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Se revisan los principales avances publicados o comu-
nicados en 2009 sobre la fisiopatología, la prevención 
secundaria, el pronóstico y el tratamiento de los síndro-
mes coronarios agudos con y sin elevación del segmento 
ST.
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Ischemic Heart Disease: 2009 Update

This article contains a review of the main developments 
reported during 2009 in either publications or presentations 
on the pathophysiology, secondary prevention, prognosis 
or treatment of acute coronary syndrome, with or without 
ST-segment elevation.
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EPIDEMIOLOGÍA Y FISIOPATOLOGÍA

Factores de riesgo, progresión 
e inestabilización de la aterosclerosis

Este año se han publicado algunos estudios epi-
demiológicos realizados en nuestro país cuyos re-
sultados son altamente preocupantes. Así, un estu-
dio constató una elevada incidencia de infarto 
agudo de miocardio (IAM) en ancianos1, otro regis-
tró una alta prevalencia de factores de riesgo en 
adultos2 y un tercero describió que el perfil de ries-
go cardiovascular en individuos jóvenes ha empeo-
rado en las últimas décadas3. Si bien el ámbito res-
tringido de estos estudios impide generalizar sus 
resultados a toda la población, indican que todavía 
queda mucho por hacer en el campo de la preven-
ción de la cardiopatía isquémica en nuestro medio.

Se ha avanzado en el conocimiento de la etiopa-
togenia de la aterosclerosis. Un estudio multinacio-
nal basado en encuestas sobre hábitos dietéticos de 
pacientes con IAM e individuos control concluyó 
que una dieta insana contribuye aproximadamente 
al 30% del riesgo de infarto en la población4. El po-
sible papel etiopatogénico de la proteína C reactiva 
(PCR) en la aterotrombosis se debate desde hace 
tiempo. En un estudio danés realizado con alrede-

dor de 50.000 individuos, diferentes polimorfismos 
del gen de la PCR asociados con valores plasmáti-
cos elevados de esta proteína no se asociaron con 
un riesgo aumentado de enfermedad coronaria o 
cerebrovascular5. Estos resultados, confirmados 
posteriormente por otros estudios, van en contra de 
un papel causal de la PCR en estas enfermedades e 
indican que es simplemente un marcador de enfer-
medad aterosclerótica. Los resultados del estudio 
FORTIAM (Factores Ocultos de Riesgo Tras un 
Infarto Agudo de Miocardio) han mostrado que, en 
nuestro medio, la proporción de pacientes con IAM 
sin factores de riesgo clásicos es baja y su pronósti-
co es similar al de los demás pacientes con infarto6. 
En ese estudio, los únicos factores de riesgo emer-
gentes asociados de forma independiente con el 
pronóstico fueron la lipoproteína de baja densidad 
(LDL) oxidada y la lipoproteína (a)6 (fig. 1). Tam-
bién se han publicado resultados que aumentan 
nuestro conocimiento sobre el papel de algunos 
marcadores, como la adiponectina7 o la metalopro-
teinasa-108 en el desarrollo y la inestabilización de 
la aterosclerosis.

Se ha publicado el seguimiento a 10 años de los 
pacientes incluidos en el estudio UKPDS (United 
Kingdom Prospective Diabetes Study), que había 
demostrado el beneficio del control estricto de la 
glucemia en la incidencia de complicaciones micro-
vasculares de la diabetes mellitus tipo 2. A pesar de 
que las diferencias entre los grupos en el control 
glucémico desaparecieron poco después de terminar 
la intervención, los pacientes que habían recibido 
tratamiento activo continuaron sufriendo menos 
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(de 109 a 55 mg/dl) y redujo de forma considerable 
el riesgo relativo de complicaciones cardiovascula-
res durante un seguimiento medio de 1,9 años (ra-
zón de riesgo [HR] = 0,56; p < 0,0001)10. Por lo tan-
to, el tratamiento agresivo con estatinas puede ser 
beneficioso más allá de las indicaciones establecidas 
hasta ahora en prevención primaria.

Prevención de complicaciones vasculares 
con fármacos antitrombóticos

Se han publicado los resultados del estudio JPAD 
(Japanese Primary Prevention of Atherosclerosis 
With Aspirin for Diabetes), en el que la aspirina a 
dosis bajas no tuvo un efecto protector significativo 
en pacientes diabéticos, aunque la incidencia de 
eventos en el grupo control fue menor de la espera-
da11. Un informe reciente de la Antithrombotic Tria-
lists’ Collaboration ha estimado en un 12% la reduc-
ción relativa de eventos cardiovasculares por la 
aspirina en prevención primaria, un efecto significa-
tivo pero de magnitud modesta si se compara con su 
importante beneficio en prevención secundaria12. 
Por lo tanto, en ausencia de enfermedad vascular, es 
prudente valorar cuidadosamente el riesgo del pa-
ciente al plantearse la profilaxis antitrombótica.

