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El intervencionismo percutaneo coronario (IPC) y no
coronario es uno de los campos de la medicina con mas
desarrollo en los Ultimos afios. Este articulo no pretende
ser una revision exhaustiva de todo lo publicado en el ul-
timo afio en este campo, sino mas bien de lo que ha ge-
nerado mas impacto en nuestra practica cotidiana.

En este afio se ha avivado la polémica sobre la seguri-
dad de los stents farmacoactivos (SFA) y ha aparecido
abundante informacion que, finalmente, confirma su
eficacia para reducir la necesidad de nueva revasculari-
zacién a expensas de un modesto incremento de las
trombosis tardias, sin aumento de la mortalidad. Sera
necesario seleccionar adecuadamente a los pacientes
que mas se benefician y mantener la doble antiagrega-
cion durante al menos un afio.

Sigue abierto el debate sobre el IPC en el tronco co-
mun, a la espera de los resultados de los estudios alea-
torizados que lo comparan con la cirugia. En cuanto al
tratamiento de las bifurcaciones, parece establecido
como tratamiento 6ptimo el implante de un solo stent,
cuando es posible.

El tratamiento de las oclusiones crénicas sigue siendo
la auténtica frontera del IPC, y sigue creciendo en nume-
ro y éxito.

El uso de los SFA y los nuevos farmacos antitromboti-
cos, mas seguros y al menos igual de eficaces, esta re-
volucionando el tratamiento de los sindromes coronarios
sin elevacion del segmento ST. En el infarto agudo de
miocardio, esta cada vez mas establecido el papel de la
angioplastia primaria y la importancia de acortar los tiem-
pos puerta-balén, aunque hay dudas razonables sobre la
seguridad de los SFA en este medio.

El cierre del foramen oval permeable con dispositivos
de cierre se ha incrementado y han aparecido datos so-
bre su posible utilidad en el tratamiento de los pacientes
con migrana.
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Interventional Cardiology

Percutaneous intervention, both coronary and
noncoronary, is one area of medicine that has
experienced significant progress in recent years. This
article does not attempt to present an exhaustive review
of all the publications that have appeared in the field in
the last year, but is rather intended to summarize those
which have had the greatest impact on daily practice.

The controversy about drug-eluting stents (DESs)
revived in the last year with the emergence of copious
data that has, finally, demonstrated that DESs can
reduce the need for revascularization at the expense of a
slight increase in the rate of late stent thrombosis, though
without a significant increase in mortality. Nonetheless,
the patients who will benefit most must be carefully
selected and double antiplatelet therapy must be
continued for at least a year.

The debate about the use of percutaneous coronary
intervention (PCI) for unprotected left main coronary
artery stenosis remains open while the results of
randomized clinical trials comparing it with surgery are
awaited. For the treatment of bifurcation lesions, it
appears that implantation of a single stent, when
possible, provides the optimum approach.

The treatment of chronic total occlusions continues to
provide a real challenge for PCI, though both the number
treated and the success rate are increasing.

The use of DESs and new antiplatelet drugs, which are
safer but no less effective, is revolutionizing the
treatment of non-ST-elevation acute coronary syndrome.
Moreover, the role of primary PCI is increasingly being
recognized in the treatment of acute myocardial
infarction, as is the importance of reducing the door-to-
balloon-angioplasty time. However, there are well-
founded doubts about the safety of DESs in this setting.

There has been a significant increase in the use of
closure devices for closing patent foramen ovale in the
past year, and there have been reports of possible
benefits in patients with migraine.
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Drug-eluting stents. Percutaneous noncoronary interven-
tion.




ABREVIATURAS

SFA: stents farmacoactivos.
SM: stent de metal.

SR: stent de rapamicina.

SP: stent de paclitaxel.

TT: trombosis tardia.

IVUS: ecografia intracoronaria.

STENTS FARMACOACTIVOS
Eficacia

Durante los ultimos afios, los stents farmacoactivos
(SFA) han supuesto una auténtica revolucién en el tra-
tamiento de la enfermedad coronaria y su uso se ha in-
crementado de forma exponencial’ (fig. 1). Nuevas pu-
blicaciones han continuado mostrando sus buenos
resultados en la prevencion de la reestenosis intra-
stent, en diferentes tipos de lesiones (oclusiones, bifur-
caciones?, etc.) y pacientes (diabéticos, etc.)’.

Seguridad

Tras la observacién de casos de trombosis tardia
(TT) de los SFA*, la preocupacién sobre su seguridad
surgi6 a finales del pasado afio en el Congreso de la
Sociedad Europea de Cardiologia, tras la presentacion
de los datos de Camenzind et al°, el metaanilisis de
Nordmann et al® y del estudio Basket-Late et al’, que
mostraban una mayor incidencia de TT y mayores ta-
sas de infarto agudo de miocardio (IAM) y mortalidad
en los pacientes tratados con SFA.
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Como consecuencia, en los meses siguientes se de-
sarrollé una intensa actividad, con la publicaciéon de
distintos trabajos (registros, metaandlisis, etc.) y la
convocatoria de la Food and Drug Administration
(FDA) de una reunién de expertos en el mes de di-
ciembre, cuyos andlisis se hicieron puiblicos posterior-
mente, en un intento de aportar mas claridad sobre la
seguridad de los SFA.

Definicion de trombosis

Un problema inicial a la hora de analizar la magni-
tud de este problema es la heterogénea definicién apli-
cada en diferentes estudios. Un comité de investigado-
res, representantes de la industria y la administracion,
el llamado Academic Research Consortium (ARC)S,
propuso una clasificaciéon de TT como «definitiva»
(pacientes ingresados por sindrome coronario agudo
con evidencia de trombosis en la coronariografia o
confirmada en la autopsia), «probable» (infarto en el
territorio dependiente de la arteria tratada o muerte de
causa indeterminada en el primer mes), o «posible»
(muerte de causa indeterminada después de los 30
dias). Segin el momento de presentacion se diferencia
entre trombosis agudas, en las primeras 24 h, subagu-
das, hasta el dia 30, tardia, hasta el primer afio, y muy
tardia, después del afio.

Evidencias

A partir de los datos de los pacientes incluidos en
los principales ensayos aleatorizados en los que se
comparaban SFA y convencionales, se han realizado
varios estudios que fueron publicados el pasado mes
de marzo.
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Fig. 1. Evoluciéon del uso de 30.000 A
stents en Espafia, que muestra el
crecimiento exponencial de los 20.000 -
stents farmacoactivos, al tiempo
que decrece el uso de los stent de 10.000
metal. Datos del Registro de acti-
vidad de la Seccién de Hemodina- 0- T T i
mica y Cardiologia Intervencionis- 2002 2003 2004 2005 2006
ta del afio 2006%.
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En dos de ellos se analizaban los resultados del stent
de rapamicina (SR) frente al stent de metal (SM):

— Spaulding et al® analizaron la evolucidn clinica a
los 4 afios de los 1.748 pacientes incluidos en los estu-
dios RAVEL, SIRIUS, E-SIRIUS y C-SIRIUS, que
demostraron la eficacia de los SR sobre los SM (878
pacientes con SR y 870 con SM). La supervivencia a
los 4 afios fue similar, el 93,3 frente al 94,6% (p =
0,28), asi como la incidencia de muerte o infarto (el
11,6 frente al 10,5%, p = 0,48). Presentaron trombosis
del stent 30 pacientes tratados con SR (3,6%) frente a
28 (3,3%) con SM.

