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en nombre de los investigadores del ensayo PRAGUE-17

ANTECEDENTES El ensayo PRAGUE-17 (Left Atrial Appendage Closure vs Novel Anticoagulation Agents in Atrial
Fibrillation) demostré que el cierre de la orejuela auricular izquierda (COAI) era no inferior al tratamiento con un
anticoagulante oral directo (ACOD) para la prevencion de los eventos neuroldgicos, cardiovasculares o hemorragicos
mayores en los pacientes con fibrilacion auricular (FA) con un riesgo alto.

OBJETIVOS Este estudio tuvo como objetivo evaluar los criterios de valoracion a largo plazo (4 afios) especificados
a priori del ensayo PRAGUE-17.

METODOS El estudio PRAGUE-17 fue un ensayo clinico aleatorizado de no inferioridad, en el que se compard el COAI
percutdneo (dispositivos Watchman o Amulet) con los ACOD (en el 95% de los casos apixaban) en pacientes con FA no
valvular y antecedentes de cardioembolismo, hemorragia clinicamente relevante o una puntuacién CHA,DS,-VASc > 3
acompafiada de una puntuaciéon HAS-BLED = 2. La variable de valoracién principal fue la combinacién de los eventos
cardioembdélicos (ictus, accidente isquémico transitorio o embolia sistémica), las muertes de causa cardiovascular, la
hemorragia clinicamente relevante o las complicaciones relacionadas con la intervencién o con el dispositivo (grupo de
COAI solamente). EL andlisis principal fue el de la poblacién de analisis por intencién de tratar modificada.

RESULTADOS En este estudio se incluyd en la aleatorizacion a 402 pacientes con FA (201 por grupo, edad

73,3 £ 7,0 afios, 65,7% varones, CHA,DS,-VASc 4,7 + 1,5, HAS-BLED 3,1 + 0,9). Después de una mediana de
seguimiento de 3,5 afios (1354 pacientes-afos), el COAI fue no inferior a los ACOD en lo relativo a la variable de
valoracion principal, en la poblacion de analisis por intencion de tratar modificada (HR de subdistribucion [sHR]: 0,81;
IC del 95%: 0,56-1,18; p = 0,27; p para la no inferioridad = 0,006). Por lo que respecta a los diversos componentes de
la variable de valoracién combinada, los correspondientes valores de sHR fueron de 0,68 (IC del 95%: 0,39-1,20;

p = 0,19) para las muertes de causa cardiovascular, 1,14 (IC del 95%: 0,56-2,30; p = 0,72) para cualquier ictus/
accidente isquémico transitorio, 0,75 (IC del 95%: 0,44-1,27; p = 0,28) para la hemorragia clinicamente relevante y
0,55 (IC del 95%: 0,31-0,97; p = 0,039) para la hemorragia clinicamente relevante no relacionada con la intervencion.
Los resultados de la variable de valoracion principal fueron similares en la poblacion de andlisis por protocolo (sHR:
0,80; IC del 95%: 0,54-1,18; p = 0,25) y en la de analisis segtn el tratamiento (sHR: 0,82; IC del 95%: 0,56-1,20;

p = 0,30).

ISSN 0735-1097 https://doi.org/10.1016/j.jacc.2021.10.023



2 Osmancik et al.

COAI frente a ACOD: resultados a largo plazo del estudio PRAGUE-17

ABREVIATURAS

Y ACRONIMOS

ACO = anticoagulante oral

ACOD = anticoagulante oral directo
Al = auricula izquierda

AIT = ataque isquémico transitorio

COAI = cierre de la orejuela
auricular izquierda

CV = cardiovascular
ES = embolia sistémica

ETE = ecocardiografia
transesofagica

FA = fibrilacién auricular
ITT = intencién de tratar

mITT = (poblacién de analisis por)
intencion de tratar modificada

OAI = orejuela auricular izquierda

1 cierre de la orejuela auricular
izquierda (COAI) es una opcioén de tra-
tamiento no farmacolégico para preve-

nir los eventos cardioembdlicos en los pacien-

tes con fibrilacién auricular (FA) que presentan
un riesgo significativo de ictus. Sin embargo,
los resultados a largo plazo de ensayos clinicos
aleatorizados son escasos; de hecho, tan solo
se dispone de resultados a largo plazo de
2 estudios aleatorizados en los que se ha com-
parado el COAI mediante el dispositivo Watch-
man con el tratamiento de warfarina (1). En
estos estudios, el COAI se asocid a unas tasas
inferiores de hemorragia no relacionada con la
intervencion. Sin embargo, tras su introduc-
cion en la practica clinica, los anticoagulantes

RIC = rango intercuartilico

sHR = HR de subdistribucién

TAPD = tratamiento antiagregante

plaquetario combinado doble

orales directos (ACOD) han reemplazado en
gran parte a la warfarina. Dado que el trata-
miento con ACOD se asocia a menos hemorra-

gias (incluidas las hemorragias intracranea-
les) que las que se dan con warfarina (2), no esta claro el
posible beneficio aportado por el COAI en comparacion
con los ACOD, y ello ha motivado la realizacién del
ensayo (Left Atrial Appendage Closure vs Novel Anticoa-
gulation Agents in Atrial Fibrillation; NCT02426944).

En el estudio PRAGUE-17, comparamos el COAI con el
tratamiento de ACOD en lo relativo a la incidencia del cri-
terio de valoracion principal combinado formado por el

JACC VOL. 79, NO. 1, 2022
4/11 DE ENERO, 2022:1-14

CONCLUSIONES En el seguimiento a largo plazo del estudio PRAGUE-17, el COAI continta siendo no inferior a los
ACOD para la prevencién de los eventos cardiovasculares, neurolégicos o hemorrdgicos mayores. Ademas, la
hemorragia no relacionada con la intervencion se redujo significativamente con el COAI. (PRAGUE-17 [Left Atrial
Appendage Closure vs Novel Anticoagulation Agents in Atrial Fibrillation]; NCT02426944) (J Am Coll Cardiol
2022;79:1-14) © 2022 American College of Cardiology Foundation.

cardioembolismo, la muerte de causa cardiovascular
(CV), la hemorragia clinicamente relevante y las compli-
caciones asociadas a la intervencién o al dispositivo (3).
En el andlisis principal, tras una mediana de seguimiento
de 20 meses, la incidencia del criterio de valoracion prin-
cipal fue similar en los dos grupos. Dado que el ensayo no
cont6 con el poder estadistico suficiente para identificar
posibles diferencias en los diversos componentes indivi-
duales del criterio de valoracion principal combinado
considerados por separado, no hubo diferencias estadisti-
camente significativas en su incidencia, incluida la inci-
dencia de hemorragias clinicamente relevantes no
relacionadas con la intervencion. Sin embargo, el benefi-
cio maximo aportado por el COAL en especial por lo que
respecta a las hemorragias, es el que se prevé a largo
plazo, es decir, después de que los pacientes hayan sus-
pendido el tratamiento con ACO(D) y/o con un tratamien-
to antiagregante plaquetario combinado doble (TAPD).
En consecuencia, los resultados a corto plazo pueden in-
troducir un error de tipo II (la posibilidad de que no se
detecten beneficios significativos del COAI respecto a la
hemorragia). En cambio, si se producen eventos tardios
con el COA] el seguimiento relativamente breve del ensa-
yo plantea también la posibilidad de un error de tipo I, es
decir, la conclusién incorrecta de una no inferioridad para
el criterio de valoracion principal combinado. Pero, segin
lo especificado en el protocolo, en los pacientes del estu-
dio PRAGUE-17 se continu6 el seguimiento mas alla del

2 Cardiocenter, Third Faculty of Medicine, Charles University Prague and University Hospital Kralovske Vinohrady, Praga,
Republica Checa; b Cardiocenter, Department of Cardiology, Na Homolce Hospital, Praga, Reptiblica Checa; ¢ Cardiocenter,
Department of Cardiology, University Hospital Olomouc, Olomouc, Reptiblica Checa; 4 Clinic of Cardiology, Masaryk University
and University Hospital Brno, Brno, Republica Checa; ¢ First Department of Internal Medicine, Faculty of Medicine, University
Hospital Hradec Kralove, Charles University Prague, Praga, Repiiblica Checa; ! Department of Cardiology, Cardiocenter,
Hospital Podlesi a.s., Trinec, Republica Checa; & Department of Cardiology, Krajska zdravotni a.s., Masaryk Hospital and Jan
Evangelista Purkyne University, Usti nad Labem, Republica Checa; M Cardiocenter, Second Internal Clinic—Cardiology and
Angiology, Charles University, General Faculty Hospital, Praga, Republica Checa; ' Department of Cardiology, University
Hospital and Faculty of Medicine Pilsen, Pilsen, Republica Checa; | Cardiocenter, Institute of Clinical and Experimental
Medicine, Praga, Reptblica Checa; k Institute of Biostatistics and Analysis, Faculty of Medicine, Masaryk University, Brno,
Repiblica Checa; y ! Helmsley Electrophysiology Center, Icahn School of Medicine at Mount Sinai, Nueva York, Nueva York,
Estados Unidos. *Los Drs Widimsky y Reddy comparten la autoria sénior. Faisal Merchant, MD, ha actuado como Editor
Asociado Invitado para este articulo. Javed Butler, MD, MPH, MBA, ha actuado como Editor Jefe Invitado para este articulo.

Los autores atestiguan que cumplen los reglamentos de los comités de estudios en el ser humano y de bienestar animal de sus
respectivos centros y las directrices de la Food and Drug Administration, incluida la obtencién del consentimiento del paciente
cuando procede. Puede consultarse una informacién mas detallada en el Author Center.

Original recibido el 17 de septiembre de 2021; original revisado recibido el 5 de octubre de 2021, aceptado el 14 de octubre
de 2021.
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punto temporal del andlisis inicial. Presentamos aqui los
resultados clinicos después de 4 afos de seguimiento en
la poblacién del ensayo PRAGUE-17.

METODOS

DISENO DEL ESTUDIO. El protocolo y los resultados del
ensayo PRAGUE-17 se han descrito ya con anterioridad
(3,4). De forma resumida, el ensayo PRAGUE-17 fue un
ensayo multicéntrico, prospectivo, abierto, aleatorizado,
de no inferioridad iniciado por los investigadores, que se
llevé a cabo en 10 centros cardioldgicos de la Republica
Checa. La inclusion de pacientes se inici6 en octubre de
2015y finaliz6 en enero de 2019. El ensayo fue aprobado
por el comité de ética de investigacion multicéntrico del
Hospital Universitario Kralovske Vinohrady (aprobacién
ne. EK-VP/29/0/2014) y por los comités de ética locales
de cada uno de los centros participantes.

CRITERIOS DE INCLUSION. Se consideraron aptos para
el estudio los pacientes con FA no valvular y un riesgo
moderado o alto de ictus o de hemorragia. Los criterios
de inclusion fueron la presencia de FA y una de las si-
guientes caracteristicas: 1) antecedentes de hemorragia
que hubiera requerido una intervencién u hospitaliza-
cién; 2) antecedentes de cardioembolismo durante el
empleo de anticoagulacién; o 3) un perfil de riesgo mo-
derado o alto, definido por una puntuacion CHA,DS,-
VASc 2 3 mas una puntuacién HAS-BLED = 2. Los criterios
de exclusion principales fueron las valvulas cardiacas
protésicas mecanicas, la estenosis mitral, las comorbili-
dades distintas de la FA que requirieran anticoagulacion,
un foramen oval permeable con un aneurisma del tabi-
que auricular grande, una placa adrtica movil, la ateros-
clerosis arterial carotidea sintomatica, la hemorragia
clinicamente significativa en los 30 dias anteriores y un
aclaramiento de creatinina < 30 ml/min. Si el paciente
era asignado aleatoriamente a un COA], se realizaba una
ecocardiografia transesofagica (ETE) para descartar la
presencia de trombos en la Al. En consonancia con
la practica clinica, el protocolo solamente exigio la reali-
zacion de una ETE en el grupo de COAI y no en cambio
antes de iniciar la administracién de un ACOD. La presen-
cia de un trombo en la OAI o en la Al fue un criterio de
exclusion adicional especificado a priori. Los pacientes
fueron asignados aleatoriamente al COAI o al empleo de
un ACOD en unarelacién 1:1 con el empleo de un sistema
informatizado centralizado, con estratificacion segin el
centro para garantizar que las puntuaciones de CHA,DS,-
VASc fueran comparables en los dos grupos.

TRATAMIENTOS Y SEGUIMIENTO. Los pacientes asig-
nados aleatoriamente al grupo de ACOD podian recibir
tratamiento con rivaroxaban, apixaban o dabigatran (los
ACOD autorizados en el momento en el que se inici6 el

ensayo) a la dosis recomendada por el fabricante. Se indi-
c6 alos investigadores que reservaran la opcién de pasar
de los ACOD a un COAI para aquellos casos en los que se
produjera una hemorragia mientras el paciente estaba
tomando el ACOD prescrito. A los pacientes asignados
aleatoriamente al COAI se les implanté el dispositivo co-
mercializado Amulet (Abbott Inc) o el dispositivo Watch-
man/Watchman-FLX (Boston Scientific Inc). La eleccién
del dispositivo se dejé al criterio del centro en el que se
realizaba el implante. Después del COAI la pauta de tra-
tamiento antitrombdtico recomendada consistié en
acido acetilsalicilico a dosis de 100 mg/d mas clopido-
grel a dosis de 75 mg/d durante 3 meses. Si la ETE no
mostraba entonces ningiin trombo relacionado con el
dispositivo ni tampoco una fuga de = 5 mm, se retiraba el
clopidogrel, y se continuaba de manera indefinida la ad-
ministraciéon de acido acetilsalicilico. Segtin cuales fue-
ran las caracteristicas de los pacientes y el tipo de
dispositivo empleado, esta pauta de tratamiento anti-
trombdtico tras el implante podia personalizarse y, en
ultima instancia, se dej6 al criterio del médico. En los pa-
cientes con un riesgo alto de hemorragia, el TAPD podia
reducirse a 6 semanas. En cambio, en los pacientes con
un riesgo trombdtico muy alto, las pautas de tratamiento
alternativas fueron la sustituciéon del TAPD por un ACOD
durante un periodo de hasta 3 meses, o el empleo de
ACOD durante 6 semanas seguido de un TAPD durante
6 semanas. En ambos grupos se realizaron seguimientos
ambulatorios a las semanas; 3, 6, 9 y 12 meses; y cada
6 meses a partir de entonces.