Isquemia y reperfusión miocárdica

La profundización en los últimos años en el co-
nocimiento de los mecanismos del daño miocárdico 

complicaciones microvasculares y tuvieron menor 
incidencia de IAM y muerte que el resto; se com-
probó también la persistencia del beneficio de la 
metformina en los pacientes con sobrepeso observa-
do en el análisis inicial9. Por el contrario, en ese 
mismo estudio, el efecto protector del control es-
tricto de la presión arterial desapareció tras finali-
zar la fase de intervención activa.

En el estudio JUPITER (Justification for the Use 
of Statins in Prevention: an Intervention Trial Eva-
luating Rosuvastatin), se aleatorizó a 17.802 sujetos 
de ambos sexos aparentemente sanos y con valores 
de colesterol de las LDL (cLDL) < 130 mg/dl y de 
PCR ultrasensible ≥ 2 mg/l a recibir 20 mg/día de 
rosuvastatina o placebo. Esta dosis de rosuvastati-
na disminuyó los valores de cLDL a la mitad 

ABREVIATURAS

GMPc: guanosinmonofosfato cíclico.
GRACE: Global Registry of Acute Coronary 

Events.
IAM: infarto agudo de miocardio.
LDL: lipoproteína de baja densidad.
NT-proBNP: fracción aminoterminal del 

propéptido natriurético cerebral.
PCR: proteína C reactiva.
SCASEST: síndrome coronario agudo sin 

elevación del segmento ST.
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Fig. 1. Estudio FORTIAM (Factores Ocultos 
de Riesgo Tras un Infarto Agudo de Mio-
cardio), que muestra que los únicos facto-
res de riesgo emergentes asociados de 
forma independiente con el pronóstico 
fueron la lipoproteína de baja densidad 
(LDL) oxidada y la lipoproteína (a). Tomado 
de Gómez et al6.
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rante un promedio de 4,5 años. La isquemia ecocar-
diográfica fue un predictor independiente de muerte 
y de complicaciones cardiovasculares mayores y 
mejoró la clasificación pronóstica proporcionada 
por las variables clínicas y la prueba de esfuerzo 
convencional. Se han publicado trabajos que con-
firman la utilidad de la tomogammagrafía de perfu-
sión21, la tomografía computarizada multicorte22 y 
la resonancia magnética23,24 (fig. 2) en el diagnóstico 
y la evaluación pronóstica de la cardiopatía isqué-
mica e incluso en el análisis de las características de 
las placas aterosclerosas. Finalmente, se continúa 
trabajando activamente en las técnicas de imagen 
molecular, que demuestran grandes posibilidades 
para la caracterización de la aterosclerosis y de la 
perfusión o remodelado miocárdicos.

SÍNDROME CORONARIO AGUDO 
SIN ELEVACIÓN DEL SEGMENTO ST

Las principales aportaciones en el año 2009 en el 
síndrome coronario agudo sin elevación del seg-
mento ST (SCASEST) se pueden clasificar en los si-
guientes apartados: modelos clínicos de estratifica-
ción del riesgo, estrategia invasiva, biomarcadores, 
complicaciones hemorrágicas y tratamiento farma-
cológico.

Modelos clínicos de estratificación del riesgo

Se efectuó un reanálisis de los pacientes con 
SCASEST del registro GRACE (Global Registry 
of Acute Coronary Events) con el fin de predecir 
la ausencia de cualquier evento durante la hospita-
lización25. Se encontraron quince variables predic-
tivas, y los pacientes en los tres deciles inferiores 
del modelo presentaron pocos eventos y muy baja 
mortalidad (0,5%). La principal limitación es la 
aplicación práctica de un modelo de esta compleji-
dad. Por otra parte, Kurz et al26 desarrollaron un 
modelo predictivo de mortalidad hospitalaria en 
todo el espectro de los síndromes coronarios agu-
dos, con variables recogidas al ingreso. El modelo 
incluyó siete variables: edad, clase Killip, presión 
arterial sistólica, frecuencia cardiaca, reanimación 
cardiopulmonar prehospitalaria, historia de insu-
ficiencia cardiaca e historia de ictus cerebral. En 
contraste con estos estudios, Gale et al27 compara-
ron cinco modelos de riesgo en más de 100.000 pa-
cientes con síndrome coronario agudo de hospita-
les del Reino Unido. Los modelos investigados 
fueron tanto complejos (PURSUIT [Platelet glyco-
protein IIb/IIIa in Unstable agina: Receptor 
Suppression Using Integrilin], GUSTO-1 [Global 
Use of Strategies to Open Coronary Arteries] y 
GRACE, que incluyen múltiples variables) como 
simples (SRI [Simple Risk Index] y EMMACE 

