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ensefiado que el didmetro del anillo es un valor mas que considerar
en laidoneidad de cada caso para el implante transcatéter, y que es
preciso analizar otras variables como la cantidad de calcio y su
distribucién, la amplitud de los senos de Valsalva, el diametro del
tracto de salida o el didmetro medido por tomografia compu-
tarizada (el diametro mayor del anillo era de 23,9 mm).

Desde el comienzo de las técnicas percutaneas de implantacion
de valvulas aodrticas, se ha considerado que la preparacion de la
valvula mediante valvuloplastia es un paso obligatorio para
facilitar la progresién y la expansién éptima de la protesis®.
Aunque existen varios casos descritos de implantacion directa sin
valvuloplastia previa de protesis de Edwards-SAPIEN en casos de
valve-in-valve, no tenemos noticia de implantaciéon directa en
estenosis aértica de valvula nativa. Recientemente Grube et al® han
descrito la implantacion sin valvuloplastia de la protesis auto-
expansible CoreValve® (Medtronic; Minneapolis, Minnesota,
Estados Unidos), y concluyen que esta técnica es segura y factible.
La valvuloplastia con balon puede causar insuficiencia aértica severa
e inestabilidad hemodinamica en algunos pacientes y podria
favorecer la migracion de particulas de calcio a la circulacion
cerebral. La implantacién directa sin valvuloplastia podria evitar
estas complicaciones en algunos pacientes con anatomia favorable
(calcificaciébn no excesiva y de distribucion homogénea y una
apertura simétrica de la valvula nativa)®. Ademas, la aposicién y la
expansion de la protesis podrian ser iguales o mejores que en la
técnica convencional, dadas las caracteristicas de la valvula nativa.
Nuestro caso cumplia estos criterios de anatomia favorable, con
una calcificacion moderada de la valvula.

Las potenciales dificultades que podemos tener durante el
implante y sus posibles soluciones son:

o Imposibilidad de avanzar la protesis a través de la valvula nativa.
Si esto ocurre, es preciso no forzar y realizar una valvuloplastia a
través del introductor de la arteria femoral contralateral.

 Dificultad en el posicionamiento correcto de la protesis en caso
de valvulas poco calcificadas, por lo que consideramos impres-
cindible realizar un ecocardiograma durante la implantacion.

o Inadecuada expansion, ya que la protesis Edwards-SAPIEN XT se
expande por volumen. Creemos que un inflado del balén lento,
progresivo y mantenido durante al menos 5 s durante la
implantacién asegura una expansiéon adecuada.

Como una ventaja eventual, que no fue una consideracion
fundamental para elegir la técnica descrita, si se demostrara que

esta técnica es apropiada para algunos pacientes especificos,
podrian prepararse kits diferentes para este grupo de pacientes y
disminuir el coste de los conjuntos sin balon.

Este es el primer caso de implantacion transfemoral de protesis
aodrtica Edwards-SAPIEN XT sin valvuloplastia previa. Creemos que
es técnicamente posible y que podria ser mas segura que la
implantacion tradicional en algunos pacientes apropiados (valvu-
las no muy calcificadas, con distribucién homogénea del calcio y
una apertura simétrica). En estos pacientes se pueden evitar
algunas de las complicaciones inherentes a la valvuloplastia. Si esta
experiencia inicial demuestra iguales seguridad y eficacia en
futuros pacientes, la eliminacion del balén en los kits destinados
a estos pacientes podria ayudar a mitigar los costes de la
implantacién transfemoral de esta protesis.
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ZEs apropiada la comparacion de resultados de ensayos clinicos
con un farmaco en comiin?

Is it Appropriate to Compare the Results From Two Clinical Trials
With One Drug in Common?

Sra. Editora:

No es infrecuente que, cuando se dispone de resultados de dos
ensayos clinicos en los que se ha comparado dos farmacos nuevos
con un mismo farmaco de referencia aplicado a pacientes similares,
se caiga en la tentacidon de realizar una comparacion de los
resultados para decidir cual de los dos farmacos nuevos es mejor.