VARIABLES DE VALORACION DEL ESTUDIO. Dado que
los riesgos asociados a cada estrategia de tratamiento
son significativamente diferentes, la variable de valora-
cion principal fue la combinacién de las caracteristicas
de seguridad y de eficacia de ambas estrategias: 1) ictus
(isquémico o hemorragico) o accidente isquémico transi-
torio (AIT); 2) embolia sistémica (ES); 3) hemorragia cli-
nicamente significativa; 4) muerte de causa CV; o 5) una
complicacién importante periintervencion o relacionada
con el dispositivo. La hemorragia clinicamente significa-
tiva fue la combinacién de la hemorragia mayor o no
mayor clinicamente relevantes segun lo definido por los
criterios de la International Society on Trombosis and He-
mostasis. La hemorragia mayor incluye la disminucion de
la hemoglobina de = 2,0 g/dl a lo largo de un periodo
de 24 horas, la transfusién de 2 2 unidades de concentra-
dos de hematies, la hemorragia en una localizacién criti-
ca (intracraneal, intramedular, intraocular, pericardica,
intraarticular, intramuscular con sindrome comparti-
mental o retroperitoneal) o la hemorragia mortal. La he-
morragia no mayor clinicamente relevante se define
como aquella que requiere hospitalizacion o una inter-
vencion invasiva, pero no cumple los criterios de hemo-
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales y factores de riesgo de los participantes

ACOD (n=201) COAI(n=201)
Edad, afios 732+72 734 +6,7
< 75 afios 122 (60,7) 116 (57.7)
> 75 afios 79 (39,3) 85(42,3)
Varones 130 (64,7) 134 (66,7)
Peso, kg 88,1+16,2 86,9 +17,6
Antecedentes
Tipo de FA
Paroxistica 67 (33,3) 53 (26,4)
Persistente 46 (22,9) 47 (23,4)
Persistente LD 16 (8,0) 18 (9,0)
Permanente 72 (35,8) 83 (41,3)
CHA,DS,-VASc 4,715 4,715
CHA,DS,-VASc < 3 50 (24,9) 48(23,9)
CHA,DS,-VASC = 4 40(19,9) 47 (23,4)
CHA,DS,-VASC = 5 57 (28,4) 50 (24,9)
CHA,DS,-VASC = 6 54(26,9) 56 (27,9)
HAS-BLED 3,0+£09 3109
Insuficiencia cardiaca 90 (44,8) 88 (43,8)
Hipertensién 186 (92,5) 186 (92,5)
Diabetes mellitus 90 (44,8) 73 (36,3)
Antecedentes de evento cardioembdlico 69 (34,3) 73 (36,3)
De ellos, son ictus 63 (91,3) 66 (90,4)
Antecedentes de IM 39 (19.4) 30 (14,9)
Aleatorizados en centros con experiencia 140 (69,7) 141 (70,1)
Tratamiento antitrombdtico previo
Warfarina 104 (51,7) 85 (42,3)
ACOD 55 (27,4) 66 (32,8)
Si no reciben ACO, FA de nueva aparicion 30 (71,4) 38 (76)
Acido acetilsalicilico 32(15,9) 39 (19,4)
Clopidogrel 11 (5,5) 17 (8,5)
Tratamiento antiagregante plaquetario combinado doble 6 (3,0) 7 (3.5)
Otros (HBPM en dosis bajas, ninguno) 19 (9,5) 24 (1,9)

Los valores corresponden a media + DE o n (%).

FA = fibrilacién auricular; ACOD = anticoagulante oral directo; COAI = cierre de la orejuela auricular izquierda;

HBPM = heparina de bajo peso molecular; LD = larga duracion; IM = infarto de miocardio.

rragia mayor de la International Society on Trombosis and

Hemostasis.

DISENO ESTADISTICO Y ANALISIS. La hipdtesis princi-
pal fue que el COAI fuera no inferior a los ACOD por lo
que respecta a la variable de valoracién principal. Se es-
pecificé a priori que el anélisis principal se realizaria en
la poblacién de analisis por intencién de tratar modifica-
da (mITT), que inclufa a todos los pacientes aleatoriza-
dos y sin presencia de un trombo en la OAI en la
exploracién de ETE. Como se ha descrito en una publica-
cién anterior (3), se calculé que cada afio un 13% y un
10% de los pacientes de la cohorte de ACOD y la cohorte
de COAL respectivamente, presentarian un evento de la
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variable de valoracién principal. Un nimero minimo de
396 sujetos incluidos en el estudio proporcionaria un
poder estadistico del 80% con un nivel de a de 0,05, para
un margen de no inferioridad del 5% (o una HR: 1,47).
Este margen es coherente con lo indicado en las directri-
ces de la Food and Drug Administration de Estados Uni-
dos. El analisis del poder estadistico se calculé con el
empleo del programa PASS versién 13 (NCSS). Dado que
los resultados de un andlisis ITT pueden introducir un
sesgo en los ensayos de no inferioridad a favor de la hip6-
tesis nula, se realizaron también analisis post hoc secun-
darios segtn protocolo y segun tratamiento. Se adoptd el
uso de las funciones de incidencia acumulada y modelos
de regresion de riesgos competidores de Fine-Gray para
la visualizacién y descripcion de los datos. Como se ha
descrito anteriormente, los anélisis principales se reali-
zaron tras un ajuste respecto al riesgo competidor de
mortalidad. Para los demds datos, se utilizaron métodos
de estadistica descriptiva ordinarios: frecuencias absolu-
tas y relativas para los datos cualitativos y mediana y
rango intercuartilico (RIC) o media + DE para los datos
de variables continuas. La influencia de las caracteristi-
cas de los pacientes en la aparicion de los eventos de las
variables de valoracion se calculé con el empleo de mo-
delos de regresion de Fine-Gray con el grupo de estudio
como covariable y se presenta en forma de HR de subdis-
tribucion (sHR). La sHR para el criterio de valoraciéon
principal se comparé con el margen de no inferioridad
del 5% evaluado para la incidencia acumulada de 4 afios
con el empleo del estadigrafo de Wald. Los analisis esta-
disticos se realizaron con el programa SPSS versién 25.0
(IBM Corporation) y el paquete cmprsk (2.2-10) del pro-
grama R version 4.0.0 (R Foundation).

RESULTADOS

Entre el 14 de octubre de 2015 y el 18 de enero de 2019, se
incluy6 en el estudio a un total de 415 pacientes en 10 cen-
tros (figura 1 del Suplemento). Trece pacientes fueron ex-
cluidos, 8 retiraron su consentimiento informado y en 5 se
identifico un trombo en la OAI en las exploraciones de
ETE previas a la intervencién. Finalmente se asigné aleato-
riamente a 201 pacientes a cada grupo, que fueron objeto
de un seguimiento durante una mediana de 3,5 afios (RIC:
2,6-4,3 anos) en el grupo de COAl y de 3,5 afios (RIC: 2,6-
4,2 afios) en el grupo de ACOD, con un total agregado de
1354 pacientes-afios. Las caracteristicas clinicas iniciales
de los pacientes se muestran en la tabla1y en la tabla 1 del
Suplemento. La media de edad fue de 73,3 + 7,0 afios, con
un 34,3% de mujeres, una media de la puntuacion
CHA,DS,-VASc = 4,7 + 1,5 (con > 25% con una puntuacion
CHA,DS,-VASc > 6), antecedentes cardioembolicos pre-
vios en un 35,3%, y de hemorragias clinicamente relevan-
tes previas en un 47,8% de los pacientes.
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Criterio de valoracion principal
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ILUSTRACION CENTRAL Resumen de las variables de valoracién principal y secundarias
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Se muestran las caracteristicas de los pacientes, la funcién de incidencia acumulada de la variable de valoracién principal, asi como la de los ictus/accidentes isquémicos
transitorios y la de la hemorragia clinicamente relevante no relacionada con la intervencién, en la poblacién de andlisis por intencidn de tratar modificada. FA = fibrilacién
auricular; CV = cardiovascular; ES = embolia sistémica; sHR = HR de subdistribucion; AIT = accidente isquémico transitorio.

Tal como se ha publicado anteriormente (3), al 7,0%
de los pacientes (14 de 201) no se les practicé la inter-
vencion debido al rechazo del paciente (n = 9) o a consi-
deraciones anatdmicas. Los 14 pacientes continuaron
con el seguimiento, y en 12 de ellos se pasé al tratamien-
to de ACOD. Finalmente, un total de 187 pacientes fueron
tratados con COAI y se logré ocluir con éxito la OAI en el
96,8% de las intervenciones que se intentaron (181 de
187). Se produjeron complicaciones significativas en
9 pacientes, incluida 1 embolizacién del dispositivo, que
requiri6 una extraccién quirdrgica y cierre quirtrgico de
la OAL En cinco pacientes (incluido el paciente antes
mencionado) en los que el cierre no se realizé con éxito
se paso6 también al tratamiento de ACOD. Los dispositivos

implantados fueron los siguientes: Amulet, Watchman o
Watchman-FLX, en el 61,3%, 35,9% o 2,8% de los casos,
respectivamente. La mayor parte de los pacientes
(n =148, 81,8%) fueron tratados con TAPD al alta, 25 pa-
cientes (13,8%) recibieron apixaban durante 3 meses
seguido de acido acetilsalicilico, y 8 pacientes (4,4%) re-
cibieron apixaban durante 6 semanas seguido de TAPD
durante 6 semanas. En el grupo de ACOD, el anticoagu-
lante utilizado con mas frecuencia fue el apixaban, en
192 pacientes (95,5%): 5 o 2,5 mg dos veces al dia en
159 pacientes (79,1%) y 33 pacientes (16,4%), respecti-
vamente. El dabigatran y el rivaroxaban se utilizaron en
8 pacientes (4,0%) y 1 paciente (0,5%), respectivamente.
En 17 pacientes de la cohorte de COA], se inicié la admi-
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FIGURA 1. Variable de valoracion principal en el analisis mITT
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Criterio de valoracion principal - FIA (IC del 95%)

1afo 2 anos 3 afos

10,0% 15,5% 20,0% 24,4%
coal  (5.8%;141%)  (10,5%;20,6%)  (14,3%; 25,6%)  (17,8%; 30,9%)

11,9% 17.4% 24,9% 31,3%
ACOD  (74%:16,4%) (12,2%; 22,7%)  (18,8%: 31,0%)  (24,2%; 38.3%)

159 (8)
160 (5)

135(11) 13(2) 82(13)
138 (6) 106 (10) 83(12)

59 (14)
53 (15)

Funcién de incidencia acumulada (FIA) para la variable de valoracion principal combinada (muertes de causa cardiovascular, cualquier ictus/
accidente isquémico transitorio, hemorragia clinicamente relevante y complicaciones relacionadas con el dispositivo o la intervenciéon) en
presencia de un riesgo competidor (muerte no cardiovascular) en la poblacién de anélisis por intencion de tratar modificada (mITT). *Al nimero de
pacientes que no han presentado ninglin evento se le afiade (entre paréntesis) el nimero de pacientes con un riesgo competidor hasta un
determinado punto temporal. ACOD = anticoagulante oral directo; COAI = cierre de la orejuela auricular izquierda; sHR = HR de subdistribucion.

nistracién de un ACOD a largo plazo en algiin punto tem-
poral durante el periodo del estudio (en 5 pacientes a
causa de un ictus isquémico/AIT). En cambio, el trata-
miento con ACOD se suspendié de forma definitiva en
26 pacientes de la cohorte de ACOD durante el segui-
miento (en 15 de ellos a causa de una hemorragia clinica-
mente relevante) con (n = 13) o sin un cambio posterior
al tratamiento de COAI (véase una informacion mas deta-
llada en el apéndice del Suplemento).

VARIABLES DE VALORACION PRINCIPAL Y SECUNDA-
RIAS EN EL ANALISIS mITT. Se produjo un evento de la
variable de valoracidon principal en 49 pacientes (un total
de 58 eventos) con el empleo del COAI (8,6 eventos por
100 pacientes-afios) en comparaciéon con 60 pacientes
(81 eventos) con el tratamiento de ACOD (11,9 eventos
por 100 pacientes-afios; sHR: 0,81; IC del 95%: 0,56-
1,18; p = 0,27) (ilustracion central, figura 1, tabla 2). Ade-
mas, en el presente andlisis a largo plazo, el tratamiento

con COAI continué siendo no inferior al tratamiento con
ACOD (valor de p unilateral para la no inferiori-
dad = 0,006). Este resultado se observé de manera uni-
forme en todos los subgrupos, sin que se apreciaran
interacciones estadisticamente significativas (figura 2).