por isquemia y reperfusión ha permitido identificar 
nuevas dianas terapéuticas13. Una de las líneas más 
prometedoras y en la que se trabaja activamente 
con el fin de aumentar la cantidad de miocardio sal-
vado por la restauración del flujo coronario en el 
IAM es la activación de la vía del óxido nítrico/gua-
nosinmonofosfato cíclico (GMPc). Estudios recien-
tes en modelos animales han mostrado que tanto la 
sobreexpresión de sintasa de óxido nítrico por el 
miocardio14 como la activación farmacológica de la 
guanilato ciclasa soluble15 protegen significativa-
mente contra el daño por isquemia y reperfusión. 
En esta línea, se ha descrito recientemente que en 
ratones que sobreexpresan fosfodiesterasa-5, una 
enzima que cataboliza el GMPc, se produce un me-
nor aumento de esta molécula en el miocardio des-
pués de la oclusión coronaria y son más susceptibles 
a la dilatación y disfunción ventriculares que los ra-
tones normales16. Finalmente, en este campo tam-
bién se ha descrito recientemente que el efecto pro-
tector del poscondicionamiento isquémico depende 
en gran parte del retraso en la recuperación del 
pH17.

TÉCNICAS DIAGNÓSTICAS

En el último año se ha avanzado en la aplicación 
de diferentes métodos de diagnóstico en el campo 
de la cardiopatía isquémica. Comenzando por lo 
más sencillo, se siguen describiendo nuevas utilida-
des del electrocardiograma en la estratificación pro-
nóstica de los pacientes con síndromes coronarios 
agudos con y sin elevación del ST18,19. Respecto a 
las técnicas de imagen, este año se han publicado 
algunos estudios relevantes. Bouzas-Mosquera et 
al20 analizaron el valor pronóstico de la ecocardio-
grafía de ejercicio en una serie de 4.004 pacientes 
con cardiopatía isquémica conocida o sospechada y 
test de esfuerzo convencional negativo seguidos du-

Fig. 2. Imágenes de resonancia magnética de eje corto potenciadas en T2 
de un paciente con edema precoz tras infarto (izquierda) en los segmentos 
inferior e inferolateral medial, y su desaparición a los 6 meses (derecha). 
Tomado de Monmeneu et al24.
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mente en el subgrupo en alto riesgo identificado con 
el modelo de riesgo GRACE. Por el contrario, en 
otro estudio se aleatorizó a los pacientes con SCA-
SEST, con manejo invasivo y estenosis coronarias 
susceptibles de angioplastia a intervención inmediata 
o diferida (24-48 h)32. Sorprendentemente, la frecuen-
cia de infarto fue superior con la intervención inme-
diata debido a infarto periprocedimiento. Los resul-
tados de este estudio mantienen la controversia sobre 
el significado y la cuestionable benignidad de los in-
fartos periprocedimiento.

Si bien está universalmente aceptado el cateteris-
mo sistemático y la revascularización en el SCA-
SEST de alto riesgo, persiste cierta controversia en 
los pacientes con bajo riesgo. Así, en pacientes con 
bajo riesgo inicial evaluados en unidad de dolor to-
rácico, en los que se encontraron estenosis corona-
rias a las que se atribuyó la causa del dolor toráci-
co, no se observó beneficios en la revascularización 
al año de seguimiento33.

Biomarcadores

Se han publicado resultados sobre estrategias 
multimarcador, utilizando biomarcadores ya cono-
cidos, y sobre nuevos biomarcadores. Dentro de las 
estrategias multimarcador, un estudio midió la frac-
ción aminoterminal del propéptido natriurético ce-
rebral (NT-proBNP), proteína C reactiva, troponi-
na I y la tasa de filtrado glomerular en pacientes 
con SACSEST34. Tras un seguimiento de 5 años, 
sólo el NT-proBNP demostró capacidad para pre-
decir mortalidad. En otro estudio se determinaron 
once biomarcadores y sólo el NT-proBNP y la pro-
teína ligando de ácidos grasos cardiacos (H-FABP) 
proporcionaron información pronóstica adicional a 
la de la troponina35. La utilidad de los péptidos na-
triuréticos cerebrales se corroboró en otro estudio 
que demostró su capacidad predictiva independien-
te de las alteraciones ecocardiográficas36.

Entre los nuevos biomarcadores, destaca la tropo-
nina ultrasensible, que podría elevarse en pacientes 
con episodios de isquemia y troponina convencional 
negativa. Así, en el estudio TIMI 35, en pacientes 
con troponina convencional negativa sometidos a 
una prueba de esfuerzo nuclear, se detectaron pe-
queñas elevaciones de troponina que se correlacio-
naron con la presencia de isquemia inducida37. Ade-
más, se han publicado datos sobre el valor 
diagnóstico y/o pronóstico de otros biomarcadores 
en los síndromes coronarios agudos, como la cistati-
na C (proteína eliminada exclusivamente por filtra-
ción glomerular y marcador de daño renal), cromo-
granina A (marcador de actividad simpática), 
CXCL16 (marcador de actividad inflamatoria ate-
rogénica) y copeptina (fragmento terminal de la va-
sopresina y marcador de estrés endógeno)38-41. Futu-

[Evaluation of Methods and Management of Acute 
Coronary Events] que sólo consideran edad, fre-
cuencia cardiaca y presión arterial al ingreso). Cu-
riosamente, no encontraron diferencias en la capa-
cidad discriminativa entre los modelos y, en todos 
ellos, la capacidad predictiva fue peor en los 
subgrupos en alto riesgo, como diabéticos o pacien-
tes con insuficiencia renal (tabla 1).

