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Leucocitosisy su asociacion con eventos car diovasculares
adversos en suyjetos con infarto y e evacion de ST sometidos
a intervencion coronaria percutanea

Alfredo Comparan-Nufiez,* Juan M Palacios,** Carlos Jerjes-Sanchez D***

Resumen

En la fase aguda de un infarto miocardico los
leucocitos se han relacionado con eventos car-
diovasculares mayores adversos, (ECMA) esta
asociacion en pacientes llevados a reperfusion
mecanica no se ha determinado con exactitud.
Se estudié prospectivamente si existe asociacion
entre reperfusién mecanica, leucocitos y ECMA.
En 5 afios se ingresaron 271 pacientes con in-
farto agudo; 93 con < 10,000/uL leucocitos (8,300
+1,254/uL) y 178 tuvieron > 10,000/uL. (13,810
+ 3,192/uL, p 0.0001). No se observo diferencia
estadisticamente significativa entre ambos gru-
pos en las variables demograficas. El grupo con
leucocitosis tuvo la mayor incidencia de flujo TIMI
0-1, (89% vs 75%, p 0.004) y ECMA hospitala-
rios (32% vs 14%, p 0.001) y en el seguimiento
(5% vs 2%, p 0.04). La regresion logistica que
incluy6: edad > 60 afios, diabetes, infarto ante-
rior o inferior extenso, flujo TIMI (0, 1y 2), cho-
que cardiogénico, leucocitosis y neutrofilia tuvo
mayor relaciéon con mortalidad (p = 0.0007, RM
1.40, IC 95% 0.410 - 4.841). La regresion multi-
ple con leucocitosis y neutrofilia tuvo la correla-
cién mas fuerte para ECMA (mortalidad, r =0.34
y choque, r = 0.27) y flujo TIMI basal suboptimo
(r = 0.20). Conclusién: Los resultados estable-
cen una asociacion entre leucocitosis, trombo-
sis y EMCA y extienden este conocimiento a la
fase aguda y en el seguimiento de un infarto con
elevacion del ST llevado a ICP. Estos hallazgos
podrian considerarse como una evidencia mas
de la interaccion entre disfuncion endotelial (in-
flamacién-aterotrombosis) y enfermedad cardio-
vascular

Summary

L EUCOCYTOSIS ASSOCIATED WITH HIGHER INCIDENCE
OF ADVERSE CARDIOVASCULAR EVENTS IN
MYOCARDIAL INFARCTS

In acute phase leukocytes has been related with
higher incidence of major adverse cardiovascular
events, (MACE) this evidence in AMI ST eleva-
tion after mechanical reperfusion is poor. We study
prospectively this group to relationship among
mechanical reperfusion, leukocytes and MACE.
Two groups were considered < 10,000/uL or >
10,000/uL; 271 patients had full inclusion criteria
in a 5 year period; 93 had < 10,000/uL leukocytes.
(8,300 + 1,254/pL) and 178 > 10,000/pL. (13,810
+ 3,192/uL, p 0.0001). We did not observe any
difference between both groups regarding demo-
graphic characteristics. At beginning leukocyto-
sis group had higher flow TIMI 0 — 1 incidence
(89% vs 75%, p 0.004) and in — hospital major
cardiovascular adverse events (32% vs 14%, p
0.001) and in follow- up (5% vs 2%, p 0.04). Lo-
gistic regression model include > 60 years — old,
diabetes, extensive anterior or inferior infarction,
TIMI flow 0O, 1, or 2, cardiogenic shock, leukocyto-
sis and neuthrophilia, had close relationship with
mortality (p = 0.0007, RM 1.40, IC 95% 0.410 -
4.841). Multiple regression that include leukocy-
tosis and neuthrophlia had stronger correlation
with major cardiovascular adverse events (mor-
tality, r = 0.34 and cardiogenic shock, r = 0.27)
and abnormal TIMI flow (r = 0.20). Conclusion:
Our results confirm close relationship among leu-
kocitosis, thrombosis and major cardiovascular
adverse events and extend this knowledge to
acute phase and follow- up in acute myocardial
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A Comparan-Nufiez y cols.

infarction ST elevation under percutaneous coro-
nary intervention. These results could be consid-
ered as evidence that connecting between endot-
elial dysfunction (inflammation-atherothrombosis)
and cardiovascular disease.

