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El objetivo primordial del tratamiento en los pa-
cientes con infarto agudo de miocardio es el resta-
blecimiento rapido y sostenido del flujo coronario.
La trombdlisis es un tratamiento efectivo y facil-
mente accesible para conseguir este objetivo. Sin
embargo, en el 20% de los pacientes tratados con
tromboliticos no se consigue recanalizar la arteria
responsable del infarto, y s6lo un 50% logra una re-
perfusion precoz y completa (flujo TIMI 3).

Algunos estudios aleatorios de pequeio tamaino
han sugerido que la angioplastia primaria es mas
eficaz que la trombdlisis para conseguir la reperfu-
sion y prevenir la reoclusion de la arteria responsa-
ble del infarto. Ademas, los pacientes tratados con
angioplastia primaria tenian una incidencia menor
de isquemia recurrente, reinfarto y muerte que los
que recibian trombdlisis. Posteriormente, el subes-
tudio de angioplastia primaria del GUSTO IIb en-
contré s6lo un pequeiio beneficio de la angioplastia
sobre la trombdlisis con t-PA en muerte, reinfarto o
accidente cerebrovascular invalidante combinados,
a los 30 dias. A los 6 meses, este pequeio beneficio
habia desaparecido.

La principal limitacion de la angioplastia primaria
es la reducida accesibilidad al procedimiento. Sélo
cuando la angioplastia se realiza de forma muy ra-
pida, en centros con gran experiencia en angioplas-
tia primaria y con las instalaciones y el personal de
hemodinamica necesarios, puede ser la estrategia
de reperfusion de eleccién.

Hoy dia, para la inmensa mayoria de pacientes, la
trombdlisis sigue siendo el mejor tratamiento dis-
ponible para el infarto agudo de miocardio.

Correspondencia: Dr. F. Pérez-Villa.

PRIMARY ANGIOPLASTY IS THE TREATMENT
OF CHOICE FOR ACUTE MYOCARDIAL
INFARCTION. ARGUMENTS AGAINST

The primary goal of treatment for patients with
evolving infarction should be the rapid and sustai-
ned restoration of antegrade coronary blood flow.
Thrombolytic therapy is an effective and widely
available therapy to achieve this aim. However,
thrombolysis does not achieve recanalization of the
infarct-related artery in 20% of patients and early
complete reperfusion (TIMI 3 flow) is achieved in
only 50%.

Some small randomized trials suggested that pri-
mary angioplasty was more effective than throm-
bolytic therapy in restoring patency and preventing
reocclusion of the infarct-related artery. Further-
more, the patients treated with immediate angio-
plasty had a lower incidence of recurrent ischemia,
reinfarction and death than those given thromboly-
sis. More recently, the GUSTO IIb primary angio-
plasty substudy, found that primary angioplasty
provided only a small short-term clinical benefit
over thrombolytic therapy with t-PA, in the combi-
ned end-point of death, reinfarction and nonfatal
disabling stroke at 30 days. At six months, this
small benefit had vanished.

The major limitation for primary angioplasty is
the restricted availability of the procedure. Only
when angioplasty can be performed promptly, in
centers with extensive experience in angioplasty
and with adequate catheterization facilities and
support personnel, may it be used as the reperfu-
sion strategy of choice.

Nowadays, for the vast majority of patients,
thrombolysis remains the best available treatment
for acute myocardial infarction.

