
tiempo del procedimiento. Se observa una mejoria en la reperfusion
inmediata medida mediante el MBG y se obtiene un mejor resultado en
cuanto al fluyjo TIMI final, especialmente en el subgrupo de mas tardia

reperfusion en el que los autores recomiendan especialmente su utilizacion.
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Sin embargo sigue sin existir evidencia de beneficio clinico claro en la
poblacion en general.

Este estudio es criticable en varios aspectos, ya que en el fondo el resultado
del estudio en cuanto a su objetivo primario es principalmente negativo, no
reduciéndose la tasa de no reflujo/flujo lento, ni mejorando la resolucion
del ST o el tamafio del IAM, a pesar de mostrar un mejor resultado en
cuanto al MBG final. En cuanto al beneficio en el subgrupo de mayor
tiempo de isquemia, aunque este es claramente significativo, es dificil de
entender ya que no existe diferencia significativa en cuanto a reestenosis
binaria (haciendo angiografia a los 6 meses al 76% de los pacientes, la
reestenosis es del 20% en el grupo del DTA frente al 23,7% en el grupo
control, p = 0,46) pero si una gran diferencia en cuanto a la tasa de re-ICP.
Ademas el numero de pacientes en el grupo de intervencién mas tardia es
pequeio (36 pacientes en el grupo DTA y 41 en el control), y el
seguimiento en cuanto a la re-ICP es del 84 y 81% respectivamente. Hay
que ser cautos al interpretar resultados que no afectan al objetivo primario
en subgrupos concretos y reducidos de pacientes. Otra limitacion del
estudio es la no utilizacion de antillb-IIla, farmacos ampliamente utilizados

en nuestro medio en el contexto de la ICPP.

El tnico estudio en el que se obtuvo un resultado negativo con la

utilizacion del DTA fue un estudio danés, de un solo centro, prospectivo y
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aleatorizado, en el que se utiliz6 el DTA Rescue'”. Se incluyeron
IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion. Se excluyeron las
angioplastias de rescate, el IAM en los 30 dias previos, la cirugia de
revascularizacion coronaria previa, la lesion en el TCI, pacientes en
ventilacion mecéanica o con balén de contrapulsacion intraadrtico. Se
realizo la angiografia pre-randomizacion y si el cardidlogo intervencionista
consideraba la lesion susceptible de ser tratada mediante trombectomia se
randomizaba al paciente a tromboaspiracion mas stent versus I[CPP
convencional con implantacion de stent.

El objetivo primario del estudio fue evaluar el porcentaje de miocardio
salvado mediante SPECT con Tecnecio” Sestamibi. Para ello se hizo la
primera inyeccion de isoétopo pre-ICPP, y la gammagrafia antes de 8 horas
desde el final de la ICPP. En este estudio se estimo6 el area de miocardio en
riesgo. La segunda gammagrafia se realizd a los 30 dias para estimar el
tamafio final del IAM. El porcentaje de miocardio salvado se obtiene
restando el miocardio en riesgo menos el tamafio final del IAM. Los
objetivos secundarios eran numerosos: Tamafio final del IAM, marcadores
de reperfusion (TIMI final, CTFC, resoluciéon del ST, curva de TnT,
embolizacion distal), el tiempo total del procedimiento, eventos adversos
(muerte, re-IAM o ictus severo) a 30 dias, FEVI a 30 dias, y éxito de la

tromboaspiracion.
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Las caracteristicas clinicas y angiograficas de ambos grupos fueron
similares. La tromboaspiracion aumentd el tiempo del procedimiento en
unos 10 minutos (de 29 a 39 min. de media) y se realizd con éxito en el
89% de los pacientes, en un 19% preciso predilatacion con baloén. No hubo
diferencias en cuanto a flujo TIMI final, CTFC o embolizacién distal.

Se pudieron realizar las dos gammagrafias en el 73% de los pacientes del
grupo del DTA y en el 83% de los del grupo control, ya que en el primer
grupo hubo un mayor numero de pacientes que no pudieron realizar la
primera gammagrafia por inestabilidad hemodindmica (22 vs. 11%, p <
0,05). El porcentaje de miocardio salvado fue similar en ambos grupos,
independientemente de la localizacion del IAM y de la existencia o no de
trombo angiografico. (13% en el grupo de DTA frente a 18% en el control,
p 0,12), sin embargo el tamafio final del IAM fue mayor en el grupo de la
tromboaspiracion (15% vs. 7,5%, p 0,004) lo que se debid principalmente a
los IAM anteriores. Se liber6 mayor cantidad de TnT en el grupo de
tromboaspiracion, y no hubo diferencias en cuanto a la resolucion del ST,
los eventos adversos (2% a 30 dias en ambos) ni la FEVI a 30 dias.

En este estudio el objetivo primario, que fue el porcentaje de miocardio
salvado con la utilizaciéon o no del DTA, fue similar en ambos grupos, con
tendencia a un peor resultado con el DTA. Pero el objetivo secundario del
estudio, el tamafio final del IAM, fue peor con el DTA, principalmente a

expensas de los TAM anteriores, con resultados por tanto similares al
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estudio EMERALD. Los autores especulan con la posibilidad de que por
algin motivo el DTA pueda ser perjudicial en este contexto, por provocar
un dafio fisico al endotelio que cree areas dafiadas que, al no ser cubiertas
por un stent, puedan promover una posterior trombosis y mayor
embolizacion distal. O bien que al introducir el DTA se embolice material
distalmente o en alguna rama secundaria. En cualquier caso este es un
estudio realizado con un dispositivo antiguo, actualmente en desuso, que no
incluye a pacientes de alto riesgo, y que presenta obvias limitaciones

metodoldgicas.

Un estudio con este mismo dispositivo, algo mas antiguo, y realizado en
nuestro medio, fue el publicado en la revista espafiola de cardiologia por
Lopez-Palop et al'™. Es un estudio prospectivo y no aleatorizado de un solo
centro. Incluyeron a todos los pacientes a los que se les realizo
tromboaspiracion en un determinado periodo de tiempo, y utilizd como
controles a pacientes con la misma patologia en ese periodo, en los que se
realizd6 ICP convencional. Se utilizaron los dispositivos X-Sizer (en 27
pacientes) y Rescue (en 112). La mayoria de los pacientes presentaban
IAMCEST (80%, con un 96% de ICPP dentro de estos), y la ICP fue
urgente en el 86% de los casos.

Las caracteristicas clinicas de los pacientes con IAMCEST con (98p) o sin

(400p) tromboaspiracion fueron diferentes en cuanto a: Mayor tasa de [AM
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previo en el grupo control, mas coronarias derechas en el grupo de
aspiracion (58% vs. 33%) y mayor utilizacion de antillb/IIla en el grupo de
tromboaspiracion (77% vs 57%).

Se necesitd predilatacion antes de la aspiracion en el 20% de los casos. Se
implanto stent en un 97%, y la tasa de complicaciones fue del 2%. El DTA
fracasd en su colocacion en el 7% de los pacientes (por angulacién o
tortuosidad severa de la arteria), y esto fue mas frecuente con el X-Sizer
(19%) que con el Rescue (4%), debido a su peor perfil. El éxito final del
procedimiento fue del 86%, con una mortalidad hospitalaria del 8,7%. Tras
la trombectomia de un 21% de pacientes con flujo TIMI 3 se pas6 a un
70%. Se consiguid una reduccion significativa de la carga de trombo, y no
hubo retraso del procedimiento en relacion con la utilizacion del DTA.

Los autores concluyen que, con una baja tasa de complicaciones, el empleo
de la tromboaspiracion mejora la imagen angiografica de trombo y el flujo
coronario y obtiene un alto porcentaje de €xito final.

El problema de los dispositivos utilizados en este estudio en concreto es la
incompatibilidad de los mismos con catéteres de menos de 7 F, y que el X-
Sizer se ve limitado por su mayor tamafio para acceder a los segmentos
distales o a arterias de menor calibre, ademas de presentar una menor tasa
de éxito por ser mas ancho y maés rigido. El catéter Rescue es mas fino y
flexible, aunque al ser algo mas antiguo que los otros aspiradores su pertfil

es peor y no es compatible con 6 F. Es un catéter monorail por lo que el

90



manejo por un solo operador es mas sencillo que el del X-Sizer que es co-

axial.

El tnico trabajo cuyo objetivo primario ha sido demostrar la influencia de
la tromboaspiracion en la evolucidn clinica a corto plazo (mortalidad a 30
dias) del paciente ha sido el OACIS™. Es un registro multicéntrico,
observacional y prospectivo en el que participaron 25 hospitales de la
region de Osaka, en Japon.

En este registro se incluyen los pacientes con IAM con y sin elevacion del
ST tratados en estos hospitales, con un total de 6169 pacientes incluidos
desde el afio 1998 al 2005. Se seleccionaron dentro del total de pacientes
aquellos con TAM de menos de 24 horas de evolucion que habian sido
tratados con ICP. Se excluyeron las trombolisis, y los pacientes tratados
quirurgicamente, y también aquellos en los que se utiliz6 un DET.
Finalmente se incluyeron para el estudio 3913 pacientes, siendo este el
estudio de mayor tamanio hasta la fecha en este contexto. El grupo de
tromboaspiracion constaba de 990 pacientes, y el grupo de ICP
convencional de 2923 pacientes.

Se utilizaron cuatro tipos diferentes de dispositivos de aspiracion: Rescue
(Boston Scientific Scimed Inc, Maple Grove, Minessota), Thrombuster

(Kaneka medics corp., Osaka, Japon), TVAC y Export.
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Al tratarse de un registro, las caracteristicas clinicas y angiograficas de
ambos grupos fueron diferentes. En el grupo del DTA habia mas hombres,
la edad era ligeramente inferior (63,3 vs 64,9 afos, p < 0,001), fueron
tratados en hospitales de mayor volumen de pacientes, y fueron mas
frecuentemente SCACEST (92,6% vs. 88,2%, p < 0,001). En cuanto a las
caracteristicas angiograficas: Se tratd mas la coronaria derecha (CD) que la
descendente anterior (DA) o la circunfleja (Cx) en el grupo DTA (CD 45 vs
32%), existia menor grado de circulacion colateral en el grupo DTA y
menor flujo TIMI inicial. Por ultimo, se implant6 con mayor frecuencia
stent en el grupo DTA (79,2 vs. 61,2%). Debido a estas diferencias
realizaron un andlisis de regresion para ver qué caracteristicas de los
pacientes se asociaban a una mayor utilizacion de la tromboaspiracion, y se
observo que se utilizaba mas en: hospitales de mayor volumen, pacientes
mas jovenes, SCACEST, con tiempo de isquemia < 12 horas, con
circulacion colateral ausente, en la arteria CD, y con TIMI inicial < 3.

Los resultados fueron los siguientes: el flujo TIMI 3 final fue
significativamente mejor con la tromboaspiracion (87,5 vs. 84,6%, p 0,03),
y la mortalidad global a 30 dias ocurrié con menos frecuencia en el grupo
del DTA (3,7% vs. 6,2%; RR 0,64, IC 95% 0,44 a 0,92, p 0,01), en el
andlisis univariante.

Se realiz6 un analisis multivariante incluyendo las siguientes variables en

el modelo: Edad, diabetes mellitus (DM), volumen del hospital, sexo, HTA,
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dislipemia, obesidad, tiempo de isquemia, grado Killip, SCACEST, arteria
a tratar, hallazgos angiograficos, uso del DTA, TIMI final y uso de stent.
Tras introducir todas estas variables no se encontro relacion significativa
entre el uso del DTA y la mortalidad a 30 dias. (RR 0,65, IC 95% 0,36 a
1,19, p 0,16).

Sin embargo, en el andlisis por subgrupos existi0 una relacion
independiente entre la mortalidad a 30 dias y el uso del DTA en los
pacientes de mayor edad (> 70 afios), diabéticos, y aquellos a los que se les
implanta stent. Se dividid a los pacientes en 3 grupos en funcion del riesgo

evaluado mediante la escala de riesgo TIMI en el SCACEST'?”

(ver figura
20), y se observo una relacién significativa e independiente entre la
tromboaspiracion y la mortalidad en el grupo de mayor riesgo, tanto a 1

mes (RR 0,4, IC 95% 0,18 a 0,91, p 0,02) como al afio de seguimiento. (RR

0,44, 1C 95% 0,25 a 0,77, p 0,004).
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Figura 20. Puntuacion de riesgo TIMI en el SCACEST y su relacién con la

mortalidad a 30 dias. Tomado de Morrow et al. Circulation 2000, Oct 24; 102.