(Arch Cardiol Mex 2005; 75: S3, 61-68)

Palabras clave: Inflamacién. Estratificacién de riesgo. Sindromes coronarios agudos. Angioplastia primaria.
Key words: Inflammation. Risk stratification. Acute coronary syndromes. Primary angioplasty.

n estado de disfuncion endotelial (infla-
U macion y aterotrombosis) es el elemento

central en la patofisiologia de la enfer-
medad coronariainestabley enlagénesisde even-
tos cardiovascul ares mayores adversos (ECMA).
Datos obtenidosenlaeramodernadel tratamiento
de los sindromes coronarios agudos (SCA) su-
gieren una asociacion entre leucocitosis y mala
evolucién. ® Aunque € mecanismo no es claro,
en formadirectapodriaatribuirse a un estado de
hipercoagulabilidad o un fenémeno de no - re-
flujo y en forma indirecta a cardiotoxicidad por
citocinas proinflamatorias.’
Considerando la disfuncion endotelial y el esta-
do protrombdtico que se genera por la interven-
cion coronaria percutanea, (ICP)"®asi como, la
escasa informacién que relaciona este procedi-
miento con leucocitosisy ECMA ,° establecimos
como hipétesis de trabajo que en un infarto con
elevacién del ST llevado a reperfusion mecani-
ca, laleucocitosisen lafase aguday en el segui-
miento podria asociarse con ECMA.

Métodos

Realizamos un estudio prospectivo en pacientes
con infarto con elevacion del ST que ingresaron
a un programa de angioplastia primaria de 24
horas. Objetivo: establecer la asociacién entre
leucocitosisy ECMA hospitalarios como isgque-
mia recurrente, re-infarto, reoclusion angiogra-
fica, choque cardiogénico, muerte y cirugia ur-
gente de revascularizacién coronaria. Criterios
deinclusion: a) > 1 factores de riesgo para ate-
rosclerosis, b) dolor torécico isquémico o equi-
valente en reposo > 20 minutos, ¢) inicio de sin-
tomas < 12 horas, d) elevacién del ST > 0.1 mm
en dos 0 més derivaciones bipolares 0 > 0.2 mm
en por lo menos dos derivaciones precordiales
subyacentes, €) considerado para angioplastia
primaria, f) determinacion basal de leucocitosy
neutréfilos. Criteriosdeexclusion: a) infartosin
elevacion del ST, b) angioplastia de rescate, ¢)

incapacidad para identificar angiogréficamente
la arteria responsable, d) enfermedad de tronco
0 de tres vasos que requiere cirugia de revascu-
larizacion urgente, €) hipersensibilidad a ticlo-
pidina, &cido acetilsalicilico o clopidogrel, f)
enfermedad sistémica que limite la expectativa
devida< 1 afio, g) inflamacion aguda o crénica
intercurrente conociday que se asociearespuesta
de fase aguda. (Infeccién renal, artritis reuma-
toide, enfermedad del tegjido conectivo, neumo-
nia, cancer, hipertermia, etcétera).

Grupos

Los pacientes se dividieron en dos grupos de
acuerdo a numero de leucocitos: < 10,000/uL y
> 10,000/pL.2

Procedimiento de diagndéstico

y estratificacion en el servicio

de urgencias

En los primeros 30 minutos del ingreso se anali-
zaron factores de riesgo, caracteristicas del do-
lor toracico, segmento ST en la derivacion més
significativay extensién de laisquemia. En ese
lapso se realiz6 ecocardiograma en proyeccio-
nes convencionalesy se analiz6 cualitativamen-
te lamovilidad del septum, pared libre del ven-
triculo izquierdo y fraccion de expulsién. Todos
recibieron 300 mg de &cido acetilsalicilico por
viaoral y bolo de heparina no fraccionadade 60
U/kg maximo de 4,000 U, seguido de 12 U/kg
(méximo de 1,000 U) en infusién para 24 6 48
horas. (TTPa 1.5 a2.5 veces el valor normal en
relacion al testigo, 70 - 90 segundos). Si el dolor
eraintenso se administré analgésico por viaen-
dovenosa. Se intentd que el tiempo entre €l in-
greso aurgenciasy €l traslado al laboratorio de
hemodindmica fuera < 90 minutos.

