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e RESUMEN.
La actualizacion 2017 de la Guia sobre el manejo del sindrome coronario agudo con elevacion

persistente del segmento ST (SCACEST) incluye los siguientes items: Resultados del Registro
permanente para enfermedades cardiovasculares -ARGEN IAM ST- y el programa Stent for life. //
Control de los tiempos en la reperfusion (retrasos) // Hipotermia controlada en el paro cardiaco post-
IAM /I Angioplastia (ATC) primaria // Antiagregacion y anticoagulacién como terapia coadyuvante de
la ATC /I ATC en enfermedad de multiples vasos // ATC primaria con trombo-aspiracion manual //
Acceso radial // Estrategia farmaco-invasiva // Triple terapia anti-trombética luego del IAM // Uso de
Beta Bloqueantes // Infarto complicado con falla cardiaca // Uso de Swan-Ganz - ECO Doppler -
Bal6on de contrapulsacién aértica - Ventilacion no invasiva // Situaciones especiales // Bibliografia.
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Esta version 2017 de la guia incorpora y/o actualiza los siguientes items:

1)- Registro permanente para enfermedades cardiovasculares -ARGEN IAM ST- y el programa

Stent for life. Resultados ARGEN IAM ST 6
2)- Control de los tiempos en la reperfusion (retrasos) 7
3)- Hipotermia controlada en el paro cardiaco post-IAM 8

4)- Angioplastia primaria (ATC primaria):

a. Stenty stent liberadores de farmacos 8
b. Bivalirudina versus heparina con o sin inhibidor GP lIb/llla plaquetario 9
C. Uso prehospitalario de ticagrelor 10
d.  Antiagregacion plaguetaria mas alla de los 12 meses 10
e. Doble antiagregacion plaquetaria y uso de fibrinoliticos 13
f. Estrategias de antiagregacioén y/o anticoagulacién oral en fibrilacién auricular 14
g. Enfermedad de mdltiples vasos 15
h.  ATC primaria con trombo-aspiracion manual 17
i. Acceso radial 17
J- Estrategia farmaco — invasiva 18
K. Cambio entre las distintas terapias de antiagregantes plaguetarios inhibidores

de los receptores P2Y12. Fase aguda 19
5)- Triple terapia anti-trombdtica luego del IAM 19
6)- Uso de Beta Bloqueantes 20
7)- Infarto complicado con falla cardiaca 21
a- Uso de Swan-Ganz y el monitoreo hemodinamico no invasivo por ECO Doppler 21
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Abreviaturas: AAS: acido acetilsalicilico, ACV: Accidente Cerebrovascular; ADP: adenosin difosfato;
AOD: anticoagulantes orales directos; ATC: angioplastia coronaria, ATCp: ATC primaria; BB: betabloqueantes;
Ca?": calcio; CCG: cinecoronariografia; DAP: doble antiagregacion plaquetaria, DT: doble terapia, EC:
enfermedad coronaria; ECG: electrocardiograma; EFI: estrategia farmaco-invasiva, EMV: enfermedad de
multiples vasos, FA: fibrilacion auricular, FDA: Food and Drug Administration; HC Hipotermia Controlada, IAM:
infarto agudo de miocardio, IM: Infarto de Miocardio; IAMCEST: Infarto agudo de miocardio con elevacion del
ST; IGP: Inhibidor de las glicoproteinas; MACE: Eventos Adversos Cardiovasculares Mayores, NACE: Eventos
Adversos Cardiovasculares Netos; NYHA: New York Heart Association; PCM: primer contacto médico; RNM:
resonancia nuclear magnética; r-tPa: Activador recombinante del plasmindgeno tisular; SC: shock
cardiogénico; SCA: sindrome coronario agudo; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacion del
segmento ST, TBL: tromboliticos; TT: triple terapia; TV/FV: taquicardia ventricular/fibrilacion ventricular; VNI:
ventilacion no invasiva.



La Federacién Argentina de Cardiologia propuso, ya hace tiempo, clasificar a los centros
asistenciales segun el nivel de complejidad que los mismos dispongan:

o Centros de Nivel A: aquellos centros que disponen de Unidad de Cuidados Intensivos,
Cirugia Cardiaca y Hemodinamia, ademas de poder contar con balén de contrapulsacion;

. Nivel Al: aquellos centros que disponen de hemodinamia los 7 dias de la semana y las
24hs del dia

" Nivel A2: aquellos centros que NO disponen de hemodinamia los 7 dias de la semana y/o
las 24hs del dia.

. Centros de Nivel B: centros que tienen sélo Unidad de Cuidados Intensivos;

) Centros de Nivel C: son los centros que tienen sala de guardia e internacion de habitaciéon
de planta y no disponen de la complejidad detallada para los Centros Ay B

En el manejo y tratamiento de los Sindromes Coronarios Agudos, con y sin elevacion del
segmento ST, a cada una de las indicaciones o intervenciones terapéuticas propuestas se le asigna
un nivel de Recomendacion (Clase I, Il, lla, llb y lll) y niveles de Evidencia (A, B y C),
universalmente aceptado.

El nivel de Recomendacién clase | sefiala que el beneficio supera claramente al riesgo,
indicando que el tratamiento, intervencibn o estrategia deberia implementarse. El nivel de
Recomendacion clase Il indica que el beneficio supera al riesgo, se interpreta como lla) si es
razonable implementar el tratamiento, intervencién o estrategia, y llb) cuando en ocasiones pueden
considerarse estas medidas. En el nivel de Recomendacién clase Il el tratamiento, intervencion, o
estrategia no deben administrarse o instrumentarse por ausencia de beneficio o dafio.

En el nivel de Evidencia A, los datos provienen de mdultiples estudios clinicos aleatorizados o
randomizados, de grandes dimensiones o metaandlisis, en el nivel de Evidencia B los datos derivan
de un solo estudio clinico aleatorizado o de estudios clinicos no aleatorizados, y el nivel de
Evidencia C lo aporta el consenso de opinion de expertos o referentes.

INTRODUCCION.

Las guias de practica clinica son un resumen de toda la evidencia disponible actualizada al
momento de su publicacidn.

Este documento es la 4ta actualizacion de la guia SCACEST actualizada por 3era vez en el afio
2010. Estas recomendaciones destacan la evidencia que surge de los trabajos publicados desde esa
oportunidad a la fecha, resaltando solo lo publicado en temas que sufrieron cambios. Ademas se
presentan los resultados del registro ARGEN IAM ST fruto del trabajo conjunto de SAC (Sociedad
Argentina de Cardiologia) y FAC (Federacién Argentina de Cardiologia) con el apoyo del MSN
(Ministerio de Salud Publica de la Nacidn) con la finalidad de identificar las debilidades en la
atencion de la poblacion vy justificar las actuales recomendaciones para el manejo de pacientes con
IAMCEST.

Los cambios efectuados involucran las secciones: hipotermia controlada en pacientes post paro
cardiaco; tratamiento coadyuvante, estrategia propiamente dicha vinculada a la ATCp; aspectos
relacionados con la antiagregacion plaguetaria; implementacion de la EFI, uso de betablogueantes y
algunas situaciones planteadas en el contexto de un infarto complicado con falla de bomba y el



manejo de poblaciones especiales con infarto.

La finalidad de presentar el registro ARGEN IAM ST es mostrar los tiempos reales de
reperfusionen la poblacion asistida, destacando que sd6lo en 25% se logré un tiempo puerta aguja
<30 minutos y que el 47.7% tuvo un tiempo puerta balon <90 minutos por lo que una de las primeras
recomendaciones es que se debe fijar como objetivo optimizar los tiempos diagndsticos, traslado del
paciente, implementacion de la reperfusion y segun la infraestructura y logistica del centro, la
estrategia implementada. Para que estos objetivos se puedan cumplir, se debe ser muy estricto en la
calificacion del centro.

La hipotermia profunda post paro cardiaco se indica con una recomendacidn clase lla, con
nivel de evidencia B.

En lo que respecta a la reperfusion, nuevamente se resalta que la estrategia de eleccion es la
ATCp por acceso radial con la utilizacion de stents, preferentemente liberadores de droga.
Ademas,se debe tener SIEMPRE en cuenta que la indicacién de la ATCp o fibrinoliticos depende de
los tiempos, dado que si la ATCp no se puede realizar en los primeros 120 minutos se DEBE
administrar el agente fibrinolitica. También se ha puesto de relieve, que la transferencia del paciente
trombolizado debe ser dentro de las 2-24 hs (estrategia farmaco-invasiva). Transcurridas mas de 12
hs del inicio de los sintomas, la ATCp supera ampliamente en beneficios a los TBL, por lo que esta
indicada hasta 48hs post IAM y luego de estes 48 hs s6lo hacerla en situaciones especiales, como
serian la inestabilidad eléctrica, hemodindmica o isquémica del paciente.

