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En las Sesiones Cientificas Anuales del 57.° congre-
so del American College of Cardiology, correspon-
diente a 2008, se presentaron los resultados de algunos
ensayos clinicos en sesiones especiales (late breaking
clinical trials) dirigidas a difundir verbalmente la in-
formacién obtenida en estudios de especial trascen-
dencia cuya finalizacién ha tenido lugar recientemen-
te.

Siguiendo la politica editorial establecida en los 1l-
timos afios', REVISTA EspANOLA DE CARDIOLOGIA
ofrece a sus lectores un resumen de dichos estudios en
el que se resefian brevemente sus objetivos, métodos y
resultados, de acuerdo con lo alli expuesto en forma
oral. Dado que muchos de ellos no han sido publica-
dos todavia en su versién completa, la informacién
que ofrecemos debe ser interpretada como preliminar.
En el caso de que la publicacién en extenso de un de-
terminado estudio ya se haya producido, se indica al
final del resumen la correspondiente cita bibliografica
para facilitar su consulta.

SUMARIO POR TEMAS

Prevencion primaria y secundaria

Estudio ENHANCE: simvastatina con o sin ezetimi-
ba en la hipercolesterolemia familiar.

Estudio HYVET: tratamiento de la hipertension en
octogenarios.

Estudio ONTARGET: telmisartdn, ramipril o la
combinacién de ambos en pacientes con alto riesgo
vascular.

Estudio PERISCOPE: comparacién de pioglitazona
y glimepirida en la progresién de la aterosclerosis co-
ronaria en pacientes con diabetes tipo 2.
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Estudio STRADIVARIUS: efecto del rimonabant en
la progresion de la aterosclerosis en pacientes con obe-
sidad abdominal y enfermedad coronaria.

Estudio ASTEROID: efecto de la rosuvastatina en la
carga de placa de ateroma cuantificada por ecografia
intracoronaria.

Riesgo cardiovascular

Riesgo cardiovascular del tratamiento con celecoxib
en 6 ensayos aleatorizados y controlados con placebo.
Analisis de seguridad de cross-trials.

Intervencionismo coronario

Subanidlisis del estudio TRITON-TIMI 38: efecto
del tratamiento antiagregante plaquetario oral con pla-
sugrel en las complicaciones isquémicas de pacientes
con sindromes coronarios agudos tratados con inter-
vencion coronaria percutdnea y stent.

Estudio TAPAS: aspiracién del trombo durante el
intervencionismo coronario percutdneo primario en el
infarto agudo de miocardio.

Estudio MULTISTRATEGY: evaluacién del bolo de
tirofibdn frente al abciximab y del stent liberador de
sirolimus frente al stent convencional en el interven-
cionismo coronario percutineo primario del infarto
agudo de miocardio.

Estudio ISAR-REACT 3: bivalirudina frente a hepa-
rina no fraccionada en el intervencionismo coronario
percutdneo de bajo riesgo en pacientes con dosis de
carga de clopidogrel.

Estudio A-F: evaluacién de un dispositivo de protec-
cioén contra la embolizacién distal en el intervencionis-
mo coronario percutdneo del sindrome coronario agu-
do sin elevacién del segmento ST.

Estudio ABSORB: stent bioabsorbible liberador de
everolimus en lesiones coronarias de novo.

Insuficiencia cardiaca

Estudio REVERSE: seguimiento a 12 meses de es-
tudio de resincronizacién cardiaca en pacientes con in-
suficiencia cardiaca sistdlica leve.
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Estudio PROTECT PILOT: efecto de la rolofilina, un
antagonista del receptor Al de la adenosina en la evo-
lucién de pacientes con insuficiencia cardiaca aguda.

Estudio Heart Failure Home Care: resultados clinicos
y econdmicos de un sistema informdtico de seguimiento
telefonico de la insuficiencia cardiaca en ancianos.

Arritmias

Estudio HAT: uso de desfibriladores automaticos ex-
ternos para tratamiento de la parada cardiaca en el hogar.

Estudio CARISMA: deteccién de arritmias cardiacas
con registrador electrocardiografico implantable de asa
y estratificacién del riesgo tras infarto de miocardio.

Intervencionismo no coronario

Estudio ASTRAL: evaluacién del intervencionismo
percuténeo en la estenosis de arteria renal.

PREVENCION PRIMARIAY SECUNDARIA

Estudio ENHANCE (Simvastatin with or
without ezetimibe in familial
hypercholesterolemia)

Presentado por J.J. Kastelein, Amsterdam,
Paises Bajos.

Antecedentes. Ezetimiba, un inhibidor de la absor-
cion del colesterol, reduce las concentraciones de co-
lesterol de las lipoproteinas de baja densidad (cLDL)
cuando se afiade al tratamiento con una estatina. Sin
embargo, queda por determinar el efecto de ezetimiba
en la progresion de la aterosclerosis.

Métodos. Llevamos a cabo un ensayo a doble ciego,
aleatorizado y con seguimiento de 24 meses para com-
parar el efecto del tratamiento diario con 80 mg de
simvastatina combinada o placebo o 10 mg de ezetimi-
ba en 720 pacientes con hipercolesterolemia familiar.
Los pacientes fueron sometidos a ecografia bidimen-
sional para cuantificar el grosor intimomedial de las
paredes de las arterias cardtida y femoral. La variable
principal de evaluacién fue el cambio en el grosor inti-
momedial carotideo, definido como el promedio de las
medidas del grosor de la pared mds alejada del trans-
ductor de las carétidas comunes izquierda y derecha,
los bulbos carotideos y las cardtidas internas.

Resultados. La variable principal de evaluacion, el
cambio medio del grosor de la intima-media carotidea
(media + desviacién estandar), fue 0,0058 = 0,0037
mm en el grupo de simvastatina-placebo, frente a
0,0111 + 0,0038 mm en el de simvastatina-ezetimiba
(tratamiento combinado) (p = 0,29). Las variables se-
cundarias (todas ellas relacionadas con el grosor inti-
momedial de carétidas y femorales) no fueron diferen-
tes en ambos grupos. Al final del estudio, la media de

cLDL fue 192,7 + 60,3 mg/dl (4,98 + 1,56 mmol/l) en
el grupo de simvastatina y 141,3 + 52,6 mg/dl (3,65 +
1,36 mmol/l) en el de tratamiento combinado (diferen-
cia entre grupos, 16,5%; p < 0,01). Las diferencias en-
tre grupos en la reduccién de concentraciones de trigli-
céridos y proteina C reactiva fueron del 6,6 y el
25,7%, respectivamente, con reducciones mayores en
el grupo de tratamiento combinado (p < 0,01 para am-
bas comparaciones). Los efectos adversos y el perfil
de seguridad fueron similares en ambos grupos.

Conclusiones. En pacientes con hipercolesterolemia
familiar, el tratamiento combinado con ezetimiba y
simvastatina no produjo diferencias significativas en
los cambios del grosor intimomedial en comparacién
con la simvastatina aislada, a pesar de producir mayo-
res descensos de cLDL y proteina C reactiva.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo’.

Estudio HYVET (Hypertension in the very
elderly trial)

Presentado por Nigel S. Beckett, Londres, Reino
Unido.

Antecedentes. No se ha establecido completamente
si el tratamiento de la hipertension en pacientes de 80 o
mads afios es beneficioso. Se ha sefialado que el trata-
miento antihipertensivo puede reducir el riesgo de ictus
a pesar de un posible incremento de la mortalidad total.

Métodos. Aleatorizamos a 3.845 pacientes con 80 o
mads afios de edad, de Europa, China, Australasia y Td-
nez que presentaban de forma mantenida presion arte-
rial sist6lica = 160 mmHg para recibir el diurético in-
dapamida (1,5 mg en comprimido de liberacién
retardada) o placebo equivalente. En caso de ser nece-
sario para conseguir una reduccién de la presion arte-
rial hasta el objetivo de 150/80 mmHg, se afiadi6 el
inhibidor de la enzima de conversién de angiotensina
(IECA) perindopril (2 a 4 mg) o placebo equivalente.
El objetivo principal del estudio fue la incidencia de
ictus mortal o no mortal.