Laboratorio de hemodinamia
M ediante técnicas habituales se realiz6 angio-
grafia coronaria, ventriculografia, angioplastia
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y/o colocaci 6n de mallaendovascular. Se usaron
bolos de heparina no fraccionada para alcanzar
TTPa6 a7 veces el valor normal en relacion a
testigo (250 a 300 segundos). Se realizé angio-
plastia cuando la arteria relacionada con €l in-
farto tuvo flujo TIMI < 3 o TIMI 3 con lesion
critica. Se colocd mallaendovascular por: a) cie-
rreagudo, (TIMI 06 1) b) disecciéntipoCoFy
c) estenosis del didmetro residual > 30%. En la
fase aguda Unicamente se dilat6 la arteria rela-
cionada con €l infarto. Losintroductores se reti-
raron 4 a 6 horas después del procedimiento
(TTPa < 60 segundos). Todos ingresaron a la
UCI C en donde permanecieron por |o menos por
48 horas. El tratamiento para estabilizar 1a placa
fue decision del médico tratante e incluy6 acido
acetilsalicilico y en casos con malla endovascu-
lar, ticlopidina 500 mg/24 horas o clopidogrel
75 mg/24 por 60 dias. En la mayoria se utiliza-
ron dinitrato de isosorbide, bloqueadores beta,
inhibidores de la enzima convertidora de angio-
tensina o estatinas. No se utilizaron inhibidores
delasglucoproteinas I 1b/l11apor no disponer de
ellos durante el periodo del estudio.

Definiciones

I squemia recurrente: nuevo episodio de dolor
toraci co sugestivo deisquemia, (tratamiento con
dos medicamentos antii squémicos por |0 menos)
> 5 minutos de duracion, con cambios electro-
cardiograficos del segmento ST reversiblesy sin
necrosis miocérdica. Reinfarto: dos o mas de
los siguientes criterios. 1) dolor sugestivo deis-
guemia > 20 minutos, 2) nueva elevacion del
segmento ST (> 0.1 mm) en dos derivaciones sub-
yacentes o presencia de nueva onda Q, 3) nueva
elevacion delaCK - MB > 50% del limite supe-
rior normal alto, o > 50% del valor basal. 4)
Reoclusion angiogr afica: demostracion de flu-
joTIMI Oenlaarteriaresponsableconflujo TIMI
3 previo. Choque cardiogénico: 1) TA sistélica
< de 90 mm Hg sin €l apoyo de substancias va-
soactivas o de 100 mm Hg con el uso de vaso-
presores, 2) manifestaciones clinicas y/o radio-
gréficas de HVCP, 3) signos de hipoperfusion
vascular periférica, 4) acidosis metabdlica, 5)
indice cardiaco < 2.2 L/min/m?, 6) presion capi-
lar pulmonar > de 18 mm Hg, y 7) unadiferen-
cia arteriovenosa de oxigeno > 5.5 mL/dL. Ci-
rugia derevascularizacién urgente: durantelas
siguientes 24 horas por un nuevo SCA y/o las
caracteristicasangiograficas. Muerte cardiovas-
cular: mortalidad atribuida ala enfermedad co-
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ronariainestableinicial o aun evento cardiovas-
cular adverso durante la hospitalizacion o en el
seguimiento. L eucocitosis: leucocitos> 10,000/
pL. Neutrofilia: > neutréfilos 6,500/pL .

Seguimiento

Hospitalizacién y 6 meses después del alta me-
diante revision del expediente, contacto telefo-
nico o consulta médica.

Estadistica

Se compararon caracteristicasclinicasy porcen-
taje de leucocitos con eventos cardiovasculares
adversos. Paraanalizar el comportamiento clini-
co através de variables no paramétricas se utili-
zaron pruebas de ji-cuadrada y para variables
paramétricas, t Student. A través de un andlisis
deregresion logistica univariado y multivariado
se examino la correlacion entre variables histo-
ricas para aterosclerosis (tabaguismo, diabetes
mellitus, HAS y didlipidemia) y para mala evo-
lucion por infarto, (> 60 afios, diabetes mellitus,
infarto anterior o inferior extenso, disfuncién
ventricular, flujo TIMI 0, 1y 2y fraccion de ex-
pulsién < 40%) con leucocitos y neutrofilos. Se
utilizéd un model o multivariado de riesgo propor-
cional de Cox paraevaluar larelacion entre cada
marcador y otras variables. Se consider6 como
estadisticamente significativaunap < 0.05. Los
datos se expresan en porcentajes, media, desvia-
Cion esténdar, razon de momios (RM) einterva-
los de confianza (95%) (1C).

