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La trombosis del stent (TS) es una complicacion temida
del intervencionismo coronario percutaneo por sus con-
secuencias catastroficas, cuya incidencia aproximada es
del 1% y que puede ser mas frecuente en procedimientos
realizados en pacientes/lesiones de alto riesgo o procedi-
mientos multivaso.

Analizamos la apariciéon de TS en una poblacién de
404 pacientes consecutivos en un periodo en el que se
utilizaron tanto stents recubiertos como stents convencio-
nales, con una incidencia global del 2,23%, una mortali-
dad del 22,2% y una tasa de infarto agudo de miocardio
no fatal del 66,6%. Los factores predictores de aparicion
de TS fueron: indicacion por infarto agudo de miocardio,
implante de multiples stents, peor fraccion de eyeccion,
diametro de stent mas pequefo, presencia de diseccion
residual y abandono precoz de clopidogrel.

Palabras clave: Stent. Trombosis. Intervencionismo co-
ronario percutaneo.

Stent Thrombosis in the Modern Era: Incidence,
Outcome and Predictive Factors

Coronary stent thrombosis is a catastrophic
complication of percutaneous coronary intervention. lIts
incidence is reported to be about 1%, though it can occur
more frequently in high-risk patients, in high-risk lesions,
and in multivessel procedures. We investigated the
occurrence of stent thrombosis in 404 consecutive
patients in a period when conventional and drug-eluting
stents were both being used. We found an overall
incidence of 2.23%, a mortality rate of 22.2%, and a non-
fatal myocardial infarction rate of 66.6%. Predictors of
stent thrombosis were acute myocardial infarction,
multiple stent placement, poor ejection fraction, small
stent diameter, the presence of residual dissection, and
premature discontinuation of clopidogrel.
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INTRODUCCION

La trombosis del stent (TS) es un evento clinico
asociado con una elevada mortalidad y morbilidad'.
Su incidencia no ha desaparecido a pesar de la optimi-
zacion de la técnica de implante y el uso de la doble
terapia antiplaquetaria consistente en aspirina y clopi-
dogrel®. En la era moderna de utilizacién de stents re-
cubiertos de farmacos antiproliferativos junto con los
stents convencionales, los primeros no han obtenido
tasas mds elevadas de TS en los ensayos clinicos alea-
torizados publicados inicialmente®*, asi como tampo-
co en las publicaciones recientes con pacientes conse-
cutivos del «mundo real»>’, a pesar de que
inicialmente se postulé que el retardo en la endoteliza-
cién del segmento recubierto por éste si podria gene-
rar tasas mds elevadas de TS.
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El objetivo de nuestro trabajo fue triple: a) ana-
lizar la incidencia de trombosis del stent en una po-
blacién no seleccionada de pacientes consecutivos
revascularizados percutineamente mediante el im-
plante de stents convencionales, recubiertos o am-
bos tipos de stents durante una época en que se utili-
zan ambos tipos de dispositivos concomitantemente;
b) analizar la morbilidad y la mortalidad asociadas
con la trombosis del stent en esta poblacion, y
c) identificar posibles predictores de aparicién de
trombosis.

METODOS
Poblacion de estudio

Se incluyé en nuestro centro, desde junio de 2003
hasta junio de 2004, a un total de 404 pacientes conse-
cutivos a los cuales se les habia implantado con éxito
(estenosis residual < 50% y ausencia de muerte, infar-
to o necesidad de cirugia coronaria urgente durante el
procedimiento) 762 stents sobre 625 lesiones (1,22
stentf/lesién): 321 (42,13%) stents recubiertos (200
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Cypher, 121 Taxus) y 441 (57,87%) stents convencio-
nales.

La poblacién susceptible de seguimiento estaba for-
mada por los pacientes revascularizados mediante
stents convencionales exclusivamente (200 pacientes;
45%), los pacientes revascularizados mediante stents
recubiertos exclusivamente (148 pacientes; 36,6%) y
los pacientes revascularizados mediante stents de los 2
tipos (56 pacientes; 13,8%).

Todos los datos demogréficos, clinicos, angiografi-
cos y técnicos fueron obtenidos en el momento del
procedimiento. Tras el alta hospitalaria, todos los pa-
cientes fueron evaluados a los 30 dias y 6 meses tras el
implante, mediante contacto telefénico o visita en con-
sulta externa, en este ultimo caso mediante entrevista,
exploracion fisica, electrocardiograma y radiografia de
térax.