En resumen, este estudio, con un gran namero de pacientes, y desarrollado
en la practica clinica habitual, demuestra que la tromboaspiracion con
distintos dispositivos se asocia de forma independiente a una reduccion de
la mortalidad a corto plazo en los pacientes con IAM de mayor riesgo
(puntuacion TIMI > 6), asi como en pacientes mayores, diabéticos y a los
que se les implanta un stent coronario (en la actualidad la mayoria de los

pacientes).
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Los autores buscan una explicacion para la influencia del DTA en estos
grupos de pacientes, y exponen una serie de teorias:
- La proteccion del miocardio en riesgo puede ser clinicamente mas
necesaria y relevante en los pacientes de mayor riesgo.
- La edad avanzada en algunos estudios se ha asociado a mayor tamafo
del trombo.
- Los pacientes diabéticos tienen mayores niveles de factores
procoagulantes y por tanto mayor trombogenicidad.
- En el estudio stent-PAMI se observo una tasa de TIMI 3 menor con

stent que con balon.

Este estudio tiene obvias limitaciones, al tratarse de un registro, con
diferentes caracteristicas de los pacientes entre grupos, y pueden existir
factores de confusidbn que no estén controlados y que influyan en los
resultados. Los resultados deben ser interpretados por tanto con cautela, se
necesitaria un estudio aleatorizado con un gran niimero de pacientes para

demostrar un beneficio definitivo en la mortalidad.

Otro estudio observacional que utiliza distintos dispositivos de aspiracion,
y que incluye a un buen nimero de pacientes es el realizado por Varbella et
al'”. En este estudio prospectivo se incluyeron 486 pacientes consecutivos

con JAMCEST, y se investigo si la tromboaspiracion es factible de rutina, y
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su seguridad y eficacia. Se utilizaron los dispositivos Rescue, Diver y
Export, en arterias > 3 mm con oclusién trombdtica o evidencia de trombo
en la coronariografia, en ausencia de calcificacion o tortuosidad severas. Se
consiguid aspirar material en el 65% de los casos. La tromboaspiracion no
prolong6 el procedimiento, ni aumentd el tiempo de fluoroscopia o la
cantidad de contraste utilizado. Se restaurd un flujo TIMI 3 tras aspirar en
el 88% de los pacientes con lo que se pudo utilizar el stent directo en un
66,4%. No se consigui6 el éxito en la aspiracion en un 12,4% de pacientes,
y este subgrupo tuvo peores resultados clinicos y angiograficos comparado
con el grupo en el que la aspiracion fue eficaz. (TIMI 0 o 1 final 11 vs
0,5%, p <0,01; MBG <1 56 vs. 9%, p < 0,01; no resolucion del ST 44 vs
8%, p < 0,01; mortalidad hospitalaria 15 vs. 3% p < 0,05 y a los 6 meses 19

vs 3% p < 0,05).

El estudio TAPAS”’, publicado recientemente, es un estudio monocentrico,
prospectivo y aleatorizado, en el que se utilizd el catéter de aspiracion
Export en el IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion. En estudios no

107.108 . . g . , . .y
", preliminares utilizando este mismo catéter de aspiracion,

aleatorizados
el Export, se obtuvieron excelentes resultados con su utilizacion en la ICPP,
sin complicaciones graves relacionadas con el procedimiento. La

tromboaspiracion mejor6 el flujo TIMI, el MBG y redujo la tasa de trombo

de forma significativa comparando con estos mismos pardmetros pre-
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aspiracion, y permiti6 la implantacion de stent directo en la mayoria de los
pacientes (64%).

En el estudio TAPAS se incluyeron 1071 pacientes, que fueron
aleatorizados a tromboaspiracion mas ICPP con la intencion de tratamiento
con stent directo frente a ICP con balon (obligada) seguido de la
implantacién de stent. La randomizacion se realizd antes de realizar la
coronariografia diagndstica, por lo que no se tuvo en cuenta ningin aspecto
angiografico antes de incluir a los pacientes. Se excluyeron las
angioplastias post-trombolisis.

Se evaludé como objetivo primario el grado de reperfusion miocardica al
final del procedimiento mediante la medicion del MBG (MBG 0 o 1 post-
ICP). Los objetivos secundarios fueron: el porcentaje de flujo TIMI 3 final,
la resolucion del ST a los 30 a 60 minutos del procedimiento, la necesidad
de nueva revascularizacion del vaso responsable, el re-IAM, la muerte y un
objetivo combinado de los tres a 30 dias.

El material extraido fue filtrado y fijado en formol durante 24 horas, y
posteriormente se tifid con hematoxilina-eosina para ser examinado al
microscopio Optico. También se realizdO una tincidn inmunoldgica para
detectar células musculares y macrofagos.

Se definio la eficacia en la aspiracion como la presencia de material
aterotrombotico en las muestras obtenidas. El material se clasificé en virtud

de su principal componente como: trombo plaquetario, trombo eritrocitario
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y trombo con placa. Y segun su peso en trombo pequenio (< 0,5 mm),
mediano (0,5 a 2 mm), y grande (> 2 mm).

Las caracteristicas clinicas y angiograficas fueron similares en ambos
grupos. El tiempo de isquemia, tiempo puerta-balon y de fluoroscopia
fueron similares en ambos grupos, y menores a los publicados en otros
estudios, siendo el tiempo puerta-balon global entre 26 y 28 minutos. Cerca
del 50% de los pacientes presentaba trombo angiografico y un TIMI inicial
menor de 2.

Las complicaciones relacionadas con la ICP fueron muy escasas (1%) y sin
diferencias entre ambos grupos. Se implanté stent en el 92% de los
pacientes.

En el 10,8% de pacientes del grupo de tromboaspiracion se realizo
finalmente una ICP convencional, por arteria pequefia o tortuosa, en el
58,7% se implantd stent directo, y el 30,5% fue precisa la utilizacion de
predilatacion con balon.

Los resultados en cuanto al objetivo primario fueron mejores con la
utilizacion del DTA. Se obtuvo un MBG 0 0 1 en el 17,1% de los pacientes
con DTA frente a un 26,3% del grupo control, RR 0,65; IC 95% 0,51 a
0,83, p <0,001. La resolucion del ST > 70% también fue mayor en el grupo
del DTA (56,6% vs. 44,2%; RR 1,28, IC 95% 1,13 a 1,45, p < 0,001).
Hubo una tendencia a una menor mortalidad a 30 dias en el grupo del

dispositivo (2,1% vs. 4%, p 0,07). Tanto la mortalidad como la tasa de
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eventos adversos a 1 mes se relacionaron con el MBG final, la resolucion
del ST > 70% y la desviacion total del ST.

Los resultados a un afio de este estudio han sido publicados recientemente
en el Lancet' . Persiste la relacion entre el MBG final y la mortalidad a un
afo, y existe una relacion significativa entre la tromboaspiracion y la
mortalidad y/o la tasa de re-IAM al afio, que favorece la utilizacion del
DTA. La mortalidad al afio en el grupo del DTA es del 3,6% frente al 6,7%
en el grupo control, OR 1,93, IC 95% 1,11 a 3,37, p 0,02. El objetivo
combinado de muerte cardiaca o re-IAM no fatal ocurrio en el 5,6% del
grupo de tromboaspiracion frente al 9,9% en el grupo control (OR 1,81 IC
95% 1,16 a 2,84, p 0,009). Esta relacion beneficiosa entre el uso del DTA y
la mortalidad a largo plazo se mantiene en el analisis multivariante al
ajustar por edad, DM, IAM anterior, frecuencia cardiaca al ingreso y peso
del paciente.

Los autores destacan en la discusion del estudio que la tromboaspiracion es
posible en la mayoria de los pacientes con IAMCEST, y que mejora la
perfusion miocéardica (comparado con la angioplastia primaria con balon
seguida de stent), tanto por un mejor MBG final como por una mayor
resolucion del segmento ST. Este efecto beneficioso se produce en todos
los subgrupos de pacientes analizados, independientemente de sus
caracteristicas clinicas y angiograficas de base (edad, sexo, tiempo de

isquemia, arteria responsable, didmetro de la arteria, TIMI pre-ICP o

99



trombo visible en la angiografia). Es posible obtener material hasta en un
73% de pacientes, siendo su principal componente las plaquetas, lo que
realza la importancia del tratamiento angiagregante en este contexto clinico.
Este estudio confirma, una vez mas, el valor pronostico del MBG y de la
resolucion del ST en la evolucion del paciente sometido a ICPP. Su
utilizacion mejora la evolucion del paciente a largo plazo, y reduce tanto la

mortalidad como la tasa de re-IAM.

Se han publicado 3 metaanalisis de gran tamafio incluyendo la mayoria de
los estudios mencionados en este trabajo. En un primer metaanalisis’> de un
total de 21 estudios realizados con los DET en el que se incluyeron 3721
pacientes, se obtuvieron resultados positivos en cuanto a mayor porcentaje
de TIMI 3 con su utilizacién (89,4 vs 87,1%, p 0,03), de MBG 3 (48,8 vs
36,5%, p <0,01), y menor tasa de embolizacion distal (6 vs 9,3% p <0,01).
Sin embargo, y acorde con todo lo expuesto anteriormente, no se
demostraron diferencias significativas en lo que respecta a variables
clinicas (mortalidad a 30 dias 2,5 vs 2,6%, p = 0,88).

Recientemente han sido publicados dos meta-analisis en la revista europea
de cardiologia que aclaran cual es la utilidad real de todos estos
dispositivos en la ICPP"'®'". En ellos se resumen los resultados de la
mayoria de estudios analizados en este trabajo, tanto de los DET como de

los dispositivos de trombectomia y de aspiracion del trombo. El objetivo
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primario de ambos meta-andlisis fue valorar la influencia de todos estos
dispositivos en la mortalidad.

El primero de los meta-analisis'', en el que se incluyeron todo tipo de
dispositivos, consta de 30 estudios con un total de 6415 pacientes, y con un
seguimiento medio de 5 meses, maximo de 12 meses. El criterio de
inclusion fue el IAMCEST de menos de 12 horas de evolucion en el que se
comparaba la ICPP convencional frente a la utilizacion de
DTA/trombectomia o DET previo a la ICPP. Un 47% de los estudios
incluidos eran con DTA, un 38% con DET y el 15% restante con
dispositivos de trombectomia.

El objetivo primario, la mortalidad por todas las causas, ocurri6 en el 3,2%
de los grupos de intervencion frente al 3,7% en el grupo control (p = 0,29).
Dividiendo los grupos segun el tipo de dispositivo utilizado se encontr6 lo
siguiente (figura 21): Los DTA redujeron significativamente la mortalidad
(2,7% vs 4,4%, p = 0,018) mientras que con los DET no se encontraron
diferencias significativas (3,1% vs 3,4%, p = 0,69), y con los de
trombectomia el resultado no favorecia su utilizacion (5,3% vs 2,8%, p =

0,05).

101



Adjunctive device
prior to PCI

P =0.050
6 4 PCIl alone
5.3 2.8
P=0.018
2.7 4.4
P =0.69
3.1 34
&3
0
Catheter thrombus Mechanical Embaolic protection
aspiration thrombectomy

Figura 21. Resultados de los distintos tipos de dispositivos sobre la mortalidad.

Tomado de De Luca et al. Eur Heart J, Sep 5, 2008.

Los objetivos secundarios fueron el MACE (IAM, revascularizacion del
vaso diana, ACV) y parametros de perfusion miocardica como el MBG y la
resolucion del ST a los 60 a 90 minutos. No se encontraron diferencias
significativas en cuanto a los eventos adversos. Los pardmetros de
perfusion mejoraron significativamente con la utilizacion de todos estos
dispositivos: MBG3 en el 53% de los casos de intervencion vs 40% de los
casos control (p < 0,00001), vy resolucion del ST en el 63% vs 53% (p <
0,0001).

En resumen, una vez mas se demuestra en este articulo que no todos los
dispositivos de eliminacion del trombo asociado a la ICPP son iguales. Los
DTA parecen ser los mds eficaces, reduciendo significativamente la
mortalidad, comparados con la ICPP convencional. Los autores

desaconsejan el uso de los dispositivos de trombectomia por el exceso de

102



mortalidad (principalmente debido a los resultados del estudio AIMI), y
dejan la utilizacion de los DET para los injertos de safena. También
desaconsejan la utilizacion de marcadores subrogados como el MBG vy la
resolucidon del ST como Unicos objetivos primarios para futuros estudios, y
recomiendan asociarlos a objetivos clinicos mas duros.

En la interpretacion de estos resultados cabe plantearse una serie de
factores:

1. Parece poco probable encontrar un tratamiento adyuvante en el [AM
que reduzca significativamente la mortalidad, més de lo ya alcanzado
con la ICPP. Esto es aun mas relevante si se excluyen de los estudios
los pacientes de mayor riesgo. En la mayoria de los estudios se
analiza la mortalidad a 30 dias, sin embargo la perfusion miocardica
afecta mas al remodelado del VI y a la mortalidad a mas largo plazo.

2. Los estudios son muy heterogéneos debido a las diferencias en los
criterios de inclusion y exclusion.

3. E1 MBG vy la resoluciéon del ST son objetivos mas subjetivos que el
tamafio del IAM por SPECT o RMN. El MBG ha sido medido en los
laboratorios de hemodindmica por expertos en este campo, sin
embargo las distintas definiciones de resolucion del ST hacen que en

ocasiones los resultados no sean del todo comparables.
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4. La seleccion de los pacientes es un reto importante. Aunque la
fisiopatologia del IAM es similar en la mayoria de los casos, la carga
de trombo no es la misma, y puede ser extremadamente variable.

