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Editorial

Fenomeno de no-reflow en el IAMCEST: mas alla de un buen n

resultado angiografico
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No-reflow phenomenon in STEMI: beyond a good angiographic result
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La intervencion coronaria percutanea (ICP) es el tratamiento de
elecciéon en el infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST (IAMCEST). El objetivo fundamental de la ICP es
reducir el tamafio del infarto. A pesar del desarrollo y la
generalizacion de este procedimiento, de la optimizacion de los
tiempos de actuacion y del tratamiento antitrombédtico, la
mortalidad de los pacientes con IAMCEST en nuestro medio se
sit(ia en torno al 8% en los primeros 30 dias'. El tamafio del infarto
depende del area de irrigacion de la arteria coronaria ocluida (area
en riesgo), la duracion del estado de hipoperfusion, la demanda
metabodlica miocardica y el flujo intracoronario residual tras la
angioplastia®. Por lo tanto, la revascularizacion epicardica no es
sinébnimo de reperfusion miocardica. La recanalizaciéon de una
arteria coronaria epicardica se asocia con un deterioro secundario
de la microcirculacion coronaria mediante mecanismos como el
edema endotelial, la obstrucciéon luminal, la hemorragia intersticial
o la embolizacién distal® (figura 1). Este dafio microvascular
contribuye a la ausencia de reperfusion (fenéomeno de no-reflow
[FNR]), que se define como la imposibilidad de obtener en una
region previamente isquémica una reperfusion efectiva tras la
recanalizaciéon de la arteria culpable del infarto. Angiografica-
mente, el FNR se caracteriza por una reduccion del flujo coronario
anterégrado (definido como un flujo Thrombolysis In Myocardial
Infarction [TIMI] < 2) en ausencia de una obstruccion mecanica o
como un grado de opacificaciéon miocardica (myocardial blush grade
[MBG]) entre 0 y 1% La incidencia del FNR en pacientes con
IAMCEST varia del 5 al 50% en funcion del método angiografico de
evaluacién empleado’. El FNR podria contrarrestar los beneficios
de la ICP en el infarto agudo de miocardio al contribuir a la
aparicion de complicaciones durante la hospitalizacion y un peor
prondstico tras el alta®. Por ello, con el objetivo de mejorar los
resultados, en las Gltimas décadas se han desarrollado y analizado
diversas estrategias destinadas a mejorar el flujo coronario tras la
recanalizacion de la arteria culpable del infarto. Con la técnica de
tromboaspiracion se ha demostrado una reduccién de la incidencia
del FNR, aunque su beneficio a medio-largo plazo, desde un punto
de vista pronostico, no ha podido confirmarse en ensayos
aleatorizados de gran tamafio como el TASTE’ o el TOTAL®. Por
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otro lado, esta técnica se ha asociado con un aumento discreto,
aunque no significativo, del riesgo de ictus®. Ademas, en el TASTE y
el TOTAL, el analisis por subgrupos tampoco demostré un claro
beneficio de la tromboaspiracion manual en pacientes con alta
carga trombética. Resultados similares se han observado con el
empleo conjunto de tromboaspiracion y farmacos antitrombaéticos
intracoronarios. En el ensayo clinico INFUSE-AMI, la administra-
cion intracoronaria de abciximab (inhibidor de la glucoproteina
IIb/Il1a) se asoci6 con una disminucion del tamafio del infarto a los
30 dias, a diferencia de los sometidos solo a tromboaspiracion, si
bien estos resultados no se tradujeron en una reducciéon de eventos
adversos cardiovasculares mayores (MACE) durante el segui-
miento en ninguno de los grupos de tratamiento'°. Sin embargo, en
un analisis combinado de 11 ensayos clinicos, la combinacion de
tromboaspiracion con abciximab intracoronario se relacion6é con
una reduccién significativa del tamaifio del infarto, asi como con
una reduccién de los MACE al afio de seguimiento''. Este posible
efecto beneficioso parece dependiente de la administracion
intracoronaria del farmaco antitrombdtico, y se diluye con su
administracién endovenosa'?. Por altimo, hay evidencia contra-
dictoria en lo que respecta al beneficio de farmacos vasodilatadores
como la adenosina, el verapamilo o el nitroprusiato intracoronario
en la prevencion y el tratamiento del FNR, especialmente en lo que
respecta a su impacto clinico'>!4, En un trabajo de Nazir et al., el
nitroprusiato sédico y la adenosina no se asociaron con una
reduccion del tamaiio del infarto o una mejoria significativa de la
microcirculaciéon coronaria estimada mediante resonancia mag-
nética cardiaca; la adenosina incluso se asocié con una mayor tasa
de efectos adversos (especialmente hipotension y bradicardia
sintomatica)'>.

Por todo lo comentado, las guias de practica clinica no
recomiendan el empleo sistematico de la tromboaspiracion y/o
la inyeccién intracoronaria de fairmacos vasodilatadores y anti-
tromboticos para los pacientes sometidos a ICP de emergencia en el
contexto de un IAMCEST con el objetivo de prevenir el FNR. Sin
embargo, aunque no existe evidencia cientifica sélida, podrian
emplearse como estrategia de rescate en situaciones en las que el
resultado inicial es insatisfactorio o en caso de complicaciones
durante el procedimiento (clase de recomendacion IIb, nivel de
evidencia C)'°.