Resultados. El grupo de tratamiento activo (1.933
pacientes) y el de placebo (1.912 pacientes) mostraron
caracteristicas similares (media de edad, 83,6 afios; me-
dia de presion arterial en sedestacion, 173/90,8 mmHg);
el 11,8% tenia antecedentes de enfermedad cardiovas-
cular. La mediana de seguimiento fue de 1,8 afios. A los
2 aios, el promedio de presion arterial en sedestacion se
redujo 15/6,1 mmHg maés en el grupo de tratamiento ac-
tivo que en el de placebo. En el andlisis por intencién de
tratamiento, el tratamiento activo se asocid con una re-
duccién del 30% en la incidencia de ictus mortal o no
mortal respecto del grupo tratado con placebo (intervalo
de confianza [IC] del 95%, —1% a 51%; p = 0,06), una
reduccion del 39% en la tasa de muerte o ictus (IC del
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95%, 1%-62%; p = 0,05), una reduccién del 21% en la
mortalidad por cualquier causa (IC del 95%, 4%-35%; p
= 0,02), una reduccién del 23% en la tasa de muerte de
causa cardiovascular (IC del 95%, —1 a 40; p = 0,06), y
una reduccion del 64% en la tasa de insuficiencia car-
diaca (IC del 95%, 42%-78%; p < 0,001). Se comunica-
ron menos eventos adversos en el grupo de tratamiento
activo (358 frente a 448 en el grupo placebo; p = 0,001).

Conclusiones. Estos resultados aportan evidencia
sobre el beneficio de la indapamida (liberacion retar-
dada) con o sin perindopril afiadido en personas de 80
0 mds afios de edad.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo®.

Estudio ONTARGET (Ongoing Telmisartan
Alone and in Combination with Ramipril
Global end-point Trial)

Presentado por S. Yusuf, Hamilton, Canada.

Antecedentes. En pacientes con enfermedad vascu-
lar o diabetes de alto riesgo sin insuficiencia cardiaca,
los IECA reducen la mortalidad y la morbilidad de
causa cardiovascular, pero el papel de los antagonistas
del receptor de angiotensina I (ARA-II) es desconoci-
do. Comparamos el ramipril, un IECA, con el ARA-II
telmisartdn y con la combinacién de ambos farmacos
en pacientes con enfermedad vascular o diabetes de
alto riesgo.

Métodos. Tras un periodo de 3 semanas de tratamien-
to en prueba, en modo simple ciego, los pacientes fueron
aleatorizados en modo doble ciego, con lo que 8.576
fueron asignados a 10 mg/dia de ramipril, 8.542 a telmi-
sartdn 80 mg/dia, y 8.502 a recibir ambos farmacos (tra-
tamiento combinado). El objetivo clinico primario estaba
compuesto por muerte cardiovascular, infarto de miocar-
dio, ictus y hospitalizacién por insuficiencia cardiaca.

Resultados. La presion arterial media se redujo mas
en el grupo de telmisartan (0,9/0,6 mmHg més que en
el grupo de ramipril) y en el de tratamiento combinado
(2,4/1,4 mmHg mas que en el grupo de enalapril). Con
un seguimiento medio de 56 meses, el objetivo prima-
rio sucedié en 1.412 (16,5%) pacientes del grupo de
ramipril, frente a 1.423 (16,7%) en el grupo de telmi-
sartdn (riesgo relativo [RR] = 1,01; IC del 95%, 0,94-
1,09). En comparacién con el grupo de ramipril, los
pacientes tratados con telmisartdn tuvieron menor tasa
de tos (el 1,1 frente al 4,2%; p < 0,001) y angiedema
(el 0,1 frente al 0,3%; p = 0,01), y una mayor inciden-
cia de hipotension sintomatica (el 2,6 frente al 1,7%;
p < 0,001); la incidencia de sincope fue similar en am-
bos grupos (0,2%). En el grupo de tratamiento combi-
nado, el objetivo primario ocurrié en 1.386 (16,3%)
pacientes (RR = 0,99; IC del 95%, 0,92-1,07); en com-
paracién con el grupo de ramipril, hubo més inciden-
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cia de hipotensién sintomética (el 4,8 frente al 1,7%; p
< 0,001), sincope (el 0,3 frente al 0,2%; p = 0,03), y
disfuncién renal (el 13,5 frente al 10,2%; p < 0,001).

Conclusiones. El telmisartdn fue equivalente al ra-
mipril en pacientes con enfermedad vascular y diabe-
tes de alto riesgo, y se asocié a menor incidencia de
angiedema. La combinacién de los dos farmacos se
asoci6 a mayor tasa de efectos adversos sin un incre-
mento en los beneficios.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo’.

Estudio PERISCOPE (Comparison of
pioglitazone vs glimepiride on progression of
coronary atherosclerosis in patients with type
2 diabetes)

Presentado por S. Nissen, Cleveland, Estados
Unidos.

Antecedentes. Ningtin tratamiento antidiabético ha
demostrado capacidad de reducir la progresién de la
aterosclerosis coronaria. Entre los farmacos hipogluce-
miantes antidiabéticos mas utilizados figuran las sulfo-
nilureas, que estimulan la secreccién de insulina, y las
tiazolidindionas, que aumentan la sensibilidad a la in-
sulina. El objetivo de este estudio fue comparar los
efectos de la pioglitazona, farmaco que aumenta la
sensibilidad a la insulina, frente a los de glimepirida,
un secretagogo de la insulina, en la progresién de la
aterosclerosis coronaria en diabéticos de tipo 2.

Meétodos. Se trata de un ensayo multicéntrico, aleatori-
zado y doble ciego realizado en 97 hospitales universitarios
y publicos de Norteamérica y Sudamérica, con recluta-
miento entre agosto de 2003 y marzo de 2006. Se incluy6
a 543 pacientes con diabetes tipo 2 y enfermedad corona-
ria. En todos se realiz6 ecografia intracoronaria (IVUS) ba-
sal, y se los aleatorizé a recibir 1-4 mg de glimepirida o
15-45 mg de pioglitazona durante 18 meses, con titulacién
de la dosis hasta la méxima tolerada. Se determind la pro-
gresion de la aterosclerosis por medio de mediciones repe-
tidas de IVUS en 360 pacientes al final del estudio. El ob-
jetivo principal fue el cambio porcentual en el volumen del
ateroma (PVA) entre el estudio IVUS basal y el final.

Resultados. El cambio medio en el PVA por el méto-
do de los minimos cuadrados fue un aumento del 0,73%
(IC del 95%, 0,33%-1,12%) con glimepirida y una re-
duccién del 0,16% (IC del 95%, —0,57% a 0,25%) con
pioglitazona (p = 0,002). Un andlisis alternativo atribu-
yendo valores esperados seglin sus caracteristicas basa-
les en los pacientes que no completaron el estudio mos-
tr6 un aumento del PVA del 0,64% (IC del 95%,
0,23%-1,05%) con glimepirida y un reducciéon del
0,06% (—0,47% a 0,35%) con pioglitazona (p = 0,02
para la comparacién). Los valores (media + desviacion
estandar) de glucohemoglobina fueron del 7,4% + 1%
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en ambos grupos, y se redujeron a lo largo del tratamien-
to un promedio del 0,55% (IC del 95%, —0,68% a
—0,42%) con pioglitazona y el 0,36% (-0,48% a
—0,24%) con glimepirida (p = 0,03 para la comparacion).
En el grupo de pioglitazona, comparado con la glimepi-
rida, el colesterol de las lipoproteinas de alta densidad
(cHDL) aument6 5,7 mg/dl (IC del 95%, 4,4-7 mg/dl;
16%) frente a 0,9 mg/dl (-0,3-2,1 mg/dl; 4,1%), y los ni-
veles medios de triglicéridos descendieron 16,3 mg/dl
(C del 95%, 27,7 a —11,0 mg/dl; 15,3%) frente a un
aumento de 3,3 mg/dl (-10,7-11,7 mg/dl; 0,6%; p <
0,001 para ambas comparaciones). La mediana de los
valores de insulina en ayunas disminuyeron con la pio-
glitazona y aumentaron con la glimepirida (p < 0,001).
La hipoglucemia fue mas comun en el grupo de glimepi-
rida, mientras que en el grupo de pioglitazona hubo mas
edemas y fracturas y menores cifras de hemoglobina.