Se produjo la muerte por causas CV en 20 pacientes
del grupo de COAI (3,0 eventos por 100 pacientes-afios)
y en 30 pacientes del grupo de ACOD (4,4 eventos por
100 pacientes-afios; sHR: 0,68; IC del 95%: 0,39-1,20;
p = 0,19) (figura 3, tabla 2). La mortalidad de causa no CV
(sHR: 0,99; IC del 95%: 0,55-1,77; p = 0,96) y la mortali-
dad por cualquier causa (HR = 0,81; IC del 95%: 0,54-
1,22; p = 0,31) fueron similares en ambos grupos
(figuras 2 y 3 del Suplemento).

Se produjeron eventos de cualquier ictus/AIT en
16 pacientes tratados con COAI (16 eventos, 15 isquémi-
cos y 1 hemorragico; 14 de ellos fueron de ictus) y en
15 pacientes tratados con ACOD (18 eventos, 16 isquémi-



JACC VOL. 79, NO. 1, 2022
4/11 DE ENERO, 2022:1-14

Osmancik et al.
COAI frente a ACOD: resultados a largo plazo del estudio PRAGUE-17

TABLA 2. Numero de eventos, tasa de eventos anualizada y sHR de las variables de valoracién principal y secundarias en el analisis mITT

Total (N = 402) ACOD (n =201)

NO. de NO. de NO. de
pacientes NOo.de Tasade pacientes NOo.de Tasade pacientes NOo.de Tasade Valor
coneventos eventos eventos coneventos eventos eventos coneventos eventos eventos SHR(ICdel95%) dep

COAI (n=201)

Variable de valoracion principal 109 139 10,27 60 81 11,92 49 58 8,60 0,81 (0,56-1,18) 0,27
Muerte de causa cardiovascular 50 50 3,69 30 30 4,42 20 20 2,96 0,68 (0,39-1,20) 0,19
Cualquier ictus/AIT 31 34 2,51 15 18 2,65 16 16 2,37 1,14 (0,56-2,30) 0,72
Cualquier ictus 25 26 1,92 n 12 1,77 14 14 2,08 1,38 (0,63-3,03) 0,42
Embolia sistémica 1 1 0,07 1 1 0,15 0 0 0,00 = =

Hemorragia clinicamente 56 69 5,10 32 40 5,89 24 29 4,30 0,75 (0,44-1,27) 0,28

relevante
Hemorragia clinicamente 50 63 4,65 32 40 5,89 18 23 341 0,55(0,31-0,97) 0,039

relevante no relacionada con
la intervencién

Complicacién relacionada con 9 9 0,66 0 0 0,00 9 9 1,33 —
la intervencion o con el
dispositivo
Muerte de causa no cardiovascular 45 45 3,32 23 23 3,39 22 22 3,26 0,99 (0,55-1,77) 0,96
Muerte por cualquier causa 95 95 7,02 53 53 7,80 42 42 6,23 0,81(0,54-1,22) 0,31

mITT = intencién de tratar modificada; sHR = HR de subdistribucién; AIT = accidente isquémico transitorio; otras abreviaturas como en la tabla 1.

Incidencia de la variable de valoracién principal combinada y de sus componentes en presencia de un riesgo competidor en las poblaciones de andlisis por intencion de tratar. Los valores de sHR para el grupo de
COAI en comparacion con el grupo de ACOD y los correspondientes valores de p se calcularon con el empleo de modelos de regresion de Fine-Gray con el grupo de estudio como covariable. En casos de variables
de valoracion multiples del mismo tipo, la sHR se basa tan solo en el primer evento. La tasa de eventos se define como el nimero de eventos por 100 pacientes-afio. Los guiones indican eventos no analizables.

cos y 2 hemorragicos; 12 de ellos de ictus). La tasa anua-
lizada correspondiente de cualquier ictus/AIT fue del
2,4% con el COAl y del 2,7% con los ACOD (sHR: 1,14; IC
del 95%: 0,56-2,30; p = 0,72) (ilustracion central, figura 3,
tabla 2). Al excluir los AlT, la tasa anualizada de ictus fue
del 2,1% con el COAI, y del 1,8% con los ACOD (sHR: 1,38;
IC del 95%: 0,63-3,03; p = 0,42). Se produjo una ES en tan
solo 1 paciente, del grupo de ACOD.

Hubo eventos de hemorragia clinicamente relevante en
24 pacientes con el COAI (29 eventos) y en 32 pacientes
con los ACOD (40 eventos). La correspondiente tasa anua-
lizada de hemorragias clinicamente relevantes fue del
4,3% con el COAl y del 5,9% con los ACOD (sHR: 0,75; IC
del 95%: 0,44-1,27; p = 0,28) (figura 3, tabla 2). Sin embar-
go, hubo 6 eventos hemorragicos relacionados con la in-
tervencion en el grupo de COAIL En consecuencia, la
incidencia anualizada de hemorragias clinicamente rele-
vantes no relacionadas con la intervencién fue significati-
vamente diferente entre los dos grupos: 3,4% con el COAI
v 5,9% con los ACOD (sHR: 0,55, IC del 95%: 0,31-0,97;
p = 0,039) (ilustracion central, figura 3, tabla 2).

ANALISIS POR PROTOCOLO. En el periodo de analisis
por protocolo post hoc, se incluy6 a 181 y 199 pacientes
en los grupos de COAl y de ACOD, respectivamente (en el
apéndice del Suplemento se presenta una informacion
detallada de la asignacion de los pacientes y la censura
para el andlisis estadistico). El COAI fue no inferior a los
ACOD porlo que respecta a los resultados obtenidos en la
variable de valoracion principal (sHR: 0,80; IC del 95%:
0,54-1,18; p = 0,25; valor de p unilateral para la no infe-

rioridad = 0,020) (figura 4). No hubo tampoco diferencias
significativas entre los grupos por lo que respecta a la va-
riable de valoracidn de cualquier ictus/AIT (sHR: 1,01; IC
del 95%: 0,48-2,11; p = 0,99), cualquier ictus (sHR: 1,30;
IC del 95%: 0,57-2,93; p = 0,53) o mortalidad de causa CV
(sHR: 0,70; IC del 95%: 0,38-1,31; p = 0,27) (figura 4 del
Suplemento, tabla 2 del Suplemento). La tasa de hemo-
rragias clinicamente relevantes no mostré diferencias
significativas entre los grupos (sHR: 0,76; IC del 95%:
0,44-1,31; p = 0,32); sin embargo, por lo que respecta a
los eventos no relacionados con la intervencién ni con el
dispositivo, el COAI se asocié de nuevo a una reduccion
significativa de las hemorragias clinicamente significati-
vas (sHR: 0,52; IC del 95%: 0,29-0,97; p = 0,039).

ANALISIS SEGUN TRATAMIENTO. En el andlisis segtin
tratamiento post hoc se incluyé finalmente a un total de
184 y 216 pacientes en los grupos de COAl y de ACOD,
respectivamente (en el apéndice del Suplemento se pre-
senta una informacién detallada de la asignacion de los
pacientes y la censura para el andlisis estadistico). Nue-
vamente, el COAI fue no inferior a los ACOD por lo que
respecta a los resultados obtenidos en la variable de va-
loracion principal (sHR: 0,82; IC del 95%: 0,56-1,20;
p = 0,30; valor de p unilateral para la no inferiori-
dad = 0,025) (figura 4). No hubo tampoco diferencias sig-
nificativas entre los grupos por lo que respecta a las
variables de valoracién de cualquier ictus/AIT (sHR:
0,86; IC del 95%: 0,42-1,75; p = 0,68), cualquier ictus
(sHR:1,12; IC del 95%: 0,52-2,45; p = 0,77) o mortalidad
de causa CV (sHR: 0,70; IC del 95%: 0,38-1,30; p = 0,26)
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FIGURA 2. Anadlisis de subgrupos
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Graficos de bosque (forest) de resumen de la variable de valoracién principal combinada en el andlisis mITT. Abreviaturas como en la figura 1.

(figura 5 del Suplemento, tabla 3 del Suplemento). Nue-
vamente, la tasa de hemorragias clinicamente relevantes
fue similar en los dos grupos (sHR: 0,78; IC del 95%:
0,45-1,35; p = 0,38), pero las hemorragias clinicamente
relevantes no relacionadas con la intervencion se reduje-
ron significativamente con el empleo del COAI (sHR:
0,54; IC del 95%: 0,30-1,00; p = 0,049).

DISCUSION

En este andlisis a largo plazo del ensayo PRAGUE-17, 1a no
inferioridad del COAI frente al tratamiento con ACOD se
mantuvo para la variable de valoracion principal combi-
nada después de ~ 4 afos de seguimiento. Los resultados
fueron similares en el analisis mITT especificado a priori
y en los andlisis por protocolo y segun tratamiento post
hoc. No hubo diferencias significativas en las tasas de

cualquier ictus/AIT o de muerte de causa CV entre los
grupos. Por otra parte, en el seguimiento ampliado, la in-
cidencia de las hemorragias clinicamente relevantes no
relacionadas con la intervencion se redujo significativa-
mente con la COAI en todos los andlisis presentados.

En nuestro estudio, el beneficio aportado por el COAI
en cuanto a la hemorragia clinicamente relevante se debié
a una reduccion de los eventos tardios. Los eventos apare-
cidos durante el primer afio tras el implante se debieron
principalmente a complicaciones de la intervencion y de
las medicaciones antitrombéticas administradas tras el
implante, por lo que el beneficio del COAI se observé
sobre todo alo largo de periodos de seguimiento mas pro-
longados. Los resultados concuerdan con los de otros en-
sayos aleatorizados del COAI en los pacientes con FA. Los
resultados a 5 afios del ensayo PROTECT-AF (Percuta-
neous closure of the left atrial appendage versus warfarin
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therapy for prevention of stroke in patients with atrial fi-
brillation: a randomised non-inferiority trial) y del ensayo
PREVAIL (Evaluation of the Watchman Left Atrial Appen-
dage [LAA] Closure Device in Patients With Atrial Fibrilla-
tion Versus Long Term Warfarin Therapy) indicaron que la
combinacién de los eventos de ictus, ES, y muerte de
causa CV se dieron con una frecuencia similar en el grupo
de COAly en el grupo de warfarina (HR: 0,82; IC del 95%:
0,58-1,17); de igual modo, la tasa de cualquier ictus o ES
no mostré diferencias entre los grupos (HR: 0,96; IC del
95%: 0,60-1,54). Sin embargo, los pacientes tratados con
un COAI presentaron eventos de hemorragia mayor no re-
lacionados con la intervencién con una frecuencia sustan-
cialmente inferior a la observada en los pacientes tratados
con warfarina (HR: 0,48; IC del 95%: 0,32-0,71) (1).
Después de la publicacién inicial del ensayo PRA-
GUE-17, se han publicado varios registros no aleatoriza-
dos y estudios con sujetos de control emparejados
mediante una puntuacién de propension, y todos ellos
confirman el papel embélico que desempefia la OAl en los
pacientes con FA. El mas grande de estos estudios con em-
parejamiento por puntuacion de propensiéon compar6 el
seguimiento clinico de 2 afios de 1088 pacientes tratados
con un COAI con el de una cohorte de 1184 pacientes con
FA que fueron tratados con ACOD, utilizando un empare-
jamiento por puntuacién de propension. El riesgo de ictus
isquémico fue similar en los dos grupos (HR: 1,11), mien-
tras que el de hemorragia mayor (HR: 0,62; IC del 95%:
0,49-0,79) e incluso el de mortalidad por cualquier causa
(HR: 0,53; IC del 95%: 0,43-0,64) se redujeron signifi-
cativamente con el COAI (5). En el estudio APPLY
(NCT02787525), se compar6 a 500 pacientes tratados
con un COAI con 500 pacientes con FA que recibieron tra-
tamiento médico (un 78,8% con ACO), utilizando también
un emparejamiento por puntuacién de propensién (6).
Después de una media de seguimiento de 2,7 afios, la inci-
dencia de la variable de valoracién principal combinada
formada por el ictus y la muerte de causa CV fue significa-
tivamente inferior en el grupo de COAI (HR: 0,7; IC del
95%: 0,53-0,95). La variable de valoracién principal pri-
maria de la seguridad, consistente en las hemorragias
mayores y las complicaciones relacionadas con la inter-
vencioén o con el dispositivo, fue similar en los dos grupos
(HR: 0,80; IC del 95%: 0,55-1,18). Sin embargo, de los
48 eventos de evaluacion de la seguridad observados en
el grupo de COAI la mitad fueron eventos adversos rela-
cionados con la intervencidn, lo cual sugiere que con un
seguimiento continuado cabe pensar que habrd una
mayor divergencia entre los grupos favorable al COAL

ICTUS Y EVENTOS CARDIOEMBOLICOS SISTEMICOS.
La tasa anualizada de cualquier ictus/AIT y la de ictus is-
quémico fueron del 2,4% y 1,9% con el COAl y del 2,7% y
1,5% con los ACOD, respectivamente, en nuestra cohorte
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de pacientes de alto riesgo (CHA,DS,-VASc = 4,7 + 1,5).
Ciertamente, estos datos deben interpretarse con precau-
cion ya que el estudio no tuvo el poder estadistico necesa-
rio paraevaluar posibles diferencias en estos componentes
de la variable de valoracién principal. Sin embargo, la in-
cidencia de aproximadamente un 2% al afio concuerda
con los datos anteriormente publicados de tasas de ictus
anualizadas en otros ensayos aleatorizados, asi como en
registros no aleatorizados de pacientes con FA a los que se
practicé un COAI en comparacién con los tratados con
ACOD. Hildick-Smith et al (7) presentaron una incidencia
anualizada de ictus isquémico del 2,2% en un grupo de
1088 sujetos (CHA,DS,-VASc = 4,2 + 1,6) después de un
COAI realizado con el dispositivo Amulet. Boersma et al
(8) observaron una tasa anualizada de ictus o de ictus/
AIT/ES del 1,3% y del 2,0% en el seguimiento de 2 afios
de 1020 pacientes (CHA,DS,-VASc = 4,5 + 1,6) después de
un COAI realizado con el dispositivo Watchman.