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica
del hospital.

Resultados

Demayo de 1997 ajunio de 2002, 343 pacientes
coninfartoy elevacion del ST fueron considera-
dos paraintervencién coronaria percutanea den-
tro delasprimeras 12 horas del inicio delos sin-
tomas. Deellos, 271 tuvieron criterios completos
deinclusién y constituyen la base de este estu-
dio. Lascaracteristicas demograficas detodos|os
pacientes y de los dos grupos de acuerdo al nu-
mero de leucocitos se pueden observar en laTa-
blal. Los pacientesfueron jovenes, predominan-
temente del sexo masculino y con similares
caracteristicas en relacion a factores de riesgo
para aterosclerosis, historia de infarto, inicio de
los sintomas, localizacion del infarto, disfuncion
ventricular, tension arterial, frecuenciacardiaca,
necrosis y nimero de plaquetas. La mayoria tu-
vieron leucocitosisy neutrofiliay las caracteris-
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ticas angiograficas de todos se observan en la
Tablall. Al analizar los dos grupos no se obser-
v6 ninguna diferencia estadisticamente signifi-
cativa en relacion a la extension y distribucion
delaenfermedad coronaria, didmetro nominal y
delaestenosis, tipo delesion, colocacion demalla
endovascular y éxito angiogréfico. Sin embargo,
en €l grupo con leucocitosis (> 10,000/uL) se
observé el mayor porcentaje de mala perfusion
epicardica basal (TIMI 0 — 1) (0.004) en rela-
cion a grupo sin leucocitosis (< 10,000/pL).
Como se puede observar en la Tabla |11 existio
unaasociacion estrecha entre leucocitosisy cho-
que, (0.008) mortalidad (0.04) y ECMA (0.001).

A Comparan-Nufiez y cols.

Los 18 pacientes (7%) con choque cardiogénico
tuvieron una edad mediade 61 afios, lalocaliza-
cion del infarto fueinferior en 10y anterior en 8.
A suingreso, siete estuvieron en KK |, nueve en
KK Il'y dosKK 1l1. En el seguimiento, lamayor
incidencia de mortalidad también correspondio
a grupo con leucocitosis (Tabla 1V).

Modelos de regresion

Un andlisis de regresion univariado que incluyo
variables histéricas para aterosclerosis y morta-
lidad por infarto, solo identificé ala diabetes
(p=0.002, IC 95%, 0.06788 a0.2960) y a cho-
que cardiogénico (p < 0.0001, IC 95%, 0.5522 a

Tabla I. Caracteristicas demograficas de todos los pacientes y de subgrupos.

Todos Leucocitos < 10,000 Leucocitos > 10,000

Variable (n=271) % (n=93) % (n=178) % p
Edad (afios) 59 + 11 60 + 12 59 + 11 NS
Sexo masculino 78 74 80 NS
Tabaquismo 37 36 41 NS
Diabetes 36 35 40 NS
Hipertensién 40 43 40 NS
Dislipidemia 14 14 15 NS
Infarto previo 24 27 22 NS
Tiempo de inicio

Sintomas y U (h) 43 + 2.2 41+ 21 45 + 24 NS
Infarto anterior 56 58 56 NS
Infarto inferior con VD 16 13 18 NS
Killip & Kimball 11I-1V 14 12 18 NS
TA sist6lica 121 + 30 123 + 29 117 + 32 NS
FC 85 + 22 84 + 23 86 + 22 NS
CK-MB 453 + 749 448 + 650 459 + 780 NS
Plaquetas x10 3/uL 221 + 74 218 + 84 223 + 70 NS
Fibrinbgeno 452 + 215 456 + 214 453 + 214 NS
Leucocitos/uL 11,947 + 3,751 8,300 + 1,254 13,810 + 3,192 0.0001
Neutréfilos 6,700 + 2,100 6,310 + 2,420 7,490 + 3,567 0.001

U: arribo a urgencias; VD: ventriculo derecho; TA: tension arterial; FC: frecuencia cardiaca. Los neutréfilos se expresan en células/uL.