Conclusiones. En pacientes con diabetes tipo 2 y
enfermedad coronaria, el tratamiento con pioglitazona
se asocié a una menor tasa de progresion de la ateros-
clerosis coronaria que con glimepirida.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo®.

Estudio STRADIVARIUS (efecto del
rimonabant en la progresion de la
aterosclerosis en pacientes con obesidad
abdominal y enfermedad coronaria)

Presentado por S. Nissen, Cleveland, Estados
Unidos.

Antecedentes. La obesidad abdominal se asocia con al-
teraciones metabodlicas y un riesgo aumentado de enferme-
dad cardiovascular aterosclerética. Sin embargo, ninguna
estrategia para la reduccién de la obesidad se ha demostra-
do capaz de enlentecer la progresién de la enfermedad co-
ronaria. El objetivo del estudio fue determinar si la pérdida
de peso y los efectos metabdlicos del rimonabant, antago-
nista selectivo del receptor cannabinoide tipo 1, reducen la
progresion de la enfermedad coronaria en pacientes con
obesidad abdominal y sindrome metabdlico.

Métodos. Estudio aleatorizado, doble ciego y con-
trolado con placebo, en dos grupos paralelos (con re-
clutamiento entre diciembre de 2004 y diciembre de
2005) que compard rimonabant con placebo en 839
pacientes de 112 centros de Norteamérica, Europa y
Australia. Los pacientes recibieron consejo dietético y
después fueron aleatorizados a recibir 20 mg diarios
de rimonabant o placebo equivalente, y se les estudid
con ecografia intracoronaria en situacion basal (n =
839) y al finalizar el estudio (n = 676). El objetivo pri-
mario de eficacia fue el cambio porcentual en el volu-
men de la placa de ateroma coronaria (CPVA); el obje-
tivo secundario fue el cambio en el volumen total de la
placa de ateroma normalizado (CTVA).

Resultados. El CPVA aument6 un 0,25% (IC del 95%,
-0,04%-0,54%) en el grupo de rimonabant, frente al 0,51%
(0,22%-0,8%) en el grupo de placebo (p = 0,22), mientras
que el CTVA se redujo 2,2 (—4,09-0,24) ul en el grupo de 1i-
monabant, frente a un aumento de 0,88 (-1,03-2,79) ul en
el grupo de placebo (p = 0,03). En el grupo de rimonabant,
extrapolando los resultados con base en las caracteristicas
de los pacientes que no completaron el estudio, se estima
que el CPVA aument6 un 0,25% (—0,04%-0,55%), frente
al 0,57% (0,29%-0,84%) en el grupo de placebo (p =
0,13), y el CTVA se redujo 1,95 (3,8 a-0,1) ul en el gru-
po de rimonabant, frente a un aumento de 1,19 (-0,73-
3,12) ul con el placebo (p = 0,02). Los pacientes tratados
con rimonabant tuvieron una mayor pérdida de peso (4,3
[-5,1 a -3,5] frente a 0,5 [-1,3-0,3] kg) y mayor reduccién
en el perimetro de la cintura (4,5 [-5,4 a —3,7] frente a 1
[-1,9 a -0,2] cm; p < 0,001 para ambas comparaciones).
Los valores de cHDL aumentaron 5,8 mg/dl (22,4%; IC
del 95%, 4,9-6,8) en el grupo de rimonabant, frente a 1,8
mg/dl (6,9%; IC del 95%, 0.9-2,7) en el grupo de placebo
(p < 0,001), y la mediana de triglicéridos se redujo 24,8
mg/dl (20,5%, IC del 95%, —35,4 a—17,3) con rimonabant,
frente a 8,9 mg/dl (6,2%; IC del 95%, —14,2 a —1,8) en el
grupo de placebo (p < 0,001). Los pacientes del grupo de
rimonabant mostraron mayores descensos de proteina C
reactiva de alta sensibilidad (1,3 mg/dl [50,3%;—1,7 a—1,2]
frente a 0,9 mg/dl [30,9%; —1,4 a —0,5]) y menor aumento
en la glucohemoglobina (0,11% [0,02%-0,2%] frente a
0,4% [0,31%-0,49%]; p < 0,001 para ambas comparacio-
nes). Los eventos adversos psiquidtricos fueron mds fre-
cuentes en el grupo de rimonabant (el 43,4 frente al 28,4%;
p <0,001).

Conclusiones. Tras 18 meses de tratamiento, el es-
tudio no demostr6 un efecto favorable del rimonabant
en la progresiéon de la enfermedad aterosclerética
cuantificada segun el objetivo primario (CPVA), pero
si mostré efecto beneficioso en el objetivo secundario
(CTVA). Para la demostraciéon de la posible utilidad
del rimonabant son necesarios nuevos ensayos con ob-
jetivos tanto de imagen como clinicos, que estdn ac-
tualmente en fase de realizacién.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo’.

Estudio ASTEROID (A Study to Evaluate the
Effect of Rosuvastatin on Intravascular
Ultrasound-Derived Coronary Atheroma
Burden)

Presentado por C.M. Ballantyne, Houston,
Estados Unidos.

Antecedentes. Estudios anteriores con ecografia in-
tracoronaria cuantitativa han demostrado que las esta-
tinas enlentecen la progresion de las estenosis corona-
rias de manera proporcional a los valores medios de
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cLDL durante el tratamiento. Sin embargo, las estati-
nas en moneterapia no han demostrado en ningtn estu-
dio a gran escala ser capaces de detener la progresién
o conseguir regresion angiografica de la enfermedad.
El objetivo del estudio ASTEROID fue evaluar si la
rosuvastatina puede causar regresion de la enfermedad
coronaria evaluada por ecografia intracoronaria y por
angiografia coronaria cuantitativa.

Métodos. Dentro del estudio ASTEROID, tratamos
a 507 pacientes coronarios con 40 mg/dia de rosuvas-
tatina durante 24 meses. Se realizaron anélisis por me-
dio de angiografia coronaria cuantitativa del porcenta-
je de estenosis y del didmetro luminal minimo en hasta
10 segmentos de las arterias coronarias y sus ramas
principales en que habia una estenosis > 25% en la an-
giografia basal. Para cada paciente se calcul6 la media
de todas las lesiones estudiadas en situacién basal y al
final del estudio. Hubo en total 292 pacientes y 613 le-
siones con ambos estudios.

Resultados. La rosuvastatina redujo el valor medio del
cLDL en un 53,3%, dejandolo en 61,1 + 20,3 mg/dl, y
aument6 el cHDL en un 13,8%, hasta quedar en 48,3 +
12,4 mg/dl. La media + desviacion estdndar de la esteno-
sis porcentual se redujo del 37,3% + 8,4% (mediana,
35,7%; intervalo, 26%-73%) a 36% =+ 10,1% (mediana,
34,5%; rango 8-74%; p < 0,001). El didmetro luminal mi-
nimo aument6 de 1,65 + 0,36 (mediana, 1,62; intervalo,
0,56-2,65) a 1,68 + 0,38 (mediana, 1,67; intervalo, 0,76 a
2,77) mm (p < 0,001).

Conclusiones. El tratamiento durante 24 meses con
rosuvastatina obtuvo valores medios de cLDL clara-
mente por debajo de 70 mg/dl, junto con un aumento
significativo del cHDL, y produjo regresion de las lesio-
nes coronarias demostrada por una reduccién del por-
centaje de estenosis luminal y un aumento del didmetro
luminal minimo medidos por angiografia cuantitativa.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de arti-
culo en texto completo!’.

RIESGO CARDIOVASCULAR

Riesgo cardiovascular del celecoxib en 6
ensayos aleatorizados controlados con
placebo. Analisis de seguridad de cross-trials

Presentado por S.D. Solomon, Boston, Estados
Unidos.