— En el andlisis de 14 estudios y 4.958 enfermos,
Kastrati et al'” no encontraron diferencias en la morta-
lidad y la incidencia de muerte e infarto, con un segui-
miento medio de 12,1-58,9 meses. Sin embargo, los
pacientes tratados con SR presentaban mejores resulta-
dos en cuanto a la tasa de infarto, muerte o revascula-
rizacién (odds ratio [OR] = 0,43; intervalo de confian-
za [IC] del 95%, 0,34-0,54), y un riesgo de trombosis
similar, aunque con tendencia a aumentar tras el pri-
mer afio.

En otros 2 trabajos se valoraban los resultados de
los SFA, con rapamicina o paclitaxel (SP), frente a los
SM.

Stone et al!! evaluaron los mismos estudios con SR
que Spaulding et al’, afiadiendo otros 5 con SP. En el
metaandlisis incluyeron a 5.631 enfermos y demostra-
ron que ambos tipos de SFA lograron reducir notable-
mente las tasas de revascularizacién, sin que hubiese
diferencias entre SFA y SM en la mortalidad, el infarto
o la trombosis de stents. Sin embargo, las TT experi-
mentaban un modesto incremento en el grupo tratado
con SFA, con SR del 0,6 frente al 0% (p = 0,025), y
con SP del 0,7 frente al 0,2% (p = 0,028).

Mauri et al® revisaron la tasa de trombosis en los pa-
cientes incluidos en 8 estudios aleatorizados con SFA
frente a SM, los ensayos RAVEL, SIRIUS, C-SIRIUS
y E-SIRIUS (870 enfermos con SM y 878 con SR), asi
como los estudios TAXUS-1, TAXUS-2, TAXUS-IV,
TAXUS-V (1.397 pacientes con SM y 1.400 con SP).
Los enfermos fueron seguidos durante una media de
1.804 dias en los primeros estudios y 1.423 en los se-
gundos.

El objetivo del trabajo fue detectar los casos de
trombosis, no sélo los que asi constaran segin la defi-
nicién establecida en cada uno de los estudios, sino
también en funcién de las propuestas por el ARC.

Las cifras de trombosis definitivas o probables eran
similares con SR, SP y SM. La incidencia acumulada
de trombosis segtin lo definido en los ensayos clinicos
fue del 1,2% en el grupo de sirolimus frente al 0,6%
en el de stents convencionales (p = 0,20), y el 1,3% en
el grupo de paclitaxel frente al 0,8% en el metilico (p
=0,24).
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Al aplicar los criterios establecidos por el ARC, las
tasas de trombosis fueron del 1,5% en los tratados con
sirolimus frente al 1,7% en los que recibieron stents
convencionales (p = 0,70), y de 1,8% en el grupo de
paclitaxel frente al 1,4% en el de stents convenciona-
les (p = 0,52).

Los SFA si que lograron reducir las necesidades de
nuevas intervenciones coronarias; un 8,4% de los pa-
cientes tratados con SR necesitd nuevas revasculariza-
ciones, frente al 29% de los que recibieron SM (p <
0,001), y s6lo un 7,7% de los tratados con SP frente al
15,6% de los tratados con SM (p < 0,001).

Los registros publicados recientemente muestran
una incidencia de trombosis variable, pero que parece
ser algo mayor que la de los estudios aleatorizados.

El registro sueco SCAAR'?, con 6.033 tratados con
SM y 13.738 con SFA, mostré una menor tasa de even-
tos con SFA en los primeros 6 meses, pero resultd preo-
cupante una tendencia hacia una mayor mortalidad en
ese grupo a partir de los 6 meses (el 0,5% mas por afio).
Sin embargo, son datos que deben interpretarse con cau-
tela, puesto que los pacientes que recibieron SFA consti-
tufan una poblacién de mayor riesgo, con mas propor-
cién de diabéticos, vasos de menor calibre, lesiones mas
largas, etc. En el dltimo Congreso de la Sociedad Euro-
pea de Cardiologia celebrado en Viena, los tltimos datos
derivados de este registro sueco no mostraban diferen-
cias de mortalidad entre ambos grupos.

En el estudio de Basket-Late et al’ se trat6 de eva-
luar el riesgo a largo plazo de los SFA. Tras la retirada
del clopidogrel, entre los 7 y los 18 meses de segui-
miento, las tasas de infarto o mortalidad se incremen-
taron de forma significativa en los SFA (4,9%) respec-
to a los SM (1,3%). Sin embargo, al analizar estos
eventos desde el periodo inicial no se observaron dife-
rencias significativas. La revascularizacién del vaso
diana se redujo con la utilizacién de SFA, como cabia
esperar.

En el registro DEScover!? se incluyé a 6.906 pacien-
tes en 140 hospitales, tratados con SM (n = 397), SR
(n = 3.873) o SP (n = 2.636). La utilizacién de SFA
consiguié una menor necesidad de nuevos procedi-
mientos de revascularizacién (el 9,5 frente al 6%; p =
0,007), con tasas similares de trombosis (SM 0,8%,
SR 0,5% y SP 0,8%).

En pacientes o lesiones de mayor riesgo, diferentes
a los incluidos en los ensayos aleatorizados presenta-
dos para la aprobacién de los SFA por la FDA, las ta-
sas de trombosis podrian ser mayores.

En los estudios publicados en los que se analiz6 la
utilizaciéon de SFA en pacientes con IAM han mostra-
do tasas de TT similares a las de los SM; el 3,4 frente
al 3,6% en TYPHOON, el 3,1 frente al 3,7% en SE-
SAMI*y el 0,3 frente al 1% en PASSION®,

Win et al'® analizaron los resultados del empleo de
SFA en las indicaciones aprobadas frente a su utiliza-
cién en situaciones mds complejas en la «vida real»,



las denominadas off-label. El 54,7% de los 3.323 pa-
cientes estudiados tenfa al menos una de estas caracte-
risticas. La tasa de eventos intrahospitalarios fue del
10,9% en este grupo frente al 5% en los utilizados on-
label. Durante el seguimiento a un afio, la tasa de
eventos también fue mayor en los primeros (el 17,5
frente al 8,9%; p < 0,001), al igual que la trombosis (el
1,6 frente al 0,9%; p = 0,05). Concluyen que los resul-
tados de los SFA en situaciones clinicas de alto riesgo
pueden ser diferentes de los obtenidos en los ensayos
clinicos aleatorizados.

