| EDITORIAL

Intervencionismo coronario percutaneo para todos los
pacientes con enfermedad coronaria compleja: enfermedad
de tres vasos o del tronco izquierdo. ¢{Verdadero? ¢Falso?

¢No se sabe?
Patrick Serruys y Scot Garg

Departamento de Cardiologia Intervencionista. Thoraxcenter. Erasmus Medical Center. Réterdam. Paises

Bajos.

La enfermedad coronaria continta siendo la pri-
mera causa de mortalidad en todo ¢l mundo. Se re-
comienda la revascularizacion coronaria mediante
intervencion coronaria percutanea (ICP) o me-
diante una operacion de bypass arterial coronario
cuando no se controlan los sintomas a pesar de un
tratamiento médico optimo'. La eleccion del mé-
todo idoneo de revascularizacién en los pacientes
con uno o dos vasos afectados rara vez es motivo
de controversia, y la ICP es la opcion elegida de
forma mayoritaria. Sin embargo, el tratamiento op-
timo de los pacientes con enfermedad de tres vasos
(E3V) o con afecciéon del tronco comun de la coro-
naria izquierda (TCI) sigue siendo objeto de un aca-
lorado debate?®. El objetivo de este articulo es pre-
sentar y revisar los nuevos datos existentes sobre la
eleccion de la ICP para estos pacientes de gran
complejidad.

Trascendencia de las lesiones en el TCI
y en la E3V

El TCI rara vez tiene mas de 15 mm de longitud
pero, dada su peculiar situacién, constituye una
parte de vital importancia del arbol arterial coro-
nario. Entre todas las lesiones coronarias, las le-
siones del TCI son las que comportan un peor pro-
nostico, principalmente debido a la gran extension
de miocardio que comprometen. En los casos no
tratados, el pronostico descrito ha sido malo, con
una supervivencia de un 37% a los 3 afios*. De igual
modo, las lesiones de la E3V comportan un pronos-
tico peor que en la enfermedad de uno o dos vasos’;
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sin embargo, no todos los casos de E3V son iguales.
Las lesiones del TCI se encuentran aproximada-
mente en un 6% de las angiografias coronarias diag-
nosticas y en un 30% de los pacientes intervenidos
quirargicamente*. El espectro de la enfermedad es
tal que resulta infrecuente que una lesion del TCI se
presente de manera aislada. De hecho, en mas del
70% de los casos de enfermedad del TCI también
hay una enfermedad coronaria (EC) adicional que
incrementa la complejidad de la revascularizacion.

Tratamiento histérico y lagunas existentes
en la evidencia

Tras su introducciéon en los afios sesenta, el
bypass arterial coronario paso6 a ser el tratamiento
aceptado para la enfermedad de multiples vasos
(EMYV)®, Sin embargo, tras los avances producidos
en el tratamiento percutaneo, con el paso de la an-
gioplastia con balon (POBA, plain old balloon
angioplasty) a la implantacion de stents, inicial-
mente de tipo metalico sin recubrimiento (SMNR)
y actualmente liberadores de farmacos (SLF), la
ICP ha pasado a ser una alternativa cada vez mas
atractiva.

Todos los ensayos clinicos aleatorizados llevados
a cabo en pacientes con EMV, tanto los realizados
en la época inicial con POBA como los efectuados
mas recientemente con SMNR o con SLF, han
puesto de relieve que no hay una diferencia de mor-
talidad entre la ICP y el bypass coronario”!!. Es de
destacar que la ICP se ha asociado siempre a unas
tasas de reintervencién mas elevadas, pero la ven-
taja del bypass respecto a la ICP en este aspecto se
ha ido reduciendo progresivamente con los avances
en la tecnologia de los stents'!.

La mejora de los resultados de la ICP con el em-
pleo de SLF ha llevado a una mayor confianza al
abordar casos de enfermedad cada vez mas com-
plejos, la mayoria de los cuales antes habrian sido
tratados solo con cirugia. Tanto los diabéticos
como los pacientes con lesiones en bifurcaciones,
oclusiones totales cronicas o enfermedad del TCI se
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tratan cada vez mas con ICP!?> como método prin-
cipal de revascularizacion, a pesar de que la ma-
yoria de estos pacientes fueron excluidos de los en-
sayos realizados anteriormente!'3.