Tabla Il. Caracteristicas angiograficas.

Todos Leucocitos < 10,000 Leucocitos > 10,000

Variable (n: 271) % (n: 93) % (n: 178) % p
No. vasos 2 + 0.86 2+1 1.8 + 0.9 NS
Vasos tratados:

DA 51 54 51 NS
CD 34 29 36 NS
CX 8 9 7 NS
TIMI 0-1 inicial 83 75 89 0.004
D nominal (mm) 3.07 + 0.53 3.08 + 0.52 3.06 + 0.53 NS
D estenosis (mm) 0.14 + 0.3 0.12 + 0.22 0.15 + 0.3 NS
Lesiones B2/C 51 50 53 NS
Malla endovascular 31 38 32 NS
Exito angiogréafico* 90 93 89 NS

DA: descendente anterior. CD: coronaria derecha. CX: circunfleja. D: diametro.

*TIMI 3 con lesion residual < 20%.
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Tabla lll. Eventos mayores cardiovasculares adversos hospitalarios.

Todos Leucocitos < 10,000 Leucocitos > 10,000
Variable (n: 271) % (n: 93) % (n: 178) % p
Dias de hospital 9+ 6 9+4 10+ 7 NS
Infarto recurrente 4 1 2 NS
CRC 4 0 6 NS
Isquemia recurrente 8 8 9 NS
Choque cardiogénico 6 1 9 0.008
Mortalidad hospitalaria 9 4 12 0.04
EMCA 27 14 32 0.001
CRC: cirugia de revascularizacién coronaria; EMCA: eventos mayores cardiovasculares adversos.
Tabla IV. Eventos cardiovasculares adversos en seguimiento a 6 meses.

Todos Leucocitos < 10,000 Leucocitos > 10,000
Variable (n: 221) % (n: 85) % (n: 136) % p
Isquemia recurrente 17 22 14 NS
Infarto recurrente 3 2 4 NS
CRC urgente 3 2 4 NS
Mortalidad 4 2 5 0.04

CRC: cirugia de revascularizacion coronaria

0.6956) como variables independientes relacio-
nadas con mortalidad (tabaquismo, p = 0.9; hi-
pertension, p = 0.5; dislipidemia, p = 0.5). Este
mismo andlisis también establecié a éxito an-
giogréafico, (p < 0.0001, |C 95%, 0.5522 a0.6956)
leucocitosis, (p=0.04, |C 95%, 0.0044 a0.2370)
neutrofilia(p = 0.0002, IC 95%, 0.1101 a0.3344)
e hiperfibrinogenemia, (p=0.04, 1C 95%, 0.0000
a 0.1444) como variables independientes de
mortalidad. De éstas, laleucocitosis tuvo el ma-
yor poder (p = 0.01, IC 95%, 0.0283 a 0.2595)
para choque cardiogénico. La presencia de flujo
TIMI 06 1 seobservo en el grupo con leucocito-
sisen el 89% (p = 0.004) en comparacion al gru-
po control y fue la Gnica variable independiente
de mal flujo epicérdico. A 6 meses las variables
con mayor relacion con mortalidad fueron leu-
cocitosis (p = 0.01) y neutrofilia (p = 0.002).

El andlisisderegresion logisticaqueincluyé va
riables demograficas de riesgo para aterosclero-
sis, (tabaguismo, diabetes, hipertension y disli-
pidemia) no tuvo ninguna relaciéon con
mortalidad (p = 0.08). Un modelo que incluy6
variables de riesgo para mortalidad por infarto
(> 60 afios, diabetes, infarto anterior o inferior
extenso, flujo TIMI (0, 1y 2) y choque cardio-
génico) identifico aladiabetesy al chogue como
las variables con mayor impacto para mortali-
dad (p < 0.0001, RM 4.30, IC 95% 1.444 a
12.826). Al incluir en este modelo leucocitosisy