Un ejemplo vivido recientemente por los autores durante su
actividad docente se encuentra en la comparacion de los resultados
del ensayo clinico TRITON-TIMI 38 (TRial to Assess Improvement
in Therapeutic Outcomes by Optimizing Platelet InhibitioN with
Prasugrel-Thrombolysis In Myocardial Infarction)!, en el que se probd
la eficacia de prasugrel frente al clopidogrel en pacientes con

sindrome coronario agudo (SCA) tratados con intervencionismo
coronario percutaneo (ICP), con los del ensayo Platelet Inhibition
and Patient Outcomes (PLATO)?, en el que se evalub la eficacia de
ticagrelor también frente al clopidogrel en pacientes con SCA. Estos
tres farmacos son inhibidores del receptor plaquetario P2Y;, y se
utilizan en combinacion con acido acetilsalicilico y, en ocasiones,
con inhibidores de los receptores de la glucoproteina IIb/Illa en
pacientes con SCA.

Aunque recientemente se ha publicado un estudio en el que se
realiza una comparacion indirecta entre la eficacia del prasugrel y
la del ticagrelor?, a nuestro juicio dicha comparacién no se puede
realizar adecuadamente debido a diferencias metodologicas entre
los estudios, diferencias en las caracteristicas de los pacientes
incluidos y, aunque en menor medida, la distancia temporal entre
estudios.

En el ejemplo citado, los estudios se llevaron a cabo con 2 afios
de diferencia que pueden haber incluido pequefias diferencias en la
practica clinica que los estudios no midieron. Aunque el
acontecimiento principal para medir eficacia fue el mismo en
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Tabla
Comparacion de las caracteristicas basales principales y de la aparicion de acontecimientos clinicos en el seguimiento a 12 meses® entre los estudios TRITON y PLATO
TRITON (%) PLATO (%) Diferencia (%) 1C95% p
A. Todos los pacientes n = 13.608 n=18.624
Edad > 75 arios 13,0 15,5 -2,5 (-3,2a-1,7) < 0,001
Mujeres 26,0 28,4 -2,4 (-34a-14) < 0,001
Raza blanca 92,5 91,7 0,8 (0,2a14) 0,009
Historia
Tabaquismo 38,0 35,9 2,1 (1,1a322) < 0,001
Hipertension 64,0 65,4 -14 (-2,5a-04) 0,009
Dislipemia 56,0 46,7 93 (8,2a104) < 0,001
Diabetes mellitus 23,0 25,0 -2,0 (-3,0a-1,1) < 0,001
Infarto de miocardio 18,0 20,5 -2,5 (-34a-1,7) < 0,001
Ciugia coronaria 7,5 59 1,6 (1,0a2,1) < 0,001
Diagnostico
IAMCEST 26,0 37,7 -11,7 (-12,7 a -10,7) < 0,001
IAMSEST 74,0 59,4 14,6 (13,6 a 15,6) < 0,001
Tratamiento clopidogrel previo a la aleatorizacion 0,0 46,1 -46,1 (-45,2 a -46,7) < 0,001
Dosis de carga de clopidogrel > 600 mg 0,0 19,6 -19,6 (19,0 a 20,2) < 0,001
Tratamiento con inhibidores GPIIb/Illa 55,0 26,8 28,2 (27,1 a29,2) < 0,001
B. Pacientes grupo control (tratados con clopidrogel) n = 6.795 n = 9.291
Eventos cardiovasculares combinados® 9,8 11,7 ¢
Mortalidad de causa cardiovascular 1,9 51 ¢
Mortalidad por cualquier causa 2,6 59 ¢
IM no mortal 7,7 6,9 ¢
Ictus no mortal 0,8 1,3 ¢

GPIIb/Illa: glucoproteina IIb/Illa; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST; IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin elevacién del segmento ST;

1C95%: intervalo de confianza del 95%; IM: infarto de miocardio.

2 Para el calculo de la incidencia, en el estudio TRITON se asumid una funcién lineal y se estim6 mediante la formula: 1 - exp (-((1 - incidencia) / 15 x 12)).
P Muerte por cualquier causa cardiovascular, infarto de miocardio no mortal o ictus no mortal.
¢ No se puede calcular los valores de p, ya que los articulos originales no proporcionan errores estandar de las cifras de las tasas.

los dos estudios, existen diferencias en el disefio, como la duraciéon
del seguimiento y los criterios de inclusion y de dosis de los
farmacos en evaluacion, que limitan la capacidad de comparar
los resultados. Por protocolo, en el estudio TRITON se asignaba a
todos los pacientes a cateterismo coronario sin doble agregacion de
entrada, y a los candidatos a angioplastia se los aleatorizaba a
prasugrel o clopidogrel. Como consecuencia, a todos los pacientes de
este estudio se les realiz6 una angioplastia. En cambio, en el estudio
PLATO se aleatoriz6 a ticagrelor o clopidogrel a la llegada del
paciente al hospital independientemente de que se le realizara
cateterismo y/o angioplastia coronaria. Estas diferencias se traducen
no solamente en que las caracteristicas de los pacientes de ambos
estudios son distintas, sino también en diferencias en los
tratamientos antiagregantes utilizados.