Estrategia invasiva

Las guías de práctica clínica recomiendan la es-
trategia invasiva (coronariografía sistemática y re-
vascularización cuando esté anatómicamente indi-
cada) en el SCASEST. Un análisis del estudio 
GRACE observó una progresiva implementación 
de las guías y un incremento en el uso del cateteris-
mo cardiaco desde 2001 a 200728. Sin embargo, se 
cateterizó menos a los pacientes con insuficiencia 
renal e, independientemente del grado de insuficien-
cia renal, la revascularización durante el ingreso 
mejoró la supervivencia29. Se requieren estudios 
prospectivos aleatorizados para confirmar que el 
manejo agresivo mejora el pronóstico del paciente 
con SCASEST e insuficiencia renal. 

El momento de realización del cateterismo, precoz 
(< 72 h) o tardío (> 72 h), también ha sido motivo de 
estudio. En el registro GRACE, se observó que la 
coronariografía tardía fue más frecuente en los pa-
cientes con mayor riesgo y su evolución posterior fue 
peor que en los pacientes con cateterismo precoz30. 
En el estudio TIMACS (Timing of Intervention in 
Patients with Acute Coronary Syndromes) se com-
pararon de forma aleatorizada el cateterismo precoz 
(< 24 h) y tardío (> 36 h)31. La estrategia precoz re-
dujo la frecuencia de eventos a los 6 meses, especial-

TABLA 1. Evaluación de cinco clasificaciones 
de riesgo en la cohorte MINAP (Myocardial Infarction 
National Audit Project), que incluye a más de 100.000 
pacientes con síndrome coronario agudo 
de hospitales del Reino Unido3

Modelo Periodo de predicción Índice C en MINAP

PURSUIT 30 días 0,79 (0,78-0,8)
GUSTO-1 30 días a 1 año 0,8 (0,79-0,82)
GRACE (hospital) Hospitalización 0,8 (0,8-0,81)
GRACE (6 meses) 6 meses 0,8 (0,79-0,8)
SRI 30 días 0,79 (0,78-0,8)
EMMACE 30 días 0,78 (0,77-0,78)

EMMACE: Evaluation of Methods and Management of Acute Coronary Events; 
GRACE: Global Registry of Acute Coronary Events; GUSTO-1: Global Use of 
Strategies to Open Coronary Arteries; PURSUIT: Platelet glycoprotein IIb/IIIa in 
Unstable angina: Receptor Suppression Using Integrilin; SRI: Simple Risk Index.
Los modelos investigados fueron tanto complejos (PURSUIT, GUSTO-1 y GRACE, 
que incluyen múltiples variables) como simples (SRI y EMMACE que sólo conside-
ran edad, frecuencia cardiaca y presión arterial al ingreso). No encontraron dife-
rencias en la capacidad discriminativa entre los modelos.
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pronóstico de determinar la reactividad plaquetaria 
en pacientes con SCASEST tratados con clopido-
grel. Se demostró que el mantenimiento de una ele-
vada reactividad plaquetaria se asociaba a un ma-
yor riesgo de eventos adversos50,51. Recientemente 
se han publicado diversos estudios en los que se 
pone de manifiesto una menor acción antiagregante 
del clopidogrel cuando se utiliza conjuntamente con 
los inhibidores de la bomba de protones52-54. Parece 
que la interacción podría explicarse por la reduc-
ción de la transformación del clopidogrel en su me-
tabolito activo mediante la inhibición de la isoenzi-
ma CYP2C19 del citocromo P450. Aunque los 
datos parecen más evidentes para omeprazol, por 
su mayor incidencia de uso, no se puede descartar 
para otros medicamentos también inhibidores del 
CYP2C19 como lansoprazol, pantoprazol, rabepra-
zol y esomeprazol. Por el momento, y a la espera de 
resultados más concluyentes, la Agencia Española 
de Medicamentos y Productos Sanitarios (www.
agemed.es) desaconseja el uso de inhibidores de 
bomba de protones en pacientes en tratamiento con 
clopidogrel, a menos que se considere estrictamente 
necesario para prevenir el riesgo de hemorragia di-
gestiva alta, para lo cual deberá realizarse una 
evaluación individualizada del balance beneficio/
riesgo para cada paciente. En este sentido, la expe-
riencia recientemente publicada de los estudios 
PRINCIPLE-TIMI 44 y TRITON-TIMI 38 no in-
dica efecto alguno entre los inhibidores de la bom-
ba de protones y clopidogrel o prasugrel55. Otros 
factores, además de los citados, pueden ser causa de 
una reducción del efecto clínico de clopidogrel, 
como ciertos grupos de pacientes con perfiles gené-
ticos determinados, en concreto el CYP2C19 sujeto 
a polimorfismo genético, que motiva que estos suje-
tos no conviertan eficazmente el clopidogrel en su 
metabolismo activo56-58.