En un trabajo muy interesante publicado recientemente en
Revista Espariola de Cardiologia, Hamza y Elgendy analizan el
impacto de una estrategia basada en tromboaspiracion seguida de
una inyeccion intracoronaria distal con eptifibatida (inhibidor de la
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Figura 1. Predictores y estrategias preventivas del fenomeno de ausencia de reperfusién (no-reflow [FNR]) en la angioplastia primaria, asi como los principales
mecanismos que intervienen en el dafio miocardico agudo y convergen en la necrosis miocardica y el remodelado ventricular adverso. Modificada con permiso de

Fordyce et al.>.

glucoproteina IIb/Illa) y vasodilatadores intracoronarios (verapa-
milo y nitroglicerina)!’. Al grupo de comparacién se le practico
Gnicamente tromboaspiracion manual. Se trata de un ensayo
clinico multicéntrico que aleatoriz6 en bloque a 413 pacientes
incluidos entre diciembre de 2016 y mayo de 2019, todos ellos con
diabetes mellitus y sometidos a ICP de emergencia en el contexto
de un IAMCEST de evolucion < 12 hy con una alta carga trombética
(TIMI > 3). En caso de tromboaspiracion inefectiva, y segin el
criterio del operador, estaba permitida la predilataciéon con balén.
El objetivo primario fue analizar el resultado angiografico
mediante parametros como el MBG, el flujo TIMI final y el
recuento de fotogramas TIMI. Como objetivo secundario, se
analizaron los MACE a los 6 meses de seguimiento. Ademas, se
realiz6 un estudio ecocardiografico al alta y al final del seguimiento
con el objetivo de valorar cambios en la fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI). Se obtuvieron 2 grupos de tratamiento
bien equilibrados en lo que respecta no solo a factores
epidemioldgicos o clinicos, sino también a factores anatémicos,
como la existencia de enfermedad multivaso, o factores relacio-
nados con el procedimiento, como el tiempo sintomas-balon. Los
autores observaron que el grupo que recibié eptifibatida y
vasodilatadores intracoronarios, ademas de tromboaspiracion,
obtuvo resultados significativamente mejores en todos los
objetivos angiograficos primarios. Estos resultados concuerdan
con otras observaciones que resultaron favorables en el grupo de
intervencion, como la mejoria de la FEVI hospitalaria y a los
6 meses, asi como una menor positivizacion, en nameros
absolutos, de creatincinasa MB (CK-MB) y un menor tiempo en
alcanzar el pico de CK-MB. El impacto prondstico de ambas
estrategias, desde un punto de vista clinico, se analiz6 como
objetivo secundario. No se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas entre ambos grupos en lo que respecta a MACE
durante los primeros 6 meses de seguimiento.

Este trabajo'” tiene una serie de limitaciones que destacar. En
primer lugar, una de las ideas a partir de la cuales se elabor6 este

estudio radica en las mayores disponibilidad y efectividad de los
farmacos antitrombéticos y vasodilatadores tras su administra-
cion a través del catéter de tromboaspiracion, distal a la lesion
culpable del infarto, en comparacion con la administracion
intracoronaria a través de un catéter guia, donde gran parte del
farmaco se lavara a través del flujo coronario epicardico del resto
de vasos no culpables. En este sentido, es importante destacar
que este ensayo clinico no se controlé con placebo. Las
diferencias observadas en el MBG, el recuento de fotogramas y
el flujo TIMI podrian estar influidas por diferencias en el tiempo
transcurrido entre la tromboaspiracion y la evaluacién angio-
grafica de ambos grupos. En segundo lugar, los autores justifican
en parte el impacto neutro de la estrategia de intervencion en los
eventos clinicos por el pequefio tamafio muestral y el corto
periodo de seguimiento. Sin embargo, es llamativo que no se
encontraran diferencias en la normalizaciéon del segmento ST
entre ambos grupos de tratamiento. En pacientes con IAMCEST, la
normalizacion del segmento ST tras la reperfusion es un
parametro muy relacionado con la reperfusion efectiva, el area
miocardica en riesgo y el indice de miocardio salvado estimados
mediante resonancia magnética cardiaca’. Ademas, un segmento
ST persistentemente elevado se ha asociado con un peor
pronéstico durante el seguimiento'®. Sin embargo, es necesario
destacar que los largos tiempos de isquemia comunicados en
ambos grupos podrian contribuir a estos hallazgos. Otro factor en
gran relacion inversa con la reperfusion efectiva es el remodelado
adverso del ventriculo izquierdo'®. En este sentido, en este
trabajo si se observd una mejoria de la FEVI durante la
hospitalizacion y el seguimiento; sin embargo, la FEVI se evalud
al final del seguimiento, una vez analizados los resultados
clinicos (MACE). Por altimo, debido al disefio del estudio, no es
posible establecer si la mejora de los datos angiograficos se debe
a la combinacion de inhibidores de la glucoproteina IIb/Illa y
vasodilatadores o si el efecto depende Gnicamente de uno de los
dos tratamientos.
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En resumen, no existe suficiente evidencia para respaldar el
empleo sistematico de la tromboaspiracion combinada con la
administraciéon de farmacos antitromboticos y/o vasodilatadores
como tratamiento preventivo del FNR en el contexto del IAMCEST.
Aunque la mayoria de los trabajos disponibles apuntan hacia una
mejora de los parametros angiograficos inmediatos, los resultados
son predominantemente negativos en lo que respecta a su
efectividad en la mejora de los datos indirectos relacionados con
la reperfusion efectiva, asi como en la reduccién de MACE durante
el seguimiento. El trabajo de Hamza et al. aporta nueva evidencia
que indica un efecto beneficioso de este tratamiento en un grupo
poblacional especifico, como son los pacientes diabéticos, que se
caracteriza por mayor reactividad plaquetaria, peor funcion
microvascular y, por tanto, mayor carga tromboética y mayores
tasas de FNR. Sin embargo, son necesarios nuevos ensayos clinicos,
con un mayor tamarfio muestral y mas tiempo de seguimiento, que
evalien el impacto pronostico de la combinacion de estas
estrategias tanto en pacientes diabéticos como en otros grupos
poblacionales con alto riesgo.
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