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Editorial

Comentarios a la guia ESC 2015 sobre el tratamiento de los sindromes coronarios

agudos en pacientes sin elevacion persistente del segmento ST

o

\!) CrossMark

Comments on the 2015 ESC Guidelines for the Management of Acute Coronary Syndromes
in Patients Presenting Without Persistent ST-segment Elevation

Grupo de Trabajo de la SEC para la guia ESC 2015 sobre el tratamiento de los sindromes coronarios agudos
en pacientes sin elevacion persistente del segmento ST, revisores expertos para la guia ESC 2015
sobre el tratamiento de los sindromes coronarios agudos en pacientes sin elevacion persistente

del segmento ST y Comité de Guias de la SEC*”

Historia del articulo:
On-line el 27 de noviembre de 2015

INTRODUCCION

Las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) estan avala-
das por la Sociedad Espafiola de Cardiologia (SEC). Desde 2011, la
publicacién de la traduccién de las guias en Revista EspaNoLA DE
CarbioLocia se acompafia de un documento de revision critica elabo-
rado por un grupo de autores coordinado por el Comité de Guias de
la SEC.

En este articulo se comenta la guia ESC 2015 sobre sindromes
coronarios agudos sin elevacién del segmento ST (SCASEST)>. El
Comité de Guias designé un grupo de trabajo con miembros propues-
tos por la SEC y la Sociedad Espafiola de Cirugia Toracica y Cardio-
vascular. El documento se dividié en partes que se enviaron a los
miembros del grupo de trabajo y, a partir de sus comentarios, se
redacté un manuscrito que fue revaluado por el propio grupo y revi-
sores propuestos por la Seccién de Cardiopatia Isquémica y Cuidados
Agudos Cardiovasculares de la SEC.

COMENTARIOS GENERALES A LA METODOLOGIA

La guia resume sus recomendaciones en tablas en las que constan:
a) la clase de la recomendacién segiin haya evidencia o acuerdo de
que un tratamiento o procedimiento esta indicado (I), se deberia con-
siderar (Ila), se puede considerar (IIb) o no se recomienda (III); b) el
nivel de evidencia, que puede consistir en multiples ensayos clinicos
o metanadlisis (A), un Ginico ensayo o grandes estudios no aleatoriza-
dos (B) o consenso de expertos o pequeiios estudios (C), y c) referen-
cias bibliograficas. Se presentan 16 tablas con 134 recomendaciones,
de las que menos de dos terceras partes son categoéricas (79 de clase I,
8 de clase III) y un 40% tiene nivel de evidencia C, lo que ilustra que
persisten areas de incertidumbre en el manejo de estos pacientes.

VEASE CONTENIDO RELACIONADO:
http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2015.10.012, Rev Esp Cardiol. 2015;68:1125.

°En el anexo se relacionan los nombres de todos los autores del articulo.
*Autor para correspondencia: Servicio de Cardiologia, Hospital Vall d’Hebron,

Passeig Vall d’Hebron, 119-129, 08035 Barcelona, Espafia.
Correo electrénico: jabarrabes@vhebron.net (J. Barrabés).

Como novedad, se incluye abundante material suplementario en
un apéndice disponible en la web, asi como una serie de preguntas y
respuestas a partir de casos clinicos, de utilidad para aclarar los con-
ceptos recogidos en la guia.

RESUMEN DE LOS PRINCIPALES APARTADOS DE LA GUIA

En el presente articulo, la tabla 1 resume los aspectos mas relevan-
tes o novedosos y la tabla 2, los mas discutibles segin el grupo de
trabajo.

Definiciones y diagnéstico

La guia asume la definicién universal del infarto agudo de miocar-
dio (IAM). Se recomiendan los métodos de alta sensibilidad para la
determinacién de troponina sobre los convencionales, por su mayor
valor predictivo negativo para IAM y mayor precocidad diagnéstica.
De otros biomarcadores, solo se menciona la fraccién MB de la crea-
tincinasa, que puede ayudar a estimar la cronologia del dafio miocar-
dico y detectar reinfarto precoz, y la copeptina, un marcador de estrés
end6geno que podria tener valor adicional para descartar precoz-
mente el [AM.

Aunque la troponina de alta sensibilidad es el biomarcador de
eleccién, tiene limitaciones. Las elevaciones pequefias tienen mode-
rado valor predictivo positivo para IAM y pueden deberse a otras cau-
sas. Ademads, aunque el patrén de ascenso o descenso en la concentra-
cién del biomarcador (delta) permitiria diferenciar el dafio agudo del
crénico, la guia no especifica los valores delta significativos. Dichos
valores son heterogéneos entre los estudios y pueden variar segiin los
reactivos?, aunque se seflala que cuanto mas altos son, mayor es la
probabilidad de IAM.

Se mantiene el algoritmo de diagnéstico rapido (dos determina-
ciones de troponina de alta sensibilidad con 3 h de separacién) y se
introduce uno ultrarrapido (dos determinaciones con 1 h entre ellas)
para confirmar o descartar [AM. Estos algoritmos muestran un exce-
lente valor predictivo negativo (alrededor del 98%) y un valor predic-
tivo positivo mas bajo (75-80%)2 Algunos estudios sefialan que el
limite del percentil 99 es alto para descartar IAM y recomiendan cifras
de troponina tan bajas como el limite de deteccién con este fin.
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Tabla1

Aspectos mds novedosos o relevantes de la guia de la ESC 2015 sobre sindromes coronarios agudos sin elevacién del segmento ST

Definiciones, fisiopatologia y epidemiologia
« Se asume la definicién universal de infarto agudo de miocardio.

Diagnéstico

« Se introduce un algoritmo ultrarrdpido basado en dos determinaciones de troponina de alta sensibilidad separadas 1 h en la evaluacién del dolor tordcico, y se mantiene

vigente el algoritmo previo de dos determinaciones separadas 3 h (I-B).