Sin embargo, Trabattoni et al'” han estudiado la inci-
dencia de trombosis en la practica diaria mediante el
andlisis de 867 pacientes tratados con 1.561 SFA en un
solo centro. La tasa de trombosis en este estudio repre-
sentativo de la vida real es baja (0,9%), pero ocurre en
el 37,5% de los casos en enfermos que abandonaron el
tratamiento antiagregante de forma prematura.

De todos estos datos se deduce que la trombosis tar-
dia o muy tardia puede ocurrir tanto con SFA y SM,
aunque la incidencia es algo mayor después del afio
con los primeros'®,

Causas de trombosis

Mientras que la trombosis aguda suele estar causa-
da por problemas técnicos (inadecuada expansion,
aposicion anémala, disecciones, estenosis resi-
dual, etc.), variables clinicas (diabetes, insuficiencia
renal, disfuncién ventricular, etc.) y angiograficas (le-
siones bifurcadas, largas, etc.), o deficiente tratamien-
to antiagregante, la tardia es multifactorial. Estarian
también implicados efectos como la posible trombo-
genicidad de los SFA, reacciones de hipersensibili-
dad, etc.'®19,

El grupo de Virmani demostré en estudios anatomo-
patolégicos que una cicatrizacién arterial retrasada,
caracterizada por una reendotelizacién incompleta y la
persistencia de fibrina, es un factor importante en la
génesis de la trombosis. En un reciente trabajo® anali-
zaron las autopsias de pacientes tratados con SFA y
demostraron que el mejor predictor de TT fue el co-
ciente de struts descubiertos, no endotelizados, sobre
el total por seccidn. Un stent que carece de endoteliza-
cién en el 30% de sus struts tendrd una alta probabili-
dad de presentar TT (OR = 9; IC del 95%, 3,5-22).

Medidas preventivas

Es necesario seleccionar adecuadamente a los pa-
cientes y evitar el implante de SFA en pacientes con
problemas hemorragicos o pendientes de intervencio-
nes quirdrgicas urgentes.

Debemos optimizar el implante de stents mediante
la seleccién del didmetro y la longitud adecuados para
lograr una buena expansion y una cobertura completa
de la lesion. La ecografia intracoronaria (IVUS) es una
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herramienta de gran utilidad en este sentido. En un tra-
bajo reciente?!, el estudio con IVUS demuestra que el
implante de SFA alcanza sélo el 75 + 10% del didme-
tro minimo tedrico.

El tratamiento antiagregante es fundamental. Se
debe continuar la doble antiagregacién con aspirina y
clopidogrel durante al menos un afio, y retrasar las in-
tervenciones quirdrgicas no urgentes?.

Perspectivas futuras

Se estd trabajando en el desarrollo de polimeros mas
biocompatibles o degradables, de nuevas plataformas,
incluso de stents biodegradables®, que podrian mejo-
rar la seguridad de los SFA.

Asimismo, puede que nuevos farmacos antiagregan-
tes superen las limitaciones de los tratamientos utiliza-
dos en la actualidad.

INTERVENCIONISMO EN EL INFARTO AGUDO
DE MIOCARDIO CON ELEVACION DEL
SEGMENTO ST

En la actualidad se acepta que la mejor estrategia
que disponemos para tratar el infarto agudo de miocar-
dio con elevacién del segmento ST (IAMEST) es la
angioplastia con implante de stent*, siempre y cuando
se realice dentro de unas condiciones que estin recogi-
das por las guias tanto europeas como americanas de
tratamiento de esta enfermedad.

El TAMEST ha sido un criterio de exclusién en to-
dos los estudios aleatorizados que han sentado las in-
dicaciones de los SFA (indicaciones on-label). A esto
hay que afiadir la polémica, que todavia continta, res-
pecto al posible aumento de la incidencia de trombosis
tardia de los SFA, especialmente en otras indicaciones
no aprobadas (off-label). Todo ello hace del IAMEST
un medio en el que las dudas sobre la seguridad de la
utilizacién de los SFA no estdn del todo despejadas.

Ultimamente se han comunicado varios estudios que
nos proporcionan datos acerca de la eficacia y la segu-
ridad de este tipo de stent en el IAMEST. Hay mas
estudios referidos a los SR que a los SP. Todos ellos
presentan algunas limitaciones que dificultan la aclara-
cién de las dudas que hay en la actualidad. Las princi-
pales son: seguimientos cortos (hasta 12 meses) que en
la mayoria de los casos no incluyen angiografia de
control, poblaciones seleccionadas en las que se evita
a los pacientes de alto riesgo y el objetivo primario,
enfocado prioritariamente a confirmar la eficacia: fallo
del vaso tratado (combinado de revascularizacion del
vaso tratado, reinfarto y muerte relacionada con el vaso
tratado [TVF]) y reestenosis angiogrifica. Sin embar-
go, la seguridad (trombosis del stent) siempre ha sido
analizada como objetivo secundario. Por otro lado, en
estos estudios aleatorizados, el SM utilizado no siem-
pre es de dltima generacién, lo que hace que, en oca-
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siones, los datos de reestenosis sean mas altos de lo
esperado.

De los estudios que comparan SR con SM, el prime-
ro publicado en estos 12 meses fue el TIPHOON?, en
el que se incluy6 a 715 pacientes cuyo objetivo prima-
rio fue valorar el TVF a los 12 meses, que fue favora-
ble al SR, con un 7,3%, frente a un 14,3% en el SM
(p = 0,004); estas diferencias se producen a expensas
de la revascularizacién del vaso tratado (TVR), ya que
no hubo diferencias en cuanto a la indicencia de muer-
te y reinfarto. Tampoco hubo diferencias en la inciden-
cia de trombosis del stent (el 3,4 frente al 3,6%, res-
pectivamente; p =1,00). En este estudio hubo un
subgrupo con seguimiento angiografico a los 8 meses
y los datos de reestenosis binaria fueron del 3,5% para
el SR y del 20,3% para el SM (p = 0,001).

También con el SR se publicé el estudio SESAMI,
en el que se valor6 la reestenosis binaria a los 12 me-
ses, como objetivo primario, entre 320 pacientes alea-
torizados para recibir los dos tipos de stent, con unos
resultados del 9,3 y el 21,3% (p = 0,032) a favor del
SR. Como objetivo secundario se analizaron los even-
tos cardiacos mayores y se observo que la TVF era fa-
vorable al SR a expensas de disminuir la TVR un 62%
(el 5 frente a < 13,1%; p = 0,015); no hubo tampoco
diferencias entre las variables de muerte, reinfarto o
trombosis del stent.