Por lo que respecta al tratamiento con ACOD, en el en-
sayo ROCKET-AF (Rivaroxaban Once-Daily, Oral, Direct
Factor Xa Inhibition Compared With Vitamin K Antagonism
for Prevention of Stroke and Embolism Trial in Atrial Fibri-
llation) (media de puntuacion CHADS, = 3,5), se produje-
ron eventos de ictus o ES en un 1,7% de los pacientes al
afio. En la cohorte de pacientes de menor riesgo del ensayo
AVERROES (A Phase 111 Study of Apixaban in Patients With
Atrial Fibrillation) (media de puntuacién CHADS, = 2,0,
ictus o AIT previos tan solo en un 14%), la incidencia
anualizada de ictus (sin incluir los AIT) fue del 1,6% en el
grupo de apixaban y del 3,7% en el grupo de 4cido acetil-
salicilico (9). En los ensayos mas antiguos de comparacion
de la warfarina con el placebo, la incidencia de ictus/AIT/
ES en los pacientes sin tratamiento antitrombético fue sig-
nificativamente superior. Por ejemplo, en el ensayo AFA-
SAK (Placebo-controlled, randomised trial of warfarin and
aspirin for prevention of thromboembolic complications in
chronic atrial fibrillation), la incidencia anualizada de
ictus/AIT/ES fue del 2,0% con warfarina y del 5,5% con el
placebo (10), y la incidencia anual de eventos cardioembé-
licos en los grupos de placebo de otros ensayos de la war-
farina oscil6 entre el 4,7% y el 8,0% (11).

Es posible que resulte dificil obtener reducciones ma-
yores de los eventos cardioembélicos con el empleo de las
estrategias de ACO o de COAI por si solas. Tiene interés
sefalar que el ensayo LAAOS 111 (Left Atrial Appendage Oc-
clusion Study III) recientemente publicado demostré la
superioridad de una estrategia novedosa que combina el
cierre quirurgico de la OAI con la administracién de ACO
en comparacion con los ACO solos: la variable de valora-
cién combinada de ictus isquémico/AIT/ES se redujo sig-
nificativamente en el grupo de COAI quirtrgico (HR: 0,67)
(12). Sin embargo, esta estrategia combinada no se ha
evaluado nunca con el empleo de técnicas percutdneas y
podria plantear dificultades por lo que respecta a la inter-
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FIGURA 3. Variables de valoracién secundarias en el analisis mITT
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vencion de COAI utilizada sola (a diferencia de lo que ocu-
rre con la ligadura quirdrgica concomitante de la OAI).
En nuestra cohorte, 26 pacientes (12,9%) suspendie-
ron el tratamiento con ACOD durante el periodo de estu-
dio. En publicaciones previas, la suspension de los ACOD
se asoci6 a un aumento del riesgo de eventos cardioembd-
licos posteriores (13,14). Esto tiene especial importancia
porque la retirada de los ACO se da de manera relativa-
mente frecuente en la practica clinica e incluso en el con-
texto de los ensayos clinicos. En un metandlisis de los
ensayos de ACOD en la FA, la medicacién se suspendi6 en
un 21,7% de los pacientes, y la retirada tanto de la warfa-
rina como de los ACOD se asoci6 a un aumento del riesgo
de cardioembolismo (15). Las razones mas frecuentes de
la retirada de la medicacion fueron los eventos adversos,
en especial de hemorragia. En el ensayo AVERROES, el
apixaban se suspendi6 en un 21,7% de los pacientes du-
rante un periodo de seguimiento de 1,8 afios. En el estu-
dio con emparejamiento por puntuaciéon de propension
en el que se compard el dispositivo Amulet con el trata-
miento de ACOD, el 20% de los pacientes de la cohorte
de ACOD suspendieron definitivamente el tratamiento de
ACOD después de 3 meses (5). La retirada del tratamiento
con ACOD aumenta el riesgo de eventos cardioembdlicos
y, por consiguiente, podria haber contribuido a producir
unos resultados similares en los grupos de COAI y de
ACOD respecto a los de nuestro ensayo. De hecho, la sus-
pension del tratamiento puede darse con cualquier medi-
cacion, en especial las que causan efectos secundarios.

HEMORRAGIA. En el presente seguimiento de ~ 4 afios,
la hemorragia clinicamente relevante no relacionada con
la intervencidn se redujo significativamente con la estra-
tegia de COAI (sHR: 0,55, IC del 95%: 0,31-0,97). La tasa
de hemorragia en los pacientes tratados con un COAI
(3,4% al afo) fue similar a la descrita en otros estudios
del COAL en el ensayo PROTECT-AF, la tasa de hemorra-
gias después del implante (> 7 dias) fue de un 3,5% al
afio (16,17). En el registro EWOLUTION (Registry on Wat-
chman Outcomes in Real-Life Utilization) y en el Registro
Ibérico, que en ambos casos incluyeron a pacientes con
contraindicaciones para los ACO, las correspondientes
tasas de hemorragia mayor fueron del 2,7% al afio y del
3,9% al afio, respectivamente (8,18).

En el estudio PRAGUE-17, un anélisis de la evolucién
temporal de los eventos hemorragicos revela una progre-
siva separacién favorable al COAI durante el seguimiento
que se inicia a los 6 meses (ilustracion central). Esto resal-
ta de nuevo que los beneficios del COAI se hacen més evi-
dentes a medida que pasa el tiempo. En el periodo
inmediato tras la implantacion se dan sobre todo: 1) com-
plicaciones relacionadas con la intervencion o el disposi-
tivo que son habitualmente eventos hemorragicos (6 de
las 9 complicaciones observadas en el ensayo PRAGUE-17
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fueron eventos hemorragicos); y 2) el tratamiento anti-
trombético transitoriamente mas intenso. Ambas cosas
aumentan las hemorragias tempranas. Se observo tam-
bién una reduccion de las hemorragias no relacionadas
con la intervencion (> 7 dias), favorable al COAI en el me-
tandlisis de datos a nivel de paciente de 5 afios de los en-
sayos PROTECT-AF y PREVAIL, e incluso hubo una HR
similar 0,48 (IC del 95%: 0,32-0,71) (1).

Se han descrito también resultados similares en estu-
dios no aleatorizados y estudios de registro. En el estudio
observacional del dispositivo Amulet en 1088 pacientes,
hubo una disminucién de la tasa anualizada de hemorra-
gias mayores, que pasé del 10,1% en el primer afio al
4,0% en el segundo afio (7). En el andlisis con empareja-
miento por puntuacién de propension antes mencionado,
hubo menos eventos de hemorragia mayor después del
COAI en comparacion con lo observado en la cohorte de
control emparejada tratada con ACOD (HR: 0,62; IC del
95%: 0,49-0,79); tiene interés sefalar que las curvas de
tiempo transcurrido hasta el evento empezaban a sepa-
rarse a los 3 meses del implante, con un aumento progre-
sivo de la separacién a lo largo del tiempo (5). En el
analisis por puntuacién de propension APPLY, los eventos
de la variable de valoracién principal de la seguridad (he-
morragia mayor + complicaciones relacionadas con la in-
tervencion o el dispositivo) se dieron con una frecuencia
del 3,6% al afio con el COAI: un 52% de los eventos estu-
vieron relacionados con la intervencion y el 48% restante
correspondieron a hemorragias mayores ocurridas du-
rante el seguimiento (6). En el analisis de 4,5 afios de los
registros CAP (Continued Access to PROTECT-AF) y CAP2
(Continued Access to PREVAIL), que en conjunto incluye-
ron 1144 pacientes a los que se implanté el dispositivo
Watchman, los eventos de la variable de valoracién princi-
pal de la seguridad formada por la hemorragia mayor y
las complicaciones relacionadas con la intervencién, se
dieron con una frecuencia del 3,1% al ano. Aproximada-
mente la mitad de estos eventos se dieron en los primeros
6 meses posteriores al implante (19). Una vez mas, una
parte importante de las complicaciones consistieron en
eventos hemorragicos, lo cual resalta la necesidad de re-
ducir las complicaciones relacionadas con la intervencion
y con el dispositivo. A este respecto, los dispositivos de
nueva generacion como el Watchman-FLX parecen aso-
ciarse a una tasa de complicaciones de la intervencién in-
ferior, como se ha demostrado recientemente en el ensayo
clinico PINNACLE-FLX (Protection Against Embolism for
Nonvalvular AF Patients: Investigational Device Evaluation
of the Watchman FLX LAA Closure Technology) (20).

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. La propia variable de va-
loracion combinada contiene componentes tanto de trom-
boembolismo como de hemorragia, que pueden competir
en un sentido opuesto del efecto. El ensayo PRAGUE-17
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tuvo un poder estadistico insuficiente para evaluar las di-
ferencias relativas en cada uno de los diversos componen-
tes de la variable de valoracion principal combinada, por
lo que todos los analisis de componentes individuales
deben ponderarse con precaucion. En el grupo de ACOD,
no se utilizaron registros de medicacion. Es posible que los
resultados no sean aplicables a la totalidad de los pacien-
tes con FA ya que el estudio se centro en pacientes de alto
riesgo con puntuaciones CHA,DS,-VASc altas. Te6ricamen-
te, los pacientes que pasaron del grupo de tratamiento con
COAI al de ACOD podrian tener un sesgo favorable a la hi-
poétesis nula; sin embargo, el andlisis por protocolo realiza-
do en tan solo los pacientes tratados segtn el tratamiento
que se les habia asignado en la aleatorizacion produjo
unos resultados similares. No se estudi6 prospectivamen-
te la trombosis relacionada con el dispositivo en todos los
pacientes con COAI debido a las perturbaciones causadas
por la pandemia de COVID-19; muchas de las ETE progra-
madas tuvieron que ser canceladas.

CONCLUSIONES

En los pacientes sin valvulopatias que presentan una FA y
tienen un riesgo elevado de ictus y de hemorragia, la no
inferioridad del COAI respecto a los ACOD en cuanto a la
variable de valoracién combinada de eventos cardioemb6-
licos, muerte de causa CV, complicaciones importantes re-
lacionadas con la intervencion o el dispositivo y
hemorragia clinicamente relevante se mantuvo durante un
seguimiento a largo plazo. La tasa de hemorragias clinica-
mente relevantes no relacionadas con la intervencién se
redujo significativamente con el COAI en comparacién con
el tratamiento de ACOD, pero el estudio tuvo un poder es-
tadistico insuficiente para detectar diferencias en la tasa
de ictus. En las curvas de hemorragias clinicamente rele-
vantes se aprecia una separacion a los ~6 meses.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA ASISTENCIA DE LOS
PACIENTES Y LAS CAPACIDADES DE
APLICACION DE TECNICAS: En los pacientes con
FA y un riesgo elevado de ictus y de hemorragia, el
COAI percutaneo se asocia a unas tasas de ictus,
muertes de causa cardiovascular y hemorragias
similares a las del tratamiento con ACOD.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Serdn necesarios
nuevos estudios para orientar la seleccion 6ptima de
los pacientes para el tratamiento con estas
estrategias, solas o combinadas.
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Cierre de orejuela percutaneo versus
anticoagulantes orales de accion
directa: ¢estamos listos para el debate?

Estefania
Fernandez-
Peregrina

Estefania Fernandez-Peregrina MD, Lola Gutiérrez Alonso MD, Xavier Millan Alvarez MD, PHD

I cierre percutaneo de la orejuela izquierda (COI)

se ha establecido como una alternativa al trata-

miento anticoagulante en la prevencion del ictus
isquémico en pacientes afectos de fibrilacion auricular
con alto riesgo hemorragico (1). Hasta el desarrollo del
estudio PRAGUE-17 (Left Atrial Appendage Closure vs
Novel Anticoagulation Agents in Atrial Fibrillation) (2)
del cual se publican los resultados a largo plazo en este
numero de la revista JACC en Espafiol, tan sélo existian
dos ensayos clinicos aleatorizados que comparasen el
tratamiento invasivo mediante COI frente a tratamiento
médico, siendo en ambos casos frente a warfarina (3,4).

No obstante, en los ultimos afios no soélo la técnica
percutanea ha progresado ofreciendo una mejoria de las
tasas de éxito y reduccion de complicaciones, sino que
también hemos asistido a un cambio en el tratamiento
médico con el auge de los anticoagulantes de accién di-
recta (ACODs), que presentan un mejor perfil de seguri-
dad que la warfarina (5-8). Surge entonces la necesidad
de explorar el potencial efecto beneficioso a largo plazo
del COI en comparacion a estos nuevos farmacos.