Evaluacion del riesgo y prondstico

« Se sigue recomendando la evaluacién formal de riesgo con escalas estandarizadas (I-B). El grado de recomendacién del cdlculo de la escala CRUSADE disminuye (I1Ib-B).
« Se dan indicaciones sobre la ubicacién recomendada del paciente en las distintas dependencias del hospital (I-C).
« Se recomienda el ingreso de todos los pacientes con IAMSEST en una unidad con monitorizacién (I-C).

Inhibicion plaquetaria

« Se mantiene la recomendacién de ticagrelor en ausencia de contraindicaciones para los pacientes con riesgo de eventos isquémicos medio-alto independientemente

de la estrategia de manejo inicial (I-B).

« Se mantiene la recomendacién de prasugrel para pacientes con anatomia coronaria conocida y a los que se indica ICP (I-B). Queda recomendado el clopidogrel para
los pacientes que no puedan recibir ticagrelor o prasugrel o precisen anticoagulacién oral (I-B).
« La duracién recomendada de la doble antiagregacion es de 12 meses en ausencia de contraindicaciones (I-A); se podria considerar acortarla o prolongarla en funcién del riesgo

isquémico y hemorragico (IIb-A).

« En caso necesario se puede considerar suspender el inhibidor de P2Y,, como minimo 1 mes meses tras implantar un stent metdlico o 3 meses tras implantar stent

farmacoactivo de nueva generacién (IIb-C).

« El uso de los inhibidores de la GPIIb/Illa queda restringido a la sala de hemodinamica y en situaciones concretas (Ila-C). Estan contraindicados antes de la coronariografia

(I-A).

« Se introduce la recomendacion del cangrelor (IIb-A) como un antiplaquetario endovenoso de accién rapida y muy transitoria.

Anticoagulacion

« Se describen las dosis de los anticoagulantes parenterales para pacientes con funcién renal normal y con insuficiencia renal.

« Se da idéntica recomendacion (I-B) a la enoxaparina y la heparina no fraccionada si fondaparinux no esta disponible.

« Desaparece la recomendacién I-B de bivalirudina para pacientes con elevado riesgo de hemorragia e indicaciéon de una estrategia invasiva urgente o precoz.

« Se puede considerar el uso de rivaroxaban (IIb-B), conjuntamente con acido acetilsalicilico y clopidogrel, para pacientes sin historia de ictus o ictus transitorio y con alto riesgo

isquémico y bajo riesgo de hemorragia, tras interrumpir la anticoagulacién parenteral.

Manejo del tratamiento antiagregante en pacientes con anticoagulacién oral
« Se incluye por primera vez un apartado especifico para este tipo de pacientes.

« Hay consenso sobre el beneficio del tratamiento anticoagulante al alta para la mayoria de los pacientes, pero se debe minimizar la duracién de la triple terapia.
« No se recomienda el uso de los nuevos antiagregantes ticagrelor y prasugrel como parte de la triple terapia (III-C).
« Con los stents recubiertos de tercera generacion, el tiempo de doble antiagregacién puede acortarse (IIb-A).

Manejo de las complicaciones hemorrdgicas agudas

« Se describe una serie estrategias para reducir el riesgo de hemorragia de los pacientes sometidos a ICP.
« En el anexo se detallan medidas generales y recomendaciones practicas sobre el manejo de la hemorragia y los tratamientos de las hemorragias asociadas a los diferentes

farmacos; con frecuencia se aconseja el complejo protrombinico.

« Se dan recomendaciones restrictivas de transfusiones (IIb-C) para pacientes anémicos (hematocrito < 25% o hemoglobina < 7 g/dl).

Coronariografia invasiva y revascularizacion

« Se clasifica a los pacientes en cuatro categorias de riesgo con diferentes prioridades para la estrategia invasiva: inmediata (< 2 h), precoz (< 24 h), electiva (< 72 h)

o selectiva (I-A/I-C).

« Se dan recomendaciones claras sobre el tratamiento antiagregante antes y después de la revascularizacion quirtrgica.

« Se recomienda la via radial para la coronariografia en centros con experiencia (I-A).
« Se recomiendan los stents farmacoactivos de nueva generacién (I-A).

« Se acepta considerar los nuevos stents recubiertos como alternativa a los metélicos para pacientes en los que se quiera restringir la duracién de la doble antiagregacién

a1 mes (IIb-B).

« Para pacientes con enfermedad multivaso, se recomienda decidir la estrategia de revascularizacién segtn las caracteristicas clinicas y angiograficas y de acuerdo

con el protocolo del Heart Team local (I-C).

Poblaciones y entidades especiales

« Se suprime el apartado de manejo especifico en relacién con el sexo de los pacientes.

Manejo a largo plazo

« Se recomienda considerar la adicién de un segundo hipolipemiante (ezetimiba) si el cLDL es > 70 mg/dl con dosis maximas toleradas de estatinas (Ila-B).

cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; ESC: Sociedad Europea de Cardiologia; GP: glucoproteina; ICP: intervencionismo coronario percutaneo.

Se deberia optimizar los puntos de corte seg(in cada reactivo y segin
la metodologia de cada hospital. El algoritmo ultrarrapido no es fiable
en casos de presentaciéon muy precoz (< 1 h desde la Gltima aparicién
del dolor) y se necesita mas informacién sobre el valor pronéstico de
ambos algoritmos. Es decir, mas alla de la etiqueta diagnéstica, resulta
crucial conocer si el alta directa es segura. Como comenta la guia, solo
se deberia usar los algoritmos junto con la informacién clinica dispo-
nible, incluidos un andlisis de las caracteristicas del dolor, factores de
riesgo y ECG.