5. Los dispositivos analizados puede que no sean completamente
eficaces, es decir, que no sean capaces de evitar toda la embolizacion
distal, e incluso provoquen a su paso cierto grado de embolizacion.
Esto tiene mucho que ver con el perfil de cada dispositivo.

6. Finalmente hay que tener en cuenta que la embolizacion distal no es
el nico determinante del fendémeno de no reflujo y de la reperfusion
miocardica en el IAM. Influyen también la liberacion de factores
pro-inflamatorios, el edema tisular, la vasoconstriccion arteriolar, y

el dafio por reperfusion.

En el segundo meta-analisis''’ se evaltian solamente los estudios realizados
con los DTA. Se incluyen 9 ensayos con 2417 pacientes (1209 con DTA y
1208 ICPP convencional). El objetivo primario de este estudio fue la
mortalidad a 30 dias, y los objetivos secundarios: el flujo TIMI 3, el MBG
3 y la embolizacion distal al final del procedimiento. El seguimiento en
cuanto a la mortalidad fue del 99,4%. Todos los parametros analizados

fueron mejor con el DTA que en el grupo control:
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- La mortalidad a 30 dias fue del 1,7% en el grupo DTA frente al 3,1% en
el control, con un riesgo relativo de 0,58 (IC 95% 0,34-0,98 p = 0,04).
(Figura 22).

- El flujo TIMI 3, medido en el 92,5% de los pacientes, se presento en el
87,1% de los pacientes con DTA frente al 81,2% en el grupo control (RR
1,59 IC 95% 1,26 — 2 p < 0,001).

- El MBG final 3, medido en el 89,9% de los casos, ocurrio en el 52,1%
de los DTA frente al 31,7% del control. (RR 2,44 IC 95% 2,04 — 2,92 p <
0,001).

- Existié embolizacion distal (medida en el 50% de los casos) en el 7,9%

de los DTA frente al 19,5% del grupo control. (RR 0,3 IC 0,2 — 0,44 p <

0,001).
30-Day mortality
Manual Control
thrombectomy OR (fixed) Weight OR (fixed)
Study (nIN) (nIN) 95% CI (%) 95% Cl
DEAR MI 0/74 0/74 Not estimable
De Lucaet al®' 0/38 2/38 —= 6.59 0.19 (0.01-4.08)
EXPIRA 0/88 1/87 ¢ 4.01 0.33 (0.01-8.11)
Export 0/24 1/26 ¢ - 3.78 0.35 (0.01-8.93)
Export Study 3/120 3/129 - 12.53 0.64 (0.15-2.72)
PIHRATE 3/100 3/94 8.02 0.94 (0.18-4.77)
REMEDIA 3/48 3/48 751 1.00 (0.19-—5.22)
VAMPIRE 1/179 1/174 4 ¥ 2.69 0.97 (D.06—15.66)
TAPAS 11/529 21/531 —8— 54,84 0.52 (0.25=1.08)
Total (95% CI) 21/1200 37/1201 -~ 100.00 0.58 (0.34-—0.98)
Test for heterogeneity: X¥=1.73,df=7 (P=0.97),17=0%
Test for overall effect: £=2.03 (P =0.04)

0.1 02 05 1 2 5 10
Favours

manual thrombectomy Favours Control

Figura 22. Resultado de los estudios incluidos en el meta-analisis de los DTA en cuanto a la

mortalidad a 30 dias. Tomado de Bavry et al. Eur Heart J, Sep 5, 2008.
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Los autores concluyen, ante estos resultados, que la tromboaspiracién se
asocia a una reduccion de la mortalidad a 30 dias que se puede explicar por
un mejor resultado angiografico de la ICPP con su utilizacion.

Si analizamos estos metaandlisis detenidamente veremos que el resultado
positivo en cuanto a la evolucion clinica se debe principalmente al estudio
TAPAS, que es un estudio monocéntrico, que cuenta con un buen nimero
de pacientes, realizado en un centro de referencia mundial y cuyos
resultados a un afo han mostrado una reduccion significativa de la
mortalidad y el re-IAM con la utilizacion del DTA Export.

Como consecuencia de este ultimo estudio, en las ultimas guias de practica
clinica de la Sociedad Europea de Cardiologia''®, se concede un grado de
indicacién Ila, con un nivel de evidencia B, a la utilizacién de los DTA en

la ICPP para mejorar la reperfusion coronaria.

Ante estos resultados cabe preguntarse en qué punto nos encontramos ante
la utilizacién de determinados dispositivos en el IAMCEST, si realmente
seria util una implantacion generalizada de los DTA en este contexto, y si
debemos abandonar definitivamente el uso de otro tipo de DET. Nos
podemos plantear, en este momento, al menos 2 cuestiones:

- (Qué papel tiene en la reperfusion miocardica la embolizacion distal en

la ICPP?.

106



- Si la extraccion de trombo no es eficaz de rutina, ;existe algun subgrupo
de pacientes que se beneficie de esta actuacion?.

La cantidad de trombo en las arterias nativas en la ICPP ha sido
cuantificada en distintos estudios mediante andlisis morfométrico. Aunque
el volumen de material puede que sea demasiado bajo para jugar un papel
en el resultado de la ICPP en todos los pacientes™, en un 15% de los casos
la carga trombotica asociada a la lesion es de > 2 mm™y en un 5% > 6 mm’,
que son cantidades compatibles con la existencia de trombo angiografico.
En un estudio observacional, la embolizacién distal visible
angiograficamente sucedio hasta en el 15% de los pacientes sometidos a
ICPP lo que se relaciond con una mortalidad 5 veces superior’. La
hipotesis de que en este grupo de pacientes con mayor carga trombdtica la
embolizacion distal es lo suficientemente relevante como para reducir la
perfusion miocardica es apoyada por el estudio de Yip®' et al en el que se
objetiva embolizacion distal en el 15% de los pacientes con IAMCEST
tratados con ICPP, siendo el tamafio del trombo por angiografia un
predictor independiente del fendmeno de no reflujo. No solo la cantidad de
trombo es importante, si no también su composicion. En el estudio de
Mizote et al*’ se observé cémo la placa rota con mayor contenido lipidico
implica un mayor riesgo de no reflujo tras la ICPP. Este hallazgo ha sido
también demostrado en estudios con IVUS intracoronario. En resumen, la

embolizacion distal ocurre en aproximadamente un 16% de todas las ICPP,
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empeorando el resultado angiografico final, y la evolucion del paciente.
Los DET pueden ayudar a prevenir este fendmeno y ayudar a definir mejor
la estenosis y asi facilitar una estrategia de stent directo, que a su vez
reduciria los costes y afiadiria una ventaja adicional a la proteccioén de la
embolizacion distal y la perfusion tisular. Estd claro que la utilizacion de
estos dispositivos no es util para la totalidad de las ICPP, la cuestion es
saber qué pacientes se van a beneficiar de su uso y cudles no. Tanto la
existencia de trombo angiografico grande como la composicion rica en
lipidos del aspirado y la placa rota se relacionan con mayor grado de no
reflujo y como consecuencia peor evolucion del paciente, quizas habria que
seleccionar los pacientes con dichas caracteristicas para estudiar la utilidad
de estos dispositivos en estudios aleatorizados, y evaluar su efecto sobre los
eventos clinicos a medio y largo plazo.

En una editorial recientemente publicada''* a propésito de los resultados
del estudio TAPAS a un afo, se destacan los resultados positivos de la
tromboaspiracion a largo plazo, en un estudio de gran tamafio, aleatorizado,
realizado en un centro con gran experiencia en ICPP, y con un seguimiento
al afio del 99% de los pacientes. Se hace hincapi€ en este articulo en la falta
de atencion acerca de los factores predictores del éxito en la
tromboaspiracion, que podrian ayudar a decidir en qué pacientes es mas util
la aspiracion. A pesar del buen resultado del estudio TAPAS, hay un

porcentaje no despreciable de pacientes, cercano al 45%, que presentaron
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criterios de no reperfusion en el ECG post-ICP. Este resultado anima a la
realizacion de mas estudios con tromboaspiracion en asociacién con otras
medidas farmacoldgicas o mecénicas, para intentar mejorar lo mas posible
la perfusion tisular post-ICPP. Entre tanto, la demostracion mediante este
estudio de que en la ICPP la tromboaspiracion es mejor que la pre-
dilatacion con balon deberia hacer cambiar la practica clinica habitual en
este contexto. Y esto se ve favorecido por el bajo coste y la facilidad de
utilizacion de los catéteres de tromboaspiracion que estan disponibles en

cualquier laboratorio de hemodinamica que realice ICPP rutinariamente.
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73.VENTAJAS E INCONVENIENTES DE LOS DISTINTOS

SISTEMAS

ASPECTOS TECNICOS EN RELACION CON LA UTILIZACION DE
LOS DET/TROMECTOMIA:

Existen una serie de consideraciones técnicas en relacion con los DET que
hay que tener en cuenta a la hora de valorar los resultados obtenidos en los
estudios y que pueden influir sobre los mismos’’.

1. Fallo al cruzar la lesion: El perfil relativamente grande de los
dispositivos y su falta de manejabilidad en comparacién con otros
materiales hace que exista mayor dificultad a la hora de cruzar una
lesion severa o en un vaso con importante tortuosidad. Este problema
podria resolverse en parte predilatando con un balon, pero esto haria
que perdieran eficacia ya que parte del material podria embolizar
antes de utilizar el DET.

2. Posicionamiento en la arteria coronaria: En el IAMCEST, con un
porcentaje importante de pacientes con flujo TIMI pre-ICP grado 0,
es dificil saber a qué altura colocar el DET sin dejar parte de trombo
o de lesidon distal al mismo, y sin saber qué ramas se quedan sin
proteger. Ademas al pasar el dispositivo a través de la lesion
podemos embolizar material distalmente.

3. Calculo del tamano del DET: El FilterWire precisa conocer lo mas

exactamente posible el tamafio del vaso distal para poder elegir el
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diametro que mejor se adapte a la pared y que con ello no se
produzca embolizacion al escapar parte del trombo por el exterior de
la cesta. En los demas casos, puede también subestimarse el tamafio
del vaso al existir un flujo reducido y no acoplarse perfectamente el
balon oclusor dejando hueco para la salida de material.

. Proteccion de ramas laterales: En ocasiones no hay suficiente espacio
entre la lesion trombotica y alguna rama lateral de importancia, por
lo que si el DET se posiciona en la rama principal ésta segunda
quedaria desprotegida. Para prevenirlo pueden utilizarse dos DET
similares o de dos tipos distintos, lo que complica considerablemente
el procedimiento, al menos desde el punto de vista técnico.

. Embolizacién persistente: Cuando se utilizan balones oclusores éstos
pueden desinflarse inadvertidamente durante el procedimiento. Para
comprobarlo habria que inyectar contraste periodicamente con lo que
podemos favorecer, si no estd sellada la arteria completamente, que
se produzca embolizacion distal. Ademas, el material puede no ser
extraido en su totalidad por el aspirador, bien porque exista
resistencia a la aspiracion o porque el catéter aspirador no se acerque
lo suficiente, dejando un remanente de material que embolizara al
deshinchar el balén oclusor. Por otro lado, en los dispositivos de
cestilla, puede pasar microparticulas de menos de 100 micras que es

el tamarnio de los orificios de la cesta.
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6. Recuperacion de determinados dispositivos: La recuperacion del
dispositivo puede ser dificultosa tras colocar un stent proximal al
mismo.

7. Utilizacion en vasos pequefios. Las especificaciones tanto de los
DET como los dispositivos de trombectomia recomiendan su uso en
vasos de mas de 3 mm de diametro. Se ha utilizado el FilterWire en
vasos de menor tamafio (2,6 = 0,5 mm) en un estudio,
comprobandose una alta tasa de éxito en el procedimiento. Sin
embargo en estos vasos mas pequefios es mas frecuente el
vasoespasmo (50%) y la reduccion del flujo coronario (45%), que se
resuelven al retirar el dispositivo’".

8. Utilizacion en vasos muy grandes. En ocasiones los injertos de
safena degenerados son ectdsicos y pueden requerir un tamafno del
dispositivo mayor de 6 mm de diametro que es el maximo disponible

actualmente.

Sin embargo, y en contraposicion con la mayoria de los puntos citados
anteriormente, los DTA presentan unas caracteristicas diferenciales que
suponen una serie de ventajas sobre los el resto de dispositivos, que son:
1. Su fécil utilizacion, con un sistema en su mayoria manual, lo que
permite que sea sencillo de manejar para el cardidlogo

intervencionista, incluso para aquellos con menos experiencia.
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. La rapidez y sencillez con la que se despliega el material y se puede
comenzar a utilizar hacen que estén inmediatamente disponibles en
el momento agudo de la ICPP.

