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Resumen

Enlaactualidad, lasindicacionesyal cancesdelacardiologia
intervencionista per miten que cada vez mas pacientes puedan
ser revascul arizadosmedianteinter vencionescoronariasper cu-
taneas. Es esencial para |os médicos que estan en contacto o
tienen a su cargo @ cuidado de estos pacientes conocer 10s
beneficios, caracterigticas y riesgos del procedimiento. En
estetrabajo revisamos|os conceptosgeneralesactualesdela
angioplastia coronaria.
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Introduccion

En la actualidad, las indicaciones y alcances de la cardio-
logia intervencionista permiten que cada vez mas pacien-
tes puedan serrevascularizados mediante intervenciones
coronarias percutaneas. Nuevos desarrollos farmacol6-
gicos y técnicos, como el advenimiento de los inhibidores
de la glucoproteina lIb/llla, sistemas de proteccion distal
coronario, la braquiterapia y los stents liberadores de
farmacos han permitido ampliar la gamma de pacientes
gue pueden beneficiarse de esta terapéutica. Es esencial
paralos médicos que estan en contacto otienenasu cargo
el cuidado de estos pacientes conocer los beneficios,
caracteristicas y riesgos del procedimiento.

aceptacion: 5 de marzo de 2004

Summary

At present, new indications and frontiers of interventional
cardiology |edto percutaneoustreatment of awide spectrumof
patients who require myocardial revascularization. The
physician must understand the potential benefits, procedural
characterigtics, andrisksof percutaneouscoronaryintervention.
Inthispaper, wereview general conceptsconcerning coronary

angioplasty.

Key words: Coronary angioplasty, myocardial revascularization,
Percutaneous coronary intervention, stents.

Antecedentes

Parece lejano el momento en que Werner Forssman en
1929 y siendo aun un cirujano en pleno adiestramiento,
cateterizé unavenade suantebrazoyalcanzé su auricula
derecha, guiado mediante control fluoroscépico;! es pro-
bable que nunca se imaginara el potencial diagnéstico y
terapéutico que se lograria en nuestros dias. Posterior-
mente gracias a Cournand, Ross, Seldinger, Richards y
Sones, entre otros, se consolida el conocimiento de la
anatomia, funcién y patologia cardiaca.'?

Lo que hoy por hoy es denominado cardiologia inter-
vencionista es el conjunto de técnicas de cateterismo
aplicadas alaterapéutica de la enfermedad cardiaca, de
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este modo es posible realizar por via percutanea,
revascularizaciones coronarias y periféricas, cierre de de-
fectos septales congénitos, tratamiento de aneurismas
adrticos, oclusion de fistulas, valvuloplastias y todavia es
posible el nuevo desarrollo de instrumentos que nos permi-
tan tratar otros padecimientos.

Elinicio de esta apasionante y nueva era se origina con
la atrioseptostomia de Raskind en 19672 para el drenaje
venoso anémaloy unadécada mastarde el radidlogo suizo
Andreas Grlentzig desarrolla la angioplastia coronaria
trasluminal percutanea (ACTP),* que ha permitido ver un
vertiginoso y portentoso desarrollo en esta area de la
medicina en las Ultimas dos décadas.

En este breve ensayo describiremos los cuidados que
deben tenerse en cuenta al manejar a pacientes en
quienes se ha realizado una ACTP.

Indicaciones del procedimiento

Enuninicio, y como es de suponerse, la limitada experien-
cia, las limitaciones en calidad y disponibilidad de equipoy
materiales aptos paralaintervencién coronaria percutanea
(ICP), obligaban al cardiélogo a ser muy selectivo al elegir
a los pacientes en quines se iba a realizar una ACTP. De
estaformalasindicaciones se limitaban atratarenfermedad
coronariade unsolovaso, estenosis cortas, proximalesy no
complejas en pacientes refractarios a tratamiento médico.
Asi,s6lo5a10%delos pacientes portadores de cardiopatia
isquémica se consideraban candidatos para una ACTP.5