En 2006, el 29% de los pacientes con E3V/TCI de
Europa fueron tratados con ICP!* a pesar de que
las guias sobre la ICP de la Sociedad Europea de
Cardiologia (ESC) sefialaban que «la implantacion
de stents para el tratamiento de la enfermedad del
TCI sin proteccion solo debe contemplarse en au-
sencia de otras opciones de revascularizaciony.
Ademas, las guias actuales recomiendan el empleo
del bypass arterial coronario como tratamiento de
eleccion para los pacientes con una EC compleja y
lesiones del TCI".

Tal vez lo indicado en esas guias no deba resultar
extrafio, puesto que antes de la publicacion de los
recientes ensayos clave en este campo no habia evi-
dencia alguna basada en ensayos clinicos aleatori-
zados con la potencia estadistica adecuada en los
que se hubiera comparado el bypass coronario con
la ICP en pacientes con EC compleja. Esta laguna
en la evidencia se ha abordado con el ensayo
SYNTAX (SYNergy between percutaneous coro-
nary intervention with TAXus and cardiac surgery)
y mediante estudios especificos centrados en los pa-
cientes con afeccion del TCI.

Nuevos datos: ;debemos modificar nuestra
practica clinica?

El ensayo SYNTAX

El ensayo SYNTAX! se disefié especificamente
para identificar el método de revascularizacion op-
timo para los pacientes con una enfermedad com-
pleja. Con objeto de asegurar que sus resultados
fueran aplicables a la practica clinica real, el estudio
se disefidé como un ensayo que incluia a todos los
pacientes consecutivos con E3V o enfermedad del
TCI (sola o concomitante a cualquier EC), y s6lo se
excluyo a los pacientes que habian sido tratados
con una revascularizacion previa, los que habian
sufrido un infarto de miocardio (IM) reciente y los
que necesitaban al mismo tiempo una operacion de
cirugia cardiaca. El diseno fue el de un estudio de
no inferioridad en el que se comparé el bypass coro-
nario con la ICP, tomando como variable de valo-
racion principal los acontecimientos adversos car-
diacos o cerebrovasculares mayores a los 12 meses
(MACCE), definidos como la muerte por cualquier
causa, el IM, el ictus o una nueva revasculariza-
cion.

Historicamente, los ensayos realizados sobre la
revascularizacion han agrupado a todos los pa-
cientes con E3V; sin embargo, esto no permite tener
en cuenta la complejidad de la EC de cada paciente
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individual. El espectro de la E3V es amplio, como
lo es el de la evolucion clinica a que da lugar. Con
objeto de evaluar la complejidad anatéomica de las
lesiones coronarias y permitir una comparacion de
los distintos pacientes, el ensayo SYNTAX intro-
dujo la puntuacion SYNTAX desarrollada especifi-
camente para ello!’.

Se discutié sobre todos los pacientes conside-
rados elegibles para la inclusion en una sesioén del
«equipo cardiaco», en la que un cardidlogo inter-
vencionista y un cirujano cardiaco revisaron de ma-
nera cuidadosa y detallada cada caso con respecto a
los sintomas, la comorbilidad y la anatomia coro-
naria, utilizando las correspondientes puntuaciones
de Braunwald, EuroSCORE y SYNTAX. El con-
senso alcanzado en estas sesiones clinicas se utilizo
para la inclusién de 3.075 pacientes en uno de los
tres grupos del ensayo:

1. Grupo aleatorizado: 1.800 (58,5%) pacientes.
Estos pacientes presentaban una EC adecuada para
el tratamiento tanto con ICP como con bypass co-
ronario y se los incluyd en una asignacion aleatoria
a tratamiento con bypass (897) o ICP (903) con SLF
de paclitaxel Taxus® (Boston Scientific, Natick,
Estados Unidos).

2. Registro de ICP: 198 (6,4%) pacientes. Se con-
siderd que en estos pacientes no era apropiado un
bypass arterial coronario; en mas del 70% de los
casos la razon citada fue una comorbilidad impor-
tante. La media de la puntuacion EuroSCORE de
estos pacientes era 5,8, en comparacion con 3,8 en
los pacientes del grupo aleatorizado. Es de destacar
que estos pacientes no tenian necesariamente una
EC mas compleja, como indica su media de puntua-
cion SYNTAX de 31,6, que no difiere notablemente
de la media de puntuacion SYNTAX de 28,8 del
grupo aleatorizado.