. Su coste es menor que el del resto de DET, no aumentando
practicamente el global de la ICP, ya que ahorra la utilizacion de otro
tipo de dispositivos (balones de angioplastia).

. No penaliza la duracion de la ICP ni aumenta el tiempo de
fluoroscopia, incluso en algin estudio son menores.

. Los DTA, al contrario que los DET, no tienen que cruzar la lesion
trombdtica para empezar a actuar, sino que lo hacen a la vez que
aspiran, con lo que el grado de desplazamiento del trombo y

embolizacion distal debe ser menor.

Ante la evidencia cientifica de la mayor utilidad de los DTA en la ICPP

frente al resto de dispositivos, en nuestro laboratorio de hemodinamica

intentamos utilizarlos de rutina, incluso antes de la publicacion de los

resultados del estudio TAPAS, basdndonos en datos subrogados de mejoria

de la reperfusion coronaria. Dado que creemos que no esta claro que un uso

indiscriminado de los mismos sea necesario o util debido a la

heterogeneidad de las lesiones coronarias, nos hemos centrado en intentar

evaluar qué caracteristicas clinicas y angiograficas serian las que

aconsejarian su utilizacion.
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Il. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1. Evaluar el resultado tanto clinico como angiografico de Ila
utilizacion sistematica de la tromboaspiracion en nuestros pacientes:
a. Analizar el flujo TIMI y el TMPG inmediatamente después de
aspirar y al finalizar el procedimiento.
b. Evaluar el porcentaje de resolucion del segmento ST tras la
intervencion, el tamano del IAM a través del pico enzimatico de
CPK y Troponina [ y la FEVI previa al alta.
c. Hacer un seguimiento clinico de los pacientes al mes y al afio
para recoger la incidencia de eventos adversos como: Muerte, re-

IAM, nueva revascularizacion de la lesion tratada, o angina.

2. Analizar las caracteristicas clinicas y angiograficas de los pacientes en
los que se realiza angioplastia primaria con la utilizacion de un dispositivo
de aspiracion en nuestro centro. Dado que parece razonable valorar la
eficacia de la tromboaspiracion como la capacidad del dispositivo de
extraer material macroscopico, hemos intentado definir, dentro de las
caracteristicas de los pacientes, los factores predictores de ¢éxito en la
tromboaspiracion, tanto en su capacidad de aspirar material como en la
cantidad de material aspirado, para asi poder seleccionar los casos en los

que esta técnica seria mas util.
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I1l. MATERIAL Y METODOS

1. Periodo de estudio:
Se han recogido prospectivamente los datos clinicos y angiograficos de
los pacientes con SCACEST tratados mediante ICPP o de rescate en
nuestro centro desde Enero del 2005 hasta Marzo del 2008. Se trata de un

estudio de un solo centro, prospectivo y observacional.

2. Criterios de inclusion y numero de pacientes:

Se han incluido 443 pacientes. El tnico criterio de inclusion fue:
- IAM con elevacion del ST de cualquier tiempo de evolucion que
requiriera la realizacion de ICP urgente. Se incluyeron tanto las ICPP

como las de rescate.

3. Protocolo de estudio:
En todos los pacientes sometidos a ICPP o de rescate se recogieron en una
hoja disefiada a tal efecto:
- La utilizaciéon o no de un dispositivo de aspiracion y el tipo de
dispositivo.
- El tipo de aviso y el transporte utilizado para llegar a la urgencia.
- La hora exacta de determinados eventos: Inicio del dolor, aviso al

servicio de ambulancias, llegada del mismo al lugar del aviso, llegada a
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la urgencia, inicio del procedimiento y hora del paso de la guia de
angioplastia.
- La obtencion o no de material y el nimero de aspirados.

Se adjunta una copia de esta hoja de recogida de datos en la siguiente

pagina.
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~ 4 Hospital Universitario
Puerta de Hierro |

HOJA DE RECOGIDA DE DATOS
PROTOCOLO ICP PRIMARIA

Pegatina Datos personales N° CATETERISMO:

FECHA:

1. Recoger uno delos ECG de ingreso y grapar.
2. Sefialar modo de aviso:

. No aviso del traslado ]

. Aviso de traslado a (Cardi6logo, urgencias):

3. Tratamiento angiagregante (AAS, Clopidogrel o ambos):
4. Tiempos:
1. Inicio del dolor:
2. Tiempos del SUMMA:
a. Contacto:

b. Llegada:

3. Llegada a urgencias:

5. Hora de inicio del procedimiento:
6. Hora de paso de la guia de angioplastia:

7. Dispositivo de tromboaspiracién usado:

. Nousado [] X-sizer []
. Pronto ] Diver ]
. Export ]

8. Sefalar lo siguiente:
. Se llego con el dispositivo a la lesion:  Si LINo [
. Se obtuvo material: Si[] No []

. N° de aspirados:

iRecuerda! Realizar angiografia de control en la misma proyeccion
después del aspirado, uso de balén e implantacion del stent.

Ultima proyeccion: Lupa 23, a 25 im/sg, mantener pisado el pedal hasta
el final.




Existe un consenso en cuanto a intentar realizar tromboaspiracion en todos
los pacientes por parte del equipo de cardiologia intervencionista, si bien la
ultima decision queda a criterio del operador, dependiendo de la situacion
clinica y de las caracteristicas de la lesion.

Los datos clinicos de los pacientes fueron recogidos prospectivamente de
su historia y almacenados en una base de datos especifica, y las imagenes
fueron guardadas en formato digital DICOM para su analisis a posteriori

por un cardidlogo intervencionista no relacionado con el procedimiento.

4. Tecnicas utilizadas:

A todos los pacientes se les realiz6 una coronariografia, siendo la via radial
derecha el acceso inicialmente preferido, utilizando otras vias cuando ésta
no fuera posible o si el calibre de los dispositivos a utilizar asi lo requeria.
Todos los pacientes fueron pretratados con 300 mg. de AAS y 600 mg. de
Clopidogrel via oral en ausencia de contraindicacion, y 5000 U.IL. de
Heparina sodica de entrada mas 1000 U.I. cada 30 minutos de duracion
adicional del procedimiento. En nuestro laboratorio de hemodinamica se
administra de rutina (salvo contraindicacién) un inhibidor de Ila
Glicoproteina IIb-1Ila, que, durante el periodo del estudio, fue
principalmente Abciximab. Siempre que fue posible se implantd un stent
convencional salvo en situaciones especiales que quedaban a criterio del

operador.
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Existen en el mercado varios tipos de dispositivos de tromboaspiracion, que
han sido descritos previamente en este documento (ver paginas 40 a 45).
En nuestro estudio se utilizaron tres dispositivos diferentes, que son: Diver
CD (Invatec, Brescia, Italia), Export XT (Medtronic AVG, Danvers,
Massachusetts) Y Pronto V3 (Vascular Solutions inc., Minneapolis,
Minnesota).
Se realizaron entre 1 y 5 pasadas del DTA. Tras la trombosuccion, el
material aspirado se fijo inmediatamente en formol y se almacend para su
posterior analisis andtomo-patoldgico. En anatomia patoldgica se pesd en
seco con una balanza de precision. Se incluy6d posteriormente en parafina y
se realizaron cortes seriados que fueron tefiidos con hematoxilina-eosina y
técnicas de inmunohistoquimica para evaluar la presencia de distintos tipos
de células, placa de ateroma y musculo liso. Los trombos fueron
clasificados en tres grupos segun su antigiiedad de acuerdo con
publicaciones previas''’:

1. Reciente o fresco (< 1 dia): Compuesto por plaquetas, fibrina,

eritrocitos y polimorfonucleares.
2. Litico (de 1 a 5 dias): Con areas de necrosis colicuativa y cariorrexis
de polinuclerares.
3. Organizado (> 5 dias): Con células musculares lisas, con o sin tejido

conectivo y neoformacion de capilares.
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Tras el procedimiento se realiz6 una grabacion prolongada con objeto de
poder medir los parametros de perfusion tisular que se graduaron de
acuerdo con las recomendaciones del grupo TIMI'? analizandose el flujo
en el vaso epicardico TIMI (ver tabla 1) y el TMPG (ver tabla 4) iniciales,

tras pasar el dispositivo de aspiracion y al final del procedimiento.

Se recogieron los tiempos siguientes: el momento de inicio del dolor, la
hora de aviso al sistema de emergencias (SUMMA112), el momento de
llegada de la ambulancia al domicilio, la hora de llegada del paciente al
servicio de urgencias hospitalario, el inicio del procedimiento
intervencionista y el momento del paso de la guia de angioplastia. También
se anot6 el tiempo que se demord el procedimiento por la utilizacion del
dispositivo de aspiracion. Los tiempos se obtuvieron de la hoja de
incidencias del SUMMA vy el tiempo de llegada al hospital de la etiqueta
administrativa del paciente. Los tiempos de la sala fueron anotados por el
cardidlogo de guardia.

Se realizdé ECG al ingreso e inmediatamente tras la [CPP. La desviacion del
ST se calculdé como el sumatorio de todas las desviaciones del ST en todas

las derivaciones del ECG, a 0,04 mm del punto J.
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5. Protocolo de seguimiento:

Se recogieron los siguientes datos clinicos durante el ingreso: Los valores
de CPK y Troponina-I a las 6 horas y maximos, la fraccioén de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI) previa al alta y los acontecimientos adversos
(muerte, re-IAM, necesidad de nueva revascularizacion de la lesion
causante del IAM y angina). El seguimiento clinico se realizd, mediante
visitas programadas o entrevistas telefonicas, en todos los pacientes, al mes
y a los doce meses, evaluando la aparicion de estos mismos eventos
adversos. Se considero re-IAM si existia cualquiera de las siguientes
circunstancias: Re-elevacion de troponina-I con al menos una de las
siguientes: Sintomas isquémicos, aparicion de nuevas ondas Q patologicas,
cambios ECG sugestivos de isquemia (descenso o elevacion del segmento

ST) o re-ICP sobre la lesidon responsable del IAM previo.

6. Analisis estadistico

El estudio de la normalidad de las distribuciones se realizd con el test de
bondad de ajuste de Kolmogorov-Smirnov. Para la comparacién entre los
valores del andlisis se utilizo el test t de Student para datos independientes
y la prueba de rangos de Mann-Whitney cuando se rechazo la hipotesis de
normalidad. Las tablas contienen los valores originales expresados en
forma de media + desviacion tipica en el caso de variables continuas y

porcentaje en las discretas. En la comparacion de porcentajes se aplicod la
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prueba de x> de Pearson y y” corregido por continuidad. Para todas las
pruebas se aceptd un valor de significacion inferior a 0,05 en contraste
bilateral. Se realizo un anélisis de regresion multiple mediante el modelo de
regresion logistica para medir la influencia simultinea e independiente de
los factores de riesgo sobre la mortalidad de los pacientes, incluyendo todas
aquellas variables relacionadas con la mortalidad a 30 dias en el andlisis
univariante, y se ajustd por la existencia o no de pre-aviso. Se calculd la
OR con el intervalo de confianza del 95% (IC95%) y se incluyeron las
variables cuya p fuera <0,1.

Para analizar en qué pacientes seria mas eficaz la tromboaspiracion hemos
estudiado las caracteristicas clinicas y angiograficas de aquellos pacientes
en los que se utilizé el DTA y las hemos relacionado, en un primer paso,
con la obtencién o no de material macroscopico. Aquellas caracteristicas
que se relacionaban de forma significativa en el andlisis univariante con la
obtencion de material las hemos incluido en el analisis multivariante. En un
segundo paso hemos relacionado las mismas variables con el peso del
trombo, situando el punto de corte en 20 mg (primer cuartil), y hemos
repetido el analisis.

A las variables relacionadas de forma independiente con la extraccidon o no
de material y con la obtencion de una cantidad de trombo > 20 mg, les
hemos asignado un factor, dependiendo del peso de cada variable en el

modelo (calibrando el chi cuadrado asignado a cada una de las variables del
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modelo multivariante), y hemos creado una puntuacion con el sumatorio de
estos factores. Por ultimo hemos analizado la utilidad que puede tener esta
puntuacion en la decision de cuando utilizar de forma eficaz un DTA en la
ICPP.

EL analisis de los datos se realizdo mediante el programa estadistico SPSS

version 14.0.

7. Definiciones

Exito de la tromboaspiracion: Capacidad de llegar a la lesion con el
dispositivo y realizar la aspiracion, no significa que se obtenga
necesariamente material macroscopico.

Eficacia de la tromboaspiracion (en la obtencién de material): Existencia en
el filtro del DTA de material macroscopico visible.

Trombo angiografico: Se determind por la presencia de un defecto de
llenado intraluminal delimitado por contraste, visible en al menos dos
proyecciones ortogonales, o bien por la presencia, en arterias totalmente
ocluidas, de un borde convexo con retencion de contraste''.

Trombo grande: Aquel que media en longitud mas de 2 veces el diametro
de referencia de la arteria'"”.