Diaz de la Llera et al? han publicado un estudio con
120 pacientes en los que también el seguimiento se rea-
liza a un afo y cuyo objetivo primario fue la combi-
naciéon de muerte, reinfarto o revascularizacion de la
lesion diana (TLR) a 12 meses; no hubo diferencias en-
tre ambos grupos (el 6,7% en SR frente al 11% en SM;
p = 0,402). En cuanto a la trombosis tanto subaguda
como tardia, tampoco hay diferencias (un paciente en
cada grupo en la subaguda, y uno y ninguno en la tar-
dia). Hubo una tendencia hacia una menor incidencia
de nuevas revascularizaciones en el grupo SR, pero sin
llegar a la significacién (el O frente al 5,7%; p = 0,064).

De los estudios que usaron el SP, el mds importante
es el PASSION®, en el que se aleatorizé a 619 pacien-
tes a cada grupo del estudio, con el objetivo primario
de un combinado de eventos cardiacos mayores: muer-
te de origen cardiaco, reinfarto y TLR. Al final del es-
tudio no hay diferencias significativas entre los dos
grupos en el objetivo primario (el 8,8% en SP frente al
12,8% en SM; p = 0,12), ni tampoco en los diferentes
items por separado. En cuanto a la trombosis del stent,
tanto subaguda como tardia, hubo dos casos en el gru-
po SFA y tres en el de SM, aunque la diferencia no fue
significativa.

Los estudios comentados hasta el momento mues-
tran, en general, que la eficacia del SFA para disminuir
las nuevas revascularizaciones es real y que el proble-
ma de la trombosis no es significativo, al menos en el
primer afio, respecto al SM. El metaandlisis de Pasceri
et al”’ con los estudios (tanto con SR como SP) que ha-
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bia hasta el momento sobre SFA en el IAM muestra si-
milares resultados, con una disminucién de significati-
va de la necesidad de nuevas revascularizaciones en
SFA, sin encontrarse diferencias significativas en
cuanto al aumento de la mortalidad y el reinfarto. De
todas formas, se sigue refiriendo a pacientes seleccio-
nados y se elimina a los de alto riesgo.

Para conocer el resultado en la préctica diaria tene-
mos que recurrir al registro publicado por Zhang et
al®, en que se incluye a todo tipo de pacientes con
IAMEST, y el resultado sigue sin variar respecto a
mortalidad ni reinfarto, pero si de forma significativa
en cuanto a nuevas revascularizaciones (el 17,1% en
SM frente al 1% en SR; p < 0,001).

Hemos comentado como limitacién de estos estu-
dios que el seguimiento maximo ha sido de 12 meses y
no se proporcionan datos de la trombosis muy tardia.
En el Congreso de la Sociedad Europea de Cardiologia
realizado en Viena en septiembre de 2007 se presenta-
ron datos de seguimiento a largo plazo en el grupo de
pacientes que estamos analizando.

En el Registro GRACE se presentaron los datos de
seguimiento a 3 afios de 569 pacientes con SFA y
1.729 con SM: hasta los 180 dias no hubo diferencias
en la mortalidad, pero desde ese momento hasta los
730 dias, el hecho de tener implantado un SFA tras un
IAMEST aumenta de forma significativa la mortalidad
de cualquier causa, hasta 6 veces respecto al SM (el
1,6% en el SM frente al 8,6% en el SFA; p < 0,001).
Estos datos se mantienen incluso con los diferentes
anélisis multivariables.

En el mismo Congreso se presentaron los datos a
3 aiios del estudio STRATEGY, en el que los pacientes
fueron aleatorizados para recibir un bolo de tirofi-
bdn mds implante de SFA frente a un bolo de abcixi-
mab mas implante de SM. Al final del seguimiento, el
objetivo primario (muerte, reinfarto, accidente cere-
brovascular o reestenosis binaria) era mas bajo en el
grupo tirofibdn-SFA (el 29 frente al 49%; p = 0,008).
La incidencia acumulada de MACE (mortalidad de
cualquier causa y el combinado de muerte e infarto)
eran inferiores en el grupo tirofibdn-SFA, pero sin ser
significativas, no asf en la necesidad de TVR, que fue
del 10,3 frente al 25% en el grupo abciximab-SM
(p = 0,01). En cuanto a la trombosis del stent, con las
definiciones de la ARC no hubo diferencias entre los
2 grupos (el 5,7% en tirofiban-SFA frente al 6,8%;
p =0,76).

Si bien en los estudios iniciales con SFA no se in-
cluy6 a pacientes con IAMEST, su utilizacidn off-label
en esta indicacion (como en otras) fue creciendo, so-
bre la base de la disminucién de la reestenosis. En los
estudios presentados con pacientes seleccionados, las
ventajas del SFA en el TAMEST se mantienen en
cuanto a la disminucién de la TVR, y no hay datos de
trombosis de stent que supongan un peligro compara-
do con el SM, ya que son similares. S6lo los datos del



Registro GRACE muestran un incremento de la trom-
bosis tardia y hacen recomendable el desarrollo de es-
tudios aleatorizados con seguimiento a largo plazo. El
implante de un stent en una lesién causante de un
IAMEST tiene algunas diferencias con respecto a
otras situaciones, ya que son lesiones con mds carga
trombética que favorecen que el stent quede infra-
dimensionado, lo que puede aumentar el riesgo de
aposicion deficiente tardia y, tal vez, de trombosis. Si
afladimos otras caracteristicas angiogréficas de la le-
sion, tales como las bifurcaciones o el uso de varios
stents, y relativas al paciente, tales como la disfuncién
ventricular, la insuficiencia renal, la diabetes y el
abandono de la doble antiagregacioén, los datos de la
trombosis en el SFA a largo plazo serdn mads parecidos
a los de los registros.

INTERVENCIONISMO CORONARIO
EN LOS SINDROMES CORONARIOS AGUDOS
SIN ELEVACION DEL SEGMENTO ST

La introduccién de los SFA ha revolucionado el in-
tervencionismo coronario (IPC) en general y en los pa-
cientes con sindrome coronario agudo en particular, tal
y como se demuestra en el estudio CRUSADE?, que
incluye a més de 80.000 pacientes con sindrome coro-
nario agudo sin elevacién del segmento ST (SCA-
SEST) en Estados Unidos entre los afios 2001 y 2005.
En este estudio se comparan las estrategias de trata-
miento antes y después de la introduccién en el merca-
do americano de los SFA (2003) y revela un incremen-
to significativo del nimero de pacientes tratados con
IPC, frente a tratamiento médico o quirdrgico, en el dl-
timo periodo; esta tendencia es especialmente llamati-
va en pacientes con enfermedad multivaso, donde la
cirugia decreci6 del 48,9 al 39,9% (p < 0,001) al tiem-
po que creci6 el IPC del 51,1 al 60,1% (p < 0,001).