neutrofiliatambién existio estrecharel acion con
mortalidad (p = 0.0007, RM 1.40, IC 95% 0.410
a 4.841). En otro modelo estos marcadores de
inflamacién fueron las Unicas variables que tu-
vieron relacién con choque cardiogénico (p =
0.01). En el seguimiento a 6 meses el grupo con
leucocitosis tuvo mayor porcentaje de mortali-
dad (p = 0.04). El modelo de regresién mdltiple
que incluy6 leucocitosis y neutrofilia tuvo la
correlacion més fuerte para eventos cardiovas-
culares adversos (mortalidad, r = 0.34 y choque,
r=0.27) y flujo TIMI basal subdptimo (r = 0.20).
Este hallazgo se sostuvo después de un agjuste
multivariado que incluyé variables para ateros-
clerosis y mortalidad por infarto con elevacion
del ST.

Discusion

Los resultados establecen una asociacion entre
leucocitosis, malaperfusion epicardicay ECMA
(disfuncién ventricular y mortalidad). Estos ha-
Ilazgos se extendieron mas alla de la fase hospi-
talariay sugieren laparticipacion delosleucoci-
tos como expresion deinflamacién en lagénesis
de la aterotrombosis y en la evolucion de la en-
fermedad coronariainestable.*®°
Histéricamente un SCA vy leucocitosis tienen
mayor riesgo de infarto y mortalidad.’*!* El me-
canismo es multifactorial y participa un estado
de hipercoagul abilidad, fenémeno de no —reflu-
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jo, actividad de interleucinas (6, 8 y CD40) y
mol éculas de adhesién celular —1 (CD 11b—-CD
18). La cardiotoxicidad clinicamente expresada
por disfuncién ventricular se ha atribuido a in-
cremento en la tension oxidativa, factor de ne-
crosis tumoral, citocinas proinflamatorias, radi-
caleslibresy activacion del complemento.
Laasociacion demostradaentreleucocitosis, mala
perfusién epicardicay ECMA reproduce eviden-
cias observadas en diferentes formas de inestabi-
lidad coronaria aguda?+51%12 y estrategias de re-
perfusion farmacol égicay mecanica*® Enel grupo
con leucocitosis se observé angiogréaficamente el
mayor porcentgje de flujo coronario anormal y a
pesar ddl alto éxito angiogréfico (Tabla I1) sede-
mostré en lafase aguday en el seguimiento ma-
yor incidenciade EMCA (Tablaslll yIV). Eneste
grupo lalCP por el dafio mecanicoy lamicroem-
bolizacién secundaria pudo incrementar el estado
de inflamacion y la disfuncién endotelial.”*2 Es-
tos resultados establecen en forma indirecta la
participacion delainflamacion enlagénesisdela
trombosis coronaria, mala perfusion epicardicay
dafio por reperfusién y sugieren que los leucoci-
tos podrian ser un marcador indirecto deinflama-
cion, enfermedad aterosclerosa extensa, trombo-
siscoronariay dafio microvascular.’2 En contraste,
no existio ningunarelacion con isquemia o infar-
to recurrentey cirugiade revascul arizaci on urgente
como ha sido reportado con otros marcadores de
inflamacion.341214

La asociacion entre leucocitosis y mala perfu-
sion epicardicainicial (0.004) (Tablall) fue si-
milar alo observado en SCA llevados a reperfu-
sion farmacolégica lo que sugiere que este
indicador indirecto de inflamacion también po-
driaidentificar a grupo con flujo TIMI 0—1y
como se hasugerido, aaquéllos con mayor posi-
bilidad de fracaso a reperfusion farmacol 6gica
por trombo-resistencia.*Si en un futuro laleuco-
citosis podriaser unindicador indirecto demala
perfusion o reperfusion requiere mayor investi-
gacion.

Lahipétesisinicial establecio que despuésde una
ICP primarialaleucocitosis podriaestablecer un
vinculo con EMCA. Esto se confirmé durante el
evento agudo y en el seguimiento. El modelo de
regresion multiple que incluyd leucocitosis y
neutrofilia, tuvo la correlacion maés fuerte para
EMCA (mortalidad, r = 0.34 y choque, r = 0.27)
y flujo TIMI basal subéptimo (r = 0.20). Este
hallazgo se sostuvo después de un ajuste multi-
variado y al construir modelos que incluyeron
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variables histéricas para aterosclerosis y morta-
lidad por infarto.