(Rev Esp Cardiol998; 51: 948-953)

INTRODUCCION

Estudios clinicos en los que se han incluido alrede-
dor de 100.000 pacientes han demostrado que el trata-
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miento fibrinolitico consigue restaurar la permeabili-5,1% en el de angioplastia). Ademas, en un analisis
dad en las arterias coronarias ocluidas y mejorar la s@fectuado a posteriori se demostr6é que, en un subgru-
pervivencia en los pacientes con infarto agudo de miopo de pacientes calificados como de «no bajo riesgo»
cardio con onda @. (con infarto anterior, edad > 70 afios o taquicardia al
A pesar de estos beneficios, el tratamiento tromboliingreso), la mortalidad era del 10,4% en el grupo de
tico presenta algunas limitaciones. A los 90 min de init-PA y del 2% en el grupo de angioplastia primaria
ciado el tratamiento, se consigue la repermeabilizacié(p = 0,01).
de la arteria responsable del infarto en el 80% de los En el estudio de Zwolle, que incluyé a 301 pacien-
pacientes, y sélo 50% tienen una reperfusién complettes en un Unico hospital, la mortalidad intrahospitalaria
(flujo grado 3 de la clasificacion de TIMI). Algunos pa- fue del 7% en el grupo tratado con estreptocinasa y de
cientes permanecen con una estenosis residual sevedlo el 2% en el grupo de angioplastia primaria (p =
gue ocasiona isquemia recurrente, y en un 6-10% d@,02).
los casos se produce reoclusion. Pueden producirse Aunque ninguno de estos pequefios estudios inicia-
complicaciones hemorragicas severas, especialmentes tenia un nimero de pacientes suficiente como para
intracraneales, y esto hace que algunos pacientes no mader detectar diferencias significativas en cuanto a la
ciban trombolitico por considerarse contraindicada sumortalidad, el metaandlisis conjunto de todos ellos su-
administracion. giere una reduccion del 60% en el riesgo de muerte
Por otro lado, la angioplastia primaria, entendiendgara los pacientes tratados con angioplastia primaria
como tal la angioplastia de la arteria responsable dedn comparacién con los que reciben trombolitico, lo
infarto, realizada durante las primeras horas de evolujue se traduciria en 44 vidas salvadas por cada 1.000
cion del mismo, sin la administracidon previa o asociapacientes tratados. Este beneficio, basado fundamen-
da de tratamiento trombolitico, ofrece algunas ventajatalmente en datos obtenidos de los 350 pacientes asig-
de interés. Permite la constatacion inmediata del éxitaados al grupo de angioplastia primaria en los estudios
de la reperfusion, asi como la deteccion y tratamient€AMI y Zwolle, seria mayor que el obtenido por la es-
de la estenosis residual coronaria. ldentifica a los pareptocinasa sobre el placebo en el estudio GISSI-1
cientes con una anatomia de alto riesgo (tronco cg23 vidas salvadas a las tres semanas) o en el ISIS-2
mun, enfermedad de 3 vasos severa), que pueden @8 vidas salvadas a las 5 sematias)
tratados con cirugia de revascularizacion. Ademas, es ¢ Cémo podia explicarse un beneficio tan espectacu-
aplicable a los pacientes con contraindicaciones patdar? El subestudio angiografico del GUSTO-1 nos da
la trombodlisis. la clave para comprender estos resultad&n dicho
Dado que tanto la angioplastia primaria como laestudio se demostré la correlacion entre repermeabili-
trombdlisis son sistemas efectivos para recanalizar lagacion precoz de la arteria responsable del infarto y
arterias causantes del infarto, se ha suscitado un delmortalidad Aquellos pacientes con la arteria ocluida a
te sobre la cuestion de qué tratamiento es el 6ptimms 90 min de iniciado el tratamiento trombolitico, fue-
para el paciente con un infarto agudo de miocardio. ra cual fuera éste, tenian la mortalidad mas elevada al
cabo de un mes (8,9%), mientras que los pacientes con

+ES MAS EFICAZ LA ANGIOPLASTIA una arteria completamente permeable (TIMI 3) tenian