Resolucion ST = (desviacion de ST post-ICP — desviacion del ST pre-ICP/

desviacion de ST pre-ICP) * 100. Se considerd resolucion completa si este
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porcentaje era > 75% y parcial si era > 50%. Por debajo del 50% se

considerd no resolucion.
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V. RESULTADOS

1. CARACTERISTICAS DE LA POBLACION A ESTUDIO:
La recogida de los datos del estudio se llevo a cabo desde el mes de Enero
del afo 2005 hasta el mes de Marzo del 2008. Asi, de un total de 521
IAMCEST ingresados en nuestro centro en este periodo, se incluyeron 443
pacientes (85%) a los que se les realizo una ICP urgente, primaria en 414
(93,4%) y de rescate en 29 (6,6%).

Las caracteristicas demograficas de los pacientes se muestran en la tabla 1.

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS N° %

Edad (mediatDT) 62 +13,2
Mujeres 98 221
Hipertensién arterial 217 49,4
Diabetes Mellitus 102 23,2
Dislipemia 172 39,1

Tabaquismo 289 65,2
Cardiopatia isquémia previa 53 12,0
Tratamiento angiagregante previo 65 15,2

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la poblacién. (DT: Desviacion tipica).

La edad media de los pacientes fue de 62+13 afios, con un minimo de 24 y
un maximo de 93 afos. La mayoria de los pacientes fueron de sexo

masculino, y presentaban una alta prevalencia de los factores de riesgo
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tradicionales, el mas importante en nuestro medio el tabaquismo

(considerando tanto los fumadores activos como los exfumadores) .

El modo de acceso de los pacientes a la urgencia fue en su mayoria a través
del servicio de transporte urgente medicalizado (SUMMA), tnicamente el
22,7% de los pacientes llegd a urgencias por sus propios medios. Se dio
aviso del traslado del paciente al Hospital por parte del servicio del SUMMA
en el 50% de las ocasiones, lo que propicid que el sistema de alerta fuera
activado para la realizacion de la ICPP lo antes posible. En la figura 1 se

muestran los tiempos de demora detallados.

Mediana | 83 |

79,00 E

Media | = 163 |

92,00 E

0 50 100 150 200 250 300 350

@ Tiempo hasta primer contacto B Tiempo de traslado
O Tiempo puerta-guia O Tiempo de aspiracion

Figura 1. Tiempos de demora (en minutos) en la realizacion de la ICPP.
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La distribucién de los tiempos no se ajusta a una normal por lo que el valor
de la mediana es el mas representativo de la realidad. El tiempo puerta-guia,
que representa la demora desde que el paciente llega a la puerta de
urgencias hasta que se pasa la lesion con la guia de angioplastia, estd, en
nuestro centro, dentro de las recomendaciones vigentes en todas las guias
de practica clinica, que recomiendan que éste no exceda los 90 minutos,
siendo en nuestro caso la mediana de 79 minutos (cuartiles 25 y 75: 54 y
103 minutos). La mayoria de los pacientes (el 61,9%) acudié al centro
fuera del horario de trabajo habitual (que es de 8:00 a 15:00), presentando
¢stos un tiempo puerta-guia significativamente mas prolongado que el de
los pacientes tratados en horario laboral, con una mediana de 84 (65-104)
frente a 63 (44-97) minutos (p < 0,001).

El tiempo de traslado se refiere al que tarda el servicio de transporte
urgente medicalizado en llegar a la urgencia desde que se presenta en el
lugar de la llamada, siendo la mediana de 65 minutos (cuartiles 25 y 75: 55
y 85 minutos). La tromboaspiracién, como puede observarse en la figura 1,

supuso un retraso de inicamente 8 minutos al procedimiento.

En cuanto a las caracteristicas clinicas de nuestra poblacion, el 36% de los

IAM fueron anteriores, la mayoria de los pacientes ingresaron en situacion

hemodinamica de Killip grado I (el 79,4%), con unicamente un 4,4% en
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Killip IV. Un 29% de los pacientes habian presentado algiin episodio de
angina durante las 24 horas previas.

Las caracteristicas angiograficas de la poblacion se resumen en la tabla 2.

CARACTERISTICAS ANGIOGRAFICAS N %
FLUJO TIMI PRE-ICP: (432/443)
0 310 71,8
1 21 4,8
2 39 9
3 62 14,4
TROMBO INTRALUMINAL (426/443) 339 79,6
ARTERIA RESPONSABLE: (443/443)
Tronco Coronario lzquierdo 3 0,7
Descendente Anterior 155 35
Circunfleja 67 15,1
Coronaria Derecha 202 45,6
Otras 11 25
Sin enfermedad significativa 5 1,1
DIAMETRO DE LA ARTERIA (media en mm., DT) 3,15 +0,5
SEGMENTO AFECTADO (384/426)
PROXIMAL 163 42,5
MEDIO 139 36,2
DISTAL 47 12,2
RAMO 35 9,1
ENFERMEDAD CORONARIA (377/443)
Enfermedad de 1 vaso 239 63,4
Enfermedad de 2 vasos 97 25,7
Enfermedad de 3 vasos 41 10,9

Tabla 2. Caracteristicas angiograficas.
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En una gran mayoria de pacientes el flujo inicial pre-ICP era 0, con
presencia frecuente de trombo angiografico. La arteria que mas se trat6 fue
la coronaria derecha, seguida de la descendente anterior, presentando
principalmente enfermedad de sus segmentos proximal o medio. El 63% de
los pacientes presentaba enfermedad sélo del vaso culpable del IAM, en el
resto de los pacientes existi6 enfermedad significativa en alguna otra arteria
coronaria que por protocolo del centro se tratd en un segundo tiempo, salvo

en casos muy seleccionados.
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2. CARACTERISTICAS DEL PROCEDIMIENTO:

Las caracteristicas del procedimiento se muestran en la tabla 3.

DATOS DEL PROCEDIMIENTO N %
DISPOSITIVO DE ASPIRACION USADO
Sl 342 77,2
NO 101 22.8
TIPO DE DISPOSITIVO
PRONTO 121 35,4
EXPORT 110 32,2
DIVER 76 2272
X-SIZER 3 0,9
MAS DE UN DAT 29 8,4
DESCONOCIDO 3 0,9
PREDILATACION CON BALON 135 30,9
IMPLANTACION DE STENT 408 92,5
NUMERO DE STENTS UTILIZADOS (media, DT) 1,12 0,57
UTILIZACION ANTHIB/IIA 298 68,9

Tabla 3. Caracteristicas del procedimiento de ICP.

En el 77,2% de los pacientes se utilizé un DTA, siendo los mas utilizados
los dispositivos Pronto, Export y Diver. En un pequefio porcentaje de
pacientes, al principio de la inclusidn, se utilizo el dispositivo X-Sizer. Un

8,4% de pacientes preciso la utilizacion de varios dispositivos consecutivos,
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que en su mayoria fueron Pronto seguido de Export, al no obtener material
con el primero e intentar por tanto otro tipo distinto de dispositivo.

Se preciso predilatar con balon en el 31% de los pacientes, y se implant6 un
stent en el 92,5%, convencional en el 67% de pacientes y en el resto
liberador de farmacos. Se utilizé un antillb/IIIa en un 69% de casos, siendo

Abciximab el mas frecuente (75% de los antillb/II1a).

Dentro de los 342 pacientes en los que se utilizé un DTA, se obtuvo éxito
en llegar a la lesion en 324, lo que supone una tasa de €xito del 94,7%. No
se produjo ninguna complicacion como consecuencia de la utilizacion del
DTA. Se consiguié material macroscopico en el aspirado en 211 pacientes,
el 61,7% del total de pacientes en los que se utiliz6 el tromboaspirador, y el

65,1% de aquellos en los que se utilizd el DTA con éxito.
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3. RESULTADOS GLOBALES DEL ESTUDIO:

A continuacion son presentados los resultados de toda la poblacion en

estudio, para posteriormente analizar por separado los obtenidos con la

utilizacion de los DTA.

RESULTADOS ANGIOGRAFICOS AL FINAL DEL PROCEDIMIENTO:

RESULTADOS ANGIOGRAFICOS N %
FLUJO TIMI FINAL 425/443
0 15 3,5
1 16 3,8
2 52 12,2
3 342 80,5
TMPG 411/443
0 38 9,2
1 7 1,7
2 291 70,8
3 75 18,3
cTFC (mediana - cuartiles 1y 3) 28 21-42
PRESENCIA DE NO REFLOW 41/423 9,3
TASA DE STENT DIRECTO 283/408 68

Tabla 4. Resultados angiograficos finales. Todos los resultados se muestran en
valores absolutos y en porcentaje excepto el Timi Frame Count corregido que es
un valor absoluto y se muestra como mediana y cuartiles 1 y 3. Se describe el
numero de casos analizados/nimero total, excepto en las dos ultimas filas de

datos en las que se describe el numero de casos/total analizados.
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El procedimiento concluy6 con éxito en la gran mayoria de los pacientes,
siendo el flujo TIMI final 2 o0 3 en el 92,7%. Asimismo un 89,1% de casos
finalizaron con un TMPG > 2. La tasa de no reflujo, valorada en 423

pacientes, fue del 9,3%.

RESULTADOS CLINICOS N %
TASA DE RESOLUCION DEL ST 336/443
COMPLETA (AL 75%) 179 53,3
PARCIAL (AL 50%) 250 74,4
NO RESOLUCION 86 25,6
PICO ENZIMATICO
CPK (Ul/dl - mediana - cuartil 1y 3) 1700 879-3281
TROPONINA-I (microgr/dl - mediana - cuartil 1y 3) 63 31-131
FEVI 411/443
NORMAL 149 36,2
LEVE 104 25,3
MODERADA 106 25,8
SEVERA 52 12,7

Tabla 5. Resultados clinicos de la ICPP. Se describe el niumero de pacientes
analizados/nimero total de pacientes. Los valores corresponden a nimero de
pacientes y porcentajes excepto la CPK y la Troponina-I que son valores

absolutos, en sus correspondientes unidades.

En la tabla 5 se reflejan los resultados clinicos inmediatos. La resolucion
del segmento ST fue mayor del 75% en el 53% de los pacientes, y del 50%

en el 74%. La FEVI media fue del 50%, la distribucion de las FEVI en

cuatro categorias se muestra en la tabla 5.
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Figura 2. Curva de supervivencia al afio de seguimiento.

El seguimiento medio global fue de 15,11 meses, siendo la tasa de
seguimiento intrahospitalario del 100% y del 99% al mes. Se cumplié un
afo de seguimiento en 433 pacientes de los que se completd el mismo en el
95%. La mortalidad global al afio fue del 7,3%, siendo la mortalidad al mes
del 5,4% (24 pacientes, 20 de los cuales fallecieron antes del alta). De los
37 pacientes fallecidos en total, en 9 la causa fue extracardiaca y en el resto

de origen cardiaco, siendo la causa mas frecuente el shock cardiogénico.
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La figura 2 muestra la curva global de supervivencia al afio. La tasa global
de re-IAM afectando al mismo territorio fue del 1,8%, todos ellos con
elevacion del ST. La necesidad de nueva revascularizacion sobre la misma
lesion o el mismo vaso fue del 6,8% (30/443). En los pacientes sometidos a
nueva revascularizacion antes de 1 mes éste evento se relaciond con la
existencia de re-IAM mientras que en el 90% de aquellos en los que se

realizd mas tardiamente se debid a reestenosis clinica.

Variables relacionadas con la mortalidad a 30 dias

Odds Ratio 95% IC P
EDAD > 70 57 1,4-22,6 0,014
T° Puerta-Guia > 120 min 3,5 0,97-12,8 0,055
TIMI final 7,1 1,9-26,4 0,004

Tabla 6. Variables relacionadas con la mortalidad a 30 dias. Las variables
introducidas en la ecuacion fueron: Sexo, HTA, DM, edad > 70, TIMI FINAL <

2y TPG > 120 min. El modelo se ajusto por la existencia o no de preaviso.

En el andlisis multivariante las variables independientemente relacionadas
con una mayor mortalidad fueron el flujo TIMI final 0 o 1, y la edad del
paciente. EI TPG > 120 minutos se relaciond con una mayor mortalidad a
30 dias en el andlisis univariante, y con una clara tendencia a aumentarla en
el analisis multivariante (tabla 6). La disfuncién de VI severa también se

relaciond6 con mayor mortalidad, pero no la incluimos en el anélisis
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multivariante al ser una medicion post-cateterismo no disponible en el 28%

de los éxitus (que fallecieron antes de realizar un ecocardiograma).
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4. RESULTADOS DE LOS PACIENTES EN LOS QUE SE UTILIZO
LA TROMBOASPIRACION.

A continuacion se detallan los resultados de los pacientes en los que se

utilizé el DTA, comparando los pacientes en los que se obtuvo material

macroscopico (MM) en el aspirado con aquellos en los que no se obtuvo.