En la figura 2 de la guia aparece la posibilidad de alta directa
para algunos pacientes. Sin embargo, en el texto se sefiala que
aquellos sin signos de isquemia en el ECG y con troponina normal
que lleven varias horas asintomaticos después del dolor indice son
candidatos a un test de isquemia no invasivo o una coronariografia

no invasiva mediante tomografia computarizada multidetectores
(TCMD). La TCMD tiene un alto valor predictivo negativo, pero en su
interpretacion se debe considerar el contexto clinico, porque puede
inducir a un uso excesivo de coronariografia invasiva y revasculari-
zacion* No queda claro cuando es preferible una técnica de estrés o
una TCMD, lo cual probablemente dependera de la disponibilidad
en cada centro. Sigue recomendandose la realizacion sistematica de
un ecocardiograma.

EVALUACION PRONOSTICA
Se sigue recomendando evaluar el riesgo mediante escalas estan-

darizadas, y se sigue considerando a la GRACE —de la que se presenta
su version 2.0— como la mejor. Se ha abreviado la discusién sobre
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Tabla 2

Aspectos discutibles de la guia de la ESC 2015 sobre sindromes coronarios agudos sin elevacién del segmento ST

No se clarifica qué pacientes evaluados por dolor toracico pueden ser dados de alta desde urgencias sin mas exploraciones que el ECG y la determinacién seriada de troponina.

No se clarifica cudndo es preferible un test de provocacion de isquemia o una tomografia computarizada en la evaluacién del dolor toracico.

Las recomendaciones sobre la ubicacién y la monitorizacién del paciente estan tomadas basicamente por consenso.

Los test de reactividad plaquetaria como guia del tratamiento desaparecen de la tabla de recomendaciones, pero en el anexo todavia se indica que puede considerarse su uso

en determinadas situaciones.

Hay cierta contradiccién entre los estudios que se mencionan y las recomendaciones sobre la duracién de la doble antiagregacion.

Descripcién confusa de las posibles ventajas de enoxaparina sobre la heparina no fraccionada.

Limitaciones de las recomendaciones sobre el control de la anticoagulacién durante la realizacién de procedimientos de ICP largos.

No se define la duracién de la anticoagulacion parenteral para pacientes no sometidos a revascularizacién.

La recomendacion de coronariografia/revascularizacién en menos de 24 h ante cualquier elevacién de troponina de alta sensibilidad o cualquier cambio dindmico del ECG

tiene una base de evidencia débil.

No queda destacada la potencial utilidad de las técnicas de imagen intracoronaria o la guia de presion.

No se define el concepto y la composicién del Heart Team.

Es discutible la recomendacién de cirugia emergente para pacientes estables con anatomia coronaria de muy alto riesgo (que no estad definida) independientemente

del tratamiento antiagregante.

No hay recomendaciones concretas respecto a la evaluacién sistematica de la fragilidad.

El umbral de fraccién de eyeccion para indicar antagonistas de los receptores de mineralocorticoides difiere entre la tabla y el texto.

ECG: electrocardiograma; ESC: Sociedad Europea de Cardiologia; ICP: intervencionismo coronario percutaneo.

las implicaciones prondsticas de la presentacién clinica y electrocar-
diografica, las pruebas de provocacién de isquemia, la monitorizacion
del segmento ST y los biomarcadores. Esto simplifica la guia, aunque
no detenerse en las caracteristicas clinicas y electrocardiograficas de
alto riesgo puede suponer un inconveniente para los clinicos menos
experimentados. Las escalas estandarizadas predicen el riesgo total
del paciente, pero son complementarias al juicio clinico. Algunas
caracteristicas clinicas y del ECG asociadas con la gravedad de la
enfermedad coronaria y la probabilidad de recurrencia de isquemia®,
no incluidas en las escalas, pueden ayudar en la toma de decisiones.

Hay un apartado dedicado al riesgo de arritmias ventriculares y
una tabla con la ubicacién recomendada (planta o unidad de cuidados
intermedios, coronarios o intensivos) del paciente. Se recomienda
monitorizar continuamente el ritmo hasta establecer o descartar el
diagnéstico de IAM sin elevacion del segmento ST (IAMSEST) y el
ingreso de los pacientes con IAMSEST en una unidad con monitoriza-
cién, que se debe mantener 24 h o hasta la intervencién coronaria
percutanea (ICP) a los pacientes con bajo riesgo de arritmias o mas
tiempo a aquellos con riesgo medio o alto y en casos seleccionados de
angina inestable. Estas recomendaciones pueden repercutir en la
organizacién de los hospitales aumentando la demanda de camas de
intermedios, aunque el nivel de evidencia disponible es escaso y se
han tomado por consenso.

Para evaluar el riesgo hemorragico se prefiere la escala CRUSADE
(Can Rapid risk stratification of Unstable angina patients Suppress
ADverse outcomes with Early implementation of the ACC/AHA guidelines).
Sin embargo, se subraya su moderada capacidad discriminativa en
pacientes manejados de manera conservadora o en terapia anticoagu-
lante oral. Por estos motivos, y a pesar de su aceptable capacidad pre-
dictiva en pacientes sometidos a tratamiento invasivo, la recomenda-
cién de utilizarla pasa de I-B a IIb-B.

TRATAMIENTO
Tratamiento farmacolégico de la isquemia

Se recomienda reservar la oxigenoterapia a los pacientes con satu-
racion < 90% o distrés respiratorio y restringir en lo posible los opia-
ceos, que enlentecen la absorcion de los antiagregantes. Se recomien-
dan los nitratos para aliviar la angina o como tratamiento de la
hipertension o la insuficiencia cardiaca, pero se desaconseja su uso

continuo sistematico y se contraindican tras la toma reciente de inhi-
bidores de la fosfodiesterasa-5. Apoyandose en un reciente metanali-
sis, la guia recomienda administrar bloqueadores beta a todos los
pacientes con sintomas de isquemia y ausencia de contraindicacio-
nes. Se enumeran factores predisponentes al shock tras la administra-
cién precoz de bloqueadores beta. Los antagonistas del calcio estan
indicados en la angina vasospastica. Aparte de eso, los antagonistas
del calcio y la ranolazina solo se mencionan en el apéndice para casos
seleccionados y desaparece la mencion a ivabradina en la fase aguda.