Durante los primeros afios de década de los ochenta la
mejoratecnoldgicay el nuevo disefio de los catéteres guia,
los balones con mejor perfil y mas resistentes, alambres
guias mas finos y la experiencia acumulada, permiten al
cardiélogo acceder con éxito a lesiones cada vez mas
complejas y ademas en situaciones agudas. Asi, ahora la
ACTP es un recurso que se usa en mas de 50% de los
pacientes que requieren revascularizacion coronaria, des-
de luego las condiciones de cada pais e incluso de cada
institucién matizan de manera particular esta cifra y en
muchos paises sonaceptableslasintervenciones entronco
comun no protegido e intervenciones multivaso. De una
manera muy resumida podriamos decir que en terreno
clinico la ICP se realiza en pacientes con angina estable,
angina inestable, infarto agudo del miocardio e inclusive
choque cardiogénico. EInimero de vasosatrataryanoes
una limitante, se realiza ICP en injertos coronarios ya sea
venosos o de arteria mamaria, y se pueden tratar lesiones
largas, difusas, calcificadas, ostiales, oclusivas crénicas y
agudas, en tAndem, tronco comun protegido o no.

Desde luego los resultados varian de acuerdo a las

caracteristicas del pacientes, el escenario clinico, la expe-
riencia del operador y el volumen del centro donde se
efectdan dichas ICP.
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Efecto de la angioplastia coronaria en la placa
de ateroma

Aunque la ACTP causa compresion de la placa de ateroma.
Béasicamente el procedimiento consiste en laintroducciénde
un balén de bajo perfil sobre un alambre guia que previamen-
te se hainsertado en la coronariay unavez que se posiciona
el balon en el sitio de la estenosis a tratar, se infla a alta
presion. Elmayor cambioenlageometriayenlumensedebe
a fisura de la placa, la extension y profundidad de dichas
fisuras hacia las paredes del vaso es variable, ademas se
desencadenan respuestas inflamatorias y un proceso local
de trombosis y activacion plaquetaria. Este mecanismo
“controlado” de lesion es el responsable de las dos mayores
limitacionesdelalCP: el cierreagudodelvasoy lareestenosis.®

Evolucién de los procedimientos coronarios
intervencionistas

De este modo, en 1986 se introduce en la practica clinica el
uso de prétesis metdlicasintracoronarias, mas familiarmen-
te llamados stents, con el objetivo de controlar la diseccién
de la intima y evitar el retroceso elastico inicial superando
asi el problema de la oclusién temprana del vaso interveni-
do. Los estudios iniciales ademéas demostraron fehacien-
temente la superioridad del implante de stents sobre la
angioplastia convencional, tanto desde el punto de vista
clinico como angiogréfico.”°

Desde luego el mayor talon de Aquiles de la angioplastia
es la reestenosis y ya desde mediados de los ochenta se
implementaron diversas técnicas de ablacion de placacon el
fin de disminuir la “cantidad” de tejido ateroescleroso, es asi
comoasistimosal nacimientode técnicas comolaaterectomia
rotacional y direccional, el catéter de extraccién trasluminal
(TEC) y el laser excimer. Sin embargo su impacto en la
disminucién de lareestenosis nofue tanimportante, ademas
existiaelinconveniente de sucomplejacurvade aprendizaje,
delcostoy eltiempoque serequeriaparasudesarrollo, y esto
aunado a las grandes ventajas que demostraron los stents
hanocasionadoque enlaactualidad practicamente se hayan
abandonado estos dispositivos o0 se han relegado a casos
muy seleccionadoscomoeseldelalesionesmuy calcificadas,
en que se usa la aterectomia rotacional.**"

Realizacién de unaintervencién coronaria
percutanea

Todavez que se han evaluado los potenciales beneficios y
riesgos de una ICP, se debe proporcionar al paciente la
suficiente informacion para que entienda la importancia y
trascendencia del procedimiento, sus alcances y limita-
ciones, de una manera clara y realista.
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Cuadro I. Sistema de clasificacion de las estenosis coronarias,
de acuerdo al American College of Cardiology
Bajo riesgo Riesgo intermedio Riesgo alto
Corta, <10 mm Larga, 10-20 mm Difusa, >20 mm
Concéntrica Excéntrica
Accesible Tortuosidad moderad Gran tortuosidad
Angulo < 45° Angulo > 45° pero < 90° Angulacion > 90°
Contorno suave Contorno irregular
Poca o nula calcificacion Modera o severa calcificacion
Sin oclusion total Oclusion total < 3 meses Oclusion total >3 meses
No ostial Ostial
Sin afeccién de vasos laterales Bifurcacion que amerita uso de doble guia Incapacidad de proteger vasos laterales
L Sin trombo Con trombo Injertos venosos )