En relacion a la presencia de lesion de multiples vasos, la estrategia a implementar es de
acuerdo a la presencia o no de shock cardiogénico. En presencia e shock no se recomienda
implementar ATC en el resto de las lesiones; a su vez si el paciente no esta en shock se recomienda
realizar la ATC del resto de las lesiones durante la hospitalizacion. No se recomienda la trombo
aspiracion manual rutinaria en el marco de una ATCp.

En relacion al tratamiento coadyuvante de la ATCp, la anticoagulacién con bivalirudina tiene
recomendacion lla con nivel de evidencia A.

En relacion a la terapia antiplaquetaria dual (DAP) en la ATCp, la indicacién del ticagrelor en faz
prehospitalaria 0 méas alla de los 12meses hasta los 3 afios del IAM tiene recomendacion Ilb con
nivel de evidencia B y A respectivamente para los tres tipos de centros A-B-C. Dado que la
administracibn de DAP mas alla de 12 meses se puede asociar a incremento del sangrado, se
recomienda la utilizacion del score de riesgo DAP para seleccionar mas apropiadamente el
paciente. Por ultimo, sobre las recomendaciones de un consenso de expertos se podra elegir entre
diferentes esquemas para cambiar los inhibidores de P2Y12.

La DAP con fibrinoliticos esta indicado sélo con clopidogrel y la carga dependera de la edad del
paciente. Otro aspecto a considerar con la DAP es cuando el paciente requiere ademas
anticoagulacion o sea triple terapia antitrombética. En esta situacion la doble o triple terapia como asi
también la extension del tratamiento dependera del riesgo isquémico y de sangrado del paciente, por
lo tanto, se debera evaluar al paciente con la utilizacién de los scores de riesgo, como el CHA2DS2-
VASC, para la indicacion del anticoagulante, que podra ser un antagonista de la vitamina K o los
nuevos anticoagulantes orales, y para limitar la extension del tratamiento se debera tener en cuenta
el score de riesgo de sangrado HASBLED. La triple terapia con rivaroxaban, se podra tener en
cuenta en aquellos pacientes con alto riesgo isquémico y bajo riesgo de sangrado.



Por Gltimo, no se recomienda el uso rutinario de BB por via endovenosa y si hacerlo por esta via
en situaciones tales como hipertension arterial y taquicardia sinusal. Comenzar por via oral en las
primeras 24hs y luego al alta.

En el IAM complicado con FALLA de BOMBA se recomienda fuertemente la utilizacion del
ecocardiograma Doppler para el manejo y tratamiento adecuado de estos pacientes como asi
también el uso de ventilacion no invasiva (VNI).

Con respecto al uso del Swan Ganz y del balon de contrapulsacién se considera que tienen su
rol en aquellas situaciones que no responden con la adecuacion de la precarga, manejo de la post
carga con volumen y vasodilatadores. Se ha resaltado su uso en el manejo y tratamiento de
pacientes con insuficiencia renal cronica, ancianos y/o diabéticos que requieren de un enfoque
especial.

1) Registro permanente para enfermedades cardiovasculares -ARGEN |IAM ST- y el
programa Stent for Life (Stent save a life).

La Federacion Argentina de Cardiologia participa en la actualidad de 2 proyectos nacionales
vinculados a la problematica del infarto agudo de miocardio en nuestro pais.

La Encuesta Nacional de infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST
(ARGEN-IAM-ST) @ |a llevan adelante la Sociedad Argentina de Cardiologia (SAC) y la Federacion
Argentina de Cardiologia (FAC), en conjunto con el Ministerio de Salud de la Nacion (MSN), forma
parte de un programa para el registro permanente de las enfermedades cardiovasculares de mayor
prevalencia.

Los aspectos mas relevantes del programa son:

e Evaluar los tiempos y causas de demora desde el inicio de los sintomas hasta el tratamiento
de reperfusion. a) Tiempo de demora prehospitalaria, b) Tiempo de demora hospitalaria.

e Evaluar la prevalencia del tratamiento de reperfusion en los pacientes que ingresan con
IAMCST: a) Modalidades de reperfusion, y b) Causas de no reperfusion.

e Evaluar la mortalidad y la evolucion clinica intrahospitalaria y a los 30 dias.
¢ Analizar las modalidades de tratamiento coadyuvante.
¢ Evaluar las politicas de derivacion.

Resultados del ARGEN IAM ST.

El primer reporte evalué 1.759 pacientes en 247 centros de todo el pais, entre marzo y diciembre
de 2015. El 83.5% de los pacientes recibio tratamiento de reperfusion, el 78.3% con ATCp. El 37%
ingres6 derivado de otra institucién. Sélo el 16% recibid fibrinoliticos antes de la derivacién y 25%
tuvo un tiempo puerta-aguja <30 minutos, y el 47.7% de los tratados con ATC tuvo un tiempo puerta-
bal6n <90 minutos. La mortalidad intrahospitalaria fue del 8.8% .

Un segundo reporte sobre pacientes con IAMCEST trasladados a centros con hemodinamia
mostré que en Argentina 1 de cada 3 IAMCST es transferido a otro centro para recibir terapia de
reperfusion. Los pacientes derivados tienen menor probabilidad de recibir tratamiento de reperfusion
y menor utilizacion de ATCp. La diferencia de tiempo entre los pacientes que recibieron TBL previa a



la derivacion y la espera para realizar una ATCp supera las 2 horas. La estrategia farmaco invasiva
(EFI) fue minima. La disponibilidad de recursos en los centros participantes indica que la mejor
articulacion de las redes de derivacion podria mejorar los tiempos de acceso al tratamiento y
disminuir la morbimortalidad del IAMCEST en Argentina .

El programa nacional para el tratamiento del infarto agudo de miocardio llamado “Stent For Life”
surge del trabajo conjunto de la Sociedad Argentina de Cardiologia (SAC), el Colegio Argentino de
Cardiologia Intervencionista (CACI) y la Federacion Argentina de Cardiologia (FAC).

Stent For Life (actualmente Stent Save a Life) es un programa europeo que se inicio en el afio
2008 desarrollado por la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC), la Asociacion Europea de
Intervenciones Cardiovasculares Percutaneas (EAPCI) y el EuroPCR (congreso oficial de la EAPCI)
con el objeto de mejorar el acceso a la ATCp de los pacientes que cursan un IAM y ver asi de reducir
la mortalidad y morbilidad.

Esta iniciativa tiene dos objetivos: a) Definir regiones con necesidades incumplidas en el manejo
Optimo de los pacientes con SCACEST, y b) Implementar un plan de accién para aumentar el acceso
de los pacientes con IAM a la ATCp.

2) Control de los tiempos en la reperfusion (retrasos).

Referido a la atencién prehospitalaria, es necesario incorporar el concepto de CONTROL DE
CALIDAD EN LA GESTION PREHOSPITALARIA, momento mas critico en la etapa inicial del IAM; las
intervenciones en esta etapa tienen un significativo impacto sobre la mortalidad temprana. Las
acciones mas relevantes en este periodo tienen que ver con la DESFIBRILACION vy el tratamiento de
la REPERFUSION CORONARIA @ Las demoras o retrasos impactan directamente en los
resultados. Se propone la evaluacioén de los tiempos o retrasos en tres instancias:

RETRASOS:

a. El PACIENTE, tiempo desde el inicio de los sintomas al primer contacto médico (PCM).

Para el correcto reconocimiento de los sintomas y el llamado al servicio de emergencia deben
priorizarse los programas de educacion y promocion de salud a la poblacién, a cargo de las
Sociedades Cientificas y el Ministerio de Salud.

b. Entre el PCM y el DIAGNOSTICO, el objetivo fundamental en este periodo es un retraso no
mayor a 10 minutos para la realizacion de un ECG.

C. Entre el PCM y la TERAPIA DE REPERFUSION, tienen que ver con aspectos organizativos
para evitar el retraso o demora en el inicio de la reperfusion. Este retraso suele estar ligado a tareas
gubernamentales, de entidades cientificas, sistemas médicos de urgencia y centros asistenciales
publicos y privados. Los objetivos estan destinados a minimizar el retraso a la ATCp o a la infusion
de fibrinoliticos. Se deben implementar redes de traslado desde centros periféricos.

En estas 3 instancias de evaluacién de control de calidad y demoras, se proponen los siguientes
objetivos de tiempos para el manejo y la implementacién del tratamiento del SCACEST:

e Ppara PCM a ECG diagnostico < 10 minutos.
e ParaPCMa TBL (PCM a aguja) < 30 minutos.
Para PCM a ATCp.

e PCMabaldn en centros Al < 60 minutos.
e Para PCM aATCp < 90 minutos.

aceptable para PCM a ATCp centros A2, By C que no disponen de TBL< 120 minutos.
e Luego de TBL exitosaa CCG entre 2 y 24 horas.



Es importante resaltar el concepto de PCM el cual hace referencia a la primera instancia de
contacto presencial entre el paciente y el sistema de salud, ya sea en una ambulancia o en un centro
de salud.

e Se recomiendan como objetivo tener en cuenta los tiempos en el tratamiento del 1AM
Recomendacion Clase I, Nivel de Evidencia B, Centros A,By C.