. 22

Inhibicién plaquetaria

El 4cido acetilsalicilico sigue teniendo una recomendacién univer-
sal. Se subraya la variabilidad de la respuesta a clopidogrel, que puede
condicionar un riesgo aumentado de eventos isquémicos. Se comenta
un subanadlisis del estudio TRITON (TRial to Assess Improvement in The-
rapeutic Outcomes by Optimizing Platelet InhibitioN with Prasugrel) en
pacientes con SCASEST tratados con ICP que reprodujo los resultados
del estudio principal, y muestra una reduccion del objetivo primario
con prasugrel a expensas de una reduccién significativa de los reinfar-
tos respecto a clopidogrel, con un aumento de la hemorragia. Asi-
mismo, se cita un subandlisis del estudio PLATO (PLATelet inhibition
and patient Outcomes) en pacientes con SCASEST tratados con estrate-
gia invasiva y no invasiva, en el que se objetivé una reduccién signifi-
cativa con ticagrelor respecto a clopidogrel en el objetivo primario y
en la mortalidad cardiovascular o de cualquier causa, con un aumento
de la hemorragia espontanea.

Respecto al momento de inicio de los inhibidores de P2Y ,, desapa-
rece la recomendacién de administrarlos siempre lo antes posible. Se
recomienda iniciar el tratamiento con prasugrel una vez conocida la
anatomia coronaria y antes del ICP, de acuerdo con los resultados del
ensayo ACCOAST (Comparison of Prasugrel at the Time of Percutaneous
Coronary Intervention or as Pretreatment at the Time of Diagnosis in
Patients with Non-ST Elevation Myocardial Infarction). En dicho estudio,
el pretratamiento con prasugrel no mostré ventajas respecto a ini-
ciarlo una vez conocida la anatomia coronaria y aumenté el riesgo de
hemorragia. La guia no menciona el momento ideal de empezar el
tratamiento con ticagrelor o clopidogrel por falta de ensayos que
comparen tratamiento precoz o mas tardio.

Desaparece la consideracién de tratamiento personalizado basado
en test de reactividad plaquetaria o de realizar test genéticos para
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detectar polimorfismos relacionados con el riesgo de eventos isqué-
micos en pacientes tratados con clopidogrel. Estan pendientes los
resultados del estudio ANTARTIC (Tailored Antiplatelet Therapy Versus
Recommended Dose of Prasugrel) en pacientes ancianos tratados con
varias dosis de prasugrel en funcién de los resultados de test de reac-
tividad plaquetaria. Llamativamente, en el anexo todavia se indica
considerar estas pruebas para pacientes tratados con clopidogrel en
algunas situaciones.

Respecto a la suspension prematura de la doble antiagregacién por
cirugia o complicacién hemorragica, se considera aceptable un
minimo de 1 mes de doble antiagregacion para pacientes revasculari-
zados con stents metalicos y 3 meses con stents recubiertos de nueva
generacion. Se trata de un problema frecuente y clinicamente rele-
vante, y quiza se deberia haber justificado mejor el porqué de esta
recomendacion. Se propone intervenir a estos pacientes en hospitales
con disponibilidad permanente de laboratorio de hemodindmica, asi
como prolongar el tiempo de interrupcién de los inhibidores de P2Y ,
antes de intervenciones de muy alto riesgo de hemorragia. Se men-
ciona superficialmente la terapia puente con inhibidores de la gluco-
proteina (GP) IIb/Illa (tirofiban o eptifibatida) sin concretar en qué
casos se puede recomendar y como hacerlo. Finalmente, se enfatiza la
importancia de educar a pacientes, familiares y médicos para mante-
ner la adherencia a la doble antiagregacion, incluso ante intervencio-
nes quirdrgicas sin alto riesgo de hemorragia.

Se resumen los estudios que han comparado diferentes duracio-
nes de doble antiagregacién y se discute un reciente metandlisis que
muestra que, en relacién con una duracién de 12 meses tras el
implante de stents recubiertos, una duracién mas corta se acompafia
de menos hemorragia sin diferencias significativas en eventos
isquémicos, mientras que una mayor duracién se acompafa de
menos eventos isquémicos pero mayor riesgo hemorragico e incluso
mayor mortalidad. Las recomendaciones finales mantienen 12 meses
de doble antiagregacion en ausencia de contraindicaciones, que se
podrian acortar o prolongar segtn el perfil individual de riesgo
isquémico y hemorragico. Hay que destacar que los ensayos en que
se basa la recomendacién de prolongar la doble antiagregacién
(DAPT y PEGASUS-TIMI 54) no se centraron en pacientes con SCASEST,
y el dltimo es un estudio de prevencién secundaria.

Los inhibidores de la GPIIb/Illa quedan restringidos a la sala de
hemodinamica en situaciones de rescate o complicaciones tromboti-
cas durante la ICP y se contraindica administrarlos antes de conocer la
anatomia coronaria. Se insiste en la falta de datos relativos al papel de
los inhibidores de la GPIIb/Illa en pacientes tratados con prasugrel o
ticagrelor. Tras los resultados negativos del estudio TRACER (Thrombin
Receptor Antagonist for Clinical Event Reduction in Acute Coronary
Syndrome), el vorapaxar no esta recomendado para el manejo del
SCASEST, aunque esta autorizado en prevencién secundaria. Se dan
indicaciones sobre el uso de inhibidores de la bomba de protones
agregados a la doble antiagregacion, sin dar prioridad a unos sobre
otros.

Se admite por primera vez la posibilidad (IIb-A) de usar cangrelor,
un antagonista reversible del receptor de P2Y,, de administracién
endovenosa y vida media corta, para pacientes tratados con ICP que
no hayan recibido otros inhibidores de P2Y,. En un metanadlisis de
tres ensayos clinicos, el cangrelor fue superior al clopidogrel en una
variable combinada de eventos con un incremento de las hemorra-
gias. La heterogeneidad de la poblacién incluida y el hecho de que el
clopidogrel se administrara durante el ICP o incluso después compli-
can la interpretacion de esos estudios. Se menciona la posible indica-
cién de cangrelor como terapia puente a la cirugia.