El tratamiento mas establecido para estos pacientes
incluye una estrategia invasiva precoz asociada con
multiples farmacos antitromboéticos. Esta combina-
cién de tratamientos, si bien ha demostrado ser muy
eficaz, también se asocia con un elevado riesgo de
sangrado mayor®. Por eso, no es de extrafiar que los
avances mds relevantes en este campo estén en rela-
cién con el uso de nuevos farmacos antitrombétios.
De hecho, en el dltimo afio, los avances fundamenta-
les en el intervencionismo en los SCASEST han esta-
do en relacién con la farmacologia relacionada con
éste: dos ensayos con farmacos antitrombdticos, biva-
luridina y fondaparina (estudios ACUITY y OASIS-5,
respectivamente) y uno con estatinas, atorvastaina (es-
tudio ARMYDA-ACS), con resultados que estdn ha-
ciendo cambiar las estrategias del tratamiento de estos
pacientes.

Por otro lado, ha aparecido informacién relevante
sobre el impacto del sangrado en el prondstico de es-
tos pacientes, que da especial importancia a los resul-
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tados con los nuevos farmacos antitromboticos, de
perfil mds seguro.

El primer estudio publicado fue el OASIS-5% que,
aunque no estaba disefiado para el intervencionismo
coronario, incluye un nimero muy elevado de pacien-
tes tratados con IPC: compara la fondaparina (F) con
la enoxaparina (E) en pacientes con SCASEST. Se tra-
ta de un estudio prospectivo, aleatorizado y doble cie-
go en el que se incluye a 20.078 pacientes, de los cua-
les aproximadamente el 40% recibi6 un IPC. Los
resultados globales de este estudio muestran una simi-
lar eficacia de F y E, con una tendencia a la superiori-
dad de F al final del seguimiento (180 dias) y una clara
superioridad de F en reducir sangrado mayor: el 4,1%
con E frente al 2,2% F (p < 0,001). Ademas, F reduce
de forma significativa la mortalidad a 30 y 180 dias
(574 frente a 638; p = 0,05). Estos resultados se con-
firman en el subgrupo de pacientes que recibieron IPC,
aunque conviene destacar que se produjo un aumento
de la formacion de trombos dentro del catéter guia con
F, a pesar de lo cual, la tasa de muerte, infarto, ictus,
sangrado mayor o cualquier otra complicacién del pro-
cedimiento a los 9 dias fue menor con F.

Sin duda, el estudio que mds repercusion ha tenido
ha sido el ACUITY?, que compar6 de forma prospec-
tiva y aleatorizada la estrategia clasica de heparina no
fraccionada o de bajo peso molecular (H) més un anta-
gonista de la glucoproteina IIb-IIla (G) con bivaluridi-
na (B) sola o asociada también con G en pacientes con
SCASEST de riesgo moderado-alto, a los que se reali-
70 estrategia invasiva precoz: coronariografia en las
primeras 72 h. Se incluyé a 13.819 pacientes, realizdn-
dose IPC al 56%, con stent en el 93% (SFA 65%). La
bivaluridina sola mantiene la misma eficacia en preve-
nir el combinado de eventos isquémicos que la combi-
nacién de H + G, con una reduccién significativa de
todos los episodios de sangrado, tanto los mayores y
menores definidos para este estudio (el 3,0 frente al
5,7%; p < 0,001), como los definidos por la clasifica-
cion TIMI, asi como la necesidad de transfusion de
sangre. La suma de G y B no mejoré la eficacia y se
asoci6é a un riesgo mayor de sangrado (similar al del
grupo control).

El estudio REPLACE-2% ya habia demostrado igual
eficacia y menor riesgo de sangrado de B sobre el
combinado de H + G en pacientes con angina estable e
inestable a los que se les realiza una IPC. Los resulta-
dos del estudio ACUITY hacen de la bivaluridina, ade-
mads, una alternativa muy atractiva en los SCASEST de
alto riesgo seleccionados para una estrategia invasiva
precoz, especialmente en los grupos de mayor riesgo
de sangrado: pacientes mayores y con insuficiencia re-
nal moderada (la insuficiencia renal severa fue exclui-
da de este estudio). Este asunto adquiere especial rele-
vancia si se tienen en cuenta los resultados de dos
estudios recientes en los que se analiza el impacto del
sangrado sobre el riesgo de muerte e infarto a los 30
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dias®***. En ambos estudios, el sangrado mayor es un
predictor independiente de mortalidad a los 30 dias y
se asocia con un incremento significativo de infarto.
Ademas, en uno de ellos se demuestra un aumento de
incidencia de trombosis del stent en los pacientes con
sangrado mayor, probablemente en relacién con la ne-
cesidad de suspender de forma precoz la medicacién
antiagregante en estos pacientes™*,

En cuanto a la utilidad de las estatinas asociadas con
el IPC en el SCASEST, el estudio ARMYDA-ACS?,
recientemente publicado, demuestra, en una poblacion
pequena (171 pacientes), que administrar una dosis de
80 mg de atorvastatina 12 h antes del intervencionis-
mo, frente a placebo, seguido de 40 mg al dia de man-
tenimiento posterior se asocia con una reduccion sig-
nificativa de la tasa de infarto a los 30 dias,
posiblemente en relacién con un efecto antinflamato-
rio y de mejoria de la funcién endotelial, entre otros.

TRATAMIENTO DEL TRONCO COMUN

El IPC sobre el tronco comun (TC) ha pasado de re-
alizarse casi exclusivamente en pacientes que tenfan
alto riesgo quirdrgico a efectuarse de manera electi-
va. En la actualidad, a pesar de no disponer todavia de
los datos de los estudios aleatorizados en los que se
compara el tratamiento percutaneo del TC con el qui-
rirgico (SYNTAX, COMBAT), la realidad es que el
nimero de procedimientos intervencionistas sobre esta
enfermedad aumenta cada afo. Asi, en el afio 2005 se
realizaron en Espafia 1.052 procedimientos en el TC
no protegido, lo que representa el 2,04% de las angio-
plastias coronarias®®, y en 2006 se realizaron 1.472, lo
que representa el 2,51%. Este incremento progresivo
del intervencionismo en el tronco también se estd pro-
duciendo en otros paises, si bien el tratamiento de
eleccion continta siendo el quirtrgico.

Los resultados de distintos estudios observacionales
sobre el IPC del TC muestran excelentes resultados,
comparables a los de la cirugia coronaria. Sin embar-
g0, estos estudios se refieren a un solo centro con alta
experiencia en intervencionismo coronario**4!.

En el mundo real, y antes de tener los resultados de
los estudios aleatorizados, al aceptar a un paciente
para el tratamiento del TC deben tenerse en cuenta dis-
tintos factores: clinicos, prondsticos y técnicos, de los
que quizd el mdas importante sea la experiencia del
operador y su equipo en realizar intervencionismo co-
ronario, y fundamentalmente, su experiencia en las
distintas técnicas sobre bifurcaciones, ya que mas del
70% de los pacientes tiene afectacion del TC distal.