El PRAGUE-17 es, a dia de hoy, el inico ensayo clinico
aleatorizado que compara el COI frente a tratamiento
con rivaroxaban, dabigatran y, mayoritariamente, apixa-
ban (2). Para ello, se aleatorizaron 402 pacientes (201
por grupo; 73,3 = 7,0 afios; CHA2DS2VASc 4,7 + 1,5;
HASBLED 3,1 + 0,9) con fibrilacién auricular no valvular
y antecedente de eventos cardioembdlicos y/o hemorra-
gicos o a riesgo de presentarlos (CHA2DS2VASc 23 y
HASBLED=2) a tratamiento mediante COI, utilizando
tanto el dispositivo Amulet (Abbott Laboratories, Abbott
Park, Illinois) como el Watchman/Watchman-FLX, o
ACODs. El objetivo primario fue un combinado de even-
tos cardioembolicos (ictus, accidente isquémico tran-
sitorio o embolia sistémica), muerte cardiovascular,
sangrado clinicamente relevante y complicaciones rela-

cionadas con el procedimiento o el dispositivo. Los re-
sultados iniciales, con una mediana de seguimiento de
19,9 meses, mostraron no inferioridad del COI frente al
tratamiento médico en el objetivo combinado. Si bien el
estudio no tenia suficiente potencia estadistica para eva-
luar de forma individual los distintos componentes del
objetivo combinado, no se observaron diferencias signi-
ficativas en ninguno de ellos, aunque si se document6
que casi un tercio de los eventos hemorragicos en el
brazo de COI parecian estar relacionados con el procedi-
miento, siendo crucial un seguimiento a mas largo plazo
para valorar dichos hallazgos. En el manuscrito que se
comenta en esta editorial, Osmancik et al. nos presentan
los resultados de dicho estudio a 4 afios (mediana de
3,5 afios; 1354 pacientes-afio)(9). A largo plazo, se man-
tuvo la no-inferioridad del COI respecto a la terapia con
ACODs en la prevenciéon de muerte cardiovascular o
eventos isquémicos o hemorragicos (HR:0,81; IC 95%:
0,56-1,18; p=0,27; p de no-inferioridad = 0,006) corro-
borandose que, tras excluir los eventos hemorragicos
relacionados con el procedimiento, la tasa anual de san-
grado clinicamente relevante observada era significati-
vamente menor en el grupo de tratamiento percutdneo
en comparaciéon con la del grupo que recibi6 ACODs
(3,4% vs 5,9%; HR 0,55; IC 95%: 0,31-0,97) siendo esta
diferencia mas evidente una vez transcurridos seis
meses desde la aleatorizacion, tras el efecto de la terapia
antitrombética postimplante.

El seguimiento a largo plazo del estudio PRAGUE-17
(9) arroja datos novedosos, pero a pesar de destacar por
su disefio aleatorizado, multicéntrico y por utilizar
ACODs, presenta una serie de limitaciones a tener en
cuenta. La primera es la falta de potencia estadistica
para estudiar cada uno de los objetivos primarios de ma-
nera individual, por lo que la conclusién de que el COI
reduce los eventos hemorragicos no relacionados con el
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procedimiento debe tomarse con cautela y requiere de
mas estudios para corroborar estos resultados. Ademas,
dentro del objetivo primario combinado, se concede
la misma importancia a eventos con repercusion clini-
ca muy dispar: por ejemplo, la muerte o padecer un
ictus tienen el mismo peso estadistico que un descenso
analitico en hemoglobina de dos puntos. Aunque en el
momento actual no se disponga de un régimen farmaco-
légico propiamente establecido tras el COI, la variabili-
dad en la terapia postimplante y la ausencia de un
registro de medicacién en el brazo de anticoagulacién
supone una limitacién del estudio. Por tltimo, el estudio
carece de informacién respecto a la presencia de leaks
(fugas peridispositivo) o trombosis asociada al disposi-
tivo en el seguimiento, habiéndose relacionado este tlti-
mo con un mayor riesgo de ictus u otros eventos
embolicos(10,11). Los investigadores no pudieron cum-
plir con la previsiéon de seguimiento por imagen de los
dispositivos implantados debido a la situaciéon de pan-
demia COVID19. A pesar de ello, no encontraron dife-
rencias significativas en la tasa de eventos embdlicos o
isquémicos en ambos brazos de tratamiento.

Tal y como se ha comentado, hasta el desarrollo del
estudio PRAGUE-17, inicamente disponiamos de datos
de dos estudios aleatorizados comparando el COI con
warfarina. El ensayo clinico PROTECT AF (WATCHMAN
LAA Closure Device for Embolic Protection in Patients
with Atrial Fibrillation) (3) demostr6 que el COI no era
inferior a warfarina en el combinado de muerte cardio-
vascular, ictus y embolia sistémica (RR 0,62, IC 95%:
0,35-1,25). Por su parte, el estudio PREVAIL (Evaluation
of the WATCHMAN LAA Closure Device in Patients with
Atrial Fibrillation versus Long Term Warfarin Therapy)
(4) ademas documenté la mejoria de la técnica percuta-
nea con disminuciéon del nimero de eventos adversos
relacionados con el procedimiento (8,7% en PROTECT
AF vs 4,2% en PREVAIL). Esto ultimo se ha confirmado
en registros de vida real (12-14) donde la tasa de éxito
del implante supera el 98% y las complicaciones ocu-
rren en menos del 4% de los pacientes. En el PRAGUE
17, teniendo en cuenta que cuatro de los diez centros
participantes no tenian experiencia en la terapia percu-
tanea, se habia reportado una tasa de éxito de implante
del 96,8% con un 4,5% de eventos periprocedimiento
(2). De este modo se podria inferir que la terapia con COI
es, al menos a corto plazo, eficaz y segura. Sin embargo,
era necesaria una actualizacién comparandola con el
tratamiento farmacoldgico actual y valorando sus efec-
tos a largo plazo.
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En este sentido, los ACODs han demostrado en varios
estudios clinicos su efecto beneficioso en la prevencion
del ictus en pacientes afectos de fibrilaciéon auricular
afiadiendo ademds una menor tasa de sangrados, espe-
cialmente intracraneales, en comparacién con warfari-
na. No obstante, no estan exentos de efectos adversos
especialmente en una poblacién comérbida como la que
se evaluiia, donde el potencial riesgo de sangrado mayor,
con tasas anuales que rondan el 3% en los estudios pivo-
tales, no es despreciable (5-8). Osmacik et al. (9) repor-
tan en el estudio que se comenta una tasa anual de 5,9%
de sangrado mayor no relacionado con el procedimiento
en el brazo de tratamiento con ACODs y del 3,4% tras
COL. Sin embargo, tal y como hemos comentado, la inci-
dencia de sangrado en este ultimo grupo fue menor una
vez transcurridos 6 meses desde la aleatorizacion, coin-
cidiendo con el cese del tratamiento antitrombético
post-implante. Esta observacién corrobora datos obteni-
dos previamente tanto en el seguimiento a largo plazo
de los estudios PROTECT-AF y PREVAIL como en regis-
tros de vida real (15,16), donde la tasa de hemorragia en
pacientes tratados con COI era menor pasados unos
meses post-procedimiento y reiterando que el beneficio
del COI es mas evidente cuanto mas se prolonga el segui-
miento. Ademads, se ha de destacar otra desventaja del
tratamiento médico como es el abandono terapéutico,
habitual en la practica clinica y que predispone a un
mayor riesgo de padecer eventos isquémicos en esta po-
blacién. Osmancik et al. (9) reportan en este estudio
hasta un 13% de abandono de tratamiento en el brazo
de ACODs, siendo en un 57% de los casos debido a san-
grado clinico aunque se desconocen los motivos de cese
en el resto.

Teniendo en cuenta los resultados que arroja el PRA-
GUE-17(9), se puede considerar el COI como una alterna-
tiva a los ACODs igualmente eficaz y segura en la
prevencion de eventos isquémico y hemorragicos si bien
son necesarios mas estudios con seguimiento prolonga-
do para valorar la reproducibilidad de dichos resultados.
Actualmente estan en marcha nuevos ensayos clinicos
aleatorizados que investigan la estrategia de COI frente a
tratamiento con ACODs y que prevén una evaluacién con
seguimiento a largo plazo tales como el CHAMPION-AF
(NCT04394546) con el dispositivo Watchmann y el
CATALYST (NCT04226547) con el dispositivo Amulet. Di-
chos estudios podran ofrecer, junto con el PRAGUE-17,
una evidencia mas robusta respecto a esta terapia y po-
tencialmente suscitar un cambio en las recomendaciones
clinicas actuales.
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Funcidn cardiaca materna en el periodo m
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la preeclampsia

Elena Gibbone, MD,? lulia Huluta, MD,? Alan Wright, PuD,P Kypros H. Nicolaides, MD,?
Marietta Charakida, MD, PHD®¢

ANTECEDENTES La preeclampsia (PE) es un factor de riesgo independiente para una mala evolucién cardiovascular
materna. Continda sin estar claro el papel de la funcién cardiaca de la madre en la fisiopatologia de la PE.

OBJETIVOS El objetivo de este estudio fue describir las diferencias de la funcién cardiaca en el periodo medio de
la gestacion entre las mujeres que desarrollan una PE y las que tienen un embarazo sin complicaciones, asi como
establecer si una evaluacion cardiaca sistematica en la parte central de la gestacién puede mejorar el rendimiento
de las pruebas de deteccion de la PE que se obtiene con los biomarcadores establecidos.

METODOS Se realizaron determinaciones de la presién arterial media, se obtuvieron los antecedentes patolégicos
y se evalud la funcion ventricular izquierda (VI) sistélica y diastélica mediante ecocardiografia estandar y con speckle
tracking. Se determind el indice de pulsatilidad arterial uterina y el factor de crecimiento placentario en suero, asi
como la tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble.

RESULTADOS De un total de 4795 embarazos, en 126 (2,6%) se produjo una PE. En un analisis multivariable, la
resistencia vascular periférica fue significativamente superior y el strain (deformacion) sistélico longitudinal global
del VI, la fraccion de eyeccion, el gasto cardiaco y el area auricular izquierda fueron levemente inferiores en las
mujeres que desarrollaron una PE en comparacion con las que no la presentaron. Se observé una asociacion débil
entre los indices cardiovasculares maternos y los biomarcadores de la perfusion y la funcién placentarias. Los indices
cardiacos no mejoraron el rendimiento de deteccion de la PE por encima de la obtenida con los factores de riesgo
maternos, la presion arterial media y los biomarcadores de la perfusion y funcion placentarias.

CONCLUSION Las mujeres que desarrollan una PE presentan un aumento de la resistencia vascular periférica y una
leve reduccidn de los indices cardiacos de funcién del VI mucho antes de que aparezca la PE. Sin embargo, los indices
cardiacos no mejoran el rendimiento de deteccion de la PE; por consiguiente, no se recomienda su uso clinico
sistematico. (J Am Coll Cardiol 2022;79:52-62) © 2022 American College of Cardiology Foundation.

a Harris Birthright Research Centre for Fetal Medicine, King’s College London, Londres, Reino Unido; b Institute of Health
Research, University of Exeter, Exeter, Reino Unido; y la ¢ School of Biomedical Engineering and Imaging Sciences, King's
College London, Londres, Reino Unido.

Los autores atestiguan que cumplen los reglamentos de los comités de estudios en el ser humano y de bienestar animal de sus
respectivos centros y las directrices de la Food and Drug Administration, incluida la obtencién del consentimiento del paciente
cuando procede. Puede consultarse una informacién mas detallada en el Author Center.

Original recibido el 13 de julio de 2021; original revisado recibido el 6 de octubre de 2021, aceptado el 12 de octubre de 2021.

ISSN 0735-1097 https://doi.org/10.1016/j.jacc.2021.10.033



20 Gibbone et al.

Funcién cardiaca materna y preeclampsia

ABREVIATURAS
Y ACRONIMOS

HG = hipertension gestacional

IP-AUt = indice de pulsatilidad

arterial uterina

MdM = multiplos de la mediana

PAM = presion arterial media

PE = preeclampsia

PIGF = factor de crecimiento
placentario

sFLT-1 = tirosina-cinasa 1 de tipo

fms soluble

VI = ventriculo izquierdo

a preeclampsia (PE) es una complicacion

asociada al embarazo que tiene efectos

adversos a corto y largo plazo para la
madre y para el feto (1). Se cree que la aparicion
de una PE es consecuencia de un deterioro de la
perfusién placentaria que conduce a una
hipoxia/isquemia placentaria, la cual conduce,
asuvez a un estrés oxidativo; inflamacién intra-
vascular; y la consiguiente disfuncién de las
células endoteliales con espasmo vascular y
activacion plaquetaria (2-5). La presencia de un

deterioro de la perfusion y funcion placentarias
estad respaldada por la evidencia aportada por la
observacion de que, en los embarazos que desarrollan
una PE, hay un aumento de la impedancia al flujo en las
arterias uterinas, que se refleja en un indice de pulsatili-
dad (IP-AUt) elevado, un aumento de la concentracion cir-
culante materna de la tirosina-cinasa 1 de tipo fms solu-
ble (sFLT-1) antiangiogénica y una reduccién de la
concentracion sérica del factor de crecimiento placenta-
rio (P1GF) proangiogénico (6-8).

También hay evidencias que indican que una mala
adaptacion cardiaca materna durante el embarazo cons-
tituye un factor de riesgo para la aparicion de la PE (9).
En un estudio de deteccion sistematica en la fase avanza-
da de la gestacion, observamos que las mujeres con un
riesgo inminente de aparicién de una PE presentan alte-
raciones cardiacas manifiestas, con un aumento de la
masa del ventriculo izquierdo (VI) y un aumento de
la presiéon de llenado del VI (10). Otros investigadores
han estudiado grupos mas seleccionados como los de
mujeres con un IP-AUt anormal (11), en el periodo medio
del embarazo y han descrito una disfuncion diastélica VI
leve y un aumento de la masa VI, principalmente en las
mujeres que luego desarrollaron una PE pretérmino
(< 37 semanas) en comparacién con las que la presenta-
ron a término (= 37 semanas) (12,13). No se conoce la
posible contribucion que puedan tener los indices car-
diovasculares estructurales y funcionales en el periodo
medio de la gestacidn para la prediccién del riesgo de PE.