Anticoagulacion
Hay cambios discretos en este aspecto, pero se incorpora un apar-

tado en el anexo con recomendaciones practicas para el manejo de la
hemorragia en general y el asociado a los diferentes anticoagulantes

en los diferentes escenarios de revascularizacién. Se detallan las dosis
de los anticoagulantes parenterales para pacientes con funcién renal
normal o con insuficiencia renal.

El fondaparinux sigue siendo el anticoagulante preferido, aunque la
recomendacioén de usarlo pasa de I-A a I-B, y se insiste en la necesidad
de administrar bolos de heparina no fraccionada si los pacientes se
someten a ICP. Se recomienda enoxaparina con iguales clase y evidencia
que la heparina no fraccionada (I-B) si no se dispone de fondaparinux.
Se recomienda bivalirudina durante el ICP como alternativa a la combi-
nacién de heparina no fraccionada e inhibidores de la GPIIb/Illa. Sin
embargo, se ha eliminado la recomendacién de bivalirudina
para pacientes con elevado riesgo de hemorragia para los que se plan-
teara una estrategia invasiva urgente o precoz. Como novedad, la guia
considera administrar dosis bajas de rivaroxaban, junto con acido acetil-
salicilico y clopidogrel, a pacientes con alto riesgo isquémico, bajo riesgo
de hemorragia y sin ictus previo, tras interrumpir la anticoagulaciéon
parenteral, si el ticagrelor o el prasugrel no estan disponibles (IIbB).

La descripcion de las posibles ventajas de la enoxaparina sobre la
heparina no fraccionada puede generar cierta confusion, ya que se
basa en dos metanalisis que analizan conjuntamente los escenarios
de SCASEST y sindrome coronario agudo con elevacién del segmento
ST cuyas conclusiones difieren. Entre los aspectos discutibles, las
guias no establecen cémo controlar el nivel de anticoagulacion
durante procedimientos de ICP largos. Basandose en un metanalisis,
consideran administrar bolos adicionales de heparina no fraccionada
guiados por el tiempo de coagulacién activado (IIb-B). Tampoco defi-
nen la duracién de la anticoagulacién parenteral para pacientes no
revascularizados. Los resultados del estudio MATRIX, que mostré
similar frecuencia de eventos adversos con bivalirudina y con hepa-
rina no fraccionada en pacientes con sindrome coronario agudo
tratados con ICP, no se han incorporado, ya que se presentaron simul-
tdneamente con las nuevas guias.

Manejo del tratamiento antiagregante para pacientes
que precisan anticoagulacién oral

Aparece por primera vez un apartado especifico al respecto, cuyas
recomendaciones se basan en un reciente documento de consenso®.
Un 6-8% de los pacientes con SCASEST precisan anticoagulacion oral
por otros motivos, y en esos pacientes la doble antiagregacion, nece-
saria para prevenir la trombosis del stent, no previene eficazmente el
riesgo embdlico, pero la triple terapia con doble antiagregacién y
anticoagulacién oral aumenta sustancialmente el riesgo hemorragico.

Hay consenso sobre el beneficio del tratamiento anticoagulante al
alta para la mayoria de los pacientes, pero se debe minimizar la dura-
cién de la triple terapia. Si el paciente recibe farmacos antagonistas de
la vitamina K, se recomienda monitorizar estrechamente el INR
(razén internacional normalizada) con un rango terapéutico entre 2,0
y 2,5 (con excepcién de los portadores de protesis valvulares). Si el
paciente recibe alguno de los nuevos anticoagulantes orales, con los
que hay menos experiencia en el contexto de la triple terapia, se
deberia prescribir a las dosis mas bajas evaluadas. Se desaconseja
usar ticagrelor o prasugrel en estos casos.

El tratamiento antitrombético debe basarse en la situacién
clinica, la estrategia de revascularizacién y el riesgo hemorragico,
estimado en este contexto por la escala HAS-BLED (hipertensién,
funcién renal/hepatica anormal, ictus, antecedentes de hemorragia o
predisposicion a ella, labilidad de la razén internacional normalizada,
edad > 65 afios y toma concomitante de fairmacos o alcohol). Los
pacientes con bajo riesgo hemorragico (HAS-BLED 0-2) sometidos a
ICP deberian recibir triple terapia (anticoagulacién, acido acetilsalici-
lico y clopidogrel) durante 6 meses, y después continuar con anticoa-
gulacién y un Gnico antiagregante hasta el afio. Para los pacientes con
alto riesgo hemorragico (HAS-BLED > 3), la triple terapia se deberia
reducir a 4 semanas, y de nuevo mantener anticoagulacion y un Gnico
antiagregante hasta el afio. Los pacientes tratados de manera conser-
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vadora o con revascularizacién quirdrgica deberian recibir anticoagu-
lacién y un antiagregante durante el primer afio. Para todos los
pacientes, la anticoagulacién en monoterapia a partir del afio proba-
blemente sea suficiente.

Debera individualizarse el tipo de stent. Se ha sefialado que con los
stents recubiertos de tercera generacién podria acortarse el tiempo de
doble antiagregacién, lo que puede ser una opcién atractiva para los
pacientes anticoagulados. Se considera la opcién, basada en los resul-
tados del ensayo WOEST (What is the Optimal antiplatElet and
anticoagulant therapy in patients with OAC and coronary StenTing), de
pautar tratamiento con anticoagulantes-antagonistas de la vitamina
K orales y clopidogrel a pacientes con alto riesgo hemorragico y bajo
riesgo de trombosis del stent seleccionados. Para los pacientes con
fibrilacién auricular sin alto riesgo tromboembélico (CHA,DS,-VASc
1 [varones] o 2 [mujeres]), se recomienda la doble antiagregacién
como alternativa a la triple terapia.