Todos los estudios en los que se han comparado los
SM con los SFA en el tratamiento del TC han sido fa-
vorables a estos ultimos. Asi pues, no hay dudas en
cuanto a la efectividad de los SFA en este contexto*.
Recientemente, Park, en un congreso dedicado exclu-
sivamente al IPC del TC ha comunicado que, en su se-
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rie de pacientes, no hay diferencias en cuanto a seguri-
dad entre los tratados con SM o SFA.

Dado que el tratamiento del TC implicaria la utiliza-
cién de SFA, antes de aceptar a un paciente debe reali-
zarse una evaluacion clinica para conocer a priori la
adhesion a largo plazo del tratamiento antiagregante
doble®, asi como evaluar el riesgo del procedimiento
mediante una escala de riesgo objetiva, tal y como lo
hacen los cirujanos cardiacos.

En cuanto a las consideraciones técnicas, deberia te-
nerse en cuenta el tipo de afectacién del TC. Reciente-
mente se ha publicado un estudio multicéntrico en el
que se ha demostrado una excelente evolucién, con
una incidencia de reestenosis de solo el 0,9% en los
pacientes sin afectacién de la bifurcacién*. La afecta-
cion del tronco distal contintia siendo un factor predic-
tivo independiente de mala evolucién®, y la presenta-
cién maés frecuente es la reestenosis focal en el ostium
de la circunfleja*®.

Aunque parece que las técnicas mds sencillas para el
tratamiento de la bifurcacion (provisional T-stenting
con kissing ballon final) tendrian mejor evolucién que
las técnicas mds complejas en las que se utilizan
2 stents*’, debe tenerse en cuenta que la eleccién de la
técnica compleja estd condicionada por una mayor
afectacién del drbol coronario del paciente tratado®®.
En un intento de adaptar el tipo de técnica en la bifur-
cacioén al grado de afectacién coronaria, se han comu-
nicado excelentes resultados con técnicas complejas
en pacientes con mayor complejidad anatémica®.

La utilidad de la IVUS en el intervencionismo sobre
el TC queda reflejada en las series con mejores resul-
tados, en las que su utilizacién es pricticamente uni-
versal. El estudio ultrasénico intervendria tanto en
la fase de diagndstico de lesién significativa (drea <
6 mm?)* como en la evaluacion del tipo de placa y la
valoracién y optimizacidén del resultado obtenido.

TRATAMIENTO DE LESIONES BIFURCADAS

El tratamiento 6ptimo de las bifurcaciones contintia
siendo objeto de debate en los foros de intervencionis-
mo, y los SFA ofrecerian mejores resultados que los
SM2.

La clasificacién de Medina et al*! se ha universaliza-
do y permite realizar comparaciones entre distintos es-
tudios.

La estrategia simple de implantar un stent en la
rama principal y solamente colocar un segundo stent
en la rama secundaria si los resultados no son ade-
cuados (provisional stenting) parece asociarse con
una mejor evolucion, tal y como han demostrado los
estudios NORDIC>? o el multicéntrico francés TULI-
PE>. Ademads, esta estrategia estaria apoyada por los
estudios funcionales con guia de presién, que han
demostrado que, a pesar de un resultado angiografi-
co subdptimo, la mayoria de las estenosis residuales



en la rama secundaria no tiene importancia fun-
cional®.

La estrategia compleja (utilizacioén de 2 stents) po-
dria ser apropiada en los casos con mayor extension
de la enfermedad®’>>. Respecto a qué tipo de técnica
compleja con 2 stents ofrece mejores resultados (7-
stent, crush stent, culottte, kissing stent), no parece
haber consenso. Seria importante implantar la mini-
ma cantidad de metal posible en la bifurcacién y, al
mismo tiempo, asegurar la entera cobertura de la ca-
rina48,51,56‘

En la técnica simple con un stent, el inflado final si-
multaneo con balén (kissing balloon) ha sido la norma
para obtener buenos resultados a largo plazo®. Sin em-
bargo, algunos autores consideran que en la era de los
SFA este inflado final no condicionaria la evolucién vy,
por tanto, no seria necesario*’. En los casos en que se
realiza una técnica compleja, el inflado final pareceria
imprescindible para una buena evolucién®*’,

OCLUSIONES CRONICAS

El tratamiento de las oclusiones coronarias crénicas
se considera la dltima frontera en el intervencionismo
coronario debido a la complejidad que plantea, tanto
desde el punto de vista técnico como por la posibilidad
de complicaciones. Gracias al desarrollo de guias y
otros materiales especificos para este tipo de lesiones,
continian publicidndose series de centros altamente es-
pecializados con excelentes resultados inmediatos,
éxitos que parecen asociarse con una mayor Supervi-
vencia a largo plazo®®,

Los métodos de imagen no invasivos (tomografia
computarizada [TC] multicorte preintervencion), asi
como los invasivos (IVUS) pueden ayudar a plantear
la estrategia mds adecuada para abordar este tipo de le-
siones altamente complejas™.

También en este contexto, la utilizacion de los
SFA ha demostrado una eficacia superior a la de
los SM®0-64,

Lo mas novedoso en el tratamiento de este tipo de
lesiones es la progresiva mayor utilizaciéon de la via
retrograda (acceso a la arteria ocluida a través de la
circulacion colateral de la arteria contralateral)®3-°,
Con esta técnica se amplia el ndmero de lesiones que
potencialmente podemos tratar, si bien, dada la com-
plejidad de la técnica, quizds deberia reservarse a ope-
radores con amplia experiencia en intervencionismo y,
especialmente, en el tratamiento de oclusiones com-
pletas.

INTERVENCIONISMO CORONARIO
EN PACIENTES DIABETICOS

En el dltimo afio se han comunicado nuevos datos
de gran interés del estudio espafiol DIABETESY, en el

Albarran A et al. Cardiologia intervencionista

que se comparé el uso del SR con SM en pacientes
diabéticos. Por un lado, se publicaron los resultados
del estudio de IVUS de este estudio, por otro lado, un
subestudio de éste, en el que se analizan los resultados
en el subgrupo de vasos muy pequeiios, y, por ultimo,
sus resultados a largo plazo (2 afios), recientemente
comunicados.

Los resultados del estudio con IVUS® revelan una
disminucién del drea y el volumen de hiperplasia ne-
ointimal intra-stent en SR, ambas p < 0,0001. Este
efecto se mantiene en los extremos del stent, con la
consiguiente desapariciéon del efecto borde, y esto
se consigue a expensas de una respuesta vascular dife-
rente: remodelado positivo en esta localizacién en SR
que compensa el discreto crecimiento de placa, frente a
remodelado negativo en SM en ausencia de crecimien-
to de placa. Este remodelado positivo puede estar invo-
lucrado en el aumento de la tasa de aposicién anéma-
la tardia adquirida que tiene SR (el 14,7 frente al 0%;
p = 0,001, ya que ésta aparecid en esta localizaciéon en
el 73% de los casos. En cualquier caso, en el seguimien-
to a un afio no se observaron trombosis del stent en SR.