Antecedentes. Estudios observacionales y ensayos
aleatorizados han mostrado un aumento del riesgo car-
diovascular asociado al uso de inhibidores de la cicloo-
xigenasa 2. Los anteriores ensayos aleatorizados y con-
trolados con placebo tenian capacidad limitada para
determinar si el riesgo cardiovascular del celecoxib es-
taba relacionado con la dosis de celecoxib o con el esta-
do cardiovascular previo de los pacientes. Nuestro obje-
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tivo fue determinar el riesgo cardiovascular asociado a
tres regimenes diferentes de administracién de celeco-
xib y valorar la asociacién entre el riesgo cardiovascular
basal y el efecto del celecoxib en los eventos cardiovas-
culares.

Meétodos. Realizamos un andlisis de los datos acumu-
lados atribuidos al farmaco provenientes de 7.950 pa-
cientes incluidos en 6 ensayos sobre celecoxib adminis-
trado por indicacién diferente de la artritis y controlados
con placebo, con un seguimiento proyectado de al me-
nos 3 afos. Los pacientes recibieron celecoxib en tres
dosis diferentes: 400 mg en 1 dosis diaria, 200 mg cada
12 h y 400 mg cada 12 h. Del total de datos acumula-
dos, calculamos la razén de riesgos para cada dosis par-
ticular y para todas las combinaciones posibles de dosis.
El objetivo primario estaba compuesto por muerte car-
diovascular, infarto de miocardio, ictus, insuficiencia
cardiaca y complicaciones tromboembdlicas.

Resultados. Con 16.070 pacientes-afio de seguimien-
to, la razén de riesgos para el objetivo primario en el con-
junto de pacientes tratados con celecoxib fue de 1,6 (IC
del 95%, 1,1-2,3). El riesgo aumentd con la dosis (p =
0,0005) y fue mds bajo para la dosis tnica diaria de 400
mg (razén de riesgos = 1,1; IC del 95%, 0,6-2), interme-
dio para la dosis de 200 mg/12 h (razén de riesgos = 1,8;
IC del 95%, 1,1-3,1), y maximo para la dosis de 400
mg/12 h (razén de riesgos = 3,1; IC del 95%, 1,5-6,1).
Los pacientes con mayor riesgo cardiovascular basal
mostraron un riesgo desproporcionadamente mayor de
presentar complicaciones relacionadas con celecoxib (p =
0,034 para la interaccion).

Conclusiones. Encontramos evidencia de riesgo
cardiovascular diferente en funcién del régimen de ad-
ministracion de celecoxib y del riesgo cardiovascular
basal. Nuestro estudio profundiza en el conocimiento
del riesgo cardiovascular del celecoxib, de forma que
puede ayudar en la toma de decisiones sobre el trata-
miento de pacientes con indicacién de inhibidores se-
lectivos de la ciclooxigenasa 2.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo!!,

INTERVENCIONISMO CORONARIO

Subanalisis del estudio TRITON-TIMI 38 sobre
el efecto del tratamiento antiagregante
plaquetario oral intensivo en la reduccion de
complicaciones isquémicas, incluida la
trombosis del stent, en pacientes con
sindromes coronarios agudos tratados con
intervencion coronaria percutanea y stent

Presentado por S.T. Wiviott, Boston, Estados Unidos.

Antecedentes. En comparacién con la angioplastia
con balon, los stents intracoronarios mejoran los resul-
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tados del intervencionismo percutdneo en pacientes con
sindrome coronario agudo, pero podrian incrementar la
incidencia de complicaciones trombdticas, incluida la
trombosis del stent. El ensayo TRITON-TIMI 38 ha
mostrado que el plasugrel, una potente tienopiridina,
puede reducir los eventos coronarios en comparacién
con el tratamiento habitual con clopidogrel. Por ello,
analizamos las tasas de eventos isquémicos, asi como
su evolucién y prevencion en pacientes tratados con
plasugrel o clopidogrel tras habérseles implantado un
stent en el estudio TRITON-TIMI 38.

Métodos. Se incluyé en este subestudio a los pacien-
tes que habian recibido al menos un stent coronario para
tratamiento de un sindrome coronario agudo de riesgo
medio-alto tras haber sido aleatorizados en el TRITON-
TIMI 38. Se subdividi6 a los pacientes en grupos segin
el tipo de stent empleado. Los pacientes fueron aleatori-
zados en proporcion 1:1 para recibir lo antes posible una
dosis de carga del antiagregante (60 mg de plasugrel
frente a 300 mg de clopidogrel), seguida de la dosis de
mantenimiento habitual (10 mg al dia de plasugrel y 75
mg al dia de clopidogrel). Todos los pacientes recibieron
tratamiento con aspirina. El tratamiento aleatorizado se
administré por un minimo de 6 meses y un maximo de
15 meses. No se estratificd la aleatorizacién segtin el
tipo o ndmero de stents implantados. El objetivo prima-
rio del estudio estaba compuesto por muerte cardiovas-
cular, infarto de miocardio no fatal o ictus no fatal. Los
criterios utilizados para definir la trombosis del stent son
los del Academic Research Consortium, y los resultados
mostrados resultan del andlisis por intencién de tratar. El
estudio TRITON-TIMI 38 estd registrado en Clinical-
Trials.gov, nimero NCT00097591.

Resultados. De 12.844 pacientes que recibieron al
menos 1 stent, 5.743 recibieron stents liberadores de
farmacos y 6.461, stents convencionales. El plasugrel
redujo la incidencia de eventos del objetivo primario
(el 9,7 frente al 11,9%; RR = 0,81; p = 0,0001) en los
pacientes con stents en general, en los pacientes con
stents liberadores de farmacos (el 9 frente al 11,1%;
RR = 0,82; p = 0,019) y en los pacientes con stents
convencionales (el 10 frente al 12,2%; RR = 0,8; p =
0,003). La trombosis del stent estaba presente en el
89% de los pacientes con muerte o infarto agudo de
miocardio (186/210). La trombosis del stent se redujo
con plasugrel en el conjunto de los pacientes (el 1,13
frente al 2,35%; RR = 0,48; p < 0,0001), en los pa-
cientes con stents liberadores de farmacos (el 0,84
frente al 2,31%; RR = 0,36; p < 0,0001) y en los pa-
cientes con stents convencionales (el 1,27 frente al
2,41%; RR =0,52; p = 0,0009).

Conclusiones. El tratamiento antiagregante intensi-
vo con plasugrel se asocié a una menor incidencia de
complicaciones isquémicas que el tratamiento habitual
con clopidogrel. Este hallazgo se repitié con gran ro-
bustez estadistica en todos los tipos de stent utilizados
y corrobora la importancia de la antiagregacién pla-

quetaria intensiva en pacientes con stents intracorona-
rios.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo'2,

Estudio TAPAS (Thrombus Aspiration during
Primary Percutaneous Coronary Intervention
in Acute Myocardial Infarction)

Presentado por F. Zijistra, Zwolle, Paises Bajos.

Antecedentes. La intervencién coronaria percutdnea
(ICP) primaria es efectiva para abrir la arteria causante
del infarto en pacientes con infarto agudo de miocar-
dio con elevacién del ST. Sin embargo, la emboliza-
cién de restos aterotrombdticos induce obstruccién mi-
crovascular y disminuye la perfusién miocardica.

Métodos. Llevamos a cabo un ensayo aleatorizado
para averiguar si la aspiracién manual del trombo es
superior a la ICP primaria convencional. Se asignd un
total de 1.071 pacientes al grupo de aspiracién del
trombo o al grupo de ICP convencional, antes de ver
las imdgenes angiograficas. Se considerd que la aspi-
racion habia tenido éxito cuando se encontré evidencia
anatomopatolégica de material aterotrombdtico en el
aspirado. Se registraron los signos angiogrificos y
electrocardiogrificos de reperfusién miocdrdica, asi
como la evolucién clinica. El objetivo primario fue el
miograma (myocardial blush) de grados 0 o 1 (defini-
dos como perfusién miocdrdica ausente o minima, res-
pectivamente).