Tratamiento coadyuvante

Todos los procedimientos se llevaron a cabo de
acuerdo con las guias actuales de intervencionismo co-
ronario®. A todos los pacientes se les suministré una
dosis de carga de clopidogrel de 300 mg en el labora-
torio de hemodindmica asociada con aspirina, y tras el
procedimiento se les prescribié un régimen antiagre-
gante combinado de aspirina (200 mg cada 24 h) y
clopidogrel (75 mg cada 24 h) durante al menos 9 me-
ses. La utilizacion de inhibidores de la glucoproteina
IIb/IlIa se dejé a criterio del cardi6logo intervencio-
nista.

Definiciones

Se consider6 que habia ocurrido TS cuando hubo
recurrencia de isquemia con documentacién angio-
grafica de oclusién del vaso (flujo TIMI 0-1) o la
presencia de un trombo limitante del flujo (TIMI
1-2) en la localizaciéon del implante previo del
stent. Segin su aparicién temporal, se definid
como trombosis subaguda a la que ocurria desde
24 h tras el procedimiento hasta el dia 30, y trom-
bosis tardia la que sucedia mads alld del dia 30 has-
ta el sexto mes.

Analisis estadistico

La comparacién entre variables categdricas se rea-
liz6é mediante el test exacto de Fisher y para variables
continuas se utiliz6 el test de la t de Student previa
comprobacioén del supuesto de normalidad; en caso
de no cumplimiento se utiliz6 el correspondiente test
no paramétrico (U de Mann-Whitney). Se aceptaron
como estadisticamente significativos los valores de
p < 0,05. El andlisis estadistico se realizé con el pro-
grama informdtico SPSS (versién 11.0, SPSS Inc.,
Chicago).

RESULTADOS
Caracteristicas basales

En la tabla 1 se muestran las caracteristicas de la po-
blacioén, tanto clinicas como angiogréficas. La mayoria
de implantes se realizaron en el contexto clinico de an-
gina inestable (49,7%), el 79% de los pacientes eran
varones, un 25% eran diabéticos y el 25% presentaba
enfermedad de 3 vasos. La utilizacién de inhibidores
de la glucoproteina IIb/Illa durante el procedimiento
fue de un 46,3% y en la mitad de los casos (50,7%) se
implanté méas de un stent. Destaca un elevado porcen-
taje de lesiones complejas (el 62,8% de las lesiones
eran de tipo B2 o C).

Incidencia, tiempo, forma de presentacion
y eventos clinicos asociados a la trombosis
del stent

A los 6 meses de seguimiento (disponible en todos
los pacientes), se documentd angiograficamente TS en
9 pacientes de los 404 incluidos en el estudio (2,23%).
Cuatro casos ocurrieron en el grupo de 200 pacientes
con implante de stents convencionales exclusivamente
(2%) y otros 5 casos ocurrieron en el grupo de 147 pa-
cientes con implante de stents recubiertos exclusiva-
mente (3,4%). Ningun paciente del grupo con stents de
ambos tipos presentd TS. De los 5 casos de TS sobre

TABLA 1. Caracteristicas clinicas y lesionales basales

Edad, afios 625+11,4
Varones 319 (79%)
Diabetes 188 (25%)
IM previo 80 (19,8%)
Cirugia previa 23 (5,7%)
ACTP previa 44 (10,9%)
Angina inestable 201 (49,7%)
IM agudo 36 (8,9%)
Fraccion de eyeccion (%) 59 +13,7
Enfermedad de 3 vasos 101 (25%)
Inhibidores de la GP 11b/1lla 187 (46,3%)
> 1 stent 205 (50,7%)

Lesiones (n = 625)

Descendente anterior 235 (37,6%)
Bypass 9 (1,4%)
Tronco comun 2(0,3%)
Lesion B2 o C 392 (62,8%)
Oclusion total 57 (9,1%)
Reestenosis 25 (4%)
Diseccion residual 24 (3,8%)
Didmetro < 3 mm 192 (30,7%)
Longitud > 20 mm 187 (29,9%)

Diametro stent, mm 305
Longitud total stent, mm 195+8,8
Stents/lesion 1,22 + 0,51