Una vez efectuada la coronariografia, el cardi6logo
intervencionista esta en posicionde evaluar el riesgo de una
ICP. De una manera muy general las consideramos de
bajo, moderadoy alto riesgo (Cuadro I), desde luego entran
en juego otros factores como son el estado general del
paciente, la funcién renal, un volumen circulatorio éptimo y
unestado electroliticoapropiadoylapresenciaonode otras
comorbilidades.

Siel paciente hacomprendido losriesgos y beneficios
de procedimiento y nos ha otorgado su consentimiento
mediante la firma de un documento que asi lo avale, se
realiza la ICP; ésta debe efectuarse en una sala de
hemodinamica completa, que cuente con el equipo nece-
sario para enfrentar posibles complicaciones, se reco-
mienda que el procedimiento sea efectuado o por lo
menos supervisado por un intervencionista de alto volu-
men (> 75 procedimientos anuales).

En los casos electivos se recomienda una adecuada
expansiondel volumen circulatorio con cristaloides previo a
la ICP con el fin de evitar nefrotoxicidad; si no existe
contraindicacion, habitualmente con una infusion de solu-
cion salina 0.9% a razon de 75-150 cc/hr es suficiente.
Recientemente se ha sugerido que otras medidas tales
como la profilaxis de dafio renal con N-acetilcisteina®® o
fenoldopam?® pueden ser efectivas, su uso no es aln una
practica generalizada. En pacientes con disfuncién ventri-
cular izquierda podria ser necesario el usar diuréticos.

Puede o no darse un suave sedacién, sobre todo en
pacientes congranansiedad, es efectivo el Midazolamadosis
de 0.5a 1.0 mg IV, otros narcéticos de utilidad pueden ser el
Sulfato de morfina 1-2 mg IV o el Fentanil a 1-2 pg/kg IV.

Es recomendable iniciar un doble tratamiento antia-
gregante plaquetario lo mas tempranamente posible una
vez que se ha decidido realizar una ICP. El esquema mas
aceptado en la actualidad es una dosis de por lo menos
100 mg de acido acetil salicilico y una dosis de carga de
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tienopiridinas. Durante el procedimiento se administran
100 Ul/kg de heparina no fraccionada para mantener un
tiempo de coagulacién activada (ACT) <250 segundos; en
muchos casos se recurre al uso de inhibidores de la
glucoproteina llb/llla'y en esos casos habitualmente se
disminuye la dosis de Heparina a 70 Ul/kg.

Es menester recordar, que la duracién de una ICP, es
muy variable y depende del estado clinico del paciente y de
la complejidad y nimero de vasos o lesiones a tratar.

El acceso vascular se realiza bajo anestesia local,
habitualmente con Xlocaina o Mepivacaina, siendo los
sitios de abordaje mas frecuentemente utilizados, la arteria
femoral, la radial y en ocasiones la braquial.

Se usa un introductor arterial generalmente de 6F y se
recurre aluso de catéteres guias de punta suave de 6F para
el sondaje selectivo de la arteria diana. Este catéter esta
conectadoaunapiezaenY que sirve parainyectar contras-
te y medir continuamente la presion intracoronaria y por el
otro extremo se introducen losimplementos (alambre guia,
balonesy stents) que ayudaran a realizar el PCI (Figura 1).