PRIMARIA QUE LA TROMBOLISIS? Ialgneen(zr moreta:giitﬂn(?f‘:/o).ti rimaria con fa, en
EVIDENCIA CIENTIFICA uesto qu gioplastia primaria conseguia,

los estudios citados, flujo TIMI 3 a los 90 min en el
81% (Zwolle) y en el 96% (PAMI) de los casos, com-
parado con el 54% con t-PA (GUSTO), la mayor tasa
de permeabilidad y el mejor flujo conseguido con la
Los primeros estudios aleatorios publicados en losngioplastia primaria se traducirian, l6gicamente, en
gue se comparaba la angioplastia primaria con el tratasna mejor evolucion y una menor mortalidad.
miento trombolitico incluyeron en total a unos 1.200 Sin embargo, el analisis cuidadoso de los estudios
paciente¥'?. Diferian tanto en el agente trombolitico PAMI y Zwolle hace dudar de que sus resultados sean
utilizado como en los objetivos primarios analizadosrepresentativos de lo que sucederia con la aplicacién de
Sélo 2 de estos estudios incluyeron a mas de 300 pé& angioplastia primaria a gran escala. En efecto, estos
cientes: el estudio del grupo PAMI el estudio reali- estudios se realizaron en centros seleccionados, con
zado en Zwolle (Holanda) elevada especializacion en angioplastia y con unas ca-
En el estudio PAMI, que incluy6 a 395 pacientes, laracteristicas de ganizacion y, quiza, de motivacion,
mortalidad intrahospitalaria no fue significativamenteexcepcionales. Solo asi se entienden algunos aspectos
diferente entre el grupo tratado con angioplastia pridestacados, comunes al estudio PAMI y al Zwolle:
maria y el que recibié trombolitico, aunque si lo fue
la incidencia combinada de muerte o reinfarto intra- 1. El tiempo medio entre la admisién del paciente y
hospitalario (12% en el grupo de trombdlisis frente alel primer inflado del balén en el grupo de pacientes

Estudios aleatorios iniciales

949



REVISTA ESPANOLA DE CARDIOLOGIA. VOL. 51, NUM. 12, DICIEMBRE 1998

de analisis centralizado e independiente de los datos

Mortalidad angiograficos y la falta de utilizacion, en los estudios
Angioplastia mejor , Trombélisis mejor anteriores, del régimen de trombolitico 6ptimo, a la
O'Neil®  (n=56) —_— luz de los resultados del estudio GUSTMotivaron
gf_ryvogd“ EE = 38)5) U el disefio y la realizacion del subestudio de angioplas-
Zwolle? (= 301) , tia primaria dentro del estudio GUSTO lib.
Gibbons® (n = 108) ——
1pooNs= &N = ]
E;f"z(zg;l gﬂ - ég?) R GUSTO-lIb: la decepcion
Ribichiniit (n = 50) . : . . .
Grinfeld*? (n = 112) —— El subestudio de angioplastia primaria del estudio
Total (n =1.270) - GUSTO IIb* incluyé a 1.138 pacientes con infarto
agudo de miocardio que fueron tratados con angio-

GUSTO IIb®* (n = 1.138) 7

plastia primaria o con t-PA (pauta acelerada) en 57
0,01 01 1 10 100 hospitales distribuidos en 9 paises, entre ellos Espafia.
El objetivo primario era la combinacién de muerte,
. : ~ reinfarto o accidente cerebrovascular (ACV) invali-
Fig. 1. Las lineas horizontales representan, para cada estudio, edante a los 30 dias