Resultados. Se produjo miograma de grados 0 o 1
en el 17,1% de los pacientes del grupo de aspiracién
del trombo y en el 26,3% de los pacientes del grupo de
ICP convencional (p < 0,001). Se produjo resolucién
completa de la elevacion del segmento ST en el 56,6 y
el 44,2% de los pacientes, respectivamente (p <
0,001). EI efecto beneficioso no mostré heterogenei-
dad entre los diferentes niveles basales de covariables
preespecificadas. A los 30 dias, las tasas de muerte en
los pacientes con miograma de grados O o 1, 2 y 3 fue-
ron del 5,2, el 2,9 y el 1%, respectivamente (p =
0,003), y las tasas de eventos adversos, el 14,1, el 8,8
y el 4,2%, respectivamente (p < 0,001). El examen
anatomopatolégico mostrd aspiracién de restos atero-
trombdticos en el 72,9% de los pacientes.

Conclusiones. La aspiracion del trombo es aplica-
ble en la gran mayoria de los pacientes con infarto de
miocardio con elevacion del ST, y produce una ma-
yor reperfusiéon y un menor nimero de complicacio-
nes clinicas que la ICP convencional, independiente-
mente de las caracteristicas clinicas y angiogréaficas
basales.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo'?,
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Estudio MULTISTRATEGY (Multicentre
evaluation of single high-dose bolus tirofiban
vs abciximab with sirolimus-eluting stent or
bare metal stent in acute myocardial
infarction)

Presentado por L. Valgimigli, Ferrara, Italia.

Antecedentes. La infusién de abciximab y la im-
plantacién de stents no recubiertos es una estrategia
complementaria dirigida a reducir las complicaciones
mayores en pacientes sometidos a angioplastia por in-
farto agudo de miocardio con elevacion del ST (IA-
MEST). Se desconoce si la sustitucién del abciximab
por un bolo de dosis alta de tirofiban podria producir
un beneficio similar. Del mismo modo, la utilizacién
de stents liberadores de farmaco se ha desaconsejado
en esta situacion tanto por los resultados discordantes
de ensayos aleatorizados en cuanto a eficacia como
por las dudas sobre su seguridad derivadas de regis-
tros. El objetivo del ensayo fue evaluar el efecto de un
bolo de dosis alta de tirofiban y de los stents liberado-
res de sirolimus en comparacién con la infusién de ab-
ciximab y stent convencional en pacientes sometidos a
intervencién coronaria percutanea primaria por un IA-
MEST.

Métodos. Se realizé un estudio factorial 2 por 2,
abierto, en 745 pacientes con IJAMEST o bloqueo de
rama izquierda de nueva aparicién en 16 centros de
Italia, Espana y Argentina entre octubre de 2004 y
abril de 2007. Las variables principales de resultado
fueron, para la comparacion de los farmacos, la resolu-
cién de al menos el 50% de la elevacién del ST a los
90 min de la intervencién, con un margen preespecifi-
cado de no inferioridad del 9% de diferencia (RR =
0,89); para la comparacién de stents, la tasa de com-
plicaciones cardiacas mayores, que incluyeron muerte
por cualquier causa, reinfarto y revascularizacion de la
lesién diana dirigida por isquemia a los 8 meses.

Resultados. Se produjo resolucién de la elevacion del
segmento ST en 302 de 361 pacientes que habian recibi-
do abciximab (83,6%), frente a 308 de 361 (85,3%) el
los que recibieron un bolo con dosis alta de tirofiban
(RR = 1,02; IC del 97,5%, 0,958-1,086; p < 0,001 en el
test de no inferioridad). A los 8 meses, 54 pacientes del
grupo de stent convencional habfan presentado compli-
caciones cadiacas mayores (14,5%), frente a 29 de los
tratados con stent recubierto de sirolimus (7,8%; p =
0,004 para la comparacién), a expensas fundamental-
mente de una reduccién en las tasas de revascularizacion
(el 10,2 frente al 3,2%). La incidencia de trombosis del
stent fue similar en los dos grupos de stents.

Conclusiones. En pacientes con IAMEST someti-
dos a intervencion coronaria percutdnea primaria, el ti-
rofiban mostré una capacidad no inferior a la infusién
de abciximab para resolver la elevacion del ST a los
90 min de la intervencién, mientras que la implanta-
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cidn del stents liberadores de sirolimus se asocié a un
riesgo significativamente menor de complicaciones
cardiacas mayores con respecto a los stents convencio-
nales a los 8 meses de seguimiento.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo!?.

Estudio ISAR-REACT 3 (Bivalirudin versus
unfractioned heparin in troponin-negative
patients undergoing percutaneous coronary
interventions after pre-treatment with
clopidogrel)

Presentado por Adnan Kastrati, Munich,
Alemania.

Antecedentes. En ensayos sin utilizacion de inhibi-
dores de la glucoproteina IIb/Illa, la bivalirudina ha
mostrado mejores resultados que la heparina no frac-
cionada (HNF) como tratamiento coadyuvante del ICP.
Se desconoce si la bivalirudina es superior a la HNF
en eficacia (eventos isquémicos) y seguridad (eventos
hemorragicos) en pacientes sin elevacion de troponina
sometidos a ICP después de un pretratamiento con clo-
pidogrel. Este fue el objetivo del presente estudio.

Métodos. Se aleatoriz6 a 4.570 pacientes con cardio-
patia isquémica (el 82% con angina estable y el 18%
con angina inestable) y sin elevacién de troponinas,
tras administraciéon de 600 mg de clopidogrel y al me-
nos 325 mg de aspirina, para recibir HNF (bolo de 140
U/kg seguido de infusién de placebo; n = 2.281) o bi-
valirudina (bolo de 0,75 mg/kg seguido de una infusién
de 1,75 mg/kg/h; n = 2.289). La fraccién de eyeccion
media era del 58%, y el 80% tenia enfermedad multi-
vaso. La mayor parte de los pacientes (83%) recibid
stents liberadores de fdrmacos. Se continué tratamiento
antiagregante doble con aspirina y clopidogrel segtin
pauta habitual. El objetivo principal del estudio estaba
compuesto por muerte, infarto de miocardio (elevacién
de troponina mds de 2 veces el limite superior de la
normalidad), revascularizacién urgente del vaso diana o
sangrado mayor a los 30 dias de seguimiento. El objeti-
vo secundario estaba compuesto por muerte, infarto de
miocardio o revascularizacion del vaso diana.

Resultados. El objetivo principal compuesto por
muerte, infarto de miocardio, revascularizacién urgente
y hemorragia mayor fue similar en los 2 brazos (el
8,3% con bivalirudina frente al 8,7% con heparina no
fraccionada, repectivamente; p = 0,57). La incidencia
de muerte, infarto de miocardio y revascularizacién ur-
gente de la lesion diana fue del 0,1 frente al 2,2% (p =
0,7); el 5,6 frente al 4,8% (p = 0,24) y el 0,8 frente al
0,7% (p = 0,75) para bivalirudina frente a HNF, respec-
tivamente. El objetivo secundario de muerte, infarto de
miocardio o revascularizacién urgente fue el 5,9% con
bivalirudina y el 5% con HNF (RR = 1,16; IC del 95%,
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0,91-1,49; p = 0,23). La incidencia de sangrado mayor
se redujo de foma significativa en un 33% con la bivali-
rudina (el 3,1 frente al 4,6% con HNF; p = 0,008). De
igual modo, la incidencia de sangrado menor también
se redujo de forma significativa con bivalirudina (p =
0,0001). La necesidad de transfusiones y la incidencia
de trombocitopenia fue similar en ambos grupos.

Conclusiones. En pacientes sin elevacién de tropo-
ninas sometidos a ICP tras un pretratamiento con 600
mg de clopidogrel, la bivalirudina no fue superior a la
HNF en reduccion de mortalidad, infarto de miocardio
o revascularizacién urgente del vaso diana, aunque la
incidencia de sangrados mayores y menores se redujo
de forma significativa. La dosis de HNF utilizada en el
estudio fue algo mayor que la utilizada en otros estu-
dios de ICP, y podria haber afectado a la incidencia de
eventos, especialmente de sangrado.