Con respecto al tratamiento anticoagulante, tam-
bién tenemos novedades. En el estudio OASIS 5, 
que ya había demostrado el beneficio del fondapa-
rinux frente a la enoxaparina en cuanto a complica-
ciones hemorrágicas, se hizo un subanálisis en los 
pacientes tratados con antagonistas de la glucopro-
teína IIb/IIIa (GPIIb/IIIa) o clopidogrel59. También 
en este subgrupo, el fondaparinux redujo las com-
plicaciones hemorrágicas, lo que se tradujo en un 
mayor beneficio clínico neto. Dos estudios de fase 
II —por lo tanto pendientes de completar fases de 
investigación más avanzadas— han evaluado segu-
ridad, eficacia y escala de dosis del tratamiento an-
ticoagulante oral con un inhibidor directo del factor 
Xa asociado al tratamiento antiagregante estándar 
en pacientes con SCA. El estudio APPRAISE 
(Apixaban for Prevention of Acute Ischemic and 
Safety Events) utilizó el apixaban60, y el estudio 
ATLAS ACS-TIMI 46 (Rivaroxaban in Combina-

ros estudios indicarán si alguno de estos 
biomarcadores acaba introduciéndose en la práctica 
asistencial.

Complicaciones hemorrágicas

La utilización de potentes fármacos antitrombó-
ticos junto con una estrategia invasiva incrementa 
el riesgo de complicaciones hemorrágicas en el 
SCASEST. Análisis de importantes estudios con un 
gran número de pacientes, como el ACUITY (Acute 
Catheterization and Urgent Intervention Triage 
Strategy) y el OASIS-5 (Organization to Assess 
Strategies in Acute Ischemic Syndromes), demos-
traron el impacto en la mortalidad de los sangrados 
en el curso del SCASEST42,43. La edad44 y la trom-
bocitopenia45 aumentaron el riesgo de hemorragias. 
En el registro CRUSADE (Can Rapid Stratifica-
tion of Unstable Angina Patients Suppress Adverse 
Outcomes With Early Implementation of the ACC/
AHA Guidelines) se elaboró un score de riesgo he-
morrágico entre 1 y 100 puntos46. A pesar de la 
complejidad del score, su precisión (medida con el 
estadístico C) fue aceptable (0,70) pero no óptima.

Tratamiento farmacológico

El estudio EARLY ACS (Early Glycoprotein IIb/
IIIa Inhibition in non-ST-segment Elevation Acute 
Coronary Syndromes) comparó, de forma aleatori-
zada, la administración sistemática precoz (al ingre-
so) de eptifibatida frente a la administración tardía 
(en el laboratorio de hemodinámica y a criterio del 
hemodinamista) en el SCASEST con manejo inva-
sivo47. La administración precoz no aportó benefi-
cios e incrementó la frecuencia de hemorragias. El 
estudio TRITON-TIMI 38 (TRial to assess 
Improvement in Therapeutic Outcomes by 
optimizing platelet inhibitioN with prasugrel-
Thrombolysis in Myocardial Infarction 38 substudy), 
que comparó el prasugrel con el clopidogrel, evi-
denció la reducción de cualquier tipo de infarto (es-
pontáneo o periprocedimiento) con el prasugrel48. 
En el estudio PLATO49 (PLATelet inhibition and 
patient Outcomes), realizado en 18.624 pacientes, el 
ticagrelor se mostró superior al clopidogrel a la 
hora de reducir el objetivo principal de eficacia 
(muerte, infarto de miocardio o ictus) a los 12 me-
ses de seguimiento (el 9,8 frente al 11,7%; 
p < 0,001), en pacientes con ambos tipos de síndro-
me coronario agudo. Incluso el análisis secundario 
en la mortalidad mostró una reducción en la rama 
aleatorizada a ticagrelor (el 4 frente al 5,1%; 
p = 0,001). La incidencia de sangrados graves en 
general fue similar en ambas ramas de tratamiento, 
con mayor incidencia de sangrados intracraneales 
en el grupo de ticragelor. Se ha evaluado el valor 
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dos con fibrinolisis en las primeras 2 h tuvieron me-
nor mortalidad no sólo a corto plazo, sino a los 
5 años de seguimiento66. En el otro extremo del es-
pectro, investigadores de Dinamarca han demostra-
do que algunos pacientes con IAM de más de 12 h 
de evolución y tratados con angioplastia primaria 
pueden salvar miocardio, incluso cuando la arteria 
relacionada con el IAM está totalmente ocluida67.