3) Hipotermia controlada en el paro cardiaco post-IAM.
Se debe analizar cuidadosamente los datos sobre la hipotermia controlada (HC) post-paro

cardiaco. Los pacientes que sobreviven a un paro cardiaco subito sufren lesidn por isquemia-
reperfusion general, denominada sindrome tras parada cardiaca, que puede provocar mala
evolucidon neurolégica y muerte. Este sindrome inicia una cascada de reacciones inflamatorias
nocivas en el organismo que puede continuar durante varios dias: el International Liaison Committee
on Resuscitation (ILCOR) recomienda desde el 2003 la HC, a la que se define como una reduccién
de la temperatura corporal hasta 32-34°C durante un periodo de 12-24 horas ®. El principal efecto
protector de la HC consiste en reducir: la lesion cerebral de manera multifactorial, el metabolismo
corporal y cerebral en general, la apoptosis, el ingreso de Ca?* en las células, la acidosis intracelular
y extracelular, la acumulacion de neurotransmisores, la liberacién de glicina, la inflamacion, y la
produccion de oxido nitrico y radicales libres. Un reciente informe Cochrane © ha llegado a la
conclusion de que la HC parece mejorar la supervivencia y los resultados neuroldgicos después de la
parada cardiaca. Se debe tener cuidado con las hiperglucemias, al reducir la sensibilidad a la insulina
y a su secrecion, alteraciones hidroelectroliticas, falla renal y arritmias cardiaca; efectos colaterales
minimizados con un lento calentamiento. Recientemente el estudio TTM compar6 en 950 pacientes
post-paro cardiaco fuera de un hospital la hipotermia sostenida a 33°C versus una temperatura de
36°C sin que hubiera diferencias en el punto final primario de muerte por todas las causas entre
ambas estrategias, HR 1.06; 95% CIl 0.89 a 1.28; P=0.51 (. De este analisis surge la siguiente
recomendadion:

e Se recomienda efectuar Hipotermia controlada post-paro cardiaco. Recomendacion

Clase lla, Nivel de Evidencia B, Centros A.

4) Angioplastia coronaria primaria.

ATCp, Stent y Stent liberador de farmacos.

Se resalta la importancia de considerar la ATC primaria (ATCp) como la estrategia preferida en el
paciente con SCACEST siempre y cuando se ajuste a los tiempos recomendados €9 El uso de
stent coronarios debe considerarse como una practica habitual y los tipos de stent liberadores de
farmacos sobre los metalicos, ya que han demostrado la reduccion de futuras intervenciones en el
vaso tratado, sin relacionarse significativamente con un incremento en la trombosis del mismo @13,

e Se recomienda en el IAMCEST la realizacion de ATCp con colocacion de STENT,
preferentemente STENT liberador de farmacos. Recomendacion Clase |, Nivel de
Evidencia A, Centros Al.

Bivalirudina como coadyuvante a la ATCp.

Recientes estudios compararon heparina con bivalirudina con o sin IGP llb-llla en el contexto de la
ATCp. La Tabla 1 muestra un resumen de los 4 grandes estudios (HEAT-PPCI &) HORIZONS AMI
19 BRIGHT ®® y EUROMAX #), con similares resultados respecto a eventos adversos mayores
entre bivalirudina y heparinas, pero con una tasa significativamente menor de sangrado en el grupo
bivalirudina.



En un meta-andlisis reciente #® en el que se incluyeron trabajos clinicos randomizados que
comparan bivalirudina y heparina con o sin administracion previa de un IGP lIb/llla en pacientes con
IAM a quienes se les efectué ATCp, se analizaron 6 estudios, totalizando 14.095 pacientes con
IAMCEST y con infradesnivel del ST aunque solo se analizaban los datos del subgrupo IAMCEST. Se
examind el impacto del uso de rutina de los IGP, el acceso radial y el de los inhibidores de P2Y12
sobre los resultados de seguridad.

A 30 dias, los pacientes con bivalirudina tenian mayor nimero de eventos cardiacos adversos
similar a aquellos con heparina con o sin IGP (RR 1.02, 95% CI 0.87-1.19, P = 0.8), IM (RR 1.41,
95% CI 0.94-2.11, P = 0.089), revascularizacién del vaso culpable (RR 1.37, 95% CIl 0.91-2.04, P =
0.122), y eventos clinicos adversos netos (RR 0.81, 95% CI 0.64-1.01, P = 0.069). Sin embargo, el
uso de la bivalirudina disminuyé el riesgo de todas las causas de mortalidad (RR 0.81, 95% CI 0.67-
0.99, P =0.041) y la mortalidad cardiaca (RR 0.68, 95% CI 0.51-0.91, P = 0.009) a 30 dias. Hubo una
tasa mas alta de trombosis aguda del stent (RR 3.31, 95% CI 1.79-6.10, P < 0.001) en los pacientes
gue recibieron bivalirudina. La bivalirudina disminuyd 37% el riesgo de sangrado mayor a los 30 dias
(RR 0.63, 95% CI 0.44-0.90, P = 0.012), pero el riesgo de sangrado varié dependiendo del uso de
rutina de los IGP con heparina (RR 0.44, 95% CIl 0.23-0.81, P = 0.009) vs de rescate (RR 0.73, 95%
Cl 0.42-1.25, P = 0.252), acceso predominantemente radial (RR 0.54, 95% CI 0.25-1.15, P = 0.114)
vs acceso no radial (RR 0.60, 95% CI 0.36-0.99, P = 0.049), y el uso de los Inhibidores P2Y12 de
segunda generacion con bivalirudina (RR 0.70, 95% CI 0.40-1.24, P = 0.226) vs uso de clopidogrel
(RR 0.39, 95% CI 0.18-0.85, P = 0.018).

En ATCp, bivalirudina, en comparacion con heparina, disminuyé el riesgo a 30 dias de mortalidad
cardiaca, todas las causas de mortalidad y hemorragia mayor a expensas de mayor riesgo de
trombosis aguda del stent. Sin embargo, el beneficio de la disminucién del sangrado con bivalirudina
se pierde por la administracion de prasugrel o ticagrelor con bivalirudina, o lograrlo usando el acceso
radial y evitando el uso de rutina de los IGP con heparina. Se deben tener en cuenta todos estos
factores antes de seleccionar el anticoagulante para la ATCp.

e TABLA1.
Incidencia de MACE y complicaciones por sangrado en los estudios que compararon
bivalirudina vs heparina en ATCp.

MACE por 10000 Sangrados por 10000
ptes. dia ptes. dias
Bivalirudina Heparinas Bivalirudina Heparinas
HEAT-PPCI. 31,1 20,5 44,5 48,1
BRIGHT. 17 19 13,6 41,3
HORIZONS AMI. 18,1 18,3 19,6 32
EUROMAX. 19,8 18,3 26 43,8

e La recomendacion de administrar Bivalirudina durante la ATCp es de Clase lla, Nivel de
Evidencia A, Centros Al.



Doble antiagregacion plaquetaria en fase prehospitalaria.

Es objetivo de esta actualizacion valorar el uso de la terapia antiagregante dual (AAS + inhibidor
del receptor P2Y12 del ADP plaquetario) en fase prehospitalaria del IAM, antes de la realizacion de la
ATC, ya sea por el servicio de emergencias médicas o en las salas de guardia.

El estudio ATLANTIC (Prehospital Ticagrelor in ST-segment elevation myocardial infarction)
@9 evalud en 1.862 pacientes con SCACEST con menos de 6 horas desde el inicio de los sintomas,
la administracion pre-hospitalaria (en la ambulancia) vs hospitalaria (sala de hemodinamia) de
ticagrelor. Los puntos finales co-primarios fueron: no resolucion del supradesnivel del segmento ST
>70% y no tener flujo TIMI 3 antes de la ATCp; y el punto final secundario de tipo clinico, incluy6
eventos mayores cardiovasculares y trombosis del stent. Considerando que el tiempo medio entre las
2 estrategias fue de 31 minutos. El estudio no mostré diferencias entre ambos grupos en el punto
final co-primario, sin diferencias en sangrado. La trombosis del stent fue menor en el grupo ticagrelor
prehospitalario: 0% y 0.8% a las 24 horas y a los 30 dias del 0.2% y 1,2%, diferencia
estadisticamente significativa.

o La administracion de AAS mas Ticagrelor en fase prehospitalaria tiene una Recomendacion
Clase llb, Nivel de Evidencia B, Centros A-B-C.

Antiagregacion plaquetaria mas alla de los 12 meses.