. \ . . : ;
lesgo rlaiv ¥ sy iervelo de confanza del 95%. obiend &S bien la mortalidad en el grupo de t-PA (7%) fue
con la de los pacientes tratados con trombdlisis. Los rombos recomparable a la encontrada en otros estudios, la mor-
presentan el resultado global de todos los pequefios estudios ptalidad en el grupo de angioplastia primaria (5,7%) fue
un Iz_ido, y el res,ultado d(_al GUSTO lIb por otro. Los valorgs a 'asuperior a la esperada. De hecho, no se produjeron di-
|t_zquu_arda_de la linea vertical indican beneficio para la angioplas- ferencias significativas entre ambos grupos de trata-
la primaria. . . . .
miento en cuanto a mortalidad, reinfarto o ACV inva-
lidante. Solo la combinacién de los 3 parametros fue
ligeramente inferior en el grupo de angioplastia prima-
tratados con angioplastia es de 60 min en ambos estria (13,6% con t-PA frente a 9,6% con angioplastia;
dios. Un tiempo muy corto, mas aun si consideramog = 0,03).
gue en esos mismos hospitales se tardaba 30 minLos analisis de subgrupos previamente definidos en
como promedio en iniciar la trombdlisis. Con esta di-razén de la localizacion del infarto, edad, tiempo de
ferencia tan corta entre el inicio de uno y otro trata-evolucién o alto o bajo riesgo, no detectaron ningun
miento (30 min), cabe pensar que los pacientes tratapupo de pacientes en el que uno de los dos tratamien-
dos con angioplastia alcanzaban la reperfusion comtms tuviera un beneficio sobre el otro.
promedio 60-90 min antes que los tratados con trom- Por si esto fuera poco, al realizar el seguimiento, la
bolitico. La diferencia aln debi6é ser mayor en el estupequefia diferencia en la combinacién de muerte, rein-
dio Zwolle, en el que se utilizé estreptocinasa. farto y ACV invalidante que existia a los 30 dias a fa-
2. El éxito de la angioplastia en ambos estudios esor del grupo de angioplastia primaria, a los 6 meses
casi insuperable: el 97 y el 99%, con flujo TIMI 3 enhabia desaparecido, no existiendo diferencias signi-
el 81 y el 96%, respectivamente. Cabe preguntarskcativas entre los 2 grupos de tratamiento. Este feno-
hasta qué punto estos porcentajes son reproducibles ereno probablemente se debe a la tasa relativamente
otros centros. elevada de reestenosis y reoclusién después de la an-
3. En ambos estudios, en un 5% de los pacientes ingioplastia primaria, que ha sido puesta de manifiesto
cialmente incluidos en el grupo de angioplastia no sen estudios angiograficos seriados
intentd, de hecho, la angioplastia por considerarse su En comparacion con los estudios previos, los resul-
anatomia coronaria como de alto riesgo (tronco cotados del GUSTO Ilb en cuanto a mortalidad en el
mun, enfermedad de tres vasos severa o lesion de aljoupo de angioplastia primaria son decepcionantes
riesgo). Estos pacientes, con alto riesgo de muerte dfig. 1). Sin embago, estos resultados se explican si
razén de su anatomia coronaria, fueron tratados de foconsideramos los siguientes aspectos:
ma urgente con «revascularizacion quirdrgica prima-
ria» que, en pleno infarto agudo de miocardio, tuvo 1. En el estudio GUSTO llb, el tiempo medio entre
una mortalidad del 0%. Asi, la baja mortalidad en ela admisién del paciente y el primer inflado de balén
grupo de angioplastia es resultado de una estrategia fiee de 1,9 h (1 h y 54 min). Sin duda, esta hora adicio-
revascularizacion mas amplia y agresiva que incluyaal de retraso en practicar la angioplastia, con respecto
la disponibilidad de cirugia coronaria urgente de alta los estudios previos (PAMI y Zwolle) es una de las
calidad. causas principales de que la diferencia en mortalidad
con el grupo de trombdlisis se minimice. Si el tiempo
Estos hechos, junto con el pequefio numero de pdrasta el inicio del t-PA, sorprendentemente largo en el
cientes incluidos en los estudios citados, la ausenci@USTO llb (72 min), hubiera sido el mismo que en
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el GUSTO-I (45 min), quizé& la diferencia entre ambos
grupos seria alin menor. 8-

2. En el estudio GUSTO llb, la angioplastia tuvo
éxito en el 93% de los pacientes, pero se alcanzo fluj
TIMI 3 sélo en el 73%, de acuerdo con el andlisis de

6 GUSTO llb

(@)

Mortalidad (%)