Bajo control fluoroscopico y mediante la inyeccion de
medio de contraste se visualiza la lesion diana, una vez
localizada la mejor proyeccion angiografica para trabajar, se
cruza el alambre guia, que tiene usualmente un diametro de
0,014" (0,36 mm) a través de la arteria coronaria y se cruza
el sitio de la estenosis, el alambre guia debe posicionarse en
la parte mas distal del vaso a tratar para dar el mejor soporte
posible. La estenosis puede predilatarse con un balon o se
dilatadirectamente alimplantar el stent, estadecisionlatoma
el cardiélogointervencionistatomando en cuentanumerosos
factores. Esimportante sefialar que durante el inflado ya sea
del balén o del stent, se est4 ocasionando una oclusion
transitoria pero completa del vaso, generalmente por lapsos
de 30 a60 segundos, pero que en ocasiones son suficientes
paraocasionar problemas hemodinamicos, angina, cambios
electrocardiograficos y arritmias (Figura 2).
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En pacientes de alto riesgo y con importante deterioro de
la funcién contractil del ventriculo izquierdo es apropiado
considerar la instalacién de un catéter de flotacién previo al
procedimiento, asi como en casos seleccionados contar con
elapoyo quirdrgico de respaldo, lo que significa que una sala
de operacionesy unequipoquirtrgicodeberiaestarlista para
intervenir de inmediato a un paciente con una ICP fallida.

Figura 1. Se observa el equipo y material utilizado durante una
ICP, catéter guia conectado a piezaen Y, através de la cual se ha
introducido un balén de 3x15 mm y que va viajando sobre un
alambre guia de 0,014"; el extremo del balén se conecta a un
insuflador en cuya caratula se mide la presiéon de inflado. El
segundo brazo de la pieza en Y se conecta a una pieza multiple
(manifold) através de la cual se mide la presion intracoronaria, se
inyecta solucién paralavary se inyecta contraste; sistemacerrado.

Una vez concluido el procedimiento el paciente debe ir
aunasalade recuperacién donde haya vigilancia continua.
Elintroductor debe retirarse por personal especializadouna
vez que el ACT es menor a 100 segundos (alrededor de
cuatro horas tras la ICP) y haciendo una compresion
manual directa o puede instalarse un dispositivo oclusor
vascular que dejauntapon de colagena ensitio de puncién.
La compresién es un punto importante ya que puede
ocasionarse complicaciones comohematomas, pseudoaneu-
rismas o hemorragias importantes. En la actualidad, el uso
rutinario de Heparina tras una ICP no se recomienda a
menos que exista unaindicacion formal de anticoagulacion,
v.gr.: protesis mecanicas, uso de balén de contrapulso,
trombos intraventriculares.?

Tratamiento concomitante

Aspirina: ademas de los beneficios cardiovasculares reco-
nocidos de la aspirina, este farmaco reduce también la
frecuenciadelas complicacionesisquémicasdespuésdela
ACTP.2 EImecanismo de accion es mediante inhibicion de
la enzima ciclooxigenasa con la consecuente disminucion
en la produccion de tromboxano A2 y prostaciclina. El
tromboxano A2 facilita la entrada de calcio a la plaqueta
permitiendo el cambio conformacional de la GP llib/llla.
La dosis debe ser de al menos 100 mg al dia.
Tienopiridinas: este grupo esta representado por la
ticlopidina y el clopidogrel. Ambos son agentes antipla-
quetarios que inhiben la agregacién plaquetaria inducida
por ADP. Son prodrogas que el metabolismo hepético
mediado por la citocromo P-450 transforma en metabolitos
activos.?*?* La respuesta plaquetaria al ADP esta mediada
por unagran familia de receptores de nucledtido unidos ala
membrana, llamados receptores P2y que se subdividenen
P2X, que estan ligados a canales iénicos, y P2Y, ligados a
proteina-G. Existen ademas diferentes subtipos de cada

Figura 2. Angioplastia de una coronaria derecha con gran carga trombética en su segmento medio.

A: previo a la intervencion.
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B: implante de stent directo.

C: resultado final.
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uno de ellos.z?® Aunque el mecanismo de accion de las
tienopiridinas no esta completamente definido, se postula
gue antagonizan de manera no competitiva e irreversible el
receptor plaquetario P2Y1 para el ADP.?%

Numerosos estudios, cuyo analisis exhaustivo escapa
del objetivo de este ensayo, han demostrado que en la
actualidad el esquema de ienopiridina mas seguro y efec-
tivo es el Clopidogrel con dosis de carga de 300 mg previo
a la ICP y con dosis de mantenimiento de 75 mg al dia
durante por lo menos cuatro semanas,?®* aunque en la
actualidad algunos estudios sugieren un mayor beneficio
cuando se administra por periodos mayores hasta de un
afio.®®* |os efectos secundarios mas frecuentes son la
diarrea (20%), eritema cutaneo (10%), y el mas grave
aunque afortunadamente masraro eslaneutropeniaque se
observa en 2,5% de los pacientes y solo profunda (menos
de < 450 plaquetas/pl).353%4