3. Registro de bypass arterial coronario: 1.077
(35%) pacientes. La mayoria de estos pacientes pre-
sentaba una EC en la que no se considerd adecuada
la ICP; no es de extrafar que su puntuacion
SYNTAX media fuera 37,8.

En general, si se considera conjuntamente a los
1.800 pacientes del grupo aleatorizado, tal como in-
dicaban los ensayos histéricos, no se observaron di-
ferencias significativas de los resultados en cuanto a
la tasa de mortalidad, IM o muerte/IM/ictus entre
los tratados con bypass y los tratados con ICP a los
12 meses. Sin embargo, la tasa de MACCE fue sig-
nificativamente mayor en el grupo de ICP (el 17,8
frente al 12,4% para el bypass, p = 0,002), y ello se
debia en gran parte a un aumento de la tasa de
nuevas revascularizaciones (el 13,5 frente al 5,9%;
p < 0,001); en consecuencia, no se cumplia el cri-
terio de no inferioridad (tabla 1).
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TABLA 1. Acontecimientos adversos a 1 ano en los 1.800 pacientes del grupo aleatorizado del ensayo SYNTAX

Acontecimientos adversos a 1 afio ICP (n = 903), n (%) Bypass (n = 897), n (%) p
MACCE 160 (17,8) 109 (12,1) 0,002
Muerte/ACV/IM 69 (7,6) 69 (7,7) 0,98
Muerte por cualquier causa 39 (4,3) 31(3,5) 0,37
M 43(4,8) 29(3,2) 0,11
ACvV 5(0,6) 20(2,2) 0,003
Nueva revascularizacion 124 (13,7) 53(5,9) < 0,001

ACV: accidente cerebrovascular; Bypass: cirugia de injerto de bypass arterial coronario; ICP: intervencion coronaria percutanea; IM: infarto de miocardio; MACCE: aconteci-
mientos adversos cardiovasculares y cerebrovasculares mayores (muerte por cualquier causa, ACV, IM y nueva revascularizacion).

TABLA 2. Numero acumulativo de acontecimientos adversos en pacientes del ensayo SYNTAX agrupados segun

la puntuacion SYNTAX

Puntuacion SYNTAX Pacientes, n (ICP/bypass) ICP Bypass p
<23 573 (299/274) 13,5 14,4 0,71
23-32 610 (310/300) 16,6 11,7 0,10
> 32 606 (290/316) 23,3 10,7 < 0,001

Bypass: cirugia de injerto de bypass arterial coronario; ICP: intervencién coronaria percutanea.
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Fig. 1. Grafico que muestra los resultados 0
obtenidos en los pacientes con una pun-
tuacion SYNTAX de entre 23 y 32, segln
la distribucion de la enfermedad coronaria
y el estado diabético. Bypass: cirugia de N.° total de pacientes
injerto de bypass arterial coronario. ICP: (ICP/bypass)
intervencion coronaria percutanea.

Enfermedad de

tres vasos de la coronaria
principal izquierda
415 287 147
(207/208) (195/92) (77/70)

T T 1
Enfermedad del tronco Diabetes mellitus

El analisis de este grupo no aporta una informa-
cion adecuada al clinico que trata diariamente a pa-
cientes con una amplia variedad de complejidad en
su EC. Se obtiene un mensaje mas practico me-
diante el analisis de los pacientes seglin el tercil de
la puntuaciéon SYNTAX en el que se encuentren
(< 23, 23-32, > 32), el estado diabético y la pre-
sencia/ausencia de enfermedad del TCI. Al analizar
los resultados como se muestran en la tabla 2, pa-
rece claro que no se debe considerar el uso de la
ICP en los pacientes del tercil superior (puntuacion
SYNTAX > 32). En los pacientes que estan en el

tercil inferior, la decisidn final respecto a la revas-
cularizacion debera tomarse después de que el mé-
dico lo haya discutido con el paciente. Los resul-
tados obtenidos en los demas pacientes son mas
claros tras haber considerado la posible presencia
de diabetes y la distribucion de la EC (TCI y/o
E3V), como se muestra en la figura 1.