Estudio A-F (Vascular protection in high-risk
non ST-elevation acute coronary syndromes:
The angioplasty balloon-associated coronary
debris and the EZ filterwire)

Presentado por Mark Webster, Auckland, Nueva
Zelanda.

Antecedentes. La utilizacién de un dispositivo pro-
tector contra la embolizacién distal de particulas de
placa no demostr6 beneficio en el estudio DEDICA-
TION, que incluy6 a pacientes con ICP primario por
IAMEST. El objetivo del estudio A-F fue evaluar si el
filtro EZ podria mejorar los resultados del intervencio-
nismo coronario con implantacién de stent en pacien-
tes con sindromes coronarios agudos sin elevacion del
ST (SCASEST).

Métodos. Se aleatoriz6 a 151 pacientes con SCA-
SEST y riesgo aumentado de embolizacién distal por
clinica (cambios dindmicos en el ECG, angina de repo-
so o elevacion de enzimas cardiacas) o por angiografia
(trombo visible, ulceracion, lesién excéntrica, bordes
irregulares o abruptos de la lesion, longitud > 20 mm) a
recibir un stent con dispositivo de proteccion distal (n =
77) o stent solo (n = 74). El objetivo primario fue la in-
cidencia de eventos cardiacos mayores (MACE): muer-
te, infarto agudo de miocardio y revascularizacién ur-
gente de la lesion diana, durante el ingreso hospitalario.
Fueron objetivos secundarios la incidencia de los mis-
mos MACE a los 30 dias, el cambio en los valores de
la fraccién MB de la creatincinasa (CK-MB) y troponi-
nas a las 6 y las 24 h del ICP, la tasa de éxito con el uso
del dispositivo, la tasa de recuperacion de restos embod-
licos y el flujo TIMI tras el ICP.

Resultados. El filtro Filterware se utiliz6 con éxito
en el 97% de los casos, sin que hubiera complicacio-
nes relacionadas con el dispositivo. Se recuperaron
restos embolicos en el 42% de los pacientes. El objeti-
vo primario ocurrid en el 11,7% de los pacientes del

grupo de filtro distal, frente al 9,5% en el grupo con-
trol. A los 30 dias, habian ocurrido MACE en el 12 y
el 11%, respectivamente. El incremento en las enzimas
cardiacas fue similar en ambos grupos: la CK-MB
maxima fue 5,1 frente a 4,1, y la troponina T, 0,4 fren-
te a 0,4, respectivamente. El flujo tras la ICP fue TIMI
III en el 94% de los pacientes en ambos grupos. No
hubo diferencias derivadas del uso del filtro distal en
ninguno de los subgrupos analizados: pacientes trata-
dos con inhibidor de la glucoproteina IIb/IIla, diabéti-
cos, pacientes pretratados con clopidogrel o pacientes
que ya se habian sometido a trombolisis.
Conclusiones. Fl resultado de este ensayo se suma
al del reciente estudio DEDICATION en sus conclu-
siones: el uso de dispositivos de proteccién embdlica
es factible en la préctica, pero no parece que aporte
beneficios en mejoria de la perfusién miocardica o re-
duccién de eventos clinicos en pacientes con diversos
tipos de sindromes coronarios agudos. Parece que es-
tos dispositivos pueden tener aplicacién fundamental-
mente en el ICP de lesiones de injertos de safena.

Estudio ABSORB (Bioabsorbable everolimus-
eluting coronary stent system for patients
with single de novo coronary artery lesions:
a prospective open-label trial)

Presentado por J.A. Ormiston, Auckland,
Australia.

Antecedentes. Las ventajas tedricas de un stent libe-
rador de farmaco completamente reabsorbible consisten
en la aportacién inicial de una estructura para soporte de
la pared coronaria cuando es necesaria, en el momento
del ICP agudo, y que desaparce una vez ha pasado la
fase de retroceso eldstico y de remodelado negativo. El
stent bioabsorbible liberador de everolimus (BVS) tiene
una «columna vertebral» de dcido poli-L-lactico que
provee el soporte mecdnico, y un recubrimiento de aci-
do poli-D,L-lactico que contiene y libera de forma con-
trolada el agente proliferativo everolimus. Este estudio
evalud la factibilidad y seguridad de la implantacién del
stent BVS.

Métodos. En este estudio prospectivo y abierto, in-
cluimos a 30 pacientes con angina estable o inestable,
o isquemia silente, con una lesién coronaria tnica de
novo adecuada para ser tratada con un stent Gnico de
3 x 12 0 3 X 18 mm. Los pacientes fueron reclutados
en 4 centros universitarios en Auckland, Rotterdam,
Cracovia y Skejby. El objetivo principal estaba com-
puesto por muerte cardiaca, infarto de miocardio y
revascularizacion de la lesion diana causada por isque-
mia. Se obtuvo informacién cuantitativa de angiogra-
fia en 28 de los casos, y de ecografia intravascular en
24 pacientes. Los resultados clinicos se evaluaron en
los 30 pacientes a los 6 y a los 12 meses. En un sub-
grupo de 13 pacientes se realizé tomografia de cohe-
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rencia dptica en situacion basal y en el seguimiento. El
andlisis fue realizado por intencién de tratar.

Resultados. Se consigui6 éxito inicial del procedi-
miento en el 100% de los casos (30/30 pacientes), y
éxito del dispositivo en el 94% (29/31 intentos de im-
plantacion del stent). Al afio, la tasa de eventos adver-
sos cardiacos mayores fue del 3,3%, con un tnico in-
farto sin onda Q en un paciente, y sin necesidad de
revascularizacion de la lesion diana. No se observaron
trombosis tardias del stent. A los 6 meses de segui-
miento, la pérdida luminal tardia por angiografia fue
de 0,44 + 0,35 mm y se debié fundamentalmente a una
reduccién del drea del stent (—11,8%) medida por eco-
graffa intravascular. El drea neointimal fue pequefia
(0,3 = 0,44 mm?), con un porcentaje de obstruccién
del area minima del 5,5%.

Conclusiones. Este estudio demuestra la factibili-
dad de la implantacion del stent bioabsorbible libera-
dor de everolimus, con una aceptable pérdida tardia en
el stent, minima hiperplasia neointimal en el stent y
escasa obstruccion del area del stent.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo?.

INSUFICIENCIA CARDIACA

Estudio REVERSE (Resynchronization
reverses remodelling in systolic left ventricular
dysfunction: seguimiento a 12 meses)

Presentado por Cecilia Linde, Estocolmo, Suecia.

Antecedentes. La terapia de resincronizacién car-
diaca (CRT) podria mejorar el remodelado ventricular
izquierdo en pacientes con sintomas leves de insufi-
ciencia cardiaca. El objetivo de este estudio fue eva-
luar el efecto de la CRT en comparacion con el trata-
miento médico 6ptimo en pacientes con disfuncién
sistélica severa de ventriculo izquierdo y clase funcio-
nal I-IT de la NYHA (New York Heart Association).

Meétodos. Tras implantarles un dispositivo de CRT,
aleatorizamos a 610 pacientes con fraccién de eyeccién
< 40%, duracion del QRS = 120 ms y clase funcional I
(18%) o 11 (82%) para recibir tratamiento con CRT acti-
va (CRT ON, n = 419) o CRT inactiva (CRT OFF, n =
191), junto con tratamiento médico ptimo. El objetivo
primario del estudio era el porcentaje de pacientes con
deterioro de su situacién clinica (compuesto por morta-
lidad, hospitalizacién por insuficiencia cardiaca, necesi-
dad de cruzarse al otro grupo por deterioro de su insufi-
ciencia cardiaca, deterioro de clase funcional y
puntuacién por parte del paciente en baremo doble cie-
go). Como objetivo secundario se estudié el indice del
volumen telediastélico del ventriculo izquierdo.