Los objetivos de este estudio prospectivo fueron los
siguientes: 1) describir el perfil cardiovascular de una
poblacién amplia y no seleccionada de mujeres que acu-
dieron a un consultorio para una ecografia fetal ordinaria
en el periodo medio del embarazo e identificar las dife-
rencias entre las que desarrollaron una PE (pretérmino o
a término) y las que tuvieron un embarazo sin complica-
ciones; 2) determinar la relacién entre los indices cardio-
vasculares y los biomarcadores de la perfusion y funcion
placentarias; y 3) establecer si la evaluacion cardiaca sis-
tematica en el periodo medio del embarazo puede contri-
buir a la prediccién de la PE en mayor grado que el
alcanzado con los biomarcadores de presion arterial
media (PAM), IP-AUt, PIGF y sFLT-1.
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METODOS

DISENO DEL ESTUDIO Y PARTICIPANTES. Se llev a
cabo un estudio observacional prospectivo en mujeres
que acudieron a visitas hospitalarias ordinarias a las
19*1 a 23*3 semanas de gestacién en el King’s College
Hospital de Londres (Reino Unido) entre agosto de 2019
y abril de 2020. La visita incluy6 el registro de los para-
metros demograficos y los antecedentes patolégicos de
la madre; una exploracién de ecografia para evaluar la
anatomia y el crecimiento del feto; una evaluacion car-
diovascular de la madre; la determinaciéon de la PAM me-
diante dispositivos automaticos validados (Microlife
BPA2-B, Microlife AG Swiss Corporation); y un protocolo
estandarizado con 2 determinaciones de la presion arte-
rial obtenidas en el brazo derecho e izquierdo (14), eco-
grafia Doppler color transvaginal de las arterias uterinas
izquierda y derecha y calculo del IP-AUt medio (15) y
determinacién de las concentraciones séricas de PIGF
y sFLT-1 mediante un analizador bioquimico automatico
(BRAHMS KRYPTOR compact PLUS, Thermo Fisher
Scientific). La edad de gestacién se determiné a partir de
la medicién de la longitud de coronilla a nalgas en las se-
manas de gestacion 11 a 13 o del perimetro craneal fetal
en las semanas 19 a 24 (16,17). Las mujeres dieron su
consentimiento informado por escrito para participar en
el estudio Advanced Cardiovascular Imaging Study (comi-
tés de ética de investigacion n2. 18/NI/0013, ID del Siste-
ma de aprobacién de investigacién integrado: 237936),
que fue autorizado por el comité de ética de investigacion
del Servicio Nacional de Salud.

Los criterios de inclusion para este estudio fueron que
se tratara de un embarazo unico que condujera al parto
de un recién nacido vivo sin malformaciones o de un
mortinato. Los criterios de exclusién del estudio fueron
la presencia de anomalias fetales importantes y la inca-
pacidad de dar el consentimiento para el estudio. Se ex-
cluy6 alas mujeres portadoras de implantes mamarios ya
que estos limitan la visibilidad de las ventanas de acceso
ecocardiografico.

EVALUACION CARDIOVASCULAR MATERNA. En todas
las participantes se realizé una ecocardiografia transtora-
cica bidimensional y convencional o con Doppler tisular,
en reposo y en posiciéon de decubito lateral izquierdo, y
los datos se obtuvieron durante una espiracién no forzada
(escaner Canon Aplio 1900, Canon Medical Systems Euro-
pa BV). Se utiliz6 speckle tracking para determinar el stra-
in (deformacidn) sistélico longitudinal global del VI.

El protocolo incluy6 proyecciones paraesternales y api-
cales, y la obtencion de indices funcionales sistélicos
y diastolicos del VI segtin lo establecido por las directrices
de la American Society of Echocardiography y European
Cardiovascular Imaging (18,19). La ecocardiografia la rea-
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lizaron especialistas en medicina fetal en formacién que
habfan recibido formacién sobre la obtencién y el analisis
de ecocardiografias. A todos ellos se les ocultaron los ante-
cedentes patolégicos de las pacientes cuando obtuvieron y
analizaron los datos ecocardiograficos. En un estudio pre-
vio, hemos descrito una reproducibilidad interobservado-
res excelente de diversos indices cardiacos (10).

Los parametros hemodinamicos que se determinaron
incluyeron el gasto cardiaco y la resistencia vascular pe-
riférica, segin lo descrito anteriormente (10,20). La fun-
cién sistdlica del VI se evalué mediante la fracciéon de
eyeccion, el indice de rendimiento miocardico y el strain
longitudinal global. La funcién diastélica del VI se evalud
mediante la velocidad de flujo diastdlico mitral maximo
temprano (E) y tardio (A), y se calcul6 el cociente E/A. La
presion de llenado del VI se evalué mediante el cociente
E/e’ basado en los registros de Doppler tisular pulsado,
obtenidos en la cara septal y la cara lateral del VI basal a
la altura de la unién con el anillo de la valvula mitral en la
proyeccién tetracameral apical. Los intervalos de tiempo
(tiempo de contraccién y relajacidon isovolumétrica) se
determinaron con métodos descritos con anterioridad
(10). Se midié6 el area auricular izquierda en la proyec-
cién apical tetracameral al final de la sistole en la imagen
inmediatamente anterior a la apertura de la valvula mi-
tral, mediante el trazado del borde auricular izquierdo,
excluida el drea bajo el anillo de la valvula mitral y la en-
trada de las venas pulmonares. Las mediciones se in-
dexaron respecto al area de superficie corporal. La masa
del VI se calcul6 con la férmula de Devereux utilizando
mediciones de modo M anatémico aplicado al eje largo
paraesternal (10).

CRITERIO DE VALORACION. El criterio de valoracién
fue el parto con PE. Los datos relativos al desenlace de los
embarazos se obtuvieron de los registros de maternidad
del hospital o de los médicos generales de las mujeres. El
diagndstico de PE se determiné sobre la base de la obser-
vacién de una hipertensién de nueva aparicién (presién
arterial sistélica de = 140 mm Hg o presion arterial diasto-
licade 290 mm Hg en al menos 2 ocasiones con 4 horas de
separacion, aparecida después de 20 semanas de gesta-
cién en mujeres previamente normotensas) o una hiper-
tensién crénica y como minimo 1 de las siguientes
caracteristicas: proteinuria (= 300 mg/24 h o cociente
proteinas/creatinina de = 30 mg/mmol o = 2+ en la prue-
ba de tira reactiva), insuficiencia renal con una creatinina
sérica de > 97 pmol/l en ausencia de una enfermedad
renal subyacente, disfuncién hepatica con una concentra-
cion sanguinea de transaminasas de mas del doble del li-
mite superior de la normalidad (= 65 Ul/l en nuestro
laboratorio), trombocitopenia (recuento de plaquetas de <
100.000/ul), complicaciones neurolégicas (por ejemplo,
sintomas cerebrales o visuales) o edema pulmonar (21).
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METODO ACTUAL PARA EL CALCULO DEL RIESGO DE
PREECLAMPSIA. Nuestro método para el calculo del
riesgo de PE se basa en un modelo de tiempo de supervi-
vencia para la edad de gestacion en el momento del parto
con PE (22). Cada mujer embarazada tiene una distribu-
cion personalizada de la edad de gestacion al parto con
PE, que deriva de la aplicacién del teorema de Bayes para
combinar una distribucién previa, determinada a partir
de los parametros demograficos y los antecedentes pato-
légicos de la madre, con las probabilidades basadas en
los biomarcadores. En el modelo previo, el riesgo de de-
sarrollo de una PE aumenta con el avance de la edad ma-
terna; el peso creciente; el origen racial negro o del Sur
de Asia; los antecedentes patolégicos de hipertension
cronica, diabetes mellitus, lupus eritematoso sistémico o
sindrome antifosfolipido; la concepcién mediante fecun-
dacién in vitro; y los antecedentes familiares o persona-
les de PE. El riesgo de PE se reduce al aumentar la altura
de la madre y en las mujeres que han tenido algin hijo sin
haber presentado PE previamente. A las 19 a 24 semanas
de gestacion, los biomarcadores utiles respecto a la pos-
terior apariciéon de una PE son los siguientes: PAM,
[P-AUt, PIGF y sFLT-1 (6,23). Los valores medidos de
estos biomarcadores se expresan en multiplos de la me-
diana (MdM) después de aplicar un ajuste respecto a la
edad de gestacion, el peso, la raza, el método de concep-
cion, los antecedentes patoldgicos, algunos elementos de
los antecedentes obstétricos asociados a la persona en la
que se miden, y el instrumento empleado para la medi-
cion. En los embarazos en los que se produce una PE, los
valores de MdM de la PAM, el IP-AUt y la sFLT-1 tienden a
ser mas altos y los valores de PIGF tienden a ser mas
bajos que en los embarazos normales (6). La magnitud
del efecto aumenta con el aumento de la gravedad de la
enfermedad, cuantificada por la edad de gestacion en el
parto. La distribucion posterior de la edad de gestacion
en el parto con PE se obtiene con el empleo del teorema
de Bayes multiplicando la densidad de probabilidad pre-
via derivada de los factores de riesgo maternos por la
funcién de probabilidad derivada de los valores de MdM
de los biomarcadores.

ANALISIS ESTADISTICO. Los datos se expresan en
forma de mediana (rango intercuartilico) para las varia-
bles continuas y de n (porcentaje) para las variables cua-
litativas. Se utilizd la prueba de t de Student y la prueba
de X? o la prueba exacta de Fisher para comparar los gru-
pos definidos segun el resultado en cuanto a los datos de
variables continuas o cualitativas, respectivamente. Se
aplicaron correcciones de Bonferroni para tener en cuen-
ta la realizacion de pruebas multiples.

Se examinaron los 15 indices cardiovasculares si-
guientes: E, A, E/A, E/e’, tiempo de relajacién isovolumé-
trica, area auricular izquierda, indice de rendimiento del

21
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TABLA 1. Caracteristicas maternas y del embarazo en la poblacidon del estudio

Sin PE ni HG (n = 4557) HG (n=112) Valor de p PE (n=126) Valor de p

Edad materna (afios) 33,0 (30,0-36,0) 33,0 (30,0-37,0) 0,684 34,0 (30,25-38,0) 0,101
Peso materno, kg 70,6 (63,5-79,9) 77,0 (69,3-87,0) <0,0001 76,0 (68,0-88,7) < 0,0001
Altura materna, cm 166 (161-170) 168 (163-171) 0,219 166 (162-171) 0,960
indice de masa corporal, kg/m? 25,5 (23,1-28,7) 28,0 (24,5-31,6) <0,0001 27,5 (24,3-31,8) <0,0001
Edad de gestacion, semanas 21,3 (20,9-21,6) 21,3 (20,9-21,6) 0,978 21,3 (20,9-21,5) 0,926
Origen racial 0,031 0,018

Blancas 3326 (73,0) 75 (67,0) 81(64.3)

Negras 661 (14,5) 27 (24.1) 32(25,4)

Originarias de Sur de Asia 269 (5,9) 6 (54) 7 (5,6)

Originarias de Este de Asia 130 (2,9) 0(0,0) 2(1,6)

Mixto 171 (3,8) 4(3,6) 4(3,2)
Antecedentes patoldgicos

Hipertension cronica 58 (1,3) 0(0,0) 0,442 14 (11,1) < 0,0001

Diabetes mellitus tipo 1 9(0,2) 1(0,9) 0,290 2(1,6) 0,005

Diabetes mellitus tipo 2 43 (0,9) 1(0,9) 0,290 2(1,6) 0,005

LES/SAF 9(0,2) 2(1,8) 0,015 0 (0,0) 1
Fumadoras 55(1,2) 2(1,8) 0,908 3(24) 0,443
Antecedentes familiares de PE 128 (2,8) 4 (3,6) 0,736 13 (10,3) <0,0001
Método de concepcion 0,297 < 0,0001

Natural 4284 (94,0) 103 (92,0) 106 (84,1)

Fecundacién in vitro 240 (5,3) 9(8,0) 19 (15,1)

Medicamentos para la ovulacién 33(0,7) 0(0,0) 1(0,8)
Paridad 0,0m <0,0001

Nulipara 2456 (53,9) 73 (65,2) 80 (63,5)

Con hijos — sin PE 2023 (44,4) 35(31,3) 26 (20,6)

Con hijos — con PE 78 (1,7) 4(3,6) 20 (15,9)
Peso al nacer del Ultimo recién nacido, g 3377 (3012-3700) 3403 (3023-3703) 0,659 3300 (2724-3632) 0,059
Intervalo entre embarazos, afios 2,5(1,5-4,2) 3,5(2,0-5,1) 0,152 3,2(1,7-5,9) 0,170
Factor de crecimiento placentario, pg/ml 259,6 (191,8-360,4) 214,4 (140,8-332,1) 0,028 228,5 (155,9-313,9) 0,014
Tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble, pg/ml 1212,6 (816,6-1767,7) 1248,1 (794,4-1866,4) 0,060 931,3 (739,9-1440,1) 0,104
indice de pulsatilidad arterial uterina 0,98 (0,8-1,20) 1,02 (0,81-1,37) < 0,001 1,10 (0,88-1,34) <0,0001
Presion arterial sistélica, mm Hg 117 (110-123) 128 (121-132) < 0,0001 126 (119-131) < 0,0001
Presion arterial diastélica, mm Hg 69 (64-73) 78 (73-82) <0,0001 76 (71-82) <0,0001
Presion arterial media, mm Hg 84,4 (79,7-89,5) 93,9 (90,4-98,3) < 0,0001 92,6 (87,0-97,3) < 0,0001

Los valores corresponden a la mediana (rango intercuartilico) o al n (%). Las comparaciones se hicieron entre la ausencia de PE 0 HG y la HG, y entre la ausencia de PEo HG y la
PE. Las comparaciones entre los grupos de resultado se hicieron con la prueba de %2 o la prueba exacta de Fisher para las variables cualitativas y con la prueba de U de Mann-
Whitney para las variables continuas. Dada la realizacién de pruebas mdiltiples, la diferencia significativa entre los 2 grupos viene dada por un valor de p < 0,002.