En un analisis post hoc del estudio CHARISMA (Clopidogrel for High Atherothrombotic Risk
and Ischemic Stabilization, Management, and Avoidance) se randomizé a los pacientes con
aterosclerosis establecida o con alto riesgo de aterosclerosis clinica a terapia antiplaquetaria dual
(DAP) con clopidogrel mas AAS vs monoterapia con AAS. Se encontré en los pacientes con IM
previo, una disminucién absoluta del 1,7% en el criterio de valoracibn combinado de muerte
cardiovascular, IM o ACV con DAP, sin ningln beneficio en el resto de los subgrupos estudiados 29

En el estudio PEGASUS-TIMI 54 (Prevention of Cardiovascular Events in Patients with Prior
Heart Attack Using Ticagrelor Compared to Placebo on a Background of Aspirin-Thrombolysis
In Myocardial Infarction TIMI 54) se randomizaron pacientes con IAM previo de 1 y 3 afos, con
caracteristicas adicionales de alto riesgo, a DAP (con ticagrelor 60 mg o 90 mg 2 veces al dia) o a la
continuacién de la monoterapia con AAS. Después de una media de 33 meses de tratamiento, la
DAP en comparacion con la monoterapia resultd en una reduccion absoluta del 1.2% al 1.3% en el
punto final primario compuesto de muerte cardiovascular, IM 0 ACV, y un incremento absoluto del
1.2% al 1.5% en hemorragias grave, sin exceso de hemorragia fatal o hemorragia intracraneal 2.

En el analisis de subgrupos, la mayor reduccion de eventos isquémicos con DAP prolongada fue
en pacientes en los que el tratamiento con inhibidores P2Y12 o bien no se interrumpio o se
discontinué por <30 dias (reduccién absoluta de MACE: 1.9% a 2.5%). La relacion riesgo/beneficio
parece ser mas favorable para la dosis de 60-mg/dia. La dosis de ticagrelor 60 mg dos veces al dia
fue aprobada recientemente por la FDA para la reduccion de eventos isquémicos en pacientes con
SCA o antecedentes de IM 22,

Para evaluar el riesgo y el beneficio de la terapia antiplaquetaria dual (DAP) existen varios scores
publicados de riesgo de sangrado que surgieron de diferentes estudios. El score de riesgo DAPT
derivado del estudio DAPT (Dual Antiplatelet Therapy study), tiene la particularidad que involucra
en sus andlisis variables de riesgo isquémico y de sangrado y, por lo tanto, es un score de riesgo
neto que nos puede resultar Gtil cuando debemos resolver si es seguro prolongar o no el tratamiento
DUAL en pacientes tratados con el implante de un stent coronario.

El analisis de los datos del estudio sugiere que, en pacientes tratados durante 1 afio, con
tratamiento DUAL sin sangrado significativo o eventos isquémicos, la relacion riesgo/beneficio con el
tratamiento dual prolongado puede ser favorable para las pacientes con un alto score DAPT (22) al
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reducir los eventos netos (isquémicos mas sangrado), cuando se compara con el tratamiento no
prolongado. Por el contrario, en aquellos con una puntuacion DAPT baja (<2), la relacion
riesgo/beneficio no es favorable con la doble antiagregacion prolongada (aumento de la hemorragia
sin una reduccion de eventos isquémicos). Los factores que pueden contribuir a un alto puntaje
DAPT incluyen diabetes mellitus, tabaquismo actual, ATC previa, IM previo, insuficiencia cardiaca
congestiva o fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo <30%, ATC de puente venoso aorto
coronario, y stent de <3 mm de diametro. La edad avanzada contribuye a una puntuacion DAPT baja
(menos favorable) @2,

TABLA 2. Variables incluidas para calcular el Score DAPT @9
e Variables Pts.

Edad >75
Edad 65 — 75afios
Edad <65 afos
Tabaquismo actual
Diabetes Mellitus
IM en la presentacion
ATC previo
Didmetro del Stent <3mm
Stent liberador Paclitaxel
IM previo
ICC 0 FEVI <30%
ATC puente venoso

NN (PR R PR RO L],

e Se sugiere continuar la DAP con Ticagrelor 60 mg 2 veces/dia por 3 afios en pacientes
tratados por haber tenido un IM de mas de 1 afio de evolucién con criterios de alto riesgo
isquémico (diabetes, enfermedad vascular periférica y/o insuficiencia renal crénica, que
toleraron la DAP durante 12 meses post SCA sin complicaciones de sangrado.

Intuitivamente la complejidad anatomica de una lesidn sugiere que la DAP prolongada seria
beneficiosa para disminuir el riesgo de trombosis de stent, por ser estos pacientes los que
habitualmente presentan mayor carga de enfermedad coronaria.

Para demostrar si esta afirmacion se ajusta a la realidad, los investigadores del ensayo DAPT
analizaron el riesgo isquémico (IAM y trombosis de stent) y el hemorragico (hemorragias moderadas /
severas) segun presentasen anatomia compleja de la lesién culpable o no,constatando que:

e Los pacientes con anatomia compleja presentaron mas eventos isquémicos durante el
primer afio, sin que estas diferencias se mantuvieron mas adelante.

¢ Ni la reduccion de eventos isquémicos, ni el aumento de hemorragias durante el tratamiento
prolongado (30 vs 12 meses) fue diferente en funcion de la complejidad de la anatomia
coronaria.

e El score DAPT 22 en pacientes con anatomia compleja mostré6 mayor beneficio y menor
riesgo hemorragico con la antiagregacion dual prolongada.
La anatomia compleja aumentaria el riesgo de eventos solo en los primeros 6-12 meses tras el
implante de un stent, aunque estos datos varian segun la definicibn de anatomia compleja y por lo
tanto no parece tener un gran beneficio la extensién de la DAP.

La conclusion mas determinante por interpretar del score DAPT es el valor de los datos
relacionados con el paciente incluidos en las variables clinicas de DAPT y no tanto los que se
refieren a la complejidad de la lesion, para el pronéstico en términos de isquemia / hemorragia.
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En sentido contrario, en el trabajo de Gennaro Giustino y col ®¥, sobre 9.577 pacientes con ATC,
1.680 (17.5%) tuvieron ATC compleja definida como: 3 vasos, 3 stents, 3 lesiones tratadas,
bifurcaciéon con 2 stent, slargo total cubierto era >60 mm vy lesion total cronica. Globalmente se
observé que los pacientes con procedimientos mas complejos presentaron casi el doble de eventos
comparado con intervenciones simples.

Los pacientes con ATC compleja que recibieron DAP prolongada presentaron una significativa
reduccion de eventos comparados con DAP corta (HR 1.01; IC95% 0.75-1.35; interaccion p=0.01).

A mayor complejidad del procedimiento, mayor el beneficio de prolongar DAP, pero a costa de
mayor riesgo de sangrado, sin que este sangrado, especificamente, tuviera relacibn con la
complejidad del procedimiento. Segun este estudio, junto a los factores de riesgo clinicos
establecidos, la complejidad del procedimiento es un pardmetro importante a tener en cuenta para
decidir el tiempo de DAP.

¢ Nuevamente, es muy importante destacar la individualizacion del tratamiento por parte del

clinico, basada en una comunicacion activa con el cardidlogo intervencionista.

La diferencia existente en los resultados de una intervencion, entre pacientes con un SCA vs
pacientes estables, se podria explicar porque no se trata de los mismos pacientes, son diferentes, la
duracién de los tratamientos fueron diferentes, y distintas las definiciones de ATC compleja.

La puntuacion PRECISE-DAPT @ se ha desarrollado para predecir tasas de eventos
hemorragicos. Consiste en combinar hemoglobina, edad, cantidad de glébulos blancos, clearance de
creatinina y sangrado previo en DAP durante la hospitalizacién indice del paciente. Sus valores van
de 0 a 100 y aquellos pacientes con valores <25 tienen menor probabilidad de sangrado despues de
7 dias del evento coronario agudo y la ATC, y a la inversa los que tienen valores >25.

La utilizacién de DAP o la triple terapia, con el agregado de anticoagulacion a la DAP, fue motivo
de distintos estudios y metaanalisis publicados recientemente con importante experiencia acumulada
en este tiempo, sin embargo aun se sigue discutiendo el tiempo de la misma y el régimen a seguir en
ese tiempo, sin un acuerdo definitivo de acuerdo a caracteristicas del paciente, tipo y nimero de
stents 3:29),

Extension de la terapia DAP segUn riesgo isquémico/hemorragico.

Pacientes con alto riesgo de sangrado Paﬂen'l:es d{e a.lto riesge PCl de alto riesgo
isquémico
- Ancianos - NSTEMI o STEMI anterior >3 | -  Longitud total del stent> 60
- Disfuncion Cognitiva stent. mm
- Anticoagulacién oral cronica - Eventos isquémicos - IPC compleja (oclusién total
- Antecedentes de Hemorragia recurrentes en DAPT. cronica, Bifurcacion
- Sangrado Activo - Historial de trombosis del compleja y PCl Multivaso)
- Sangrado en DAPT Stent. - PCl con Stent Bioarsobibles
- Mujer - Enfermedad Inflamatoria
- Enfermedad Hepética Cronica.
- Anemia, Trombocitopenia o - Diabetes.
Ambas - Disfuncion Renal Crénica.
- Ulcera Péptica

.