Resultados. El dispositivo de CRT se implanté con
éxito en el 97% de los pacientes, y hubo una tasa de
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complicaciones del implante en el 9,5%. El objetivo
primario del estudio, porcentaje de pacientes con dete-
rioro clinico, se dio en un 16% con CRT ON, frente a
21% con CRT OFF (p = 0,1). Si se considera la distri-
bucién total de pacientes que mejoraron, permanecie-
ron sin cambios y empeoraron, hubo un beneficio a fa-
vor del grupo CRT ON (p = 0,004). El indice del
volumen telediastdlico del ventriculo izquierdo se re-
dujo en 18,4 ml/m? en el grupo de CRT, en compara-
cién con 1,3 ml/m? con el tratamiento médico (p <
0,0001). El riesgo de hospitalizacién por insuficiencia
cardiaca fue menor en el grupo de CRT ON (p = 0,03).

Conclusiones. El uso de CRT en pacientes con in-
suficiencia cardiaca levemente sintomatica por disfun-
cidn sistdlica no redujo la proporcién de pacientes con
deterioro clinico, pero si redujo el riesgo de hospitali-
zacién por insuficiencia cardiaca. El tratamiento tam-
bién mejord el indice del volumen telediastdlico del
ventriculo izquierdo; sin embargo, son necesarios nue-
vos estudios para evaluar el efecto de la CRT en suce-
sos clinicos mayores.

Estudio PROTECT PILOT (Effects of
rolofylline, a new adenosine A1 receptor
antagonist, on symptoms, renal function and
outcomes in patients with acute heart failure)

Presentado por Barry Massie, Boston, Estados
Unidos.

Antecedentes. La rolofilina, un antagonista de los
receptores Al de adenosina, podria mejorar la evolu-
cién de los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda
(ICA), asi como contribuir a preservar su funcién re-
nal. El objetivo de este estudio fue evaluar el papel de
la rolofilina frente al placebo en pacientes con ICA.

Métodos. Se aleatoriz6 a 301 pacientes adultos con
ICA de més de 2 semanas de evolucién que habian re-
querido tratamiento diurético intravenoso en las 24 h pre-
vias, con filtrado glomerular estimado entre 20 y 80 ml/h,
presién arterial sistélica > 95 mmHg y elevacién signifi-
cativa de péptidos natriuréticos (BNP > 250 pg/ml o NT-
proBNP > 1.000 pg/ml), para recibir rolofilina en dosis
diferentes (30 mg/dia [n = 74]; 20 mg/dia [n = 75], y 10
mg/dia [n = 74]) o placebo (n = 78). El objetivo primario
del estudio fue la distribucidn de los pacientes en tres ca-
tegorias excluyentes: mejoria de la disnea el segundo y el
tercer dia, fracaso del tratamiento (muerte o reingreso por
ICA en los primeros 7 dias, empeoramiento de la insufi-
ciencia cardiaca, aumento de creatinina > 0,3 mg/dl el
séptimo dia confirmado en el dia 14) o estabilidad (nin-
guno de los grupos anteriores). Como objetivos secunda-
rios figuran: modificacién de la creatinina a los 14 dias,
mortalidad a 60 dias y reingreso por ICA a los 60 dias.

Resultados. La creatinina basal fue de 1,4 mg/dl en
el grupo de rolofilina 30 mg/dia, 1,7 mg/dl en el de 20
mg/dia, 1,5 mg/dl en el de 10 mg/dia y 1,5 mg/dl en el
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de placebo. En el grupo de 30 mg/dia de rolofilina una
proporciéon menor de pacientes mostré aumento signi-
ficativo de la creatinina (> 0,3 mg/dl) en comparacién
con el grupo de placebo (p < 0,05). Las tasas de muer-
te y rehospitalizacién por ICA fueron del 19, el 24, el
32 y el 33% en los grupos de rolofilina 30 mg/dia,
20 mg/dia, 10 mg/dia y placebo, respectivamente. Nin-
guna de las diferencias entre grupos tomados dos a dos
alcanzé significacién estadistica. La incidencia de
eventos adversos fue similar en los grupos de trata-
miento activo y de placebo. No se comunicé la inci-
dencia de convulsiones en ninguno de los grupos.

Conclusiones. En pacientes con ICA descompensa-
da, el uso de rolofilina en dosis de 30 mg/dia se asocid
a un menor deterioro de la funcién renal. También
hubo una tendencia favorable en cuanto a reduccién de
muerte y rehospitalizacién por ICA en el grupo de
30 mg/dia. No se comunicaron efectos adversos aso-
ciados a la rolofilina.

Estudio Heart Failure Home Care (Societal
cost and cost to MediCare for enhanced
monitoring using a computer based
monitoring system in older patients with heart
failure)

Presentado por Ozlem Soran, Pittsburgh,
Estados Unidos.

Antecedentes. Estudios previos han mostrado que
los programas de manejo especifico de la insuficiencia
cardiaca pueden ser eficaces para mejorar los resulta-
dos clinicos y econémicos. Se desconoce si este tipo
de programas pueden reducir los costes sanitarios y se
puede adaptarlos al nivel de atencién primaria. Este
estudio fue disefiado para evaluar el impacto en los re-
sultados clinicos y econdmicos de un programa de
atencion domiciliaria de la insuficiencia cardiaca basa-
do en un programa informdtico, aplicado a mujeres y
varones de raza diferente de la blanca con hospitaliza-
cién reciente por insuficiencia cardiaca y remitidos
para seguimiento a su médico de atencién primaria.

Métodos. Estudio multicétrico, aleatorizado y con-
trolado que compar6 un seguimiento telefénico seguin
programa informético (HFMS) con contacto a los 30
dias y a los 3 meses de la aleatorizacion con el segui-
miento estdndar (visita basal y cada 6 meses). Se alea-
toriz6 a 315 pacientes del seguro MediCare (mujeres y
varones afroamericanos o hispanos, mayores de 65
afios) con insuficiencia cardiaca por disfuncién sistdli-
ca sintomatica a pesar de tratamiento médico 6ptimo y
con hospitalizacién en los 6 meses previos. De ellos,
304 pacientes tenian los datos del seguro disponibles,
de forma que permitieron estimar los gastos para el se-
guro y para la sociedad. El objetivo principal del estu-
dio incluyé muerte cardiovascular o rehospitalizacién
por insuficiencia cardiaca, dias de estancia hospitalaria

y coste total por paciente y coste para el seguro Medi-
Care a los 6 meses de la inclusién en el estudio.

Resultados. El objetivo compuesto por muerte cardio-
vascular e ingreso por insuficiencia cardiaca ocurrié en
un 28,8% de los pacientes con seguimiento estindar y un
21,2% de los pacientes del grupo HFMS (p = 0,15). La
estancia hospitalaria fue de 9,3 + 12,2 dias con segui-
miento estindar y 10 = 7,3 en el grupo HFMS (p =
0,22). Los costes para el seguro MediCare y costes so-
ciales totales fueron significativamente mayores para el
grupo HFEMS que para el grupo estandar.

Conclusiones. Nuestro estudio indica que, en muje-
res y varones no caucdsicos de edad superior a 65 afios
con ingreso reciente por insuficiencia cardiaca, la edu-
cacion a los pacientes y el seguimiento por médicos de
atencion primaria segin el modo estdndar es tan eficaz
como un sistema sofisticado de atencién domiciliaria
con un programa informatico interactivo, con unos
costes significativamente inferiores.

ARRITMIAS

Estudio HAT (Home use of automated external
defibrillators for sudden cardiac arrest)

Presentado por G.H. Bardy, Seattle, Estados
Unidos.

Antecedentes. El lugar més habitual en que ocurren
las paradas cardiacas stbitas extrahospitalarias es la
casa del paciente, lo que supone una gran dificultad
para que los servicios de emergencias médicas puedan
llegar a tiempo para aplicar el tratamiento. Por ello, la
posibilidad de disponer de un desfibrilador externo au-
tomdtico (DEA) en las casas podria mejorar la super-
vivencia de pacientes en riesgo.