De esto se deduce que el bypass coronario es el
método de revascularizacion preferido en los pa-
cientes con puntuaciones SYNTAX intermedias
(23-32), diabéticos (con TCI y/o E3V) o con E3V.
Un analisis post-hoc ha senalado que los pacientes
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Método 6ptimo de revascularizacion

Fig. 2. Diagrama que resume el méto-
do 6ptimo de revascularizacion en to-

W Bypass coronario (66%)
I ICP (6%)
I IGP o bypass (28%)

dos los pacientes del ensayo SYNTAX,
teniendo en cuenta tanto la decision
inicial del equipo cardiaco como la
puntuacién SYNTAX. El diagrama cen-

Y Registro
de ICP .
n=198 Puntuacion S5Y7N3TAX <23

TCI sin diabetes mellitus

tral (en negro) muestra la distribucion
de los pacientes en el momento de la
inclusion en el estudio, mientras que
el diagrama periférico indica pacien-
tes del grupo aleatorizado distribuidos
E3V y TCI con diabetes mellitus segun su puntuacion SYNTAX. Por Uiti-

n =339 mo, los colores indican el método pre-
ferido de revascularizacion primaria
para cada subgrupo. Reproducido con
permiso de Garg S, Serruys PW. Se-
condary revascularisation, mediations
following the SYNTAX trial. Eurolnter-
vention. 2009 [en prensa]. Copyright
Europa Edition. Bypass: cirugia de in-
jerto de bypass arterial coronario. E3V:
enfermedad de 3 vasos. ICP: interven-
cion coronaria percutanea. TCl: tronco

n=271

diabéticos tratados con insulina pueden tener una
evolucion mejor con un bypass incluso en los casos
en que la puntuacion SYNTAX es baja (< 23).
Lamentablemente, el reducido nimero de pacientes
de este tipo hace que no se pueda extraer conclu-
siones definitivas'®. Los resultados obtenidos en los
pacientes no diabéticos y con una enfermedad del
TCI son similares con el bypass y con la ICP; por lo
tanto, hay que tener en cuenta la preferencia indivi-
dual y las comorbilidades del paciente. La distribu-
cion del método ideal de revascularizacion indicada
por el estudio SYNTAX se resume en la figura 2%.

En resumen, el ensayo SYNTAX ha establecido
que en aproximadamente 2/3 pacientes con una EC
compleja el bypass coronario es el método de revas-
cularizacion preferido. Es importante sefialar que el
registro de bypass coronario indica que mas de 1/3
pacientes presenta una EC de una gravedad que
hace que el bypass sea la inica opcion para la revas-
cularizaciéon. De forma analoga, el registro de ICP
indica que tan s6lo una minoria de pacientes tiene
una comorbilidad de gravedad suficiente para im-
pedir el tratamiento quirurgico.

ICP del tronco coronario izquierdo

En los ultimos tiempos, se han hecho publicos
nuevos datos relativos especificamente al trata-
miento de la enfermedad del TCI. Anteriormente,
la ICP en esta lesion se «aceptaba» cuando: ) el
paciente necesitaba una ICP del TCI como trata-
miento de rescate tras complicaciones aparecidas
durante la IPC; b) el paciente presentaba una enfer-
medad del TCI en el contexto de la necesidad de
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comun de la coronaria izquierda.

una asistencia urgente de un infarto agudo de mio-
cardio; ¢) el TCI contaba con la proteccion de un
injerto de bypass arterial coronario funcional, y d)
el paciente rechazaba o no era considerado apto
para un bypass. No es frecuente que el paciente re-
chace el bypass, se produjo tan sélo en 11 (0,4%) del
ensayo SYNTAX?, y algunos autores sefialan que
se ve influido en gran manera por el caracter y la
calidad de la conversacion que tienen al respecto
paciente y cardidlogo intervencionista*. El paciente
debe tener la oportunidad de comentar la cuestion
con un cirujano cardiaco para que se le presente
una argumentacion equilibrada®.