Inhibidores de la glucoproteina Iib/llla: a pesar del
pretratamiento con aspirina, los eventos isquémicos
precoces alin se siguen presentando, conincidenciaque
va de 3% a 12,8%. Tras la angioplastia otros potentes
agonistas plaquetarios siguen presentando gran activi-
dad, y son capaces de inducir la formacién de adenosin
difosfatoy serotoninay con ello fomentar la expresiéon de
receptores de GP lIb/llla en la superficie plaquetaria.*>4®
Una vez que se han activado dichos receptores, éstos
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funcionan como puentes entre las plaquetas el fibrindgeno
y otras moléculas de adhesién plaquetaria y constituyen
de este modo la via comun final de la formacion del
trombo plaquetario. De este modo es como los recepto-
res GP lIb/llla se convirtieron en una diana mas para el
tratamiento de los sindromes coronarios agudos.**> En
el cuadro Il se enuncian los inhibidores GP IIb/Illa de uso
mas frecuente, las dosis habituales y sus principales
caracteristicas.

Farmacos coadyuvantes: ademas es habitual el uso de
farmacos coadyuvantes paramitigar laisquemiamiocardica
como sonlaNitroglicerinaque se utiliza por viaendovenosa
adosis 10-40 pug/min, se deben usar con mucha precaucion
cuando hay hipotensién y compromiso del ventriculo dere-
cho. Los betabloqueadores como el carvediloly Metoprolol
sonlos mas habitualmente usadostrasla ICP; enlasalade
hemodinamica pudiese ser necesario usar Esmolol, que es
el tinico betablogueador endovenoso disponible en México
y que se administra en bolo (500 pg/kg) o en infusion de 25-
50 pg/kg/min. Los antagonistas del calcio se usan en sala
de hemodinamica por via intracoronaria para resolver es-
pasmos coronarios o el fendmeno de no-reflujo. Para los
casos en que existe compromiso hemodinamico durante o
tras la ICP se recurre a los agentes inotropicos como la
Norepinefrina,Fenilefrina o Dobutamina a los dosis ha-
bituales.

4 N\
Cuadro Il. Inhibidores de la glucoproteina IlIb/llla utilizados en el intervencionismo coronario

Abciximab Eptifibatide Tirofiban

Masa molecular ca. 45,000 800 495

Especificidad para receptor Reaccion cruzada Selectivo para GPllb/Illa Selectivo para GPlIb/llla
con aviR3, aMR2

Reversibilidad Lenta (>12 hrs) Rapida (< 6 hrs) Rapida (< 6 hrs)

Estructura molecular Anticuerpo monoclonal Péptido ciclico Péptido mimético

Nombre comercial ReoPro(r) Integrilin(r), Integrillin(r) Aggrastat(r)

Dosis para ICP 0.25 mg/kg bolo IV Sindromes coronarios 10 pg/kg en bolo de 3 minutos,
mas 0.125 pg/kg/min agudos (dosis PURSUIT): justo antes de la ICP, méas
(méximo 10 pg/min) IV 180 pg/kg IV en bolo infusion 1V de 0,15 pg/kg/min
por 12 horas. mas 2 pg/kg/min en infusion V. por 18 a 24 horas.
Para pacientes con En ICP (dosis ESPRIT): Si hay depuracién
angina inestable 2 bolos de 180 pg/kg/min de creatinina < 30 cc/min
con ICP planeada con 10 min de diferencia mas la dosis de infusion
las siguientes 24 horas. infusion IV de 2 pg/kg/min se reduce a la mitad.
Se puede iniciar bolo durante 18-24 horas
e infusién 24 horas
antes de la ICP hasta
una hora después
del procedimiento.