Métodos. Aleatorizamos a 7.001 pacientes con in-
farto de miocardio anterior antiguo que no eran candi-
datos para recibir un desfibrilador implantable a dispo-
ner de uno de estos dos tipos de respuesta a una parada
cardiaca en el domicilio: grupo control, basado en la
llamada a los servicios médicos locales de urgencia
para que aplicaran técnicas habituales de reanimacién
cardiopulmonar (RCP), frente al uso de un DEA, se-
guido de la llamada a los servicios de urgencia y prac-
tica de la RCP. La variable principal de evaluacion fue
la muerte por cualquier causa.

Resultados. La mediana de edad de los pacientes
era 62 afios, y un 17% de ellos eran mujeres. El segui-
miento medio fue de 37,3 meses. Murieron 450 pa-
cientes en total: 228 (6,5%) de 3.506 en el grupo con-
trol y 222 (6,4%) de 3.495 pacientes en el grupo de
DEA (RR =0,97; IC del 95%, 0,81-1,17; p =0,77). La
mortalidad no difirié significativamente en ninguno de
los subgrupos mayores de la poblacién preespecifica-
dos en el estudio. Sélo 160 muertes (35,6%) fueron
atribuidas a parada cardiaca stbita o taquiarritmia. De
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ellas, 117 sucedieron en el hogar y 58 fueron presen-
ciadas por otros; se utilizaron los DEA en 32 pacien-
tes, de los que 14 recibieron un choque apropiado y 4
sobrevivieron hasta el alta hospitalaria. No se docu-
mentaron choques inapropiados.

Conclusiones. En pacientes con antecedentes de in-
farto de miocardio anterior sin indicacién de desfibri-
lador implantable, disponer de un DEA no mejor6 la
supervivencia del grupo tratado en comparacion con la
estrategia basada en los mecanismos convencionales
de reanimacion.

Este estudio ya ha sido publicado en forma de ar-
ticulo en texto completo'®.

Estudio CARISMA (Cardiac arrhythmias and
risk stratification after myocardial infarction)

Presentado por PE Bloch Thomsen,
Copenhague, Dinamarca.

Antecedentes. Los grabadores de asa implantables
(GAI) tienen una funcién automatica de deteccion de
arritmias que puede estar limitada por la deteccién ina-
propiada de episodios. El objetivo de este estudio fue
doble: en primer lugar, evaluar el valor predictivo de la
arritmias registradas por los GAI para detectar taquia-
rritmias potencialmente letales en pacientes que han
sobrevivido a un infarto agudo de miocardio con frac-
cién de eyeccion < 0,4, y en segundo lugar, documen-
tar la incidencia y evaluar el significado prondstico de
las diferentes arritmias cardiacas registradas en un gra-
bador de asa implantable.

Métodos. Se implanté un GAI a 297 pacientes a los
5-21 dias de un infarto de miocardio tras comprobar
que la fraccién de eyeccion era < 0,4, y se realizé un
seguimiento medio de 1,9 afios. Se defini6 bradicardia
sinusal como ritmo sinusal a menos de 30 lat/min du-
rante 8 s 0 mas; parada sinusal, la que dura mas de 5 s;
bloqueo auriculoventricular (de segundo o tercer gra-
do), el de mas de 8 s con frecuencia ventricular < 30
lat/min; taquicardia ventricular no sostenida (TVNS),
la que tiene al menos 16 latidos a frecuencia = 125
lat/min; taquicardia ventricular (TV) sostenida, la que
dura al menos 30 s a frecuencia = 125 lat/min. La fi-
brilacién auricular se tuvo en cuenta cuando la fre-
cuencia ventricular era = 125 lat/min.

Resultados. En 137 (46%) pacientes se document6
alguna de las arritmias preespecificadas, de las que el
86% fueron asintomdticas. Un 27% de los pacientes
tuvieron fibrilacién auricular de nuevo diagndstico; un
17%, bloqueo auriculoventricular de alto grado o bra-
dicardia sinusal, y otro 17%, TVNS o TV sostenida/fi-
brilacién ventricular. En el andlisis univariable de los
factores asociados a muerte cardiaca, el bloqueo auri-
culoventricular supuso un riesgo 7 veces mayor (p =
0,0004); 1a bradicardia sinusal, RR = 5,8 (p = 0,004), y
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la TVNS, RR =34 (p = 0,025). El andlisis multivaria-
ble mostré que el bloqueo auriculoventricular de alto
grado fue el tnico predictor independiente de muerte
cardiaca (RR =4,8; IC del 95%, 2-11,5; p < 0,001).

Conclusiones. El estudio demuestra la factibilidad
de la implantacién de GAI en pacientes con fraccion
de eyeccion reducida después de un infarto agudo de
miocardio y el valor pronéstico de las arritmias detec-
tadas. El bloqueo auriculoventricular de alto grado fue
la Unica variable con carécter predictivo independiente
de muerte cardiaca.

INTERVENCIONISMO NO CORONARIO

Estudio ASTRAL (Angioplasty and stenting
for renal artery lesions)

Presentado por Phillip Kalra, Birmingham, Reino
Unido.

Antecedentes. El efecto de la revascularizacién per-
cutdnea de estenosis de arterias renales no es bien co-
nocido. La hipétesis de nuestro estudio fue que la re-
vascularizacion percutinea de estenosis de arterias
renales es mas eficaz en prevenir el deterioro progresi-
vo de la funcién renal que el tratamiento médico.

Métodos. Aleatorizamos a 806 pacientes con este-
nosis significativas de arterias renales para recibir tra-
tamiento con revascularizacién arterial percutdnea jun-
to con tratamiento médico (n = 403) o sélo tratamiento
médico (n = 403). El objetivo primario del estudio fue
la comparacién entre las tasas de deterioro de la fun-
cién renal en ambos grupos tras un seguimiento medio
de 27 meses. Como objetivos secundarios figuran el
control de la presion arterial, la incidencia de insufi-
ciencia renal aguda o necesidad de didlisis e incidencia
de mortalidad o complicaciones vasculares mayores.

Resultados. En situacién basal, la estenosis media
de la arteria renal era del 76%, la creatinina sérica era
de 179 umol/l1 (2,02 mg/dl), la tasa de filtracién glo-
merular estimada era de 40 ml/min, el ndmero medio
de farmacos antihipertensivos era de 2,8 por paciente,
y la presién arterial, 151/76 mmHg. Habia un 54% de
ex fumadores, un 30% de diabéticos y un 40% de pa-
cientes con antecedentes de enfermedad vascular peri-
férica. Hubo un 4,4% de pacientes asignados a trata-
miento médico en los que finalmente se realizé una
revascularizacién percutdnea y un 82% de pacientes
del grupo de revascularizacion en que la intervencion
se llevé a cabo con éxito. El uso de medicaciones en el
grupo de revascularizacién percutdnea frente al grupo
de tratamiento médico exclusivo fue el siguiente: diu-
réticos, el 70 frente al 67%; antagonistas del calcio, el
61 frente al 68%; bloqueadores beta, el 46 frente al
52%; IECA o ARA-II, el 47 frente al 38%; bloqueado-
res alfa, el 40 frente al 37%; aspirina, el 91 frente al
93%, y estatinas, el 96 frente al 95%, respectivamente.
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No hubo diferencias en los dos grupos en la evolucién
de la creatinina sérica, la presion arterial sistélica, el
tiempo hasta la primera complicacién renal, la mortali-
dad o las complicaciones vasculares durante el segui-
miento.

Conclusiones. Nuestro estudio no mostré evidencia
de beneficio de la revascularizacién percutanea de es-
tenosis de arterias renales. La intervencién no mejord
la creatinina sérica, la presion arterial sistélica, la inci-
dencia de complicaciones renales (como insuficiencia
renal aguda o necesidad de didlisis), la mortalidad ni
las complicaciones vasculares totales. Queda por esta-
blecer si la revascularizacién renal puede beneficiar a
algunos subgrupos, como los pacientes con insuficien-
cia renal aguda junto con estenosis critica de arteria
renal y los que presentan edema agudo de pulmén si-
bito.
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