Lamayor incidencia de chogue cardiogénico en
el grupo con leucocitosis a pesar de que la ma-
yoriatuvo estabilidad clinicainicial (82%) y éxito
angiogréfico, (89%) (TablaIll) podriaser laex-
presién una disfuncion ventricular secundaria a
un estado inflamatorio mediado por leucocitosy
mecani smos previamente mencionados, 49121516
Hasta nuestro conocimiento, éste es el Unico es-
tudio que ha demostrado en SCA llevados alCP
una asociacion entre leucocitosis y mortalidad.
La tnica evidencia previafalé a correlacionar
mortalidad y solo demostro relacion con mayor
trombosis, flujo TIMI subdptimo, extension del
infarto e incidencia de reinfarto.®

Un hallazgo importante fue identificar al fibri-
ndgeno como variable independiente de morta-
lidad (p = 0.04, IC 95%, 0.0000 a 0.1444). Esta
proteina de la coagul acion se incrementa duran-
te lainflamacion y se ha identificado como un
factor de riesgo cardiovascular.'*® Ademas de
participar activamente en la aterogénesis, €l fi-
brindgeno en niveles elevados al ligarse alosre-
ceptores de superficie plaquetaria l1b/Il1a, pro-
mueve agregabilidad y formacion de trombos
ricos en fibrina e incrementa la velocidad de la
agregaciony reactividad plaquetariay finalmente
representa una proteina de fase aguda mayor.
Aunque su participacion en lagénesisde EMCA
despuésde unal CP no esclara,®®suintervencién
sera motivo de otra comunicacion.

Ventajas

Este podria ser el primer estudio en nuestro me-
dioy enlaliteratura®que demuestra prospectiva-
mente en infarto con elevacion del ST llevados a
ICP primaria una asociacion entre leucocitos y
neutrdéfilos con choque cardiogénico y mortali-
dad. Por €l carécter del estudio es posible esta-
blecer causalidad. Si estos resultados se repro-
ducen en estudios con mayor poder en lamuestra,
losleucocitosy neutrofilos como marcadoresin-
directosdeinflamacion podrian considerasejunto
con otros elementos clinicos pararealizar unaes-
tratificacion de riesgo accesible en nuestro me-
dio.

Desventajas

No haber utilizado inhibidores de | os recepto-
res de superficie plaquetaria [1b/l111a, sin em-
bargo, otros autores reportan resultados simi-
lares sin su uso.'® Posterior a la ICP no se
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utilizaron métodos indirectos o directos para
evaluar la perfusion miocéardica. De acuerdo
al tamafio de la muestray la seleccion natural
queel intervencionistarealizaparareperfusion
mecanica, los resultados solo podrian exten-
derse a pacientes con infarto y elevacién del
ST enclaseKK | y 11, dentro delas primeras 4
horas del inicio delos sintomas llevados alCP
con éxito angiogréfico.

Implicaciones clinicas

Actualmente, en el infarto con elevacion del ST,
varios abordajes terapéuticos se encuentran en
lamesa de la discusion. Por eso seria de interés
evaluar la participacion de los leucocitos para
identificar de unaformaaccesible gruposderies-
go alto para estrategias de reperfusion mecanica
y farmacoldgica o tratamiento antitrombatico
maés intenso. En un futuro podrian identificarse
potenciales fracasos a reperfusion farmacol 6gi-
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cay candidatos a terapéutica antiinflamatoriay
antileucocitos.®

Si los leucocitos y los neutréfilos se encuentran
involucradoso no, en lacausalidad delaaterotrom-
bosis y en la génesis de eventos cardiovasculares
adversos posteriores a una ICP, esto alin esta por
determinarse. Sin embargo, mientras esta interro-
gante y otras esperan una respuesta, estos indica-
dores de inflamacion emergen como promisorios
marcadores adiciona es de riesgo cardiovascular.

Conclusioén

Los resultados establecen una asociacion entre
leucocitosis, trombosisy EMCA y extienden este
conocimiento alafase aguday en el seguimien-
to de un infarto con elevacién del ST llevado a
| CP. Estos hallazgos podrian considerarse como
una evidencia mas de la interaccion entre dis-
funcion endotelia (inflamaci 6n-aterotrombosis)
y enfermedad cardiovascular.
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