Considerar DAPT carto plazo ( 1 a 6 meses en EC *
estable y <12 meses en los sindromes coronarios
agudos) Considerar DAPT a largo plazo ( > 6 meses en EC

estable y > 12 meses en los sindromes coronarios
agudos)
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e Larecomendacién de la terapia antiplaquetaria dual extendida es de clase llb, Nivel de
evidencia A. Centros A-B - C.

e La recomendacion de la continuacién de la antiagregacion dual con clopidogrel o
ticagrelor mas alla de 12 meses depues de un SCA a pacientes tratados con ATC e implante
de un stent coronario, con alto riesgo isquémico y bajo riesgo hemorragico, en aquellos que
toleraron la DAP sin complicaciones de sangrado es clase lla, Nivel de evidencia A.
CentrosA-B -C.

e Recurrir al score de riesgo DAPT para establecer el riesgo neto (isquémico / hemorragico)
del paciente y resolver si la prolongacion del tratamiento dual esta indicada y es segura para
el paciente tiene Recomendacion clase lla, Nivel de evidencia B. Centros A-B - C.

e La extension de terapia DAP con Stent de primera generacion mas alla de 12 meses y hasta 3
afios tiene Recomendacion clase llb, Nivel de evidencia B. Centros A -B - C.

Doble antiagregacion plaquetaria y uso de Fibrinoliticos:

El estudio ISIS-2 (Randomised trial of intravenous streptokinase, oral aspirin, both, or
neither among 17,187 cases of suspected acute myocardial infarction) ©® demostré que los
efectos beneficiosos de AAS y los fibrinoliticos eran aditivos.

El estudio CLARITY-TIMI 28 (Clopidogrel as Adjunctive Reperfusion Therapy-Thrombolysis
In Myocardial Infarction 28) trial ¥ y el COMMIT (Clopidogrel and Metoprolol in Myocardial
Infarction Trial) 2 demostraron que la administracién de Clopidogrel mas AAS, por via endovenosa
la primera dosis, y luego dosis bajas dadas por via oral (75-100mg) reduce el riesgo de eventos
cardiovasculares y mortalidad por todas las causas, cuando se afiaden a la terapia fibrinolitica.

En el estudio CLARITY en pacientes con SCACEST tratados con fibrinoliticos se administro hasta
8 dias despues del evento indice, clopidogrel mas AAS, con mejoria del flujo TIMI de la arteria
culpable y reduccion del punto final combinado muerte cardiovascular, reinfarto o necesidad de
revascularizacion de urgencia. En el estudio COMMIT se administro clopidogrel mas AAS por 2
semanas 0 mas, obteniendo a los 28 dias una reduccién absoluta del punto final combinado de
muerte, reinfarto o ACV, y una reduccion absoluta de mortalidad de 0.6%. Al momento no se dispone
de evidencia con prasugrel y ticagrelor como adyuvantes a la fibrindlisis (ensayos en curso con
ticagrelor actualmente NCT02298088).

No existe evidencia de que la administraciéon de los IGP lIb/llla mejoren la perfusién o los
resultados en pacientes con fibrindlisis, al margen de aumentar el sangrado &334,

Los pacientes con SCACEST a los que se les realizé fibrinoliticos la administracién de AAS (200-
300 mg dosis de carga) y Clopidogrel (300 mg dosis de carga para pacientes <75 afios de edad y
sin carga en >75 afios) tiene Recomendacion clase I, Nivel de evidencia A - Centros A-B - C.
Los pacientes con SCA con ST a los que se les asministré fibrinoliticos la terapia coadyuvante con
AAS 100 mg/dia mas clopidogrel 75 mg/dia hasta los 12 meses tiene Recomendacion clase |,
Nivel de evidencia C. centros A - B- C.

ATC primariay fibrilacién auricular (FA) / Estrategias de antiagregacién y anticoagulacién.

La FAy la enfermedad coronaria son hallazgos frecuentes y fuertemente asociadas con la edad y
comparten factores de riesgo comunes. Se estima que la EC ocurre en 20-45% de los pacientes con
FA B538) y que 20 a 25% de los pacientes con FA y EC requieren de algun tipo de revascularizacion
coronaria ©%38) y alrededor de un 6% a 8% de los pacientes que requieren ATC tiene indicacion de
recibir anticoagulantes orales ya sea por la presencia de FA, valvulas cardiacas protésicas, trombos
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en ventriculo izquierdo o enfermedad tromboembodlica, o que asociado a la DAP incrementa entre 2 y
3 veces el riesgo de complicaciones hemorragicas %42,

El estudio WOEST fue disefiado para evaluar el punto final de seguridad al afio, randomizando a
573 pacientes a una rama con doble terapia (DT) antitrombdtica (clopidogrel + warfarina) vs una
rama con triple terapia (AAS + clopidogrel + warfarina). Al afio todos los sangrados definidos por
criterio TIMI ocurrieron en el 19.5% en el grupo DT vs el 44.9% en el grupo TT, HR 0.36 1C95% 0.26
a 0.50; p<0.001. El punto final secundario de muerte, IM o stroke, trombosis del stent y necesidad de
revascularizacion del vaso tratado, ocurrié también en menor proporcién en el grupo DT con respecto
al grupo TT, 11.3% vs 17.7% respectivamente, p 0.025.

Este estudio presenta limitaciones de disefio como por ejemplo ser un estudio abierto, no doble
ciego, y el punto final secundario fue calculado como de no inferioridad “2.

Recientemente se publicaron los estudios PIONEER AF-PCI trial (Prevention of Bleeding in
Patients with Atrial Fibrillation Undergoing PCIl) y RE-DUAL-PCI trial (Evaluation of Dual
Therapy With Dabigatran vs. Triple Therapy With Warfarin in Patients With AF That Undergo a
PCI With Stenting) los que evaluaron la DT con anticoagulantes orales de accién directa,
rivaroxaban y dabigatran respectivamente, en el espectro de pacientes con antecedentes de FA
permanente 0 paroxistica no valvular, a los que se le realizaban una ATC por estar cursando un
SCACEST advirtiendo en ambos una disminucién estadisticamente significativa en el riesgo de
sangrado, con igual riesgo isquémico, en los pacientes que recibieron terapia antiplaquetaria dual
4449 Es importante resaltar que en los estudios PIONEER AF-PCI y RE-DUAL-PCI el principal
antiagregante utilizado fue el clopidogrel (junto con AAS en los pacientes que recibieron Triple
Terapia) en los que, s6lo el 6% de los pacientes fueron tratados con ticagrelor o prasugrel en el
estudio PIONEER AF-PCIl y al 12% de los pacientes recibieron ticagrelor en el estudio RE-DUAL
PCI, por lo que no se debe utilizar ticagrelor o prasugrel como parte de la triple terapia (TT).

Si se toma en cuenta el registro danés de FA también se observa que los pacientes con TT tienen
mayor riesgo hemorragico al compararlos con los que reciben terapia dual (DT) sin diferencias en el
riesgo isquémico “849. A(n se aguardan los resultados del estudio AUGUSTUS en pacientes con un
SCAYy FA de Novo 48,

Transcurridos 12 meses desde la ATC, se puede considerar suspender la antiagregacion
plaquetaria y continuar solamente con anticoagulantes orales en pacientes con alto riesgo de
sangrado 49,

Se sugiere evaluar cuidadosamente el riesgo tromboembodlico y el de sangrado con los scores
CHA2DS2-VASC ®9y HASBLED ® respectivamente al considerar la triple terapia. En los pacientes
con alto riesgo de sangrado la TT se deberia realizar por el tiempo lo mas corto posible, con un RIN
entre 2-2.5, s6lo emplear clopidogrel y realizar proteccion gastrica con inhibidores de bomba de
protones.

En pacientes con IAM tratados con ATC y antecedentes de FA no valvular, permanente,

paroxistica o persistente, que requieren anticoagulacion la recomendacion es que se puede llevar a
cabo con antagonistas de la vitamina K o con los anticoaagulantes orales directos.

e Larecomendaciéon de TT con AAS, clopidogrel y anticoagulacion oral durante al menos 1 mes
en pacientes de alto riesgo hemorragicoes de clase lla, Nivel de Evidencia B, centros A B
C.

e Se puede considerar la TT con AAS, clopidogrel y anticoagulacion oral entre 1 mes y 6 meses
en aquellos con alto riesgo isquémico (por ej. sindrome coronario agudo) y bajo riesgo
hemorragico. Recomendacion clase lla, Nivel de Evidencia B, centros AB C.

e Se puede indicar Terapia Dual (DT) con clopidogrel y anticoagulacién oral en lugar de TT en
los pacientes con riesgo de sangrado mayor al isquémico. Recomendacion clase lla, Nivel
de Evidencia A, centros AB C
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e Luego de los 12 meses, se debe considerar la suspension de la terapia antiplaquetaria y
continuar solo con anticoagulacion oral. Recomendacion clase lla, Nivel de Evidencia B,
centros AB C.

o Se sugiere utilizar Rivaroxaban (15 mg/dia) o Dabigatrdn (dosis recomendada) en
combinacién con clopidogrel hasta los 12 meses y luego continuar con la dosis recomendada
para pacientes con FA. Recomendacion clase lla, Nivel de Evidencia B, centros AB C.

o No se recomienda incorporar ticagrelor o prasugrel en la TT. Recomendacién clase lll,
Nivel de Evidencia C, centros AB C.