SAF = sindrome antifosfolipido; HG = hipertension gestacional; PE = preeclampsia; LES = lupus eritematoso sistémico.

miocardio, strain sistélico longitudinal global, fraccién de
eyeccion VI, s’ de véalvula mitral, tiempo de contraccién
isovolumétrica, resistencia vascular periférica, gasto car-
diaco VI, volumen de eyeccién VI y masa VI indexada res-
pecto al area de superficie corporal. Las propiedades de
la distribucion de valores de cada indice se investigaron
con el empleo de histogramas y diagramas de cajas y re-
presentando graficamente las mediciones en relaciéon
con la edad de gestacion y el peso materno en los emba-
razos con PE y los embarazos sin PE. Sobre la base de
estos analisis exploratorios, determinamos la relevancia
o la necesidad de una transformacion de los datos, por
ejemplo una transformacién log, ;, para cualquiera de los
15 indices con objeto de alcanzar una homogeneidad
de la varianza y una aproximacién a la distribucién de
Gauss. A continuacion, se ajustaron modelos de regresion

lineal multivariable entre los diversos indices cardiacos y
las siguientes caracteristicas maternas y elementos de
los antecedentes patolégicos: frecuencia cardiaca, pre-
sion arterial sistodlica, edad de la madre, peso de la madre,
altura de la madre, origen racial declarado por la pacien-
te (blanco, negro, Sur de Asia, Este de Asia y mixto), mé-
todo de concepcidn (natural, fecundacion in vitro, uso de
medicamentos para la ovulacién), consumo de cigarrillos
durante el embarazo (si o no), antecedentes de hiperten-
sién crénica (sf o no), antecedentes de diabetes mellitus
preexistente (si 0o no), antecedentes de lupus eritematoso
sistémico o sindrome antifosfolipido (si o no), antece-
dentes familiares de PE en la madre de la paciente (si o
no) y antecedentes obstétricos incluida la paridad (algun
hijo frente nulipara si no habia ninglin embarazo previo
de = 24 semanas de gestacion), embarazo previo con PE
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(desviaciones estandares)

FIGURA 1. indices cardiovasculares maternos y aparicién de la preeclampsia
Funcién diastdlica ventricular
izquierda
E de valvula mitral ——] —1
A de valvula mitral H—— ——
E/A de vélvula mitral —— ——
E/e’ de valvula mitral —— —e—
Tiempo de relajacion isovolumétrica H—— ——
Area auricular izquierda —— ——
Funcion sistdlica ventricular izquierda
indice de rendimiento miocérdico —— ———
Strain (deformacion) sistélico
longitudinal global
Fraccion de eyeccion —— ——
s' de valvula mitral —— ——
Tiempo de contraccion H—— —f—
isovolumétrica
Parametros hemodinamicos
Resistencia vascular periférica —— ——
Gasto cardiaco ventricular izquierdo —t— —
Volumen de eyeccion ventricular ——uh ——h
izquierdo
Marcador estructural
Masa ventricular izquierda indexada ——— —
respecto al area de superficie corporal
-0,5 0,0 0,5 1,0 -1,0 -0,5 0,0 0,5 1,0
Magnitud del efecto Magnitud del efecto

(desviaciones estandares)

Gréfico de bosque (forest) (media e IC del 95%) de los indices cardiovasculares sin ajustar (izquierda) y ajustados (derecha) respecto a las caracteristicas y los antecedentes
patoldgicos maternos en embarazos en los que posteriormente se produjo una preeclampsia. Se presentan graficamente en una escala de DE para permitir la comparacion
directa de la magnitud del efecto en la PE de los diferentes indices cardiacos. La linea negra vertical corresponde a una media de 0,0 para los embarazos sin PE.

(sf 0 no), edad de gestacién al parto y peso al nacer del
recién nacido en el ultimo parto del dltimo hijo y el inter-
valo de afios entre el nacimiento del ultimo hijo y fecha
estimada de la concepcion del embarazo actual.

Para determinar si los indices cardiovasculares po-
dian ser utiles o no para predecir la PE, se introdujo en
los modelos tanto la PE como variable binaria como la
edad de gestacidn al parto con PE. Se utilizé una elimina-
cion retrégrada para la seleccion de las variables. Se uti-
lizaron en el andlisis las variables relativas a las
caracteristicas maternas y los antecedentes patolégicos,
segun lo indicado en el parrafo anterior. Los residuos
parciales, después de haber excluido la contribucion de
la PE, consistieron en los valores de log,, MdM o las des-
viaciones respecto a la mediana (valores delta), segin
cudl fuera la transformacion de la variable de valoracion

cardiaca en el ajuste para el modelo inicial. La asociacion
entre los indices cardiacos maternos y los marcadores de
la perfusion y funcién placentarias se evalu6 mediante
un analisis de regresion, con el objetivo de determinar la
significacion de la asociacién entre los valores de MdM o
de delta de cada indice cardiovascular y los valores de
MdM de PAM, IP-AUt, PIGF y sFLT-1. Se utilizé el modelo
de riesgos competidores para estimar los riesgos de
parto con PE especificos de cada paciente individual me-
diante una combinaciéon de parametros demograficos y
antecedentes patolégicos de la madre con los posibles
biomarcadores cardiovasculares (24). Se evaluaron las
tasas de deteccion de los partos con PE, con una tasa de
positividad de los cribajes del 10%, para las combinacio-
nes de factores maternos; PAM, IP-AUt y PIGF; y los posi-
bles biomarcadores cardiovasculares.
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TABLA 2. indices cardiacos maternos y desarrollo de preeclampsia
Valores sin ajustar Con ajuste (MdM o Delta)
Sin PE ni HG PE Sin PE ni HG PE
(n=4557) (n=126) Valor de p (n=4557) (n=126) Valor de p
Funcidn diastélica ventricular izquierda
E de vélvula mitral, delta 92,55 (92,06 a 93,04) 89,73 (86,18 a 93,28) 0,126 0,0 (-0,48 2 0,48) -2,50 (-5,92 a 1,01) 0,171
A de vélvula mitral, MdM 39,56 (39,21 a39,92) 40,99 (38,81 a43,29) 0,212 1,0 (0,99 a1,01) 0,98 (0,93 a1,03) 0,426
E/A de valvula mitral, MdM 2,312 (2,29 a2,34) 2,15(1,98 2 2,33) 0,084 1,0 (0,99 a1,01) 0,98 (0,91a1,05) 0,541
E/e’ de valvula mitral, MdM 6,16 (6,12 a 6,21) 6,41(6,12a6,72) 0,108 1,0 (0,99 a1,01) 0,99 (0,95 a1,03) 0,584
Tiempo de relajacion isovolumétrica, delta 59,01 (58,63 a 59,38) 60,61 (58,06 a 63,16) 0,224 0,0 (-0,372a0,37) 0,22 (-2,33a2,77) 0,869
Area auricular izquierda indexada respecto 7,79 (7,75 a 7,84) 7,69 (7,38 a 7,99) 0,494 0,0 (-0,05 a 0,05) 0,06 (-0,23 a 0,35) 0,708
al ASC, delta
Funcién sistélica ventricular izquierda
indice de rendimiento miocardico, MdM 0,37 (0,372 0,38) 0,39 (0,382 0,41) o,0m 1,0 (0,99 a1,01) 1,01 (0,98 a 1,05) 0,467
Strain (deformacion) sistélico longitudinal ~ -23,96 (-24,03 a -23,88) -22,86 (-23,35a-22,37) < 0,0001 0,0 (-0,07a 0,07) 0,46 (0,06 a 0,86) 0,026
global, delta
Fraccién de eyeccién, delta 63,57 (63,4 a 63,75) 62,34 (61,28 2 63,39) 0,025 0,0(-0,17a0,17) -1,25(-2,27 a-0,24) 0,019
s' de valvula mitral, MdM 10,46 (10,41a10,51) 10,09 (9,78 a10,41) 0,025 1,0 (0,99 a 1,005) 0,98 (0,95a1,01) 0,225
Tiempo de contraccion isovolumétrica, 51,28 (50,95 a 51,61) 52,62 (50,52 a 54,72) 0,219 0,0(-0,33a0,33) 0,53 (-1,52a2,59) 0,617
delta
Pardmetros hemodindmicos
Resistencia vascular periférica, MdM 1221 (1214 a 1229) 1329 (1279 a 1381) < 0,0001 1,0 (0,99 a 1,006) 1,10 (1,06 a 1,14) < 0,0001
Gasto cardiaco ventricular izquierdo, MdM 5,53 (5,49 a 5,56) 5,55 (5,34 a 5,78) 0,817 1,0 (0,99 a1,006) 0,96 (0,93 a 0,99) 0,020
Volumen de eyeccidén ventricular izquierdo 42,89 (42,65 a 43,14) 40,3 (38,75 a 41,85) 0,002 0,0 (-0,2320,23) -1,24 (-2,68 2 0,19) 0,096
indexado respecto al ASC, delta
Marcador estructural
Masa ventricular izquierda indexada 59,46 (59,18 a 59,74) 60,25 (58,51 a 61,98) 0,382 0,0(-0,272a0,27) -0,61(-2,252a1,04) 0,479
respecto al ASC, delta
Los valores corresponden a media (IC del 95%) tanto para los indices cardiovasculares sin ajustar como para los indices cardiovasculares ajustados segtin las caracteristicas y los antecedentes patoldgicos mater-
nos en los embarazos que no desarrollaron una PE y los que si presentaron una PE. Dada la realizacion de pruebas multiples, la diferencia significativa entre los 2 grupos viene dada por un valor de p < 0,0033.
ASC = drea de superficie corporal; HG = hipertension gestacional; MdM = mdiltiplos de la mediana; PE = preeclampsia.

Para los andlisis de los datos, se utiliz6 el programa
informatico de estadistica R (25).

RESULTADOS

PARTICIPANTES EN EL ESTUDIO. Durante el periodo de
estudio, se examiné para la inclusién a un total de 4866
mujeres embarazadas, pero 71 de ellas fueron excluidas (3
tenian implantes mamarios, 63 presentaban anomalias fe-
tales importantes cardiacas o de otro tipo y 5 no pudieron
dar un consentimiento informado por dificultades de idio-
ma o por ser muy jovenes). La poblacion del estudio for-
mada por 4795 embarazos incluyé 126 (2,6%) que
desarrollaron una PE, incluidos 30 (0,6%) partos con PE a
< 37 semanas de gestacion; hubo 112 (2,3%) embarazos
en los que se produjo una hipertension gestacional (HG), y
4557 no se vieron afectados por PE ni por HG. Las caracte-
risticas maternas y del embarazo en la poblacién del estu-
dio se resumen en la tabla 1. Ninguna de las mujeres
presentaba diabetes gestacional en el momento de reali-
zar el examen. En el grupo de PE, en comparacién con los
embarazos sin PE, hubo una mediana superior de peso y
de indice corporal de las madres y una incidencia mas ele-
vada de mujeres con hipertensiéon crénica, antecedentes

familiares de PE, concepcién mediante fecundacién in
vitro, nuliparidad y antecedentes previos de PE. En el
grupo de HG, en comparacion con los embarazos sin PE,
hubo una mediana superior de peso y de indice corporal
de las madres. Tanto en el grupo de PE como en el de HG,
en comparacion con los embarazos sin PE, hubo valores
superiores de IP-AUt, presion arterial sistélica y diastélica
y PAM (tabla1).

PERFIL CARDIACO EN LAS MUJERES CON PE (A TER-
MINO Y PRETERMINO) Y EN LAS MUJERES CON UN
EMBARAZO SIN PE. El andlisis de los indices cardiovas-
culares sin ajustar respecto a las caracteristicas y los ante-
cedentes patoldgicos de la madre puso de manifiesto que,
en los embarazos en los que se produjo luego una PE, en
comparacion con aquellos en los que no hubo PE ni HG, se
observaron valores de mediana superiores del indice de
rendimiento miocardico, el strain sistdlico longitudinal
global y la resistencia vascular periférica, y valores inferio-
res de la fraccion de eyeccién Vly de la s’ de la valvula mi-
tral. No hubo diferencias significativas en los demas indices
cardiovasculares (figura 1, tabla 2). Las dimensiones tele-
diastolicas del VI fueron similares en los dos grupos.

Se ajustaron modelos de regresién lineal multivaria-
bles alos valores con transformacién log, , de A, E/A, E/¢’,
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indice cardiovascular MdM de PAM

TABLA 3. Asociacion entre los indices cardiacos y la presion arterial media y los biomarcadores de la perfusion y funcion placentarias

MdM de IP-AUt MdM de PIGF

MdM de sFLT-1

Resistencia vascular periférica, MdM
Fraccion de eyeccion ventricular izquierda, delta

Strain (deformacion) sistélico longitudinal global,
delta

Gasto cardiaco ventricular izquierdo,® MdM
Area auricular izquierda, delta

0,387 (0,354 a 0,419)
-0,028 (-0,066 a 0,010)
0,058 (0,020 a 0,095)

-0,039 (-0,077 a -0,001)
-0,014 (-0,051a 0,024)

-0,022 (-0,06 a 0,016)
-0,005 (-0,043 a 0,033)
-0,011 (-0,049 a 0,027)

-0,017 (-0,055 a 0,021)
0,022 (-0,016 a 0,06)
-0,017 (-0,054 a 0,021)

0,009 (-0,029 a 0,047)
0,005 (-0,033 a 0,043)

-0,003 (-0,041a 0,035)
-0,034 (-0,072 a 0,004)

0,005 (-0,033 a 0,043)
-0,007 (-0,045 a 0,031)
-0,005 (-0,043 a 0,033)

-0,005 (-0,043 a 0,033)
0,008 (-0,030 a 0,046)

uterina.