La seleccion adecuada de los pacientes es de ca-
pital importancia a la hora de decidir en qué casos
se utilizard la ICP del TCI, para garantizar unos re-
sultados apropiados a largo plazo. Los avances téc-
nicos, incluido el uso creciente de dispositivos de
apoyo ventricular durante las intervenciones en
casos de alto riesgo?', hacen que la mayoria de las
lesiones puedan abordarse mediante ICP, ;pero es
adecuado para el paciente? Tal como hemos indi-
cado antes, hay poco que debatir en el caso de pa-
cientes con una enfermedad muy compleja que no
es susceptible de tratamiento con ICP.

Es importante asegurar que, antes de tomar la
decisidn final respecto a si es factible la ICP, se pon-
deren adecuadamente los diversos parametros que
influyen en el riesgo, entre los que se encuentran las
caracteristicas de la lesioén, como la localizacion (en
un ostium, en la parte media del vaso, en la parte
distal), la calcificacion y la afeccién de la parte
proximal de la arteria descendente anterior iz-
quierda (ADA)/arteria circunfleja (Cx), la gravedad



de la EC adicional existente y la comorbilidad del
paciente. Ademas de la puntuacion SYNTAX, se
ha demostrado que también Ila puntuacion
EuroSCORE es eficaz para predecir el riesgo en
estos pacientes”?. En los pacientes que son aptos
tanto para el bypass como para la ICP, es esencial
un debate franco entre todas las partes.

Asi pues, ;cual es el estado actual de la evidencia
existente respecto al uso de la ICP en la enfermedad
del TCI? Por lo que respecta a los resultados a corto
plazo, los registros y los ensayos aleatorizados in-
dican que la ICP aporta una reduccién de las tasas
de IM e ictus periintervencion; sin embargo, la ne-
cesidad de una nueva revascularizacion es unifor-
memente superior con el uso de ICP*!6%,
Lamentablemente los datos existentes sobre los re-
sultados a largo plazo, en comparacion con los del
bypass coronario, son escasos. El reciente registro
multicéntrico DELFT (Drug Eluting stent for LeFT
main), con un total de 358 pacientes tratados con
ICP del TCI sin proteccion y utilizando SLF, ha in-
dicado unas tasas de MACCE alentadoras durante
3 anos de seguimiento®. El  registro
Revascularization for Unprotected Left Main
Coronary Artery Stenosis: Comparison of
Percutaneous Coronary Angioplasty vs Surgical
Revascularization (MAIN-COMPARE), que in-
cluyo a 2.240 pacientes (1.138 tratados con bypass
arterial coronario y 1.102 tratados con ICP: SMNR
= 318, SLF = 784), presentd unos resultados simi-
lares. A los 3 anos, los resultados fueron compara-
bles en los pacientes tratados con ICP y los tratados
con bypass en cuanto a la mortalidad (razon de
riesgos [HR] = 1,18 para la ICP; intervalo de con-
fianza [IC] del 95%, 0,77-1,80; p = 0,45) y los
MACCE (HR = 1,10 para la ICP; IC del 95%, 0,75-
1,62; p = 0,61). La necesidad de una nueva revascu-
larizacion fue significativamente superior en el
grupo de ICP (HR = 4,76; IC del 95%, 2,80-8,11;
p < 0,001), y se observd que los SLF daban resul-
tados mucho mejores que los SMNRZ,