ATC en el IAM y enfermedad de multiples vasos (EMV).

Aproximadamente la mitad de los pacientes con IAM presentan EMV. En la anterior edicién de las
guias no estaba recomendado el tratamiento de los vasos considerados no culpables del infarto, con
excepcion del infarto complicado con shock cardiogénico temprano, conforme datos provenientes
fundamentalmente de registro $25%),

El estudio PRAMI (Preventive Angioplasty in Acute Myocardial Infarction)®® evalu6 en 5
centros de Reino Unido en 465 pacientes enrolados con SCACEST con EMV el tratamiento
percutaneo con ATC preventiva (a lesiones no responsables del evento agudo) y la ATC no
preventiva. El punto final primario combinado fue muerte por cualquier causa, infarto no fatal y angina
inestable. En los 23 meses de seguimiento el punto final ocurrié en 21 pacientes asignados a ATC
preventiva y en 53 pacientes asignados a ATC no preventiva (HR en ATC preventiva 0.35; 1C95%
0.21 a 0.58; p<0.001).

Recientemente se publicé el estudio CVLPRIT (Complete versus Lesion-only Primary PCI) 6559
gue evalud en forma aleatorizada en 296 pacientes la revascularizaciéon completa antes del alta
hospitalaria (150 pacientes) o sdélo del vaso relacionado al IAM (146 pacientes). El punto final
primario de muerte por cualquier causa, infarto recurrente, insuficiencia cardiaca e isquemia con
necesidad de revascularizacion al afio ocurrio en el 10% del grupo que recibié revascularizacion
completa y en el 21.2% en el grupo con revascularizacion solo del vaso responsable (HR 0,45 IC
95% 0.24 a 0.84; p = 0.0009).

Claro esta que, la indicacion y el momento oportuno de la intervencién coronaria de las lesiones
no culpables en el curso del IAM permanecen como materia de debate. Un analisis post-hoc del
AIDA STEMI trial (Abciximab iv. versus Abciximab ic. in ST-elevation Myocardial Infarction)
mostré que la ATC solo de la lesién culpable no tenia efectos negativos sobre el éxito de la
reperfusion y el salvataje de miocardio, en pacientes con EMV, en comparaciéon con pacientes con
SCACEST con enfermedad de un solo vaso.

A pesar de que la presencia de EMV es un factor de riesgo independiente (asociado al incremento
de 3 veces mas eventos cardiacos mayores durante el seguimiento a largo plazo), este estudio
mostré que la ATC inmediata de mudltiples vasos no es necesaria para mejorar la reperfusion
coronaria, y que una revascularizaciéon en etapas de las lesiones no culpables podria ser una
buena estrategia para mejorar los resultados a largo plazo en este grupo de pacientes ©8.

Al presente no existe consenso sobre la revascularizacién 6ptima de la EMV en el curso del
SCACEST en pacientes que presentan con shock cardiogenico. En un analisis post-hoc del estudio
randomizado IABP-SCHOCK Il que investig6 el efecto del balén de contrapulsacion intraadrtico en la
evolucién del IAM complicado por shock, la EMV estaba presente en el 75% de los pacientes 69

En contraste con lo que recomiendan las Guias Europeas para SCACEST de considerar la ATC
inmediata de todas las lesiones significativas no relacionadas al IAM, 2/3 de los pacientes con EMV
fueron tratados con ATCp solamente de la arteria culpable, y la ATC en etapas o la cirugia de
revascularizacién miocardica fueron excepcionalmente realizadas ©9.
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La ATC inmediata de multiples vasos se realiz6 en solamente 37% de los pacientes sin que se
asocie con ningun beneficio sobre mortalidad a largo plazo, flujo TIMI 3 inmediato o alguno de los
puntos finales clinicos secundarios. Por lo tanto, la ATCp sélo de la arteria culpable es suficiente
como procedimiento de revascularizacién inmediata en pacientes con IAM complicado por
shock cardiogénico.

La actualidad de esta controversia sobre la estrategia Optima de revascularizacidon en pacientes
con IAM, enfermedad de MV y Shock acaba de ser reforzada con la publicacion del estudio
CULPRIT-SHOCK (PCI Strategies in Patients with Acute Myocardial Infarction and Cardiogenic
Shock) ®Y estudio prospectivo, multicéntrico y randomizado de 706 pacientes con IAM, EMV vy
shock cardiogénico (SC) que fueron sometidos a 2 estrategias de revascularizacion: ATC solo de la
lesion culpable, con la opcién de revascularizacién por etapas de lesiones no culpables, o ATC de
multiples vasos en forma inmediata. El punto final primario compuesto fue muerte o insuficiencia
renal grave con necesidad de hemodialisis dentro de los 30 dias después de la aleatorizacién. Los
puntos finales de seguridad incluyeron sangrado y ACV.

En los resultados a 30 dias, el punto final primario compuesto ocurrié en 158 de los 344 pacientes
(45.9%) en el grupo de ATC sélo de la lesion culpable y en 189 de los 341 pacientes (55.4%) en el
grupo ATC multivaso (riesgo relativo 0.83; intervalo de confianza [IC] del 95%, 0.71-0.96; P = 0.01).

El riesgo relativo de muerte en el grupo de ATC solo de la lesion culpable en comparacion con el
grupo de ATC multivaso fue de 0.84 (IC 95%, 0.72 a 0.98; p = 0.03) y el riesgo relativo de
hemodidlisis fue de 0.71 (IC del 95%, 0,49 a 1,03; P = 0,07). En los puntos finales secundarios las
tasas de hemorragia y ACV no difieren significativamente entre los dos grupos.

En conclusion, el estudio CULPRIT-SHOCK demostré que los pacientes con EMV e IAM con SC,
el riesgo de muerte o insuficiencia renal grave (hemodialisis) a 30 dias fue menor en los que
inicialmente se sometieron sélo a ATC de la lesién culpable, respecto a los tratados mediante ATC
inmediata de mdltiples vasos. Es de sefialar las limitaciones de este estudio relacionadas con el
disefio, metodologia y poblaciéon estudiada.

El COMPLETE Trial (Complete vs Culprit-only revascularization to treat multi-vassel disease
after primary PCI for STEMI) estudio en marcha de grandes dimensiones, aleatoriza ambas
estrategias luego de la ATC primaria y antes de los 30 dias del evento indice. Este estudio prevé la
incorporacion de 3.900 pacientes y finalizara en diciembre del 2018.

e La ATC de miultiples vasos, luego de la ATC primaria sin shock cardiogenico tiene

Recomendacién Clase lla, Nivel de Evidencia A, Centros Al.
e La ATC de multiples vasos, luego de la ATC primaria con shock cardiogenico tiene
Recomendacion Clase llIb, Nivel de Evidencia B, Centros A1l.

ATC primaria y trombo-aspiracion manual.

El estudio aleatorizado TAPAS (Thrombus Aspiration during Primary Percutaneous Coronary
Intervention)®, Gnico con aspiracion manual del trombo ha mostrado reduccién de eventos
cardiovasculares tempranos y mortalidad al afio.

Otros estudios recientes con trombectomias mecdénica y sistemas de proteccién no han podido
reproducir iguales resultados. Uno de ellos, el estudio TASTE (Thrombus Aspiration during ST-
Segment Elevation Myocardial Infarction) ©®® randomizé en 7.244 pacientes con IAMCEST, a
trombo aspiracion manual seguidos de ATCp vs ATCp sola. El punto primario de mortalidad por
cualquier causa fue el mismo en ambos grupos. El recientemente publicado estudio TOTAL (Routine
Aspiration Thrombectomy with PCI versus PCI Alone in Patients with STEMI) ®4 aleatorizé a
ambas estrategias a 10.732 pacientes con IAMCEST. El punto final primario combinado fue: muerte
cardiovascular, infarto recurrente, shock cardiogénico o insuficiencia cardiaca clase funcional IV de la
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NYHA a los 180 dias. No mostro diferencias en ambos grupos con mayor tasa de ACV en el grupo
aspiraciéon manual del trombo a los 30 dias.