Hemos comparado las caracteristicas basales de los pacientes
incluidos en estos ensayos clinicos (tabla A), y la incidencia
de acontecimientos a 12 meses en los grupos de pacientes que
recibieron tratamiento con clopidogrel (tabla B). En el PLATO se
incluyé a un conjunto de pacientes con mas acontecimientos
agudos graves que en el TRITON (tabla). Por ejemplo, el PLATO
incluy6 aproximadamente un 38% de pacientes con infarto agudo
de miocardio con elevacién del segmento ST (IAMCEST) y el 65%
con ICP, mientras que el TRITON incluia aproximadamente un 26%
de pacientes con IAMCEST, todos ellos con ICP. El tratamiento
antiagregante fue diferente en los dos estudios: en el PLATO el
46,1% recibi6o clopidogrel antes de la aleatorizacion y el 19,6%
recibié una dosis de carga de clopidogrel > 600 mg, mientras que
en el TRITON ningiin paciente recibio clopidogrel previo y la dosis
de carga siempre fue < 600 mg. Ademas, en el TRITON el 55% de los
pacientes recibieron tratamiento antiagreante triple con inhibi-
dores de los receptores de la glucoproteina IIb/Illa frente al 26,8%
en el PLATO.

Respecto a los acontecimientos, la mediana de seguimiento en
el PLATO fue de 9,1 meses y en el TRITON, 14,5 meses. Al comparar
la incidencia de eventos cardiovasculares en el grupo control
(tratado con clopidogrel y acido acetilsalicilico), en los dos ensayos
clinicos se observa que es mayor en el grupo control del PLATO
(tabla B). Estos datos refuerzan las diferencias en el perfil clinico de
riesgo de los pacientes incluidos en uno y otro estudio.

Pensamos que cualquier comparacion entre prasugrel y tica-
grelor a partir de los resultados publicados de estos dos estudios
carece de validez. Tal vez se pudiera llegar a alguna conclusion
disponiendo de los datos individualizados de los participantes,
seleccionando subgrupos y/o ajustando la exposicion a los farmacos
por las covariables pertinentes. Aunque evidentemente, y tal y como
se menciona en las recientes guias del National Institute for Clinical
Excellence para la utilizacién de ticagrelor?, se deberia disefiar un
nuevo ensayo clinico con el poder estadistico suficiente para
comparar estos dos medicamentos. Las comparaciones indirectas
cuando las caracteristicas de los pacientes son diferentes son
inadecuadas, se debe desaconsejarlas y la comunidad cientifica
deberia evitar activamente este tipo de analisis.
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Isquemia, {sustrato o desencadenante?
Ischemia: Substrate or Trigger?

Sra. Editora:

La taquicardia ventricular monomorfa sostenida (TVMS) en el
contexto de un infarto agudo de miocardio (IAM) de localizaci6n

inferior es excepcional. Comunicamos, a propdsito de un caso, sus
implicaciones diagnosticas, pronodsticas y terapéuticas.

Varon de 47 afios, fumador y diabético tipo 2 sin episodios de
dolor toracico previo, que habia sufrido varios sincopes en su
domicilio, fue atendido por los servicios de emergencias,
que documentaron una TVMS a 140 Ipm, con morfologia de
bloqueo de rama izquierda del haz de His y eje superior (fig. 1A).
Se revirtid a ritmo sinusal mediante cardioversién eléctrica, y
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Figura 1. A: electrocardiograma de 12 derivaciones durante taquicardia ventricular monomorfa sostenida a 140 Ipm, con morfologia de bloqueo de rama izquierda,
eje superior y complejos de fusion. B: registro de telemetria de una derivacion de taquicardia ventricular monomorfa sostenida a 160 Ipm. C: electrocardiograma de
12 derivaciones en ritmo sinusal con leve supradesnivelacion residual del ST en las derivaciones de la cara inferior.
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