De los 342 pacientes en los que se utiliz6 un DTA se pudo medir el

resultado angiografico inmediato a la tromboaspiracion en 314 (91,8%), de

los cuales en 201 se obtuvo material macroscopico. Comparando los
pacientes en los que se obtiene MM con aquellos en los que no se obtiene
observamos lo siguiente:

a. El resultado inmediato en cuanto a flujo TIMI y TMPG es
significativamente mejor cuando se extrac MM (figuras 3 y 4). En
el grupo en el que se consiguid aspirar MM el porcentaje de flujo
TIMI > 2 inmediatamente posterior a la aspiracion fue del 80%
frente al 69% en el grupo en el que no se extrac MM (p = 0,02).
Por otro lado, el TMPG inmediato a la aspiracion fue > 2 en el 74%
de los pacientes en los que se obtuvo MM, y en el 55% de los que
no se obtuvo (p = 0,002). El flujo mejord claramente comparado
con el previo a la aspiracion, siendo el flujo de grado TIMI 3 del

5,2% previo a la aspiracion y del 52,2% posteriormente.
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Figura 3. Resultado angiografico inmediato. Flujo TIMI post-aspirado en

pacientes en los que se obtuvo MM frente al resto. P = 0,07
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Figura 4. Resultado angiografico inmediato. Grado de TMPG post-aspirado en

pacientes en los que se obtuvo MM frente al resto.
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La tasa de stent directo fue mayor al obtener MM. Se implant6 stent
directo en el 79,6% de los pacientes en los que se extrajo MM, frente
al 62,1% en el resto de los pacientes en los que se us6 un DTA y no
se obtuvo material (p <0,001).

Los resultados angiograficos finales fueron similares en ambos
grupos, tanto en cuanto a la tasa de no reflujo (12,9% en el grupo en
el que se obtiene MM frente a 8,1% en el que no se obtiene, p = ns),
como en cuanto al flujo TIMI 3 final (80% en ambos), o al TMPG
final > 2 (87,5 vs 90,5%, p = ns).

Tampoco se encontraron diferencias significativas en cuanto a la tasa
de resolucion del segmento ST, la FEVI final, el pico enzimatico, o

la mortalidad a corto ni a largo plazo.

Si eliminamos del andlisis a aquellos pacientes en los que no se consiguiod

extraer material porque no se tuvo ¢€xito a la hora de utilizar el DTA, y

comparamos a los pacientes en los que se uso el DTA con éxito y se obtuvo

MM con aquellos con ¢éxito del DTA pero sin obtencion de MM

encontramos unos resultados similares. El flujo TIMI 3 sigue siendo mas

frecuente en aquellos pacientes en los que se obtiene MM (52 vs 46%, ns),

y también el TMPG > 2 (73 vs 60%, p = 0,01), y la tasa de stent directo (80

vs 68%, p = 0,02). El resto de resultados, al igual que en el andlisis previo,

no presentan diferencias significativas.
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5. EN QUE PACIENTES SE UTILIZA LA TROMBOASPIRACION
Como ha sido comentado previamente, este es un estudio observacional, no
aleatorizado, y la utilizacién o no del DTA se deja a criterio del cardidlogo
intervencionista, intentando que éste sea utilizado en la mayoria de los
pacientes. En este apartado se muestran las caracteristicas diferenciales de
aquellos pacientes en los que no se utiliza el tromboaspirador.

Las caracteristicas clinicas de la poblacion se muestran en la tabla 7. Como
puede observarse en esta tabla, el perfil de la poblacion en la que no se
utilizé tromboaspiracion es de mayor riesgo que en el grupo del DTA, con
una edad media mayor y un mayor el porcentaje de pacientes hipertensos.
En el grupo del DTA la desviacién del segmento ST pre-ICP fue mayor que
en el grupo de tratamiento convencional. El resto de caracteristicas clinicas

fue similar.

Caracteristicas clinicas de la poblacién en relacion con la utilizacion de DTA
DTA (N=342) no DTA (N=101) P

SEXO MASCULINO 273 (79,8%) 72 (71,3%) NS
DIABETES MELLITUS 72 (21,2%) 30 (30,3%) NS
HIPERTENSION ARTERIAL 152 (44,7%) 65 (65,7%) < 0,001
DISLIPEMIA 133 (39,4%) 39 (39,4%) NS
TABAQUISMO 227 (66,4%) 62 (61,4%) NS
EDAD (afos) 61,1+13,1 65,2+13,2 <0,05
CPI PREVIA 36 (10,5%) 17 (16,8%) NS
ANGINA PREVIA 98 (28,6%) 28 (29,3%) NS
IAM anterior 121 (35,4%) 34 (33,7%) NS
ELEVACION DE ST PRE-ICP 17,5+£11,3 14,2+10,2 0,01

Tabla 7. Caracteristicas clinicas de la poblacion en relacion con la utilizacion o

no de tromboaspiracion. Se muestra el nimero de pacientes y entre paréntesis el
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porcentaje, excepto en la edad y desviacion del ST cuyos valores corresponden a

las medias + desviacion tipica. CPI: Cardiopatia isquémica.

Caracteristicas angiograficas de la poblacion en relacion con la utilizacion de DTA
DTA no DTA P

ARTERIA RESPONSABLE (N=438) <0,05

DA 121 (35,5%) 34 (35,1%)

CD 167 (49,4%) 35 (36,1%)

CX 49 (14,4%) 18 (18,6%)

TCI 1(0,3%) 2(2,1%)

OTRAS 3 (0,9%) 8 (8,2%)
FLUJO TIMI PRE 0 (N=432) 275 (81,1%) 35 (37,6%) < 0,01
TROMBO ANGIOGRAFICO (N=426) 306 (91,3%) 33 (36,3%) < 0,01
DIAMETRO DEL VASO (N=432) 3,2+0,5 2,9+0,5 < 0,01
ENFERMEDAD DE 1 VASO (N = 383) 199 (66,6%) 40 (47,6%) < 0,01

Tabla 8. Caracteristicas angiograficas de la lesion en relacion con la utilizacién o
no de tromboaspiracion. Se muestra el nimero de pacientes y entre paréntesis el
porcentaje. Al lado de cada variable se muestra en nimero de pacientes en las
que se ha podido medir. DA: Descendente anterior, CD: Coronaria derecha, Cx:

Circunfleja, TCI: Tronco coronario izquierdo.

En la tabla 8 se recogen las caracteristicas angiograficas del grupo en el que
se utilizd6 DTA frente al grupo de tratamiento convencional. La
tromboaspiracion se realizd con mayor frecuencia en: Arterias de mayor
tamafo, con contenido trombdtico en la angiografia, flujo TIMI O en la
arteria responsable del IAM, y en la coronaria derecha. Los pacientes del

grupo de DTA presentaban menos enfermedad multivaso.
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En resumen, el cardidlogo intervencionista, a cuyo criterio quedaba la
utilizacion o no del DTA, se incliné por su uso en arterias de mayor tamafno
con mas contenido trombdtico en la angiografia, y en los pacientes con
menor perfil de riesgo. Por este motivo hemos decidido no realizar
comparaciones entre estos dos grupos, al tratarse de un ensayo no
aleatorizado, y poder intervenir distintos factores de confusion en la
seleccion de los pacientes para tromboaspiracion, ademas de contar con un

reducido nimero de pacientes en el grupo de ICP convencional.
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6. FACTORES PREDICTORES DE EXITO EN LA OBTENCION

DE MATERIAL MACROSCOPICO.

Para analizar en qué pacientes seria conveniente realizar la
tromboaspiracion hemos estudiado las caracteristicas clinicas y
angiograficas de aquellos pacientes en los que se utilizo el DTA vy las
hemos relacionado, en un primer paso, con la obtenciéon o no de material
macroscopico. Aquellas caracteristicas que se relacionaban de forma
significativa en el andlisis univariante con la obtencion de material las
hemos incluido en el analisis multivariante. En un segundo paso hemos
relacionado las mismas variables con el peso del trombo, situando el punto

de corte en 20 mg (primer cuartil), y hemos repetido el analisis.

A las variables relacionadas de forma independiente con la extraccion o no
de material y con la obtencion de una cantidad de trombo > 20 mg, les
hemos asignado un factor, dependiendo del peso de cada variable en el
modelo, y hemos creado una puntuacion con el sumatorio de estos factores.
Por altimo hemos analizado la utilidad que puede tener esta puntuacioén en

la decision de cuando utilizar de forma eficaz un DTA en la ICPP.

Las variables que se relacionaron de forma significativa en el analisis

univariante con la eficacia de la aspiracion fueron: El didmetro de la arteria
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responsable del TAM > 3 mm, la presencia de trombo angiografico,

principalmente si este era de gran tamafio y el tiempo puerta-guia < 120

minutos (tabla 9).

ODDS RATIO IC 95% P
TPG < 120 min. 0,5 0,2-0,9 0,02
Diametro de la arteria > 3 mm 1,9 1,2-3,1 0,003
Trombo angiografico 3.1 1,4-6,8 0,003
Tamafio de trombo grande 2,4 1,5-3,8 0,001

Tabla 9. Variables relacionadas con la eficacia en el aspirado, anélisis univariante.

En el andlisis multivariante la presencia de trombo, el didmetro de la

arteria > 3 mm y el tamafo de trombo grande se correlacionaron de forma

independiente con la eficacia en el aspirado. (tabla 10).

ODDS RATIO 1C 95% P Chi’
Trombo angiografico 24 1,1-5,6 0,04 44
Diametro de la arteria > 3 mm 1,8 1,1-2,9 0,02 6,8
Tamafio de trombo grande 1,9 1,2-3,1 0,007 12,7

Tabla 10. Variables relacionadas con la eficacia en el aspirado, analisis

multivariante.

A continuacion (figura 5) se muestra la curva ROC que relaciona las

variables incluidas en el analisis multivariante con la obtencidon de material

en el aspirado, el area bajo la curva es de 0,65, p < 0,001.
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Curva COR

1,07

0,87

0,6

Sensibilidad

0,4

0,2

0,0 1 T T T T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1 - Especificidad

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Figura 5. Curva ROC entre la probabilidad de aspirar obtenida con la ecuacion

del modelo multivariante y la eficacia en el aspirado. (area bajo la curva 0,65; p <
0,001).

En cuanto al andlisis realizado con el peso del trombo mayor de 20 mg, las
variables relacionadas de forma significativa con la obtencion de trombos
de mayor tamano fueron la edad del paciente < 51 afios (primer cuartil), la

descendente anterior como arteria responsable, y el didmetro de la arteria >

3 mm. (Tabla 11).
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ODDS RATIO IC 95% P

Edad joven (<51 afios) 9,5 1,2-75,3 0,01
Arteria Descendente anterior 3.4 1,2-10,3 0,02
Diametro de la arteria > 3 mm 2,5 0,9-6,5 0,05

Tabla 11. Variables relacionadas con una cantidad de aspirado mayor a 20 mg.,

analisis univariante.

En el andlisis multivariante la edad y la DA permanecieron como variables

independientes relacionadas con la extraccion de mayor cantidad de trombo.

(tabla 12).

ODDS RATIO 1C 95% P Chi’
Edad joven (< 51 afios) 11,1 1,4-90 0,02 8,1
Arteria Descendente anterior 3,9 1,3-12,2 0,01 6,6

Tabla 12. Variables relacionadas con una cantidad de aspirado mayor a 20 mg.,

analisis multivariante.

En la siguiente figura (figura 6) se muestra la curva ROC extraida de este

ultimo analisis multivariante.
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Curva COR

1,07

0,87

0,67

Sensibilidad

0,47

0,27

0,0 1 T T T T T
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1 - Especificidad

Los segmentos diagonales son producidos por los empates.

Figura 6. Curva ROC entre la probabilidad de obtener > 20 mg en el aspirado
calculada con la ecuacion del analisis multivariante y la cantidad de aspirado >

20 mg. (4rea bajo la curva 0,72; p = 0,001).

Con los valores de Chi cuadrado de los modelos multivariantes hemos
calculado una puntuacién, con un valor total de 10, y se han asignado
valores de 1 a 3 a cada variable dependiendo de su peso dentro del andlisis

como se muestra en la tabla 13.
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Chi’ PUNTUACION SCORE FINAL
Trombo angiografico 4,4 1,13 1
Diametro de la arteria > 3 mm 6.8 1,76 2
Tamafo de trombo grande 12,7 3,29 3
Edad joven (< 51 afios) 8,1 2,09 2
Arteria Descendente anterior 6,6 1,71 2
TOTAL 38,6 10 10

Tabla 13. Puntuacion asignada a cada una de las variables estudiadas.

Tanto la eficacia en la aspiracién de material como la cantidad de material

aspirado aumentan en relacion con la puntuacion del paciente. Hemos

dividido la puntuacion de trombo en 3 categorias: de 0 a2,de3a6y>6y

lo hemos relacionado con el porcentaje de obtencion de trombo (si/no) y su

peso (> 20 mg). Los resultados se muestran en la tabla 14.