Recientemente se publicé un metaanalisis de 26 ensayos controlados y aleatorizados con un total
de 11.943 pacientes ®®. Los resultados clinicos se analizaron durante el periodo maximo de
seguimiento y se utilizaron modelos de efectos aleatorios para evaluar las diferencias de los
resultados. No hubo diferencias en el riesgo de muerte por cualquier causa (razén de riesgos
combinada = 0.88; intervalo de confianza del 95%, 0.74-1.04; p = 0.124), reinfarto (raz6n de riesgos
combinada = 0.85; intervalo de confianza del 95%, 0.67-1.08; p = 0.176), revascularizacién de vaso
diana (raz6n de riesgos combinada = 0.86; intervalo de confianza del 95%, 0.73-1.00; p = 0.052) o
trombosis del stent definitiva (razén de riesgos combinada = 0.76; intervalo de confianza del 95%,
0.49-1.16; p = 0.202) entre los 2 grupos tras una media ponderada de tiempo de seguimiento de 10.4
meses.

¢ La Trombo-aspiracion manual rutinaria durante la ATCp no se recomienda. Recomendacién

Clase lll, Nivel de Evidencia A, Centros Al.

ATC primariay acceso radial.

Finalmente relacionado con la ATCp para disminuir riesgo de sangrados, se evalud el acceso
radial como alternativa al acceso femoral. Dos estudios de optimo disefio RIVAL y RIFLE STEACS
mostraron la disminucién de la morbi-mortalidad y de las complicaciones hemorragicas sobre todo en
manos de operadores entrenados ©8€9. Recientemente el estudio STEMI RADIAL en una poblacion
con IAM no mostré diferencias en sobrevida comparando el acceso femoral con el acceso radial, con
menos complicaciones hemorragicas con el acceso radial €8,

Ademas, el estudio MATRIX (The Minimizing Adverse Haemorrhagic Events by TRansradial
Access Site and Systemic Implementation of angioX) ©®? mostr6 en 8404 pacientes con
aproximadamente 50% de 1AM la reduccion de la mortalidad como punto de mayor importancia, pero
también hubo reduccion del sangrado en el sitio de acceso, complicaciones vasculares y necesidad
de trasfusion.

Se debe hacer la salvedad de que en especialistas sin experiencia debera utilizarse el acceso con
mayor experiencia, recordando de que en estudios recientes como CULPRIT SHOCK, la tasa de uso
de acceso radial, en un centro de excelencia y gran volumen de trabajo, fue cercana al 18% ©.

e El acceso radial para realizar la ATCp tiene Recomendacion Clase |, Nivel de Evidencia A,

Centros Al.

Estrategia farmaco-invasiva (EFI).

Las estrategias de reperfusion precoz, mecanica o farmacologicas son la modalidad de
tratamiento del SCACEST. La ATCp es la opcion terapéutica preferida, sin embargo, se ha
demostrado que en el mundo real no es siempre factible de llevarla a cabo, porque no esta
universalmente disponible por distintas razones y por ese motivo, se ha propuesto la EFI en aquellos
pacientes con SCACEST a quienes no se les pudiera realizar oportunamente la ATCp. (079,

Recientemente se publicé el STREAM trial (Strategic Reperfusion Early After Myocardial
Infarction) que demostré que la EFI podria ser una razonable alternativa a la ATCp en pacientes con
SCACEST con <3hs desde el inicio de los sintomas y un retraso a la ATCp de >1hs desde el primer
contaco médico. Este estudio se detuvo porque hubo un exceso de hemorragia cerebral 5 veces
mayor en el grupo con fibrinoliticos. El protocolo sufri6 una enmieda disminuyendo la dosis de
tenecteplase (TNK) a la mitad y sus resultados no mostraron diferencias significativas entre los
grupos en el punto final combinado de muerte por todas las causas, shock, insuficiencia cardiaca
congestiva o reinfarto a 30 dias y al afio de seguimiento 2™ Este resultado sugiri6 que el régimen
de mitad dedosis del fibrinolitico era una opcién segura y efectiva en pacientes con SCACEST a
quienes no se les pudiera realizar ATCp comoprimera opcion.
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Estos resultados lo confirmé un registro observacional en Estados Unidos, en pacientes con
SCACEST que residian alejados de centros de complejidad para efectuar una ATCp obteniendo
eficacia similar a la ATCp sin riesgo de sangrado (/4.

El EARLY-MYO (Early Routine Catheterization After Alteplase Fibrinolysis Versus Primary
PCl in Acute ST Segment—Elevation Myocardial Infarction) ®, recientemente publicado, fue el
primer trabajo clinico randomizado que compardé eficacia y seguridad de una EFI con mitad de dosis
de r-tPa seguido de ATC vs ATCp en pacientes con SCACEST, con demora >6hs para la ATCp. Este
trabajo mostré que en pacientes con SCACEST de bajo riesgo, admitidos con <6hs desde el inicio de
los sintomas y con retraso para hacer la ATCp, la estrategia farmaco invasiva (EFI) con mitad de
dosis de r-tPA'y ATC en tiempo apropiado, fue no inferior y aun superior a la ATCp en la incidencia de
reperfusion miocardica y epicardica completa. La funcion del VI y el tamafo del infarto definidos por
RNM, como asi también la tasa de eventos clinicos a 30 dias fue similar. La tasa de eventos de
sangrados mayores fue similar sin hemorragia intracraneal en ninguno de los 2 grupos, pero con
mayor numero de sangrados menores en el grupo farmaco invasivo.

Los resultados obtenidos referidos a la funcion ventricular son comparables con los publicados en
el estudio GRACIA-2 (Primary angioplasty vs. early routine post-fibrinolysis angioplasty for
acute myocardial infarction with ST-segment elevation) ® que mostré que la fraccién de
eyeccion del ventriculo izquierdo a 6 semanas fue similar en ambos grupos de tratamiento (p= 0.11),
mientras que el ventriculograma izquierdo en el FAST-IM trial (French Registry on Acute ST.
Elevation Miocardial Infarction) mostr6 que la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo fue
significativamente mayor en la rama de tratamiento farmaco invasiva que en la ATC (P=0.003) 7.

Un metaanalisis de siete estudios con 2.961 pacientes en los que se utilizé TBL fibrino-especificos
(NORD STEMI, CAPITAL-AMI, CAREES-AMI, TRANSFER-AMI, SIAM lll, GRACIA 1) *® concluyé
gue en pacientes con IAMCEST en los que no es posible la intervencién coronaria percutanea en la
ventana de tiempo 6ptima, la intervencidn percutanea rutinaria y temprana luego de la fibrindlisis
exitosa se asocia a una reduccion significativa, temprana y tardia de eventos clinicos isquémicos, sin
aumento significativo de eventos hemorragicos. El beneficio se mantuvo a 6 y 12 meses.

TABLA 3. ATC sistemética vs conducta conservadora: Resultados a 30 dias

Variable ATC sistematica Conducta OR (1C95%) Valor p
(%) conservadora (%)

Muerte 3,3 3,8 0.87 (0.6-1.3) NS

Reinfarto 2,6 4,7 0.55 (0.4-0.8) 0.01

Recurrencia 19 7,1 0.25 (0.1-0.5) <0.001

isquémica

D’Souza publicd un segundo metaandlisis que incluyé 8 estudios (n=3.195), con importante
variacion en la tasa de uso de IGP IIb/llla ®. No se utilizaron en el CAPITAL-AMI trial (Combined
angioplasty and pharmacological intervention versus thrombolysis alone in acute myocardial
infarction) ® ni en el PRAGUE-I trial (PRimary Angioplasty in patients transferred from General
community hospitals to specialized PTCA Units with or without Emergency thrombolysis) &2y
si se emplearon los IGP lib/llla en el 100% de los casos en el CARESS-AMI trial (Combined
Abciximab REteplase Stent Study in Acute Myocardial Infarction) ©2.

La STK se utiliz6 en PRAGUE-I, el tiempo entre la fibrindlisis y la intervencion percutanea
temprana varié entre 2.7 hs y 24 hs. El punto final compuesto de mortalidad, re-IAM e isquemia a 30
dias ocurri6é en el 7.3% de los pacientes del grupo intervencién coronaria percutanea temprana y en
13.5% de los pacientes con intervencion coronaria percutdnea guiada por isquemia después de la
fibrindlisis (OR (IC95%): 0,47 (0.34-0.65), p<0.0001). La diferencia podria explicarse mayormente por
una reduccion significativa en la tasa de re-IAM e isquemia, dado que la mortalidad no fue diferente.
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Los autores concluyen que cuando la intervencién percutdnea coronaria no esta disponible la
evidencia apoya la fibrindlisis seguida, en forma temprana y rutinaria, de CCG dentro de las 24 hs 3,

e Cuando la ATCp no se puede realizar dentro de los 120 min, se recomienda fuertemente la
indicacion de fibrinoliticos (TBL) y posteriormente coronariografia dentro de las 2 a 24hs de
administrado el TBL. Recomendacion clase | nivel de evidencia A. Centros A-B.