Tratamiento antitrombótico

El tratamiento médico anticoagulante y antiagre-
gante es fundamental en los pacientes reperfundi-
dos. La heparina no fraccionada se utiliza amplia-
mente, pero en ocasiones se administra con dosis 
iniciales subterapéuticas, lo que se asocia a un ma-
yor riesgo de reinfarto a las 48 h68. Una alternativa 
a la heparina no fraccionada es fondoparinux, del 
que se ha demostrado, en pacientes con IAM y ele-
vación de segmento ST tratados con intervencionis-
mo coronario, una reducción de la mortalidad, los 
eventos isquémicos y los sangrados69. Con respecto 
al tratamiento antiplaquetario, sigue habiendo de-
bate sobre el beneficio de la terapia antiplaquetaria 
triple frente a la doble. En un registro amplio de pa-
cientes realizado en Corea, la triple terapia (aspiri-
na, clopidogrel y cilostatol) se demostró superior 
frente a la doble terapia (aspirina más clopidogrel), 
especialmente en el subgrupo de pacientes de más 
de 65 años, mujeres y diabéticos70. Sin embargo, el 
uso de estos potentes antiagregantes en ocasiones 
no controla de forma adecuada el proceso trombó-
tico, y es por ello que nuevos antiagregantes como 
el prasugrel pueden ser de interés en este contexto. 
En el estudio TRITON-TIMI 38, en pacientes con 
IAM tratados con angioplastia primaria, el prasu-
grel parece más efectivo que el clopidorel para la 
prevención de eventos isquémicos, sin que aparen-
temente haya un exceso de hemorragias71. La pre-
sencia de un trombo en el momento que se practica 
una angioplastia primaria siempre plantea la posi-
bilidad de usar diferentes sistemas de trombectomía 
y protección embólica, con el objetivo de mejorar la 
protección miocárdica. En un metaanálisis realiza-
do por Bavry et al72, la aspiración del trombo con 
catéter en el IAM se muestra como beneficiosa para 
reducir la mortalidad respecto a la angioplastia 
sola. La trombectomía mecánica, por otro lado, se 
asocia a aumento de mortalidad y los sistemas de 
protección embólica tienen un efecto neutro. Debi-
do a este daño miocárdico de la reperfusión, se es-
tán estudiando diferentes fármacos para limitar el 
área necrótica. El FX06, un péptido derivado de fi-
brina humana, se ha demostrado capaz de reducir 
la zona necrótica medida por técnicas de imagen 
cardiaca por resonancia magnética73. Este fármaco 
parece seguro y bien tolerado, por lo que se deberá 

tion With Aspirin Alone or With Aspirin and a 
Thienopyridine in Subjects With Acute Coronary 
Syndromes) el rivaroxaban61. Las conclusiones de 
ambos estudios podrían generalizarse afirmando 
que se observa un incremento en el riesgo de san-
grado dependiente de la dosis, pero también una re-
ducción de los eventos isquémicos especialmente en 
pacientes sin doble tratamiento antiagregante.

INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO 
CON ELEVACIÓN DEL SEGMENTO ST

Parada cardiaca e infarto de miocardio

Puesto que cerca del 70% de las personas que fa-
llecen antes del llegar al hospital tienen de base 
IAM o embolia pulmonar, el uso de trombolisis en 
el momento que se inician las maniobras de reani-
mación podría ayudar a mejorar el pronóstico. Esta 
hipótesis, sin embargo, no se ha podido demostrar 
en el estudio TROICA (Thrombolysis in Cardiac 
Arrest), en el que los pacientes con parada cardiaca 
extrahospitalaria tratados con tenecteplasa tuvieron 
una supervivencia similar que los tratados con pla-
cebo62. Sin embargo, los pacientes con parada car-
diaca recuperada en el contexto de un IAM con ele-
vación del segmento ST pueden tener una marcada 
supervivencia y completa recuperación neurológica 
si son tratados de forma agresiva, con cateterismo 
urgente y revascularización63.

Reperfusión

El tratamiento del IAM se basa en la reperfusión 
inmediata con fibrinolíticos o angioplastia prima-
ria. En el registro GRACE, se ha demostrado que 
el empleo de tienopiridinas combinadas con el fibri-
nolítico se asocia a una menor mortalidad, aunque 
aumenta el riesgo de hemorragia64. Estos datos en 
la población confirman la utilidad de este trata-
miento, demostrada previamente en estudios clíni-
cos. La práctica de una angioplastia precoz tras la 
fibrinolisis sigue siendo objeto de investigación. En 
el estudio TRANSFER-AMI (Trial of Routine 
ANgioplasty and Stenting After Fibrinolysis to 
Enhance Reperfusion in Acute Myocardial 
Infarction), los pacientes con alto riesgo y IAM tra-
tados con fibrinolisis y transferidos en las 6 h si-
guientes a un centro para la práctica de una angio-
plastia tuvieron menos complicaciones isquémicas 
que los tratados de forma estándar65. A pesar de que, 
en general, se acepta que la angioplastia es superior a 
la fibrinolisis como tratamiento de reperfusión en el 
IAM, en el estudio CAPTIM (Comparison of 
Angioplasty and Pre-hospital Thrombolysis in 
Acute Myocardial Infarction), los pacientes trata-
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mos 30 años, lo que se asocia al incremento de las 
estrategias de reperfusión y de la terapia médica 
concomitante78. La aparición de shock cardiogénico 
en el contexto de IAM es también un gran reto te-
rapéutico. Estos pacientes son tratados, general-
mente, con balón de contrapulsación intraaórtico. 
Sin embargo, en un reciente metaanálisis parece que 
los pacientes tratados con angioplastia primaria no 
se beneficien del balón de contrapulsación cuando 
se presenta un shock cardiogénico79. Esta falta de 
evidencia contrasta con las recientes guías europeas 
para el tratamiento del IAM, en las que se reco-
mienda el balón de contrapulsación en pacientes en 
shock80.