- J
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Cardiologiaintervencionista en México

Particularmente en nuestro pais hasta hace poco tiempo no
contabamos con datos fiables sobre este tipo de intervencio-
nes, a pesar de que esta subespecialidad se ha consolidado
como una de las ramas de la cardiologia de mas desarrollo.
Recientemente se han dado a conocer los resultados del
Registro Nacional de Intervenciones Coronarias Percutaneas
(RNICP)“# en este primer y valioso intento de iniciar un
registro, se contabilizaron los datos de 536 procedimientos
en 628 vasos intervenidos. En 20% de los casos se recurrio
a ACTP convencional con balon y 80% restante se implantd
un stent coronario. En 59% de los casos se tratd de una
intervencion en un solo vaso, sin embargo la angioplastia
multivaso no fue infrecuente, informandose 20% en dos
vasos, 10% en tres vasos y 1% en cuatro vasos. La arteria
coronaria mas frecuentemente tratada fue en orden decre-
ciente la descendente anterior (40.4%), coronaria derecha
(26.1%), circunfleja (15.7%) y diagonales (6%), marginales
obtusas (5.6%), ademas de seis pacientes en quienes se
intervino el tronco de la coronaria izquierda. Los resultados
inmediatos reportaron éxito técnico en 95% de los casos. En
27% de los pacientes se us6 como terapia adyuvante un
inhibidor de la glucoproteina llb/llla. En este registro se da
cuenta de 14% de complicaciones, siendo el fendmeno de
no reflujo el mas frecuente con una incidencia de 4.3% de
los pacientes, seguido por el infarto agudo del miocardio en
2.2% de los casos, aunque no se especifica el tipo de
necrosis. Una observacion interesante es que a pesar del
alto porcentaje de implantacion del stent, el uso de
tienopiridinas fue muy bajo, menos de la mitad de los
pacientes recibieron dicha terapia que se considera obli-
gada actualmente tras una ACTP con implante de stent.

ACTP en Europa
1800

No obstante las limitaciones claras que muestra este
registro, enelque apesar de sernominativamente nacional,
solamente incluyé laboratorios de hemodinamicadel D.F.y
area metropolitana, debemos llamar la atencién de que
representa un esfuerzo sin precedentes en la cardiologia
nacional. Es muy deseable que dicho registro se amplie y
perfeccione para conocer de manera mas real la forma en
que realizamos estas intervenciones en nuestro medio y
contemos con datos fidedignos como en otros paises.

Solo por poner un ejemplo en el registro espafiol de
intervenciones coronarias durante el 2002 se informa de la
realizacion de 34 723 ICP, contabilizadas en 95 centros con
actividad en adultos.* De las ICP realizadas, 4766 (13,7%)
fueron en el contexto de infarto agudo del miocardio (ACTP
primaria). En el RNCIP se informaron 150 ACTP primarias
(28% de las ICP). Para poner en contexto estos datos en
cuanto a la actividad intervensionista mundial, la media
europea de ACTP por millon de habitantes en 1996 era de
599, en ese afio Espafia estaba por debajo de la media con
380 ICP por millon de habitantes, para el afio 2000 se
incremento en 671 por millén de habitantes* (Figura 3).

Complicaciones

Desde luego la tasa de complicaciones varia entre los
distintos centrosy en ellointervienen factores demograficos,
elvolumende pacientes que manejacadainstituciony desde
luego de la experiencia del grupo médico. Actualmente se ha
reconocido unadisminucion enlaincidencia de complicacio-
nes isquémicas intrahospitalarias de 3.6% a 1.6%.%° Las
complicaciones mayores son la muerte que puede presen-
tarse en 0.2% a 1.0% de los casos y desde luego es mayor
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Figura 3. Intervenciones coronarias percutaneas (ICP) por millén de habitantes en Europa en 1996, comparadas con

las espafiolas en 2000.
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en grupos de altoriesgo, el infarto agudo del miocardio 1.0%
al 1.5%; evento vascular cerebral 0.5%, taponamiento car-
diaco 0.5%, hemorragia importante 0.5%.5%" Otras compli-
caciones estan relacionadas al abordaje vascular y pueden
ser hematomas locales, disecciones vasculares y pseudo-
aneurismas o relacionadas con el mismo procedimiento
como perforacion coronaria, dafio ocasionado con catéteres,
disecciones, dafio ocasionado con las guias.®®

Finalmente debemos decir que, la cuidadosa seleccion
de los casos, la modificacion de factores de riesgo, una
técnica optima, la farmacoterapia adyuvante y el soporte
circulatorio, entre otros factores, ayudan a minimizar los
riesgos de una ICP.