5) Modalidad de cambio de estrategia antiagregante plaquetaria coninhibidores de los
receptores P2Y12 en fase aguda. Segun el International expert consensus 4.

| Cambio de inhibidor P2 Y12 en la fase aguda |

Cargade 130 mg } TICAGRELOR
CLOPIDOGREL
} PRASUGREL
Cargad= 60 mg
Carga de G600 mg luego de= 24 hs. de ladktima dosi
arga mig luzgzo 5 a ultima }sﬁu CLOPIDOGREL
TICAGRELOR -
r PRASUGREL
Cargade 80 mg luego de 24 hs de la dltima dosis
Carga de 6800 mg luzgo d= 24 hs. de la daltima dasis
} CLOPIDOGREL
PRASUGREL

} TICAGRELOR
Carzade 130 mgluezo de 24 hs d= la dltima dasis

Triple terapia antitrombadtica luego del IAM.

Sobre la triple terapia (TT) antitrombotica, se conoce que a pesar de la terapia dual (DAP) de uso
rutinario luego de un SCA existe riesgo trombdtico residual. El agregado de un anticoagulante oral
directo, rivaroxaban, a bajas dosis, como inhibidor del factor Xa, fue evaluado en el estudio ATLAS
ACS- 2 TIMI 51 (Rivaroxaban in Patients with Recent Acute Coronary Syndrome) #. Con disefio
aleatorizado, doble ciego y controlado con placebo, se administraron 2 dosis de Rivaroxaban (2,5 mg
dos veces al dia y 5 mg dos veces al dia) en 15.526 pacientes en la semana siguiente al SCA con
una media de seguimiento de 13 meses. La mitad de los pacientes fueron SCACEST y el punto
primario de eficacia fue la combinacion de muerte, IM y ACV. En el grupo Rivaroxaban hubo una
reduccion del punto final primario, 8.9% vs 10.8% del grupo placebo, HR 0,84 IC 95% 074 a 096 p
0.008. En el grupo Rivaroxaban tambien se advirtié un significativo incremento del sangrado mayor y
de la hemorragia intracraneal, con menor incidencia de sangrado mayor no relacionado a la cirugia
coronaria con dosis bajas de Rivaroxaban (2,5 mg dos veces al dia).

¢ La doble antiangregacion plaquetaria (AAS 100mg + clopidogrel 75 mg/dia), mas Rivaroxaban
(2,5 mg c/12 hs) tendria indicacion en los pacientes con bajo riesgo de sangrado y alto riesgo
isquémico, durante 1 afio, previa evaluacion riesgo / beneficio con el score de riesgo DAPT.
Recomendacién Clase llIb, Nivel de Evidencia B. Centros A-B-C

6) Uso de Beta bloqueantes.

En esta actualizacién consideramos ordenar las indicaciones del tratamiento con beta bloqueantes
(BB) como coadyuvantes a la reperfusion, ya que luego del estudio COMMIT/CSS2 (ClOpidogrel
and Metoprolol in Myocardial Infarction Trial) ®® su uso fue practicamente desterrado en muchos
casos por falta de claridad en las recomendaciones de guias o consensos. El estudio no demostro
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beneficio del BB por via endovenosa en forma rutinaria en todos los pacientes con IAM seguido de
altas dosis via oral (200 mg de metoprolol) en relacion con el punto primario combinado. Se observé
en el subgrupo de mayor riesgo una elevada incidencia de SC, sin embargo, la muerte arritmica por
TVIFV fue significativamente menor y en el metaanalisis desarrollado en el estudio, el subgrupo de
riesgo menor fue significativamente beneficiado con el tratamiento BB en términos de reduccion de
muerte, infarto y ACV.
e En pacientes con hipertension arterial y taquicardia sinusal, el uso de BB endovenoso antes
de la reperfusién tiene Recomendacion Clase lla, Nivel de Evidencia B, Centros Ay B.
e El uso de BB por via endovenosa de manera sisteméatica, antes de la reperfusion, tiene
Recomendacién Clase lll, Nivel de Evidencia B, Centros Ay B.
e El uso de BB por via oral en pacientes dentro de las primeras 24 horas tiene
Recomendacion Clase |, Nivel de Evidencia B, Centros Ay B.
e Eluso de BB por via oral luego del alta hospitalaria tiene Recomendacién Clase lla, Nivel de
Evidencia B, Centros Ay B.
e El uso de BB por via oral al alta en pacientes estables con insuficiencia cardiaca o disfuncién
del VI tiene Recomendacion Clase |, Nivel de Evidencia A, Centros Ay B.

7) IAM complicado con falla de bomba.

El tratamiento de pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva que complica a un IAM depende
inicialmente del reconocimiento del grupo clinico o hemodinamico en que se encuentren. Para ello es
muy util la clasificacion clinica de Killip-Kimball, la realizacién de un ecocardiograma Doppler para
evaluar funcién ventricular sistélica y diastélica, descartar complicaciones mecanicas, o con la
actualmente controvertida insercion de un catéter balon flotante en la arteria pulmonar o cateter de
Swan-Ganz.

En relacién con el shock cardiogénico (SC) post-IAM, el ecocardiograma Doppler aporta
informacién pronodstica relevante como el indice de volumen y trabajo sistélico del ventriculo
izquierdo, la funciéon del ventriculo derecho, informacidon hemodinamica a través del flujo mitral, y el
estudio de complicaciones mecdnicas. Por intermedio del patrén de flujo mitral se puede establecer
el tipo de disfuncion diastolica del ventriculo izquierdo, correlacionar la velocidad de la onda E con la
presioén de lleno del ventriculo izquierdo o presion de enclave y también con el Doppler tisular valorar
la velocidad de la e". Es recomendacién de esta guia destimar la necesidad del monitoreo
hemodinamico invasivo con catéter de Swan-Ganz como primera medida.

¢ EI monitoreo hemodindmico invasivo con catéter de Swan-Ganz en presencia de shock
cardiogénico tiene Recomendacion Clase lla, Nivel de Evidencia A, Centros Ay B.

¢ El monitoreo hemodinamico no invasivo con ecocardiograma Doppler tiene Recomendacién
Clase I, Nivel de Evidencia C, Centros Ay B.

El bal6n de contrapulsacion intra-aértico demostré ser Gtil en el manejo del shock cardiogénico
(SC), empleado de forma temprana, al provocar incrementos en el flujo diastélico coronario, disminuir
la poscarga y el estrés parietal del ventriculo izquierdo y aumentar el volumen minuto. Estos efectos
son superiores a los de cualquier droga de soporte en el manejo del SC. Los resultados del estudio
IABP-SHOCK Il (Intraaortic Balloon Support for Myocardial Infarction with Cardiogenic Shock)
79 no ha mostrado reduccién de la mortalidad a corto plazo, sin exceso de complicaciones.

e La colocacion de un Balén de contrapulsacion aértica en pacientes con hipotension
persistente, bajo gasto cardiaco, SC o isquemia recurrente que no respondieron a otras
intervenciones como primera medida tiene Recomendacién Clase lla, Nivel de Evidencia C,
Centros A.
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La ventilacién no invasiva (VNI) con flujo positivo intermitente o con flujo positivo continuo, debe
de considerarse en todo paciente con edema agudo de pulmén cardiogénico por los resultados
favorables de un estudio randomizado que evidencié alivio de sintomas y disminucién en la
necesidad de intubacién endotraqueal en comparacion con oxigeno. ®® Esta técnica también
demostré disminuir significativamente mortalidad en varios metaandlisis publicados, aunque con
resultados controvertidos 6299,

Por su sencillez y disponibilidad, la VNI con flujo positivo continuo en el &mbito prehospitalario y
en las salas de emergencias, en pacientes con edema agudo de pulmén cardiogénico tiene
Recomendacion Clase I, Nivel de Evidencia A, Centros Ay B.

8) CONSIDERACIONES EN EL TRATAMIENTO DE LOS SINDROMES CORONARIOS AGUDOS
EN GRUPOS ESPECIALES.

OCTOGENARIOS.

Considerar las dosis de las drogas segun funcién renal (por clearence y no por creatinina).
DAP con clopidogrel.

Recomendar la estrategia invasiva.

Acceso radial para cateterismo.

En ocasion de acceso femoral considerar bivalirudina.

Uso corriente de stents liberadores de drogas.

Evaluar acortar la duracion de la terapia DAP.

DIABETICOS.

Optimizar tiempos para el diagndstico (posibles retrasos por presentaciones atipicas).
Uso de potentes inhibidores P2 Y12 (Prasugrel o Ticagrelor).

Control glucométrico durante la estancia hospitalaria.

Evaluar la funcion renal periédicamente.

Se sugiere el conocimiento de la anatomia coronaria.

INSUFICIENCIA RENAL.

Optimizar diagnésticos (posibles retrasos).

Ajustar dosis de terapia antitrombotica y anti-isquémica.
Preferible utilizar heparina no fraccionada.

Preferible el uso de clopidogrel.

Utilizar contraste de baja osmolaridad para estudios.
Asegurar una adecuada hidratacion de los pacientes.
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