Los datos de estudios aleatorizados se limitan a
los del ensayo SYNTAX vy los del Study of
Unprotected Left Main Stenting Versus Bypass
Surgery (estudio LeMANS), de un tamafno muy in-
ferior, en el que participaron 105 pacientes a los que
se asigno aleatoriamente el tratamiento con ICP (52
pacientes) o con bypass coronario (53 pacientes)?.
Los factores que es preciso tener en cuenta al inter-
pretar estos resultados son el uso reducido de SLF
(el 35 frente al 100% en el grupo aleatorizado del
SYNTAX) y el empleo de injertos arteriales (el 72%
en el LeMANS frente al 97% en el grupo aleatori-
zado del SYNTAX). La supervivencia total y los
MACCE, que fueron variables de valoracion secun-
darias, a lo largo de 2 anos de seguimiento fueron
comparables en los dos grupos.
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La complejidad y los retos técnicos que plantea la
ICP del TCI quedan fuera del ambito de este co-
mentario; sin embargo, es preciso tener en cuenta el
reciente estudio ISAR-LEFT MAIN, el ensayo
aleatorizado mas amplio realizado hasta la fecha
sobre la ICP en la enfermedad del TCI y el primero
en comparar dos SLF diferentes®. El estudio, lle-
vado a cabo en 607 pacientes, asignd aleatoria-
mente a 305 pacientes el tratamiento con un SLF de
paclitaxel (SLP) y a 302 pacientes el tratamiento
con un SLF de sirolimus (SLS). En el seguimiento
realizado a 1 afio, no hubo diferencias significativas
en cuanto a los MACCE (p = 0,44), y la mortalidad
fue similar a los 2 afios (SLP frente a SLS, el 10,7
frente al 8,7%; p = 0,64). Lamentablemente, la au-
sencia de un grupo de comparacion quirdrgico es
una limitacion intrinseca del estudio; sin embargo,
los resultados resaltaron nuevamente la seguridad
del uso de SLF en la ICP para las lesiones del TCI.

Una evaluacion detallada de la ICP en las le-
siones del TCI requerira de los resultados a largo
plazo obtenidos en ensayos aleatorizados; sin em-
bargo, para que esto se materialice es necesario es-
perar varios afios, y mientras tanto es improbable
que las guias actuales se modifiquen. Los datos ac-
tuales indican que, a corto plazo y en los pacientes
apropiados, la ICP es comparable al bypass arterial
coronario.

Conclusiones

La evidencia obtenida en el estudio SYNTAX in-
dica que el bypass coronario continua siendo el pa-
tron de referencia en el tratamiento de los pacientes
con una EC compleja (TCI/E3V); sin embargo, en
algunos pacientes seleccionados, la ICP puede prac-
ticarse no so6lo de forma segura, sino también con
unos resultados comparables a los del bypass.

Tal como se ha destacado antes, la seleccidon de
los pacientes es muy importante, y el ensayo
SYNTAX ha establecido de manera formal, aquello
que los cardidlogos intervencionistas estan apli-
cando ya de modo informal en la practica clinica'.
No hay discusién alguna respecto a que 2/3 pa-
cientes con una EC compleja deben ser tratados con
un bypass como método de eleccion, ya sea porque
su anatomia no es adecuada para la ICP o por la
presencia de comorbilidades, como la diabetes me-
llitus, que hacen que los resultados sean mejores
con el bypass. En el resto de pacientes, la ICP es
una alternativa adecuada.

Nunca se resaltara lo suficiente la importancia de
una valoracidén conjunta detallada, realizada por el
cardidlogo y el cirujano cardiaco, en los pacientes
complejos. Uno y otro no deben considerar que
estan en equipos opuestos sino, por el contrario, en
el mismo equipo, el «equipo del paciente». Los pa-
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cientes en los que se han identificado unos resul-
tados comparables con la ICP y con el bypass deben
participar plenamente en el proceso de toma de de-
cisiones (o cuando menos se les debe ofrecer la
oportunidad de comentar la cuestion tanto con un
cardidlogo como con un cirujano). Cardiologos y
cirujanos deben garantizar, por su parte, que los
pacientes sean capaces de ponderar los efectos be-
neficiosos y los riesgos especificos de cada interven-
cion y, por lo tanto, poder tomar una decision in-
formada?’.

Tal como ocurre en todos los aspectos de la me-
dicina, la evaluacién del riesgo es de vital impor-
tancia para permitir una adecuada toma de deci-
siones que sea justificable ante los pacientes, los
demas médicos y quienes se encargan de la regula-
cion. El ensayo SYNTAX ha puesto de relieve la
importancia de la evaluacion del riesgo con el em-
pleo de un sistema de puntuacion basado en la ana-
tomia coronaria; sin embargo, una evaluacion del
riesgo basada en las caracteristicas del paciente,
como la EuroSCORE, puede aportar también una
informacion adicional para facilitar la estratifica-
cion de los pacientes complejos. En cualquier caso,
la ICP o el bypass arterial coronario no deben apli-
carse sin haber efectuado antes una evaluacion de-
tallada del riesgo.
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