En relacién con la cirugia coronaria en pacientes anticoagulados, si
la intervencién es urgente, se debe administrar complejo protrombi-
nico, asi como vitamina K para los anticoagulados con firmacos anta-
gonistas de la vitamina K. En caso de cirugia programada, se suele
recomendar la suspensién del tratamiento anticoagulante 48 h antes
y restaurarlo lo antes posible tras la intervencion.

Manejo de las complicaciones hemorragicas agudas

Es novedosa la incorporacién de una tabla en la que se proponen
estrategias para reducir el riesgo de hemorragia de los pacientes
sometidos a ICP, como ajustar las dosis de los anticoagulantes al peso
y la funcién renal o realizar el ICP sin interrumpir la anticoagulacién
oral y evitar el inicio de la doble antiagregacion antes de la coronario-
grafia en pacientes anticoagulados crénicamente. También se incluye
un excelente anexo en la web con recomendaciones practicas sobre el
tratamiento de las hemorragias asociadas a los firmacos antiplaque-
tarios, los antagonistas de la vitamina K o los nuevos anticoagulantes
orales, aunque muchas de ellas no se basan en ensayos controlados.

Para las hemorragias en pacientes tratados con firmacos antagonis-
tas de la vitamina K, la administracién de vitamina K revierte el efecto,
pero tarda varias horas y no se ha demostrado beneficio en situaciones
urgentes. Se recomienda el complejo protrombinico, mas eficaz que el
plasma fresco y con menos complicaciones trombéticas que el factor
VII activado. En hemorragias asociadas a los nuevos anticoagulantes
orales, la vitamina K o el plasma fresco no tienen efecto demostrado, y
para pacientes con deterioro hemodindmico o hemorragia amenazante
para la vida, el complejo protrombinico es la mejor opcién.

Se describen las caracteristicas, los predictores y el tratamiento de
las hemorragias no relacionadas con la via de acceso y aquellas rela-
cionadas con el ICP o la cirugia de revascularizacién coronaria. Se
dedica un apartado a las transfusiones y se resalta la mayor mortali-
dad que tienen los pacientes con sindrome coronario agudo transfun-
didos. A pesar de los resultados discordantes de algunos estudios, la
guia recomienda una politica de transfusiones restrictiva (hemato-
crito < 25% o hemoglobina < 7 g/dl) para los pacientes anémicos.

CORONARIOGRAFIA INVASIVA Y REVASCULARIZACION
Principales novedades

Se resalta la superioridad del abordaje invasivo en el manejo del
SCASEST y se indica que el beneficio de esta estrategia en los ensayos
efectuados en el pasado esta subestimado, pues la generalizacion de
la via radial, los nuevos stents farmacoactivos y los nuevos antiagre-
gantes permiten todavia mejores resultados. Se especifican clara-
mente en una tabla los criterios considerados de riesgo muy alto, alto,
intermedio y bajo. En comparacion con las Gltimas guias europeas de
revascularizacién miocardica’, la diabetes mellitus, la insuficiencia
renal, la angina posinfarto y la revascularizacion previa se consideran

criterios de riesgo intermedio, y no criterios secundarios de alto
riesgo. Coincidiendo con la guia previa, hay recomendaciones detalla-
das para el abordaje invasivo en el SCASEST con cuatro posibles alter-
nativas en funcién de los criterios de riesgo del paciente: inmediata
(<2 h), precoz (< 24 h), diferida (< 72 h) y selectiva (segtin el resultado
de las pruebas no invasivas).

Se recomienda la via radial de acuerdo con los estudios existentes,
condicionada a la experiencia del operador, aunque se indica que
debe mantenerse la pericia en la via femoral. Se dedica un apartado a
la identificacién de la lesién culpable a partir de cuatro criterios
angiograficos (trombo, ulceracién, irregularidad y diseccién), de los
que deben cumplirse al menos dos. Esta definicién puede ser til,
pero no esta validada y quiza sea demasiado taxativa.

Se acepta considerar los nuevos stents farmacoactivos como alter-
nativa a los metalicos para los pacientes con alto riesgo de hemorragia
en los que se quiera restringir la doble terapia a 1 mes.

Se incluyen indicaciones detalladas sobre el tratamiento antiagre-
gante antes y después de la cirugia coronaria, y destaca que la reco-
mendacién de doble antiagregacién durante 12 meses en ausencia de
contraindicaciones es independiente de la estrategia de revasculariza-
cion. El grado de prioridad y los aspectos técnicos de la revasculariza-
cién quirdrgica se presentan como material suplementario en la web.

Aspectos controvertidos

Ante criterios de muy alto riesgo, la angiografia probablemente
deba ser inmediata. Sin embargo, el limite de 24 h establecido para los
pacientes considerados de alto riesgo merece debate, ya que los estu-
dios citados en apoyo de esta recomendacién no encontraron un
beneficio claro de una estrategia precoz generalizada. Ademas, cual-
quier elevacion de troponina se considera de alto riesgo, pero eleva-
ciones minimas no tienen las mismas implicaciones pronésticas que
elevaciones mayores y pueden incluso no deberse a sindrome corona-
rio agudo. Los cambios de las ondas T, también considerados criterio
de alto riesgo, tampoco tienen el mismo valor que los cambios del
segmento ST para predecir la existencia de lesiones coronarias graves
o la incidencia de complicaciones®. Por otro lado, plantear una coro-
nariografia en menos de 24 h para una gran proporcién de pacientes
con SCASEST puede generar importantes problemas logisticos, como
la necesidad de traslados interhospitalarios urgentes, asi como inter-
ferir con otros casos mas graves y favorecer la remision de casos sin
una valoracién adecuada.