El patrón del pronóstico del IAM a corto y largo 
plazo está cambiando en los últimos años. Así, 
mientras la mortalidad hospitalaria se está reducien-
do, la incidencia de insuficiencia cardiaca a los 
5 años se está incrementando81. La insuficiencia car-
diaca surge durante la hospitalización o en el segui-
miento y es un importante factor pronóstico de mor-
talidad a largo plazo. Las mujeres con IAM y 
elevación del segmento ST siguen teniendo mayor 
mortalidad, una vez ajustada por otras variables, 
respecto a los varones82. Esta mayor mortalidad está 
relacionada con diferencias notables en el tratamien-
to, el tiempo de reperfusión y la revascularización. 
El diagnóstico electrocardiográfico en mujeres a ve-
ces es un reto, porque con más frecuencia se presen-
ta con menor elevación total del segmento ST y on-
das Q patológicas en el electrocardiograma inicial83.

PREVENCIÓN SECUNDARIA

Es bien conocido que la prevención secundaria de 
la cardiopatía isquémica generalmente disminuye la 
aparición de nuevos eventos, mejora la calidad de 
vida y aumenta la supervivencia de nuestros pacien-
tes. Sin embargo, seguimos desestimando esta faceta 
de tratamiento. Tal vez los datos recientemente pu-

estudiar su efecto clínico en ensayos clínicos de 
morbimortalidad. Mientras tanto, el uso de anti-
GPIIb/IIIa seguirá siendo de utilidad en algunos 
pacientes. En el estudio FATA (Facilitated Angio-
plasty with Tirofiban or Abciximab) el tirofiban, 
comparado con el abciximab, ha mostrado una 
igual capacidad para la resolución del segmento ST 
en pacientes tratados con angioplastia primaria74. 
Sin embargo, el abciximab administrado antes de la 
angioplastia primaria en pacientes tratados con 
600 mg de clopidorel no se asocia a una reducción 
del tamaño del IAM75. Todos estos nuevos concep-
tos no nos deben hacer olvidar que el tiempo puer-
ta-guía es fundamental para una reperfusión rápida 
y eficaz en pacientes con IAM. En nuestro medio, 
se están aplicando diferentes estrategias para la re-
ducción de estos tiempos. El grupo de Cardiología 
del Hospital Puerta del Hierro ha demostrado que 
se puede reducir de una forma clara cuando el ser-
vicio de transporte urgente avisa con antelación la 
llegada de un paciente con IAM76 (fig. 3). Esta re-
ducción en el tiempo puerta-guía se relaciona con 
una tendencia a una menor mortalidad a 30 días. El 
debate sobre qué tipo de stent implantar en pacien-
tes con IAM sigue vigente. Recientes datos del estu-
dio HORIZONS-AMI (Harmonizing Outcomes 
with RevasculariZatiON and Stents in Acute 
Myocardial Infarction) han demostrado que los pa-
cientes tratados con stent liberador de paclitaxel 
tienen menos evidencia de reestenosis angiográfica y 
recurrencias de la isquemia que requieren nueva revas-
cularización que los tratados con stent metálico77.

Complicaciones

Las complicaciones en fase aguda del infarto si-
guen siendo objeto de nuevos análisis. El Servicio 
de Cardiología del Hospital Vall d’Hebron ha de-
mostrado una incidencia progresivamente menor de 
rotura cardiaca y muerte por esta causa en los últi-
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Fig. 3. Comparación de las medianas de 
los tiempos antes y después de la consti-
tución del grupo de trabajo para la reduc-
ción de los tiempos de demora para el tra-
tamiento del infarto agudo de miocardio 
con angioplastia primaria. Tomado de 
Mingo et al76.
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nuir la incidencia de arritmia ventricular maligna en 
las primeras 48 h del infarto. Sin embargo, según da-
tos del estudio OAT-EP (Occluded Artery Trial-
Electrophysiological Mechanisms)91, no parece que 
la apertura de una arteria ocluida en la fase subagu-
da del infarto se asocie con una mejora en los predic-
tores de riesgo de muerte súbita o arritmias estudia-
dos y similares a los previamente comentados87. 
Aunque las indicaciones en prevención secundaria 
para la implantación de un desfibrilador no han sido 
modificadas en el último año, la excelente revisión 
del perfil de riesgo de los pacientes y el momento tras 
el infarto en que fue indicado este dispositivo hecha 
por Myerburg92 hace recomendable su lectura.