PUNTUACION (N=325) | OBTENCION DE MATERIAL PESO > 20 mg
0-2 (57) 47% 36%
3-6 (210) 65% 70%
>6 (58) 74% 96%
p 0,009 0,001

Tabla 14. Porcentaje de obtencion de material (si/no) y con un peso > 20 mg en

relacion con la puntuacion obtenida, en la Gltima linea se detalla la significacion

estadistica. Entre paréntesis el nimero de pacientes en cada categoria.

Como podemos observar en la tabla anterior y en la figura 8, a mayor

puntuacion mayor porcentaje de ¢éxito en la obtencion de material

macroscopico.
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Figura 8. Relacion entre la puntuacion de trombo y la obtencion de material. Los
valores se representan en porcentaje de casos en los que se obtuvo trombo, p =

0,001.

Asimismo, como se muestra en la figura 9, a mayor puntuacion de trombo

mayor posibilidad de obtener una mayor cantidad de material macroscopico.
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Figura 9. Relacion entre la puntuacion de trombo y la obtencion de una cantidad
de material mayor a 20 mg. Los valores se representan en porcentaje de casos en

los que se obtuvo trombo, p = 0,005.
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7. RESULTADOS DEL ANALISIS DEL MATERIAL ASPIRADO:

Se analizaron finalmente 98 muestras de material aspirado. La mediana del
peso fue de 59 mg (percentil 25: 20 mg, percentil 75: 115 mg).

La mayoria del material aspirado correspondi6 a trombo fresco (el 63%),
aunque hasta un 37% del material fueron trombos de mas de 1 dia de

evolucion, como puede apreciarse en la figura 10.

62 (63%)
28 (29%)
8 (8%)
FRESCO LiTICO ORGANIZADO

Figura 10. Tipos de trombo obtenido en el aspirado. Se muestran los valores

absolutos y entre paréntesis el porcentaje dentro del total de material analizado.

En el 5% de los casos se obtuvo material con distintos grados de
antigiiedad, clasificandose en estos casos por el material presente en mayor
cantidad. En un 38% se encontraron restos de placa de ateroma en el

interior del material aspirado.
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Las caracteristicas clinicas de la poblacion de pacientes en los que se
remitid el material aspirado para su andlisis, en total 98 pacientes, se

muestran en la tabla 15, a continuacion.

N %
Sexo masculino 77 79
Hipertension arterial 49 50
Diabetes Mellitus 27 28
Tabaquismo 66 67
Dislipemia 36 37
Enfermedad coronaria previa 10 10
Angina previa (24 horas) 24 25
Infarto anterior 40 41
Clase Killip ITI-1V 4 4
Insuficiencia renal (Cr>1.3 mg/dl) 12 12
Trombolisis 9 9
Edad (media afios + desviacion tipica) 6114

Tabla 15. Caracteristicas de la poblacion en la que se remitio el material para su

analisis inmunohistologico.

Un 67% de los pacientes eran fumadores, dentro de ellos, el 31%
exfumadores. La media de afnos desde el cese del habito tabaquico era de
11£6. El namero de cigarrillos fumados al dia de media era de 25+13. Los
pacientes fumadores eran mas jovenes, menos hipertensos y mas
frecuentemente de sexo masculino.

La presencia de trombo de mas de 1 dia de evolucion fue mas frecuente en
los pacientes fumadores, sugiriendo la posibilidad de episodios previos al
IAM de inestabilidad de la placa. Asimismo, en los pacientes de menos de
73 anos (cuarto cuartil de edad) se encontré mas frecuentemente trombo de

mayor antigiiedad. (figuras 11y 12).
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M Fumadores
[ONo fumadores
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36%

13%
2 10%
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FRESCO LITICO ORGANIZADO

Figura 11. Relacion entre el tipo de trombo encontrado en el aspirado y el

tabaquismo.

83%

[ > 73 afos
[0 <73 afios

57%

43%

17%

FRESCO NO FRESCO

Figura 12. Relacion entre la edad del paciente y el tipo de trombo.
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En los pacientes que no presentaron episodios previos de angina (en las 24
horas previas al IJAM) encontramos con mas frecuencia restos de placa de

ateroma en el material aspirado, posiblemente debido a que en estos

pacientes la placa era mas friable y facil de aspirar. (figura 13).

O ANGINA PREVIA
E SIN ANGINA PREVIA

ANGINA PREVIA SIN ANGINA PREVIA

Figura 13. Presencia de placa de ateroma en funcion de la existencia de episodios

de angina en las 24 horas previas.

A continuacion se presentan las fotografias de anatomia patologica de los

tres tipos de trombos encontrados (figuras 14 a 17).
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Figura 14. Imagen con hematoxilina-eosina de un trombo fresco, obsérvese la
presencia de fibrina, eritrocitos y granulocitos con nticleos intactos.

Figura 15. Imagen con hematoxilina-eosina de un trombo litico con nicleos de
granulocitos ya degenerados y areas de necrosis colicuativa.
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Figura 16. Imagen con hematoxilina-eosina de un trombo organizado con
presencia de fibras de tejido conectivo y musculares lisas.

Figura 17. Trombo heterogéneo con areas de organizado y de litico y con placa
de ateroma.
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IV. DISCUSION

El IAMCEST es una enfermedad de alta prevalencia en cuyo tratamiento se
ha evolucionado significativamente en las Gltimas décadas, disminuyendo
de forma notable tanto su mortalidad como las complicaciones asociadas al
mismo. Actualmente el mejor tratamiento, que se aplica con excelentes
resultados en la mayoria de hospitales de nivel terciario en nuestro medio,
es la ICPP. Sin embargo, y a pesar de alcanzarse la patencia de la arteria
responsable del IAM en la mayoria de los casos, el resultado en cuanto a la
reperfusion del territorio afectado dista aun de ser Optimo, en gran parte
debido al dificil manejo de la lesion trombotica presente en la mayoria de
los IAMCEST. La presencia del fendémeno de no reflujo asociado a
ausencia de perfusion y por tanto a mayor tasa de eventos adversos tras el
IAM ocurre en alrededor del 15% de los pacientes que se someten a una
ICPP. En un estudio realizado por Yip’', se observo como la existencia de
trombo de tamafio grande y las arterias de mayor diametro se relacionaban
de forma significativa con la presencia de este fendmeno.

Para intentar mejorar estos resultados se han investigado diferentes
estrategias tanto farmacoldgicas como mecdnicas, con resultados dispares.
Una de ellas, en la que se centra este trabajo, son los dispositivos de

aspiracion de trombo.
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Los distintos estudios aleatorizados realizados hasta la fecha nos han

demostrado como la utilizacion de un DTA en el IAMCEST:

1. Es una técnica sencilla, con una alta tasa de éxito que oscila entre el
86% y el 96%'" seglin los distintos estudios y definiciones de éxito.
En el trabajo que presentamos se utilizd el DTA en el 78% de los
pacientes con una tasa de €xito del 95%.

2. El tiempo empleado en su utilizacidon es pequefio, incluso en algun
estudio no aleatorizado su uso se asocid a una reduccion de los
tiempos de fluoroscopia y del procedimiento”. En nuestro caso la
demora provocada por la utilizacién del DTA fue de tan solo 8
minutos, comparable a lo obtenido en los distintos ensayos
clinicos™'?,

3. La tasa de complicaciones asociadas al procedimiento no aumenta
con el DTA, siendo nula en nuestro caso, y en la mayoria de estudios
descritos.

4. De todo esto se deduce que son dispositivos faciles de utilizar, que
requieren una curva de aprendizaje corta (sobre todo comparados con
el resto de DET), y pueden ser usados de forma répida y eficaz por
cualquier operador que realice ICPP habitualmente.

5. En cuanto a los resultados, en la mayoria de ensayos aleatorizados se

ha podido constatar como con la tromboaspiracion se obtiene un
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mayor porcentaje de perfusion grado MBG > 2, y menor tasa de no
reflujo, como demuestra el uUltimo meta-analisis publicado en el

"7 Estos datos,

European Heart Journal de Septiembre de 2008
aunque son subrogados, se relacionan con la evolucion del paciente a
medio y largo plazo, como han demostrado numerosos estudios,
incluyendo el TAPAS.

. La resolucion del segmento ST en 4 de los estudios aleatorizados
(REMEDIA, VAMPIRE, TAPAS y EXPIRA) fue mayor con el
DTA, oscilando la resolucion > 70% entre el 58% y el 68%, siendo
¢ste un parametro subrogado relacionado con un mejor prondstico.

. La implantacion de stent directo fue claramente mas frecuente
cuando se utiliza el DTA en todos los estudios en los que se ha
valorado este punto, oscilando entre el 59%° y el 70%*, siendo en
nuestro caso del 79%. Tanto en el estudio TAPAS como en el
EXPIRA'"” la tasa de stent directo en el grupo control fue muy
limitada, ya que en el primero la predilatacion con balén en el grupo
de no tratamiento era por protocolo y en el segundo, aunque no dan a
entender este punto, parece que puede ocurrir lo mismo ya que la
tasa de stent directo en el grupo control era de < 3%.

. Se alcanza un flujo TIMI 2 o 3 en la arteria responsable del IAM mas

precozmente con la utilizacion del DTA, en nuestro caso se alcanzd
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en un 51% inmediatamente después de la aspiracion, dato
comparable al resto de estudios presentados.

9. En un tunico estudio hasta la fecha se ha demostrado un efecto
directo de la tromboaspiracion sobre la supervivencia, el estudio
TAPAS, en el que la utilizacion del DTA ha demostrado mejorar la
supervivencia y el re-IAM al afio de seguimiento. En el meta-anélisis
de los principales estudios aleatorizados utilizando un DTA, se
demostr6é una reduccion de la mortalidad por todas las causas a 30
dias de la ICPP, basandose precisamente en los resultados del estudio
TAPAS, lo que ha llevado a la recomendacion, dentro de las guias de
practica clinica de la Sociedad Europea de Cardiologia, de incluir su
utilizacion como de clase Ila, nivel de evidencia B. Recientemente se
ha publicado el estudio EXPIRA'" en el que se también se encuentra
una mayor tasa de supervivencia a 9 meses con la utilizacion del
DAT Export, sin embargo en este caso fue un hallazgo ya que no se
consideraba la mortalidad un objetivo del estudio.

10. Por ultimo, se ha corroborado recientemente, en este ultimo estudio,
mediante RMN, como la obstruccion microvascular medida como
defecto de perfusion en el momento agudo, es menor con la
utilizacion del DAT. En este mismo estudio aleatorizado se ha visto

que el tamafio del IAM a 3 meses se reduce con respecto al inicial
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con la utilizacién del dispositivo, mientras que se mantiene constante

en el grupo control.

Ante todos estos datos podemos concluir que la utilizacién de la
tromboaspiracion es beneficiosa en la ICPP, sin un aumento significativo
tiempo del procedimiento ni una mayor tasa de complicaciones asociadas, y
con un mejor resultado angiografico, obteniendo flujo TIMI 3 mas
precozmente. Sin embargo, y basandonos tanto en los resultados dispares
de los estudios como en la heterogeneidad de las lesiones y pacientes a los
que se les realiza una ICPP, pensamos que su uso generalizado puede que
no sea la mejor opcion, y que seria bueno definir en qué pacientes vamos a
poder obtener un mayor beneficio, y qué caracteristicas de los mismos nos
pueden inclinar, a priori, a utilizar estos dispositivos.

Los estudios comentados han sido realizados en poblaciones de pacientes
totalmente diferentes, algunos en SCA (con y sin elevacion del ST), otros
en SCACEST excluyendo a los pacientes de mayor riesgo, o definidos por
determinadas caracteristicas angiograficas. Nuestro registro refleja la
utilizacion del DTA en la poblacion real de pacientes con IAMCEST, sin
exclusiones, en un centro con programa de ICPP las 24 horas al dia, en el
que el 85% de los IAMCEST que ingresan son tratados con esta técnica.
Para empezar, existen determinadas caracteristicas clinicas y angiograficas

del paciente que hacen que el cardidlogo intervencionista se incline de
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antemano a utilizar o no la tromboaspiracion, sin evidencia cientifica que lo
apoye. En un registro multicéntrico realizado en Japon con un gran ntimero
de pacientes™ las variables significativamente més frecuentes en el grupo
de tromboaspiracion fueron: el sexo masculino, la menor edad, el
IAMCEST de < 12 horas, y el ser tratados en hospitales con un mayor
volumen de pacientes. Y las caracteristicas angiograficas: la arteria
coronaria derecha, el flujo inicial TIMI < 3, y la ausencia de circulacion
colateral. En nuestro caso las caracteristicas clinicas de los pacientes en los
que se utilizdé el DTA son distintas: pacientes de menor riesgo (menor
porcentaje de HTA, mas jovenes y con menos enfermedad multivaso) y en
cuanto a las caracteristicas angiograficas son mas parecidas al estudio
comentado, con mayor utilizacion del DTA en la coronaria derecha,
arterias de mayor didmetro, con trombo angiografico y flujo TIMI 0 inicial.
En algunos estudios previos se han encontrado variables angiograficas
relacionadas con el éxito de la tromboaspiracion, en el estudio REMEDIA”
los pacientes que obtuvieron mayor beneficio con el DTA fueron aquellos
con un flujo TIMI inicial menor y con mayor carga trombdtica. En un
estudio de pequefio tamaiio'” realizado con el DTA Diver, se encontrd una
relacion directamente proporcional entre la cantidad de trombo y la eficacia
de la tromboaspiracion. Por otro lado, en varios de los estudios descritos se
incluyen unicamente lesiones coronarias con alto contenido trombotico, y

se excluyen las arterias de menor calibre.
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En nuestro caso hemos centrado en gran parte la atencion en la valoracion
de las variables clinicas y angiograficas relacionadas con la eficacia de la
tromboaspiracion, tanto en cuanto a la obtencidén o no de material como en
su cantidad (peso en miligramos).