Se resalta poco la utilidad de los estudios de imagen intracoronaria
para detectar los mecanismos de inestabilizacién de la placa y sus
implicaciones pronésticas®. Se comenta la poca fiabilidad de la guia de
presién en la valoracién de lesiones culpables, pero se deberia comen-
tar su potencial utilidad para valorar lesiones no culpables de grave-
dad dudosa o incluso lesiones potencialmente culpables de morfolo-
gia no complicada y gravedad dudosa®.

La decisién sobre el modo de revascularizacién en la enfermedad
multivaso se debe individualizar y tomar de manera consensuada en
el equipo cardiol6gico multidisciplinario, o Heart Team, y teniendo en
cuenta las preferencias del paciente. Otra funcién del Heart Team es
estimar el riesgo de hemorragia e isquemia y guiar la asignacién de
prioridad de la cirugia de revascularizacién y el tratamiento antiagre-
gante. Llama la atencién que el concepto de Heart Team y su composi-
cién no estan definidos en la guia.

Se establece (indicaci6n I-C) que se debe intervenir sin demora a los
pacientes con inestabilidad hemodindmica, isquemia en curso o anato-
mia coronaria de muy alto riesgo, independientemente del tratamiento
antiagregante. Sin embargo, esta indicacién emergente por una anato-
mia de muy alto riesgo en pacientes estables, independientemente del
tratamiento antiagregante recibido, es discutible. No se define qué es
una anatomia coronaria de muy alto riesgo. En el material suplementa-
rio se menciona el concepto de anatomia critica, que tampoco se define
y para la que no se recomienda cirugia emergente si el paciente esta
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estable, sino urgente (durante el ingreso), lo que crea confusién.
En nuestro entorno, hasta el 50% de los procedimientos de revasculari-
zacién miocardica quirdrgica se realizan con caracter urgente (durante
el ingreso)''2, La ausencia de estudios aleatorizados para conocer los
criterios de prelacién 6ptimos para la cirugia en pacientes estabilizados
después de un SCASEST impide hacer recomendaciones basadas en la
evidencia. La practica habitual es demorar la cirugia algunos dias,
incluso aunque el paciente tenga una enfermedad del tronco, y de
hecho asi se indica en el material suplementario de la propia guia. Se
echa en falta una definicién uniforme con otros documentos de las
sociedades cientificas de los términos «inmediato», <emergente» y
«urgente» relativos a la planificacién de la cirugia.

DIFERENCIAS POR SEXO Y POBLACIONES ESPECIALES

Se eliminan recomendaciones de manejo especificas para cada sexo
y se reconoce que no hay evidencia cientifica que justifique adoptar
estrategias de tratamiento diferentes para mujeres y varones. Se trata
de uno de los cambios principales y mayores aciertos de la guia. El
riesgo intrahospitalario de muerte de las mujeres duplica el de los
varones, lo que se ha atribuido a que para ellas se infrautilizan los trata-
mientos basados en la evidencia. Serd fundamental implementar estra-
tegias dirigidas a promover la aplicacién de la guia y la concienciacién
en laigualdad de sexo en cuanto a riesgo cardiovascular.

Entre los pacientes con SCASEST, los de edad avanzada (> 75 afios)
integran un segmento creciente, pero tienen menos probabilidades
que los mas jovenes de ser tratados segiin las recomendaciones de las
guias, y esto puede justificar en parte su peor pronéstico. Se dedica un
apartado a los pacientes ancianos y fragiles, aunque el planteamiento
de las peculiaridades de este subgrupo se hace casi exclusivamente
desde el punto de vista cronolégico. Unicamente se menciona la nece-
sidad de considerar el deterioro cognitivo o funcional, la dependencia
fisicay la fragilidad, que se reconoce como un potente predictor inde-
pendiente de mortalidad. Sin embargo, se echa en falta un posiciona-
miento respecto a la evaluacién sistematica de la fragilidad, las herra-
mientas que se debe utilizar y cdmo incorporarla a la toma de
decisiones, por lo que este debe ser un ambito de investigacion en
este campo'14,

Respecto a los pacientes con diabetes mellitus, se define con mayor
precision el umbral para iniciar el tratamiento hipoglucemiante, aun-
que no se detallan pautas de tratamiento especificas. Se recomienda un
control glucémico menos estricto para los pacientes de edad avanzada
y se modifica la recomendacién sobre el control de la funcién renal de
los pacientes diabéticos después de la angiografia coronaria.

Los pacientes con enfermedad renal crénica constituyen otro
grupo con mayor riesgo de complicaciones. Se confirman las reco-
mendaciones respecto al tratamiento antiagregante, que debe ser
igual que para los pacientes sin insuficiencia renal, aunque a dosis
ajustadas cuando sea necesario, y respecto al tratamiento anticoagu-
lante, en el que sera necesario indicar heparina no fraccionada o ajus-
tar las dosis de otros anticoagulantes. El temor a un deterioro de la
funcién renal secundario a la angiografia coronaria es uno de los
motivos de que la proporcién de pacientes que se somete a estrategia
invasiva es inversamente proporcional a la gravedad de la insuficien-
cia renal. En el registro SWEDEHEART se analizé de manera ajustada
la relacién entre la revascularizacién precoz y la mortalidad al afio en
los diferentes estadios de disfuncién renal, y se observé una reduc-
cién de mortalidad del 36%, aunque este beneficio dejaba de ser signi-
ficativo en los estadios mas avanzados. Estos datos indican que la
estrategia de tratamiento para estos pacientes debe individualizarse,
y asi lo recomienda la guia.

Se incluye un apartado sobre el tratamiento de la insuficiencia car-
diaca en fase aguda. Con respecto a los dispositivos de asistencia cir-
culatoria, se mantiene la opcién de utilizar el balon de contrapulsa-
cién intraadrtico en casos seleccionados, asi como otros dispositivos
de corta duracién, y se desaconseja el uso sistematico de la contrapul-

sacion en el shock cardiogénico. Merece la pena destacar un cambio
en la indicacién de desfibrilador automatico implantable-terapia de
resincronizacion cardiaca, pues se subraya la importancia de esperar
como minimo 40 dias antes de indicar el implante en pacientes sin-
tomaticos a pesar de tratamiento 6ptimo y sin opciones adicionales
de revascularizacion. Esta indicacién esta basada en la evidencia dis-
ponible, aunque la guia de la ESC sobre prevencion de muerte sibita
admite un implante mas precoz en algunas circunstancias. En
pacientes con isquemia residual se debe revascularizar primero y
después esperar hasta 6 meses antes de valorar la indicacién del dis-
positivo.