Prevención del remodelado ventricular

La incidencia de un remodelado ventricular adver-
so continúa siendo alta a pesar de la administración 
más precoz de las estrategias de reperfusión93. Para 
evitar el remodelado hay diferentes estrategias far-
macológicas, unas que se han administrado durante 
la reperfusión (adenosina, nicorandil, nitroprusiato, 
óxido nítrico, estatinas) y otras en la fase subaguda y 
crónica del infarto (inhibidores de la enzima de con-
versión de angiotensina, antagonistas de la angioten-
sina II, inhibidores de la renina, espironolactona, 
bloqueadores beta, estatinas)94. Aunque hay eviden-
cia de que la eplerenona disminuye la morbimortali-
dad en pacientes con disfunción ventricular, diabetes 
mellitus o insuficiencia cardiaca, no se conoce bien 
su mecanismo de acción. Dos estudios recientes 
muestran que uno de los efectos de la eplerenona po-
dría ser en la regulación del colágeno que se produce 
durante el remodelado ventricular95,96.

El tratamiento experimental con células madre 
adultas en pacientes con IAM parece haber avan-
zado en el último año de un modo más significati-
vo. Se podría destacar dos hechos sobre los nume-
rosos estudios aparecidos. Primero, la experiencia 
inicial a la hora de administrar las células de for-
ma transendomiocárdica guiada por cartografía 
electromagnética en pacientes con IAM reciente97. 
La inyección intramiocárdica de células fue segura 
y significa que, por primera vez en humanos, las 
células no se administraron de forma intracorona-
ria. La inyección transendomiocárdica tiene la 
ventaja de que aumenta la retención de las células 
administradas en el territorio del infarto. En se-
gundo lugar, los estudios aleatorizados publica-
dos98-101 —todos evalúan objetivos subrogados de 
contractilidad o remodelado— muestran resulta-
dos positivos de la terapia con células procedentes 
de médula ósea respecto al grupo control con tra-
tamiento estándar óptimo. Una vez más, parece 
que los pacientes con más alto riesgo sean los más 
beneficiados.

blicados nos hagan reflexionar84. En Estados Uni-
dos, en el año 2000 entre el 30 y el 60% de los pa-
cientes con enfermedad cardiovascular recibían el 
tratamiento recomendado; si este porcentaje hubiese 
sido del 60%, la mortalidad se habría reducido un 
50% o, lo que es lo mismo, se habría podido evitar 
135.000 muertes. Estos datos extrapolados a la pre-
vención secundaria significarían una reducción en la 
mortalidad del 30%, muy superior incluso a la que 
suponen los tratamientos de revascularización en el 
síndrome coronario agudo (19%). Por lo tanto, debe 
ser prioritario implementar ejemplos recientes y sen-
cillos de mejora en las estrategias de cumplimiento 
de la prevención secundaria85,86, así como conocer su 
significado en la población española.

Prevención de arritmias malignas

La aparición de arritmias ventriculares es uno de 
los predictores pronósticos más importantes tras un 
SCA. Cómo identificar a los pacientes en riesgo es 
un tema de debate constante, sin que exista además 
una recomendación unánime. De hecho, la valora-
ción de la función ventricular en el seguimiento es 
en la mayoría de los casos la única prueba utilizada 
para identificar a estos pacientes en riesgo. Un estu-
dio multicéntrico internacional reciente evaluó en 
5.869 pacientes con IAM y fracción de eyección 
≤ 40% diferentes herramientas de estratificación 
(desde la variabilidad de la frecuencia a la realiza-
ción de un estudio electrofisiológico), a las 6 sema-
nas tras el infarto, como predictores de riesgo de fi-
brilación ventricular (FV) o taquicardia ventricular 
sostenida (TVS) documentada con un Holter im-
plantable. La incidencia de FV o TVS a los 2 años 
de seguimiento fue del 8%. El mayor predictor de 
riesgo fue la disminución en la variabilidad de la fre-
cuencia cardiaca, y se concluye que determinarla 
podría ser útil para identificar aún mejor a los pa-
cientes en riesgo tras un IAM87. Asimismo, la varia-
bilidad de la frecuencia cardiaca parece identificar a 
los pacientes en riesgo incluso aunque tengan una 
fracción de eyección conservada88. El tratamiento 
farmacológico se ha demostrado que disminuye el 
riesgo de muerte súbita y arritmias ventriculares des-
pués de un síndrome coronario agudo. Nuevas evi-
dencias referentes a los bloqueadores beta se han re-
frendado en el último año89. Aunque el uso del 
tratamiento con bloqueadores beta en pacientes con 
enfermedad pulmonar reactiva (asma o enfermedad 
pulmonar obstructiva crónica) continúa siendo infe-
rior que en pacientes sin enfermedad pulmonar (el 
77,2 frente al 88,7% al alta), su uso se asocia tanto en 
uno como en otro grupo de pacientes con una menor 
mortalidad. Asimismo, datos procedentes del estudio 
GUSTO V90 extienden el beneficio del uso previo de 
inhibidores del eje renina-angiotensina para dismi-
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