Existen diferentes maneras de definir la eficacia o el éxito en la
tromboaspiracion, dependiendo de cada estudio. En algunos se basan

77,81,93

unicamente en la capacidad del dispositivo de pasar la lesion , €n otros

se valoran medidas angiograficas como la mejoria en el flujo TIMI en mas

100,106,1 <7 .
de un grado®™”'%%1%1% o la reduccion de la cantidad de trombo

1 . . , . ., .
5319 inmediatamente después de la tromboaspiracion. Debido

angiografico
a esto, la tasa de éxito varia de forma importante, dependiendo de lo que
estemos valorando en cada estudio, oscilando entre el 73 y el 96%. En este
trabajo, al igual que en el estudio TAPAS’’, equiparamos eficacia con la
obtencion de material macroscopico en el aspirado, aunque somos
conscientes de que el hecho de extraer material no significa necesariamente
que el resultado clinico y angiografico sea el mejor, ya que no existe
ningin estudio que demuestre especificamente este punto. No obstante,
parece logico pensar que a mayor cantidad de material aspirado mayor
beneficio de la aspiracion, basandonos en los siguientes aspectos:

- Hemos comprobado que cuando se extrae material macroscopico el

flujo TIMI mejora lo que nos permite ver la lesion responsable y gran

parte o toda la arteria, lo que nos facilita sin duda el procedimiento. En
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el caso contrario (cuando no extraemos material) puede mejorar también
el flujo en un porcentaje de pacientes, aunque en menor medida, y esto
es debido posiblemente a embolizacion distal o desplazamiento del
trombo a ramas secundarias.

- Por otra parte parece razonable pensar que si obtenemos una buena
cantidad de trombo ese material, que ya no estd dentro de la arteria, no
puede embolizar distalmente con lo que minimizamos una de las
principales causas de ausencia de flujo distal. Es mas, tampoco
permanece trombo en la zona de la lesion, donde luego vamos a colocar
en la mayoria de casos un stent, con lo que evitariamos un posible

predisponente para la retrombosis.

Las variables que se relacionan de forma significativa con la obtencion de
trombo en nuestro estudio son: La presencia de trombo angiografico, su
tamafo, que la arteria responsable mida mas de 3 mm de diametro, la edad
del paciente menor de 52 afios y el IAM anterior.

100 ot a]

Al igual que en el estudio REMEDIA™ y el estudio de Burzotta
hemos encontrado una relaciéon significativa entre la presencia y el tamafio
del trombo angiografico y la eficacia de la tromboaspiracion. En el
REMEDIA se encuentra un mejor resultado de la tromboaspiracion en los

pacientes que presentan mayor cantidad de trombo angiografico y un TIMI

inicial peor, en el de Burzotta encuentran una relacion significativa entre el
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tamafo del trombo y la eficacia de la aspiracion, lo que se parece mas a
nuestros resultados, en los que hemos hallado una mayor eficacia en la
tromboaspiracion en los pacientes con presencia de trombo, y con una
mayor cantidad del mismo. Incluso en un estudio con resultado negativo
para los DET como el AIMI* se obtuvo un mejor resultado en aquellos
pacientes con mayor carga de trombo (grado > 4), aunque en este caso fue
un resultado neutro por lo que en sus conclusiones recomiendan la
realizacion de estudios en pacientes seleccionados con una mayor carga de
trombo.

Asimismo hemos visto como en arterias de mayor calibre (diametro > 3
mm) la utilizaciéon del DTA va a ser mas eficaz, este dato coincide con lo
previamente publicado con el DET X-Sizer por Beran el al’' que obtenia un
mejor resultado con la tromboaspiracion en arterias de mas de 3 mm, por lo
que en sus conclusiones recomiendan su utilizacion en estas arterias.
También coincide en cierto modo con lo publicado en el articulo de Yip’',
en el que estos dos parametros fueron predictores independientes de peor
resultado de la ICPP asociados al fendmeno de no reflujo. De hecho existen
varios estudios tanto con DET como con DTA en los que se requiere como
criterio de inclusiéon tanto la existencia de una minima cantidad de

82,83,85,100,106

trombo como que el didmetro de la arteria responsable sea de

81,106 107

mas de 3 mm . En el estudio de Cohen "' et al encontraron una relacion

significativa entre el tiempo de evolucion del IAM (< 6 horas) y la eficacia
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de la tromboaspiracion, en nuestro caso existe una tendencia a un mejor
resultado en los TAM mas precoces, y también con un tiempo puerta-aguja
menor de 120 minutos que no alcanza significacion estadistica.
En el andlisis multivariante las variables que se han correlacionado de
forma significativa con la eficacia de la tromboaspiracion y la obtencion de
una cantidad apreciable de trombo (> 20 mg, lo que corresponde al
percentil 25), son: El didmetro de la arteria mayor a 3 mm., el trombo
angiografico, principalmente de gran tamafio, la edad < 51 afios y la arteria
descendente anterior.
Teniendo en cuenta estas variables hemos realizado una puntuacién de
trombo. Con un valor > 3 en dicha puntuaciéon tenemos un 65% de
probabilidad de éxito en la tromboaspiracion y un 70% de posibilidad de
que este trombo sea de un tamafio > 20 mg, con Unicamente 2 de estas
variables (o una en el caso de que una de ellas sea el trombo angiogréafico
de gran tamafio). Por tanto estaremos mas seguros de que nuestra técnica va
a ser eficaz en presencia de €stas caracteristicas.
Por qué existe un porcentaje de pacientes en los que no conseguimos
aspirar el material puede deberse a distintos motivos:
- Puede que el trombo que se ha formado sea lo suficientemente antiguo
como para no ser facilmente aspirable por el catéter, y sea mas facil

desplazarlo distalmente, lo que explicaria en parte por qué la
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tromboaspiracion es mas eficaz en IAM mdas precoces en algun
estudio'”’.

- En otros casos, si el trombo es demasiado pequefio puede que la
cantidad de material recogido sea insuficiente y se desintegre en el
catéter o los filtros de recogida.

- Por otro lado, la utilizacion préacticamente sistematica de farmacos
antillb/Illa en la ICPP ayuda a disolver el trombo en fragmentos
pequeios que se disuelven dentro de la sangre aspirada y se filtran por
los poros de la cestilla no pudiendo ser cuantificados.

- Debido a las caracteristicas de las arterias (arterias mas finas, mas
tortuosas, en pacientes mayores o diabéticos) puede que el DTA no

llegue a extraer la totalidad del trombo que progresa mas distalmente.

En nuestro caso, el éxito del DTA es similar a series previas, asi como el
porcentaje de material aspirado, que es del 65%, oscilando en los estudios
descritos entre el 34% " y el 85% . En el caso del estudio TAPAS”, en
el que la definicion de eficacia es igual a la nuestra, éste es de un 72,9%.

En cuanto al andlisis histologico del aspirado, la mayoria del material
obtenido, al igual que en estudios previos, es trombo fresco, aunque existe
una cantidad no despreciable de trombos de mas de 1 dia de evolucidn, lo
que demuestra el caracter subagudo del cuadro en algunos pacientes. Esto

0

coincide con lo publicado por Rittersma'' et al. en Circulation, con un
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porcentaje de trombo no fresco similar al nuestro (44% vs 37% en nuestro
caso), en pacientes muy parecidos a los nuestros, ya que se trata de [AM de
menos de 6 horas de evolucion. Los métodos de tratamiento y clasificacion
del material en nuestro estudio y en el de Rittersma son equivalentes, como
también lo son los métodos utilizados en el estudio TAPAS, no asi la
clasificacion del trombo por lo que no son datos comparables, incluso la
forma de clasificar el tamafio del trombo es distinta, ellos lo hacen por
longitud y nosotros por peso. Los autores de este estudio'° encontraron
relacion entre el sexo masculino y el trombo fresco, no asi entre otras
variables clinicas y el tipo de trombo. Nosotros, por otro lado, hemos
hallado una relacion significativa entre el consumo de tabaco y la presencia
de trombo més antiguo, pudiendo esto significar la existencia de episodios
de inestabilidad de la placa previos al momento agudo en los pacientes
fumadores. Sin embargo, esto no se traduce, ni en el estudio comentado ni
en el nuestro, en mayor frecuencia de angina pre-IAM. Otro hallazgo
histopatologico interesante es la presencia de placa de ateroma en mayor
medida en aquellos pacientes sin angina pre-IAM, lo que podria ser debido
a la existencia de determinadas caracteristicas de la placa en estos pacientes,
como que esta sea mas friable (mas cercano en el tiempo el momento de la

rotura) y por tanto mas facil de aspirar.
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VI. LIMITACIONES

La principal limitacién de este trabajo es que se trata de un registro, por
tanto no aleatorizado, aunque recogido de forma prospectiva. La poblacion
en la que se basa el estudio es una poblacion de IAM no seleccionada en la
que el DTA presenta una alta tasa de utilizacion debido a que la filosofia de
la seccion de cardiologia intervencionista es utilizarlo en todos los casos
posibles. Debido a esto no se han aleatorizado los pacientes a uso o no uso
del DTA, por tanto no podemos realizar comparaciones entre estos dos
grupos, que son claramente heterogéneos, y tampoco podemos extraer

conclusiones clinicas del beneficio en la utilizacion del DTA.
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VII. CONCLUSIONES

1. Los DTA son eficaces, rapidos y sencillos de utilizar en la ICPP, no
representan una demora significativa en el procedimiento ni una
mayor tasa de complicaciones. La demora es aun menor si
consideramos que en caso de no utilizar DTA habria que usar baloén
en un elevado porcentaje de casos. Tampoco representan un
aumento en la cantidad de contraste utilizado ni en el tiempo de
fluoroscopia, y pueden ser utilizados por cualquier cardidlogo
intervencionista que se dedique a la realizacion de ICPP sin ser
precisa una curva de aprendizaje prolongada.

2. Se asocian a un mejor resultado angiografico, tanto si valoramos el
flujo epicardico TIMI como si lo hacemos en paradmetros de
perfusion tisular (TMPG), y en general a una mejoria de ciertas
variables subrogadas (como es la resolucion del ST) que predicen
una mejor evolucion del paciente tanto a corto como a largo plazo.

3. En la poblacién general, incluida en los distintos estudios, no ha
quedado claramente demostrado un efecto beneficioso sobre la
mortalidad a corto/medio plazo. Sin embargo hemos visto
recientemente publicado un estudio de gran tamafio en el que

demuestran una reduccion de la mortalidad y el re-IAM a largo plazo
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con la utilizaciéon de los DTA, lo que ha llevado a que sean una
recomendacion de clase Ila en las ultimas guias europeas de practica
clinica.

En nuestro estudio, realizado en la practica clinica diaria, hemos
encontrado también resultados favorables en cuanto a las variables
angiograficas inmediatas, sin diferencias en cuanto a eventos clinicos
a corto o largo plazo.

La mayoria del trombo extraido en la ICPP es trombo fresco, aunque
existe un porcentaje no despreciable de trombo de mas de un dia de
evolucidn, que en nuestro caso es mas frecuente en los pacientes
fumadores.

Hemos analizado qué variables se asocian a un mayor €xito en la
utilizacion del DTA, para poder discriminar una subpoblacién de
pacientes en la que éstos dispositivos serian de mayor utilidad. En
nuestro estudio la edad joven (< 51 afios), la arteria descendente
anterior, el trombo angiografico, el tamafno de éste, y el diametro de
la arteria > 3 mm. son las variables que se relacionan de forma
significativa con la eficacia de la aspiracion.

Con estas variables hemos creado una puntuacion para poder
pronosticar la eficacia en la utilizacion del DAT. Con la presencia de
dos de estas variables, o incluso una en el caso de la existencia de

trombo angiografico de gran tamafio, la probabilidad de extraccion
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de material es del 65%, con un 70% de extraer trombo de un tamano
mayor de 20 mg.

Por tltimo, y basandonos en estos datos, seria recomendable realizar
estudios aleatorizados de mayor tamafo centrandonos en esta
subpoblacion de pacientes en los que es mas segura la eficacia de la
aspiracion, incluso asociando estrategias farmacologicas u otras

estrategias mecanicas a la misma.
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