Los valores se expresan como ndmero (%) 0 como media + desviacion estandar.
ACTP: angioplastia coronaria transluminal percuténea; GP: glucoproteina; IM:
infarto de miocardio.
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TABLA 2. Caracteristicas clinicas y angiograficas del grupo de pacientes con trombosis de stent

i » FE Niimero i Diametro Longitud total Tiempo
N.© Sexo [Edad Arteria Didmetro  Segmento % stent Tipo stent stent (mm) stent (mm) GP llb/llla (dias)
1V 83 Cx 2,33 Prox 55% 2 Convencional 2,5 20 Si 3
2V 47 Cx 2,67 Prox 37% 1 Paclitaxel 2,75 16 No 1
3V 52 DA 2,61 Med 66% 3 Sirolimus 3,0 39 No 1
4 vV 39 CcDh 2,97 Med 53% 2 Sirolimus 2,75 61 Si 7
5 V 70 DA 2,38 Med 30% 2 Paclitaxel 2,5 24 Si 2
6 V 58 DA 2,51 Med 42% 2 Convencional 2,5 21 No 8
7V 49 DA 2,54 Med 53% 1 Convencional 2,5 12 Si 3
g Vv 54 Diag 2,94 Prox 30% 1 Convencional 2,9 16 No 11
9 V 71 DA 2,92 Prox 62% 1 Paclitaxel 2,5 16 Si 85

C

o

stents recubiertos de farmacos, 3 ocurrieron sobre
stents de paclitaxel y 2 sobre stents de sirolimus. La
mayoria de las TS ocurrieron en los primeros 11 dias
tras el procedimiento, con una mediana de 3 dias.
Hubo 8 trombosis subagudas (1,98%) con una media
de 4,5 + 3,7 dias (intervalo, 1 a 11 dias) y una trombo-
sis tardia (0,25%) que se produjo el dia 85 tras el pro-
cedimiento. Las caracteristicas clinicas y angiograficas
de los pacientes con TS se muestran en la tabla 2.

De los 9 pacientes con TS, hubo 2 muertes intrahos-
pitalarias (22,2%) y 6 pacientes presentaron infarto
agudo de miocardio no fatal (66,6%).

Hubo, ademads, 4 pacientes que presentaron en el se-
guimiento infarto de miocardio sin onda Q a los que
no se les realizé una nueva coronariografia, y tres
muertes extrahospitalarias.

Predictores de trombosis de stent

En la tabla 3 se expone el perfil de los pacientes
con y sin TS con respecto a las variables clinicas, an-
giogréficas y del procedimiento. Con respecto a las
caracteristicas de los pacientes, la fraccién de eyec-
cién media fue menor de forma significativa en el
grupo de TS, la indicacién por infarto de miocardio
en su fase aguda también resultd significativa en el
grupo de pacientes con TS frente a los que no la pre-
sentaron, y el implante de mas de un stent/paciente
también fue otro factor estadisticamente significativo
en el grupo de TS. Ademds, el abandono precoz de
clopidogrel también resulté muy significativo (p =
0,002) en el grupo de aparicién de TS. Los stents re-
cubiertos no obtuvieron significacion estadistica
frente a los stents convencionales en cuanto a la apa-
ricién de TS.

Con respecto a las lesiones, el nimero de stents /le-
sién se asocié de forma significativa con la aparicién
de TS; el didmetro del stent también obtuvo significa-
cidn estadistica, de tal manera que el grupo de TS pre-
sentaba didmetros menores de stent y la presencia de
diseccién residual posterior a la dilatacién de la lesion
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. coronaria derecha; Cx: circunfleja; DA: descendente anterior; Diag: diagonal; FE: fraccion de eyeccion; Med: medio; Prox: proximal; V: varon.

TABLA 3. Caracteristicas clinicas, angiograficas y del
procedimiento de los pacientes con y sin trombosis
del stent

Trombosis Significacion
No Si p
Pacientes n=2395 n=9

Edad, afios 626+114 582+19 0,256
Varones 310(78,5%) 9 (100%) 0,214
Diabetes 104 (26,3%) 4 (44,4%) 0,256
Angina inestable 188 (47,6%) 2(22,2%) 0,182
IM agudo 33(8,4%) 3(33,3%) 0,038
Inhibidores de la GP IIb/llla 183 (46,3%) 4 (44,4%) 1,00

> 1 stent/paciente 197 (49,9%) 8(88,9%) 0,037
Enfermedad 97 (24,6%) 4 (44,4%) 0,236

de 3 vasos
FE, % 592+13,8 512+11,8 0,049
Recubiertos 143 (43,2%) 5(55,6%) 0,503
Abandono clopidogrel 10(2,5%) 3(33,3%) 0,002
Lesiones n=616 n=9
Stent/lesion 1,2+0,5 15+£0,7 0,037
Presion hinchado 12524 125+20 0,965
balon

Diametro stent, mm 298047 2,69+0,24 0,047
Longitud, mm 19,487 249+153 0,224
Lesion B20o C 386 (62,7%) 6(66,7%) 1,00

Oclusidn total 55(8,9%) 2(22,2%) 0,194
Diseccion residual 22 (3,6%) 2(22,2%) 0,043
Ulcera 7(11%) 0 0,903
Trombo 33(54%) 0 0,612
Reestenosis 25(41%) O 0,691
Longitud > 30 mm 64 (10,4%) 2(22,2%) 0,244

FE: fraccion de eyeccion; IM: infarto de miocardio; GP: glucoproteina.

también resulté estadisticamente significativa en el
grupo de TS frente al de ausencia de TS.