Eldltimoretoavencer eslareestenosis, y en este campo
los stents liberadores de farmacos citostaticos estan de-
mostrando enormes avances.* Creemos que alin estamos
en un punto, en que el los futuros desarrollos en este apa-
sionante campo nos seguiran sorprendiendo.

El reto final... la reestenosis

Como hemos mencionado, sigue siendo el talén de Aquiles
de las ICP. La reestenosis se debe a una inadecuada
respuesta adaptativa de la pared vascular tras el dafio
producido durante laICP, que se manifiesta principalmente
por una hiperplasia intimal. Aunque existen numerosas
definiciones de la reestenosis, quiza la mas sencilla y
ampliamente difundida es la de un decremento luminal
mayor a 50% respecto al resultado final tras la ACTP. Con
eladvenimiento del stent, las tasas de reestenosis lograron
abatirse,® sin embargo la incidencia de reestenosis con
stent esta presente de 10 a 30% de los casos. En la
actualidad el advenimiento de stent liberadores de farma-
cos ha venido a modificar dramaticamente estos resulta-
dos, aunque es un terreno todavia en estudio y solo el
tiempo y la medicina basada en evidencias podra ayudar-
nos a decantar el justo sitio de estos nuevos dispositivos.

Stents liberadores de farmacos (SLF)

Setrata de stents convencionales cubiertos de un polimero
gue almacenay libera a dosis progresivas sustancias que
inhiben el ciclo celular; los estudios iniciales han demostra-
do un beneficioso efecto utilizando sirolimus y paclitaxel.

Sirolimus: es un antibiético macrolido con importan-
tes efectos antifingicos, inmunosupresoresy antimitoticos,
producido por Streptomyces hygroscopicus, unactinomiceto
propio de la tierra. Su accién antimitotica se debe a que
impide el paso de la fase G1 del ciclo celular a la fase S
(replicacion del DNA).%®

En el estudio piloto con 30 pacientes que recibieron
SLF con liberacién lenta y rapida de sirolimus, el SLF
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virtualmente eliminoé la reestenosis® incluso hasta los 12
meses. Posteriormente el estudio RAVEL con 238 pacien-
tes, quienes al azar recibieron o no stent convencional
versusSLF, enelgrupoquerecibié SLFno huboreestenosis
binaria mientras con el stent convencional se observoé en
27% de los pacientes, la pérdida luminal tardia intrastent
fue de -0.01 mm con sirolimus y 0.8 mm con el stent con-
vencional (p<0.001).%° En la actualidad se encuentran en
marchavarios estudios probando analogos de la sirolimus,
comoelestudioFUTURE, FUTURE Ily PREFER,*®y con FK
506 (tracolimus), que es un agente inmunosupresor, an-
tibiéticomacrdlido producido por Streptomycestsukabaenesis
usado para los transplantes renales y que inhibe la libera-
cién de interleucina-2 y la activacion de las células T, se
realizan en este momento los estudios EVIDENT vy
PRESENT.®®

Paclitaxel: es una molécula lipofilica derivada del
arbol de tejo del Pacifico, Taxus brevifolia, capaz de
inhibir la division celular.5!

En el estudio TAXUS 1 se comparé stent convencional
versusSLF en 61 pacientesylapérdidatardiaintrastentfue
0.71 mmcontra0.36 mmrespectivamente. Laincidenciade
eventos adversos cardiacos mayores a un alo fue de 10%
vs. 3% respectivamente. A los seis meses la reestenosis
angiografica fue de 0% versus 10%.5

El estudio TAXUS Il fue un ensayo multicéntrico, triple
ciegoyaleatorizadoque probolaeficaciade dosformulaciones
diferentes de paclitaxel. El estudio incluy6 a 536 pacientes
en cuatro brazos: 267 pacientes con stent convencional
(136 pacientes) o SLF de liberacion lenta (131 pacientes) y
269 pacientes se trataron con stent convencional (134
pacientes) o SLF de liberaciéon moderada (135 pacientes).
Este interesante estudio demostr6 una reestenosis binaria
de 2.3%y 4.7% enlos SLF de liberacion lentay moderada
respectivamentey enlos grupos control de 17.9%Yy 20.2%.