Elizaga
laboratorio central independiente. Sin duda es mas de 47 *
lo que se consigue con t-PA, pero queda lejos del 96% Zwolle ZAMI
del estudio PAMI. La pequefia ventaja del 20% er 2
TIMI 3 en el grupo de angioplastia primaria justifica
el pequefio beneficio en mortalidad. 7

30 60 90 120
Tiempo ingreso-angioplastia (min)

3. El protocolo GUSTO IIb aconsejaba practicar ci-
rugia de revascularizacién en lugar de angioplastia €
los casos de anatomia coronaria de riesgo. Esto no

e
realizd en ningin paciente, si bien un 3,7% de los pd:_ig. 2. Relacién entre tiempo medio transcurrido entre la admi-
- ) . S ion y el inicio de la angioplastia, por un lado, y mortalidad, por
cientes tratados con angioplastia requirieron deSpu‘%%ro, en los pacientes tratados con angioplastia primaria.

cirugia urgente el mismo dia. No se especifican los
motivos ni la mortalidad de estos pacientes.

=]

En contra de lo que pueda parecer, los resultados del
GUSTO llb y los de los estudios previos no son con-entre la admision del paciente y el inicio de la angio-
tradictorios sino complementarios. Los estudios PAMIplastia era menor de 2 h, la mortalidad intrahospitala-
y Zwolle nos muestran lo que puede obtenerse de ldaa era mas baja (4,3%) y la fraccion de eyeccién al
angioplastia primaria en unas condiciones 6ptimas, taalta mayor, mientras que cuando el tiempo era mayor
Optimas que son inalcanzables por la mayor parte dée 2 h, la mortalidad se duplicaba (8,9%) y la fraccion
centros. Eliminando los casos técnicamente mas conte eyeccién al alta empeoraba. El andlisis de los estu-
plejos (y con mayor mortalidad), que van directamentealios aleatorios con angioplastia primaria en que cono-
a cirugia, y practicando angioplastia al resto en uremos el tiempo entre la admisién del paciente y el
tiempo extraordinariamente corto y con casi un 100%nicio de la angioplastia, sugiere también una relaciéon
de éxitos, se consigue una mortalidad inferior a la deéntre este tiempo y la mortalidday( 2).
tratamiento trombolitico convencional. La mejor evolucion de los pacientes tratados con an-

En el estudio GUSTO IIb se observa lo que puedgioplastia primaria en los estudios PAMI y Zwolle se
obtenerse de la angioplastia primaria en unas conddebe no a que se les haga una angioplastia, sino a que
ciones mas cercanas a la realidad en la mayoria d® les realiza reperfusion antes que a los pacientes tra-
centros de nivel terciario, donde iniciar una angioplastados con trombolitico, porque la angioplastia se reali-
tia fuera del horario laboral diurno supone una esperaa con gran celeridad. En los pacientes en el estudio
cercana a las 2 h, con hemodinamistas no siempre t&#USTO Ilb se lleva a cabo la reperfusién al mismo
expertos y sin el recurso a realizar revascularizaciotiempo, tanto si reciben trombolitico como angioplas-
quiramgica primaria con baja mortalidad, cuando latia, por lo que su pronéstico es similar.
anatomia sugiere pocas posibilidades de éxito para la

angioplastia. DISPONIBILIDAD DE LA ANGIOPLASTIA
PRIMARIA

Tiempo hasta la reperfusion: el factor clave El problema fundamental que impide que la angio-

La clave, en cuanto al tratamiento del infarto agud@lastia primaria sea una opcién para el tratamiento de
de miocardio se refiere, se encuentra no tanto en coiss pacientes con infarto agudo de miocardio esta en
seguir la reperfusion como en conseguirla rapidamengue requiere hospitales con capacidad para realizar an-
te. En el estudio GUSTO, el porcentaje de vasos abiegioplastia las 24 h del dia, con hemodinamistas experi-
tos en el grupo de estreptocinasa y de t-PA a lamentados y con posibilidad de cirugia coronaria ur-
3 h de iniciado el tratamiento era similar, pero a los 9@ente. Menos del 18% de hospitales en los EE.UU. y
min era superior con el t-PA Los dos farmacos con- menos del 10% en la mayoria de paises europeos, in-
seguian reperfundir las arterias, pero el t-PA las abrialuido Espafia, relinen estas condiciones. Si la mayor
antes, conseguia salvar mas miocardio isquémico y rgarte de pacientes deben ser trasladados hasta uno de
ducia, por este mecanismo, la mortalidad. estos centros, la reperfusion se retrasa y el beneficio