El andlisis del subestudio DIABETES? en vasos muy
pequeos < 2,25 demuestra que el beneficio de SR, ob-
tenido en la poblacion general de diabéticos, se mantie-
ne en este subgrupo de especial alto riesgo: tanto la
tasa de pérdida luminal tardia como la de reestenosis
binaria fueron significativamente menores en SR, am-
bas p < 0,001, y este efecto fue independiente del tipo
de diabetes (insulinodependiente o no), asi como de la
longitud de la lesion, la longitud del stent implantado o
el tamafio del vaso. El tnico predictor independiente de
no reestenosis es la implantacién de SR. Esto se acom-
pafia de una reduccién de los eventos cardiacos a ex-
pensas de una disminucién de la revascularizacion del
vaso diana, sin incremento de la trombosis en el segui-
miento a 9 meses (ningtin caso en SR) (fig. 2).

Recientemente se han publicado los resultados a lar-
go plazo (2 afios) del estudio DIABETES®: El benefi-
cio del implante de SR, ya demostrado en el segui-
miento a un afio, se mantiene, y se observa una
reduccidn significativa del combinado de eventos ma-
yores y la tasa de nueva revascularizacion, totalmente
a expensas de la disminucién de la TLR (el 7,7 frente
al 35,0%; p < 0,001). Sin embargo, la revasculariza-
cion debida a progresion de la arteriosclerosis en otras
zonas del arbol coronario fue alta en ambos grupos: el
7,7% en SR y el 10% en SM. El efecto beneficioso de
SR fue independiente de nuevo del tipo de diabetes, la
longitud del stent o el didmetro del vaso, y los tnicos
predictores independientes de TLR a 2 afios fueron
el implante de SR [hazard ratio [HR] = 0,09; IC
del 95%, 0,03-0,29; p < 0,001) y los valores basales
de creatinina (HR = 3,79; IC del 95%, 1,62-8,89;
p = 0,002). De manera destacable, el 40% de TLR en
SR ocurri6 en pacientes con nefropatia (creatinina >
1,5). Esta asociacion entre insuficiencia renal e incre-
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Fig. 2. Curvas de supervivencia (Kaplan-Meier) libre de necesidad de
revascularizacion de la lesion diana al afio de seguimiento.

SC: stent convencional; SRR: stent recubierto con rapamicina.
Tomado de Jiménez-Quevedo et al®.

mento de reestenosis y mortalidad ya ha sido demos-
trada con anterioridad” y, por tanto, es una combina-
cién especialmente perniciosa (diabetes e insuficiencia
renal). También en el seguimiento a 2 afios se com-
prueba un patrén acelerado de progresion de arterios-
clerosis en estos pacientes, que es la causa del 57% de
nueva revascularizacion. La incidencia de muerte o in-

farto es igual con ambos stents a los 2 afios, asi como
el ndmero total de trombosis. Sin embargo, sélo en SR
aparecieron 3 casos de trombosis muy tardias, todas
después de suspender el clopidogrel.

Por tltimo, en un metaandlisis publicado este mis-
mo afio, en el que se recogen todos los estudios aleato-
rizados entre SFA (SR y SP) y SM en pacientes diabé-
ticos, se proporcionan resultados similares en cuanto a
una reduccién significativa de la pérdida luminal tar-
dia con SFA, que se asocia con una disminucion signi-
ficativa de la reestenosis intra-stent y la TLR"!.

TECNICAS DE DIAGNOSTICO CORONARIO

IVUS

En los dltimos afios, su utilizacion ha aumentado en
Espafia®, en buena medida por ser una herramienta
util para lograr unos resultados 6ptimos con el implan-
te de SFA (fig. 3).

Okabe et al”?, al revisar los estudios con IVUS reali-
zados tras el implante de SFA, demostraron que los
pacientes que presentaron cuadros de trombosis pre-
sentaban un drea minima de stent mas reducida y mas
enfermedad residual en los bordes.

También mediante la IVUS, Cook et al”® describen
una alta prevalencia de aposicion anémala del SFA en
pacientes con TT, especialmente después de un afio del
implante. En este sentido, Siquiera et al”* analizaron a
195 pacientes tratados con SFA seguidos con IVUS, y
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Fig. 3. Evolucion del uso de la ecografia
2006 intracoronaria (IVUS) en los (ltimos
afios en Espafa. Se observa un incre-
mento progresivo, a excepcion del afio
2005. Datos del Registro de actividad
de la Seccion de Hemodinamica y Car-
diologia Intervencionista del afio 2006%.
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cifraron en un 5% el porcentaje de pacientes que desa-
rrolla aposicién anémala tardia.

Actualmente”, debe valorarse la utilizacion de la
IVUS en el tratamiento de pacientes de riesgo’s, por
sus caracteristicas clinicas (diabéticos, con disfuncion
ventricular, etc.) o angiograficas (lesiones de tronco
comdn izquierdo, bifurcadas, largas, etc.)*™.

Guia de presion

La valoracién funcional de las estenosis coronarias
mediante el uso de la guia de presién ha demostrado
ser una herramienta rdpida y de gran utilidad para la
toma de decisiones en el laboratorio de hemodinamica.

Pijls et al’” han publicado recientemente los resulta-
dos del seguimiento a 5 afios de los 325 pacientes in-
cluidos en el estudio DEFER. Los enfermos con este-
nosis moderadas y reserva fraccional de flujo > 0,75
eran aleatorizados para recibir tratamiento médico o
angioplastia, mientras que se trataban las lesiones an-
giogrificamente moderadas pero funcionalmente sig-
nificativas (FFR < 0,75). La supervivencia libre de
eventos fue similar en los dos primeros grupos (el 80 y
el 73%; p = 0,52), y mejor que en el tercero (el 63%;
p = 0,03), con tasas de infarto o muerte cardiaca del
33,el179 (p=0,21) y el 15,7% (p = 0,003). Asi, el
prondstico con tratamiento médico de los pacientes
con lesiones moderadas y FFR > 0,75 es excelente,
con un riesgo de muerte o IAM < 1% anual.

Tomografia de coherencia éptica

La tomografia de coherencia 6ptica (TCO) es una
técnica de imagen intravascular con alta resolucién
(10 p), que se ha mostrado superior a la IVUS en la
identificacion de placas vulnerables e imdagenes de
trombo intracoronario’.