El estudio TAXUS Il incluyd a 30 pacientes con
reestenosis intrastent y todos se trataron con SLF. Seis
meses después la pérdida tardia intrastent fue de 0,44 mm
y la reestenosis binaria de 16%.

Recientemente se publicaron losresultados del TAXUS
IV, ensayo multicéntrico, aleatorizado, y doble ciego que
incluyéa 1314 pacientes, 652 recibieron stentconvencional
y 662 pacientes recibieron SLF de liberacion lenta, se hizo
coronariografia de control s6lo a 732 pacientes. La hecesi-
dad de revascularizacién del vaso diana indicada por
isquemia a nueve meses fue de 12% versus 4,7% respec-
tivamente. Lareestenosis angiograficabinariafue del 26.6%
contra 7.9% a favor del SLF.%

Stents liberadores de farmacos... ¢La Gltima frontera?

Sin duda alguna, los SLF se han posicionado como la
promesamas atractiva para el tratamiento percutaneode la
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enfermedad arterial coronaria. Sin embargo, aun falta pre-
cisar algunas interrogantes importantes, como por ejemplo
si la reestenosis en verdad se abate o sélo se retrasa, Si
existe 0 no unaasociacion con trombosis intrastent tardia o
con la formacion de aneurismas coronarios, la duracion
mas apropiada del tratamiento concomitante con
tienopiridinas que debenrecibirlos pacientestras elimplan-
te de un SLF, einclusive determinar con estudios compara-
tivos que disefio y farmaco son mas convenientes para la
elaboracién de estos nuevos dispositivos. Alin no sabemos
el efecto local y sistémico que podria ocasionar el implante
de varios SLF en un mismo paciente,® tampoco sabemos
cual es la mejor forma de tratar la reestenosis en un SLF,%
ni tampoco sabemos si en un paciente tratado previamente
con braquiterapia podemos usar con seguridad un SLF.%
Otro punto importante que es menester mencionar, es el
importante impacto econémico que los SLF representan, en
la actualidad estos dispositivos pueden alcanzar costos
entre 2000y 3000 délares, casitres veces mayor que el del
stent convencional.®%¢

4 N\
Cuadro Ill. Recomendaciones para el implante de stents
liberadores de farmacos

Clase Condicién

Estenosis de 15 a 30 mm de longitud,
2.5 a 3.5 mm de diametro y grado
de estenosis de 50 a 99%
(nivel de evidencia A)

2. Diabetes Mellitus (nivel de evidencia B)

3. Estenosis de <15 mm de longitud

y diametro de 2.5 a 3.5 mm

lla 1. Estenosis ostial o tronco protegido

2. Estenosis en bifurcacién con ACTP
en vaso lateral
Recanalizacion de oclusion total
Estenosis > 30 mm de longitud en vasos
de 2,5 a 3,5 mm de diametro
Reestenosis intrastent con patrén focal.
Injertos venosos
Reestenosis intrastent con patrén difuso
Tronco de la coronaria no protegido
- J

b 1.

n

w NP

Finalmente debemos enfatizar que los pacientes in-
cluidos enlos ensayos multicéntricos son pacientes cuida-
dosamente seleccionados bajo estrictos criterios de inclu-
sion y exclusion, y no es facil extrapolar los resultados a
poblacion abierta, lo que se conoce como “el mundo real”,
aunque poco a poco tendremos a nuestra disposicion
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informacion sobre los resultados iniciales®® de los SLF
usados de forma mas generalizada en pacientes con
anatomia menos favorable.

En un intento por tratar de unificar criterios, algunos
autores han tratado de esbozar y sugerir los escenarios
clinicos en que los SLF pueden ser utilizados (cuadro Ill).%

El péndulo esta en movimiento y sélo las pruebas
aportadas por la medicina basada en la evidencia ayuda-
ran, seguramente en futuro muy cercano, a encontrar el
justo medio en cuanto a costo-beneficio y seguridad, para
optimizar el uso de estos nuevos dispositivos.
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