DISCUSION

En nuestro estudio, que muestra una poblacién re-
presentativa de la practica clinica habitual, es decir, la



Balaguer-Malfagén JR et al. Trombosis del stent en la era moderna: incidencia, consecuencias y factores predictores

utilizacidon concomitante de stents recubiertos y con-
vencionales en pacientes consecutivos, observamos
una incidencia de trombosis angiogrifica del 2,23% a
los 6 meses de seguimiento. Esta cifra es comparable a
las tasas de TS observadas en los diversos estudios pu-
blicados mediante la utilizacién de stents convenciona-
les? o stents recubiertos exclusivamente®® en este tipo
de pacientes, y en la era actual de utilizacién de la do-
ble terapia antiplaquetaria (aspirina y clopidogrel). A
pesar de que observamos una incidencia mayor de TS
en el grupo de stents recubiertos, esta diferencia no re-
sult6 significativa.

Las consecuencias clinicas de la TS fueron severas:
mortalidad del 22,2% e infarto agudo de miocardio no
fatal del 66,6%. Estos hallazgos son consistentes con
los estudios publicados a este respecto™ y que son,
cuanto menos, sorprendentes, ya que cuando acontece
la TS el paciente suele permanecer atn ingresado en el
hospital y, a pesar de la pronta restauracién del flujo
coronario, las consecuencias siguen siendo catastro-
ficas.

Al igual que en los estudios previos con la utiliza-
cién de stents convencionales''© o stents recubiertos
exclusivamente®®, en nuestro estudio, la peor fraccién
de eyeccidn, indicacién por infarto agudo de miocar-
dio, implante de stents de menor didmetro, utilizacién
de mas stents por lesién y mds de un stent por pacien-
te, y la presencia de diseccion residual fueron varia-
bles asociadas a la aparicién de TS. Mencién aparte
merece el abandono precoz del clopidogrel, que resul-
té muy significativo en el grupo de pacientes con apa-
ricién de TS y que es, ademds, un factor de riesgo que
se repite de forma constante en los estudios publica-
dos recientemente>®, En nuestro estudio, 10 pacientes
lo abandonaron por olvido y los otros 3 por motivos
econdmicos. Por todo ello, es muy importante la labor
del médico prescriptor en hacer hincapié en la impor-
tancia del cumplimiento terapéutico por parte del pa-
ciente.

Limitaciones

Debido a la baja incidencia de TS, una muestra pe-
quefia puede subestimar o sobrestimar la verdadera in-
cidencia.

Hay que tener en cuenta, considerando su baja inci-
dencia, que la definicién de TS puede influir de mane-
ra significativa los resultados del estudio. La docu-
mentacion angiogrifica de oclusién del vaso es una
definicidn razonable, pero puede resultar en pérdida de
casos de trombosis en pacientes con eventos adversos
sin realizacién de nueva coronariografia y, por tanto,
subestimar la incidencia real de TS. De la misma for-
ma, la utilizacién de los eventos cardiacos mayores
para definir TS sobrestima la incidencia real porque no
todos los pacientes que mueren stbitamente o presen-
tan un infarto de miocardio presentan TS.

Conclusiones

La incidencia de trombosis angiografica del stent en
una poblacién del «mundo real», es decir, una pobla-
cioén no seleccionada de pacientes consecutivos revas-
cularizados percutdneamente mediante el implante de
stents convencionales, recubiertos (sirolimus y paclita-
xel) o ambos tipos de stents, sigue siendo baja
(2,23%), sin superar las tasas de trombosis obtenidas
cuando solamente se disponia de stents convencionales
o cuando se utilizan stents recubiertos exclusivamente.

La TS confirmada angiograficamente en esta poblacién
sigue asocidndose con una elevada morbilidad (infarto de
miocardio del 66%) y mortalidad (del 22%).

La TS en esta poblacién parece estar relacionada
con procedimientos realizados en pacientes con indi-
cacién por infarto agudo de miocardio, implante de
multiples stents, peor fracciéon de eyeccion, didmetro
de stent méas pequeiio, presencia de diseccion residual
y abandono precoz de clopidogrel.
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