Merced a esta mayor resolucién, estudios en experi-
mentales y clinicos” han demostrado que la endoteli-
zacion de los SFA es detectable mediante TCO, lo que
permite medir de una manera bastante precisa la hiper-
plasia neointimal.

Técnicas no invasivas: tomografia
computarizada multicorte

Durante los ultimos afios, la TC multicorte cardiaco
(TMC) ha surgido como una nueva herramienta diag-
néstica para el cardidlogo clinico. La determinacién
del score célcico y la posibilidad de realizacién de
«coronariografia no invasiva» han supuesto importan-
tes avances. Sus elevadas sensibilidad, especificidad y
valor predictivo negativo hacen que sea una técnica
muy util para confirmar la ausencia de lesiones coro-
narias®, y estd especialmente indicada en pacientes
con probabilidad baja o intermedia de enfermedad co-
ronaria con tests no invasivos no concluyentes, mio-
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cardiopatias, etc. La facilidad con que permite valorar
la permeabilidad, el origen y el trayecto de injertos uti-
lizados como tratamiento de revascularizacidon corona-
ria, o la identificacién de anomalias congénitas, como
fistulas u origenes coronarios andémalos, son otras de
sus ventajas.

Goldstein et al¥! valoraron la utilidad del TMC en
pacientes con dolor tordcico agudo, para lo cual alea-
torizaron a 197 enfermos de bajo riesgo a una evalua-
cion estandar en urgencias (n = 98) o a realizacién de
coronariografia no invasiva (n = 99). Ambas estrate-
gias fueron efectivas y seguras, aunque el TMC permi-
tié en la mayoria de los casos (75%) descartar la pre-
sencia de enfermedad coronaria —el resto preciso
la realizacién de un test de isquemia—, con una re-
duccién de los tiempos de ingreso (3,4 frente a 15 h;
p < 0,001) y un abaratamiento de los costes (1.586
frente a 1.872 ddlares; p < 0,001). Sin embargo, hay
que insistir en que se trataba de una poblacién de bajo
riesgo (el 90% en cada grupo fue dado de alta), y que
el TMC presenta algunas limitaciones, como un 10%
de imdgenes no valorables (movimiento, obesidad,
calcificacion coronaria) y la imposibilidad de determi-
nar la significacién de estenosis moderadas.

Estos hallazgos coinciden con los de Hoffmann et
al®2, que realizaron un trabajo similar en Boston en el
que emplearon el TMC en 103 pacientes consecutivos
que consultaron por dolor tordcico agudo en urgencias.
Se pudo excluir el diagnéstico de sindrome coronario
agudo en 73 enfermos (71%) que no presentaban le-
siones coronarias (valor predictivo negativo del
100%).

También resulta especialmente interesante la publi-
cacién de Onuma et al®, en la que se analiza a 503 pa-
cientes estudiados mediante TMC y se encuentra a 114
pacientes (22,7%) con hallazgos extracardiacos signi-
ficativos, por lo que concluyen que es esencial la eva-
luacién del resto de estructuras anatémicas visualiza-
das con esta técnica.

TERAPIA REGENERATIVA

En los ultimos afios han sido muchos los trabajos
publicados sobre la utilizacién de células progenitoras
en pacientes postinfarto o con miocardiopatia isquémi-
ca o dilatada, y han mostrado que es una técnica facti-
bled. Los estudios experimentales y las primeras expe-
riencias clinicas indican que la terapia celular puede
mejorar la perfusién e incrementar la contractilidad,
aunque el rapido desarrollo de ensayos clinicos ha de-
jado muchos aspectos sin aclarar. La integracion de la
investigacioén bésica y la clinica son imprescindibles
para conocer mejor los mecanismos subyacentes, las
clases de células mas adecuadas, su via de administra-
cidn, las técnicas de imagen més adecuadas para se-
guir la trayectoria celular y, especialmente, los benefi-
cios de esta forma de tratamiento®.
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FORAMEN OVAL PERMEABLE Y MIGRANA

El foramen oval permeable tiene una prevalencia en
la poblacién general del 25%* y se ha visto implicado,
con mayor o menor grado de evidencia, en diferentes
sindromes clinicos, en los cuales su presencia todavia
es mayor. Es el caso del ictus criptogénico (40-45%)%,
la migrafia con aura, el sindrome de platipnea orto-
deoxia o el sindrome de descompresion.

La migrafia con aura es més frecuente en pacientes
que presentan shunt derecha-izquierda, como sucede
en el sindrome de Rendu-Osler-Weber o en las fistulas
arteriovenosas pulmonares espontdneas. Esta observa-
cién ha dado pie a propiciar una posible asociacién
etioldgica entre el foramen oval permeable y las crisis
de migrafia con aura. La explicacion fisiopatoldgica
seria la siguiente: con el shunt derecha-izquierda, el
pulmén no filtra la serotonina circulante venosa, y
ésta, por sus propiedades vasoactivas en el territorio
vertebrobasilar, produciria los episodios migrafiosos®®.
Otra teoria apuntada para la explicacién de las migra-
flas con aura es que el foramen oval permitiria el paso
de microémbolos. Esta hipdtesis se basa en la asocia-
cién de migrafia con el ictus criptogénico (hasta el
40%, frente al 12% en la poblacién general)® y en que
hasta un 13% de los pacientes con migrafia con aura
presenta datos de microembolizacién cerebral en la re-
sonancia magnética®.

Basandose en estos datos se disefi6 el estudio aleato-
rizado, presentado en el Congreso del American Colle-
ge of Cardiology de 2006, y se demostré que el cierre
con el dispositivo Starflex no hace desaparecer la mi-
grafia con aura, pero si disminuir la intensidad y la fre-
cuencia de las crisis, comparado con el grupo control.
Actualmente no hay evidencia cientifica para indicar
un cierre percutdneo de un foramen oval permeable en
pacientes con migrafia, e incluso la Food and Drug Ad-
ministration reconoce que no hay evidencia con la indi-
cacién de prevenir el ictus criptogénico®?, pero la reali-
dad es que continuamente se publican datos acerca de
seguimiento de pacientes en los que la indicacién de
cierre es el ictus y, en ellos, se investiga la presencia
de migrana. En estos datos se reproducen los resultados
del estudio MIST, con disminucién de la intensidad y
la frecuencia de los episodios y en un nimero impor-
tante de casos en los que desaparecen del todo®.

En conclusién, desde el punto de vista técnico, el
cierre percutdneo es factible y seguro con la mayoria
de los dispositivos disponibles en la actualidad, pero
este bajo riesgo no debe empujarnos a realizar trata-
mientos para los cuales la evidencia cientifica no aca-
ba de demostrar su efectividad, y mds atin en una en-
fermedad que presenta una alta prevalencia entre la
poblacién general y que puede llegar a ser muy limi-
tante desde el punto de vista funcional, lo que hace
que los pacientes demanden con mucha frecuencia tra-
tamientos mas o menos resolutivos.
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