La fibrilacién auricular durante el ingreso se asocia a mayor riesgo
de isquemia recurrente, insuficiencia cardiaca y complicaciones
tromboembodlicas y a aumento de la estancia hospitalaria y la morta-
lidad a largo plazo. Se subraya la dificultad de establecer un diagnos-
tico diferencial entre fibrilacién auricular con elevacién de troponina
e IAM de tipo I. Por ello, en el caso de elevacion significativa de tropo-
nina puede estar justificado realizar pruebas de isquemia. Las reco-
mendaciones se basan en las de las Gltimas guias de fibrilacion
auricular e insuficiencia cardiaca.

La anemia es frecuente en los pacientes con SCASEST y se asocia a
un incremento del riesgo de muerte, IAM y hemorragias graves. Existe
incertidumbre sobre si la anemia es un marcador asociado a una ele-
vada carga de comorbilidades o un determinante pronéstico indepen-
diente. Dado que se desconoce el umbral 6ptimo que deberia justifi-
car la transfusién de concentrados de hematies, la recomendacién en
este sentido pasa de I-B a IIb-C. Hay un apartado sobre el manejo de la
trombocitopenia sin variaciones significativas.

MANEJO A LARGO PLAZO

El tratamiento antitrombético ya se ha mencionado. Respecto a la
terapia hipolipemiante, se mantiene la recomendacién de iniciar
estatinas en régimen de alta intensidad tan pronto como sea posible o
aumentar la intensidad del tratamiento de los pacientes que estuvie-
ran recibiendo pautas de intensidad baja o moderada. Aunque no se
recomiendan explicitamente objetivos terapéuticos concretos, si se
afiade, como novedad, que se considere afiadir un segundo hipolipe-
miante para los pacientes con cifras de colesterol unido a lipoprotei-
nas de baja densidad (LDL) > 70 mg/dl (> 1,8 mmol/I) pese a recibir la
dosis maxima tolerada de estatinas, aunque se aclara que esta reco-
mendacioén solo se aplica por ahora a la ezetimiba, dado que se basa
en los resultados del estudio IMPROVE-IT (IMProved Reduction of
Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial).

Se recomiendan los inhibidores de la enzima de conversién de la
angiotensina (IECA) para pacientes con fraccién de eyeccién del ven-
triculo izquierdo (FEVI) < 40%, insuficiencia cardiaca, hipertensién o
diabetes mellitus, y desaparece la indicacién por insuficiencia renal.
Se recomienda un objetivo de presién arterial < 140/90 mmHg acorde
con la guia de hipertensién de la ESC. Los antagonistas del receptor de
la angiotensina Il son una alternativa en caso de intolerancia a los
IECA, aunque la Gnica circunstancia en que son superiores a los I[ECA
es la tos. Desaparece la indicacién de IECA para todos los demas
pacientes, que en las guias previas tenia clase I-B.

Los bloqueadores beta a largo plazo se indican Ginicamente para
pacientes con FEVI < 40%, y se aclara que su eficacia no se ha evaluado
recientemente en pacientes con SCASEST sin disfuncion ventricular o
insuficiencia cardiaca. Estudios observacionales indican que podrian
no ser Gtiles indiscriminadamente a largo plazo', aunque segiin otros
estudios podrian ser beneficiosos tras el alta en ausencia de disfun-
cién ventricular?.

La indicaci6n de los antagonistas de los receptores de mineralocorti-
coides no ha cambiado, y se recomienda para pacientes con FEVI < 35%
e insuficiencia cardiaca o diabetes mellitus, sin disfuncién renal o
hiperpotasemia, aunque en el texto se menciona una FEVI < 40% como
umbral de tratamiento.
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La recomendacién sobre el control de la glucemia es genérica pero
clara: cuanto mas ancianos, mas comorbilidad presenten o de mas
duracién sea la diabetes mellitus, menos exigente debe ser el control
glucémico.

Las recomendaciones respecto a estilo de vida y rehabilitacion no
difieren de las guias previas, si bien se da una indicacién Ila-A a la
inclusion de estos pacientes en programas estructurados de rehabili-
tacion cardiaca, sin especificar su duracién. Se discute la importancia
del consejo sobre el ejercicio aerdbico y cese del tabaquismo y se
menciona la dieta y el control de peso. Sin embargo, se ha perdido una
oportunidad para aclarar el tipo de dieta adecuado, en concreto rica
en aceite de oliva virgen y frutos secos, cuya eficacia en prevenciéon
primaria cardiovascular esta demostrada".

CONCLUSIONES

La guia proporciona una excelente revision e indicaciones claras
sobre el manejo de los pacientes con SCASEST. Teniendo en cuenta
que el SCASEST es con mucho la forma de presentacién mas frecuente
del sindrome coronario agudo en Espafia’®, el impacto de esta guia en
la practica clinica en nuestro pais es importante. Como aspectos des-
tacables, se han refinado los algoritmos diagnésticos en urgencias, se
han ajustado las recomendaciones de los tratamientos antitromboti-
cos y de prevencién secundaria a las Gltimas evidencias disponibles y
se mantiene una apuesta decidida por una estrategia invasiva precoz
para la mayoria de los pacientes. Es de agradecer el esfuerzo hecho
por los autores para dar recomendaciones de gran utilidad sobre
aspectos no tratados previamente, como el manejo practico de las
hemorragias o el tratamiento de los pacientes que requieren anticoa-
gulacién crénica.
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