El tiempo hasta la reperfusiéon es la clave, tambiémotencial de la angioplastia se pierde.
en angioplastia primaria. En un estudio de Brodie et Por el contrario, la trombdlisis puede ser administra-
al'®, analizando una base de datos de 1.352 pacientds por una enfermera en cualquier area de urgencias, o
tratados con angioplastia primaria, cuando el tiempdncluso antes de que el paciente llegue al hospital. La
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magnitud de su beneficio no depende de quién o dérde los pacientes con infarto en los proximos afios. Ten-
de se administra sino s6lo de la precocidad con que slfemos que esperar hasta entonces.

administra.

ELECCION DEL METODO DE REPERFUSION

Cuando nos hallamos ante un paciente con un EC
diagnostico de infarto agudo de miocardio, la elecciéni.
entre angioplastia y trombdlisis se reduce a la compa-
racion, para cada paciente individual y en cada situa-
cion particular, entre el tiempo hasta el inicio de la
trombdlisis y el tiempo hasta el inicio de la angio- 2.
plastia.

Para que la trombdlisis sea competitiva es funda-
mental iniciarla de inmediato, en los primeros minutos ~
después del diagndéstico, en la propia area de urgen-
cias, sin perder tiempo en traslados innecesarios.

Para realizar una angioplastia primaria, la estrategia¢-
es la opuesta. Necesitamos trasladar cuanto antes al
paciente hasta un laboratorio de hemodinamica dondg
haya un equipo de cardi6logos intervencionistas y en-
fermeras capacitados para realizarla. Sabemos que
si la angioplastia se realiza en los primeros 60 min
después del diagnodstico, es superior a la trombdlisis™
(PAMI, Zwolle). También sabemos que si se realiza a
los 100-120 min no tiene beneficio sobre el tratamien-
to trombolitico.

En la practica, y con nuestra infraestructura actual,
la angioplastia primaria sélo es una opcion a conside-
rar para aquellos pacientes que ingresan durante el ho-
rario diurno, en una jornada laborable, en un hospitals.
terciario que realice angioplastias coronarias y con una
sala de hemodinamica disponible en el plazo de una
hora.

Para el resto, para la inmensa mayoria de pacientes.
con infarto agudo de miocardio, la terapia de reper-
fusion de eleccidon sigue siendo, sin duda alguna, la
trombdlisis. 10,

Es obvio que en aquellos pocos casos de contraindi-
cacion absoluta para la trombdlisis o0 en que los trom-
boliticos no tienen beneficio (shock cardiogénico), la
eleccion no se plantea y son candidatos a angioplastig
como Unica opcion de tratamiento. '

7

PERSPECTIVAS DE FUTURO

La utilizacion creciente dstentsen la angioplastia
primaria y el empleo de inhibidores de la glicoproteina
lIb/llla de las plaquetas como tratamiento coadyuvan-
te pueden sin duda mejorar los resultados de la repe¥3:
fusidon mediante catéter en los pacientes con infarto. A
su vez, la asociacién de esos mismos inhibidores de la
GPlIb/lla con dosis bajas de tromboliticos (t-PA) pue- 14.
de representar una nueva via farmacoldgica para con-
seqguir una reperfusién mas rapida y reducir la tasa de
reoclusion. ©das esta hipdtesis, actualmente en estus

2

dio, podrian hacer cambiar el tratamiento de eleccién
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