Los valores corresponden a la correlacién (IC del 95%) entre los indices cardiovasculares y la presion arterial media, el indice de pulsatilidad arterial uterina, el factor de crecimiento placentario
y la tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble. ? Indexado respecto al rea de superficie corporal.

PAM = presion arterial media; MdM = multiplos de la mediana; PIGF = factor de crecimiento placentario; sFLT-1 = tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble; IP-AUt = indice de pulsatilidad arterial

indice de rendimiento miocardico, s” de la valvula mitral,
resistencia vascular periférica y gasto cardiaco VI y los va-
lores sin transformar de E, tiempo de relajacién isovolu-
métrica, area auricular izquierda, strain sistélico
longitudinal global, fraccién de eyeccién VI, tiempo de
contraccién isovolumétrica, volumen de eyeccién VI y
masa VI indexada respecto al drea de superficie corporal.
Los efectos de las variables con una contribucion signifi-
cativa a los niveles de medicién de cada uno de los indices
cardiovasculares se presentan en la tabla 1 del Suplemen-
to. Tras el analisis multivariable, el strain sistélico longitu-
dinal global, la fraccién de eyecciéon V], el gasto cardiaco
VIy el area auricular izquierda fueron inferiores, y la re-
sistencia vascular periférica fue superior, en las mujeres
que posteriormente desarrollaron una PE en compara-
cién con las que no la presentaron; los demas indices car-
diovasculares no mostraron cambios significativos en los
embarazos que presentaron una PE (figura 1, tabla 2). Tras
tener en cuenta la realizacion de multiples pruebas para
todos los indices cardiacos, la resistencia vascular perifé-
rica fue el inico parametro que continu6 siendo significa-
tivamente superior en las mujeres con PE (tabla 2). De los
diversos indices cardiacos evaluados, tan solo el area au-
ricular izquierda mostré una asociacién con la edad de
gestacion en el momento del parto con PE; la mediana
global del 4rea auricular izquierda en los embarazos con
PE no present6 una diferencia significativa respecto a la
de los embarazos sin PE, pero en los embarazos con PE
con un parto pretérmino la mediana del indice se redujo,
mientras que en los casos de parto a término el valor au-
ment6 (figura 1). En las mujeres que desarrollaron una
HG, en comparacion con los embarazos sin HG ni PE y te-
niendo en cuenta la realizacion de pruebas multiples para
todos los indices cardiacos, hubo un aumento significati-
vo de la resistencia vascular periférica; no se observaron
otras diferencias significativas en los indices sist6licos ni
diastoélicos (tabla 2 del Suplemento).

iNDICES CARDIOVASCULARES Y BIOMARCADORES
DE LA PERFUSION Y FUNCION PLACENTARIAS. No
hubo asociaciones significativas entre los indices cardio-

vasculares y los marcadores de la perfusion (IP-AUt) y la
funcién (concentracion sérica de PIGF y sFLT-1) placen-
tarias (tabla 3).

RENDIMIENTO DEL CRIBAJE. Las tasas de deteccidn,
con un porcentaje de resultados positivos del 10%, en los
partos con PE a < 37 semanas de gestacion y en los partos
con PE a cualquier edad de gestacion en el cribaje basado
en las caracteristicas demograficas y los antecedentes
patolégicos maternos o en combinaciones de factores de
riesgo maternos con los valores de PAM, IP-AUt, PIGF y
sFLT-1 no mejoraron con la adicion de la resistencia vas-
cular periférica (tabla 4, ilustracién central).

DISCUSION

RESULTADOS PRINCIPALES DE ESTE ESTUDIO. En
este estudio de deteccidn sistematica prospectivo, lleva-
mos a cabo una evaluacién funcional y estructural cardia-
ca detallada en una poblacion no seleccionada de mujeres
embarazadas entre las 19 y las 23 semanas de gestacion.
Hubo 5 resultados principales: En primer lugar, se obser-
va que las mujeres que posteriormente desarrollaron
una PE, en comparacidén con las que no presentaron sig-
nos de disfuncién vascular, presentan un aumento de la
resistencia vascular periférica y una funcion sistélica car-
diaca levemente inferior. En segundo lugar, los cambios
cardiovasculares observados en el grupo de mujeres que
desarrollaron una PE persistian después de tener en
cuenta las diferencias en las caracteristicas y los antece-
dentes patolégicos de las madres. En tercer lugar, los in-
dices cardiovasculares no presentaron una asociaciéon
con los marcadores de la perfusion y funcién placenta-
rias. En cuarto lugar, la mayor parte de los indices cardio-
vasculares no se vieron afectados porla edad de gestacion
en el momento del parto con PE, excepto en el caso del
area auricular izquierda, que se redujo en las mujeres
que presentaron una PE pretérmino y aument6, en cam-
bio, en las que tuvieron una PE a término. En quinto
lugar, los indices cardiovasculares no mejoraron el rendi-
miento del cribaje para la PE, que se baso en las caracte-
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TABLA 4. Examen de deteccion de la preeclampsia

Preeclampsia, < 37 semanas

Cualquier preeclampsia

Método de deteccion n/N TD, % (IC del 95%) AUC (IC del 95%) n/N TD, % (IC del 95%) AUC (IC del 95%)
Factores maternos 16/30 53,3 (34,3-71,7) 0,800 (0,712-0,888) 48/120 40,0 (31,2-49,3) 0,758 (0,715-0,802)
+RVP 16/30 53,3(34,3-71,7) 0,796 (0,705-0,886) 48/120 40,0 (31,2-49,3) 0,766 (0,723-0,810)
+ PAM + IP-AUt + PIGF + sFLT-1 23/30 76,7 (57,7-90,1) 0,893 (0,817-0,970) 63/120 52,5 (43,2-61,7) 0,813 (0,772-0,853)
+ PAM + IP-AUt + PIGF + SFLT-1+ RVP 23/30 76,7 (57,7-90,1) 0,882 (0,801-0,964) 60/120 50,0 (40,7-59,3) 0,802 (0,760-0,844)

Tasa de deteccidn de los partos con preeclampsia a < 37 semanas de gestacion y de total de casos de preeclampsia, con una tasa de cribaje positivo del 10%, y valores del area bajo la curva de
caracteristicas operativas del receptor tras el cribaje entre las 19 y las 23 semanas de gestacion segtin los factores de riesgo maternos y la presion arterial media, el indice de pulsatilidad arterial
uterina, la concentracion sérica de factor de crecimiento placentario y la tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble, con y sin la adicién de los indices cardiovasculares maternos.

AUC = drea bajo la curva; TD = tasa de deteccidn; RVP = resistencia vascular periférica; otras abreviaturas como en la tabla 3.

risticas y los antecedentes patolégicos de la madre o en
una combinacién de factores de riesgo maternos y de los
valores de PAM, [P-AUt, PIGF y sFlt-1.

Estos resultados ponen de manifiesto que todos los
cambios descritos en los indices cardiacos fueron sutiles
y no mejoraron el rendimiento del cribaje para la detec-
cién de la PE.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS Y COMPARA-
CION CON LOS DE ESTUDIOS PREVIOS. Alo largo de la
ultima década ha habido un interés creciente por la iden-
tificacion de las mujeres en riesgo de presentar PE, ya que
este trastorno se ha asociado a resultados adversos a
corto y a largo plazo, tanto para la madre como para el
feto/nifio. Por ejemplo, Vaught et al (26) describieron en
63 mujeres que la PE grave se asociaba a una funcion dias-
télica VI anormal y a una disminucion del strain longitudi-
nal global del ventriculo derecho. En grandes estudios
epidemiolégicos se ha observado, por ejemplo, que las
mujeres con antecedentes de PE presentan un aumento
del riesgo de resultados cardiovasculares adversos entre
5y 15 afos después del embarazo, pero no se esclarecid si
la PE constituye un factor de riesgo independiente para
un resultado cardiovascular adverso o simplemente des-
enmascara un riesgo cardiovascular preexistente en esas
mujeres (27,28). Para abordar esta cuestion, unos pocos
grupos de investigacion han examinado si la disfuncién
cardiaca precede o no al desarrollo de la PE. Vasapollo et
al (12), en un estudio de 1345 mujeres identificadas como
de alto riesgo de PE sobre la base de las observaciones en
la exploracion Doppler de un aumento de la impedancia al
flujo arterial uterino en el periodo medio de la gestacion,
sefialaron que las mujeres que posteriormente desarro-
llaron una PE tenian una disfuncién VI leve y un aumento
de la masa VI y de la resistencia vascular periférica. Este
mismo grupo observé también en 526 mujeres de alto
riesgo que la medicion de la resistencia vascular periféri-
ca puede mejorar la capacidad predictiva del IP-AUt en la
identificacion de las mujeres que desarrollan una PE y
aport6 la primera evidencia indicativa de que el sistema
cardiaco materno podria estar involucrado en la fisiopa-
tologia de la PE (11).

Los resultados de Vasapollo et al (12) fueron contra-
dichos por los de un estudio de nuestro grupo en
2853 mujeres no seleccionadas en las que se realizé una
evaluacion cardiaca detallada en el periodo medio de la
gestacion; no se observo una contribucidn significativa
de la funcién cardiaca materna en la patogenia de la PE
ya que los cambios funcionales cardiacos leves que se ob-
servaron en las mujeres que luego desarrollaron una PE,
en comparacion con las que tuvieron embarazos sin com-
plicaciones, se explicaban por completo por las diferen-
cias existentes en las caracteristicas maternas (24). Sin
embargo, el nimero de casos de PE fue relativamente
bajo, y no pudo rechazarse con seguridad un papel de la
funcién cardiaca materna en la patogenia de la PE. En el
presente estudio, ampliamos el fenotipo con una pobla-
cion de 4795 mujeres y aumentamos el poder estadistico
de nuestro estudio al tener mas casos de PE a término y
pretérmino. De manera coherente con lo observado en
los grupos de alto riesgo, evidenciamos que la resistencia
vascular periférica estd aumentada en las mujeres que
posteriormente desarrollan una PE, en comparacién con
las mujeres sin PE. Ademas, demostramos una leve dis-
minucién de los indices funcionales sistdlicos del VI con
el empleo de técnicas ecocardiograficas convencionales y
con otras técnicas novedosas. Aunque siendo pequeias
y posiblemente carentes de trascendencia clinica, las di-
ferencias persistieron después de tener en cuenta las di-
ferencias existentes en las caracteristicas maternas; sin
embargo, tras tener en cuenta la realizacion de pruebas
multiples, tan solo la resistencia vascular periférica fue
mayor en las mujeres que desarrollaron una PE o una HG
en comparacion con las que no las presentaron, y ello su-
giere un patrén de cambios cardiovasculares similar en
los dos trastornos.

La edad de gestacion en el momento de apariciéon de la
PE ha generado también mucho interés para comprender
la fisiopatologia del trastorno. En algunos estudios relati-
vamente pequefios se observé que las adaptaciones he-
modindmicas maternas eran diferentes en la PE a término
y la PE pretérmino, y ello llevd a pensar que los 2 trastor-
nos constituyen entidades patoldgicas diferentes. Valen-
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Factores de riesgo maternos
+ Indices cardiovasculares:

» Resistencia vascular periférica

« Enfermedad autoinmunitaria  ° Strain (deformacion) sistélico
longitudinal global

* Fraccion de eyeccion

* Raza negra o del Sur de Asia  ° Qasto cardiaco
* Area auricular izquierda

ILUSTRACION CENTRAL Examen de deteccién de la preeclampsia

Evaluacion cardiovascular materna a las 20 semanas en la prediccion de la preeclampsia

Factores de riesgo maternos
+ Presion arterial media

» Factor de crecimiento placentario

+ Marcadores de la funcion placentaria:

» Tirosina-cinasa 1 de tipo fms soluble

funcién placentarias (4rea bajo la curva: 81%).

En la figura se pone de relieve que la evaluacion cardiaca materna en el periodo medio del embarazo mejora el rendimiento del cribaje basado en las
caracteristicas y los antecedentes patolégicos maternos en tan solo un 1% (el drea bajo la curva aumenté de 76% a 77%). Puede alcanzarse una mejora de la
prediccién de la aparicion de preeclampsia con una combinacion de los factores de riesgo maternos, la presion arterial media y los marcadores de la perfusion y

sise et al (11) sefnalaron que, en 60 mujeres con una PE
temprana hubo un fallo del remodelado vascular placen-
tario con una resistencia vascular periférica alta y un
gasto cardiaco bajo, mientras que en 30 mujeres con una
PE tardia hubo una resistencia vascular periférica baja 'y
un gasto cardiaco alto (11). Melchiorre et al (29) exami-
naron a 269 mujeres entre las 20 y las 23 semanas de
gestacion y describieron una disfuncion diastélica car-
diaca tan solo en 18 mujeres que desarrollaron una PE
pretérmino, pero no en las 28 mujeres que presentaron
una PE a término (29). Mas recientemente, Kalafat et al
(30), en 298 mujeres con hipertension croénica o hiper-
tension gestacional, demostraron que las que tenian una
resistencia vascular periférica alta y un gasto cardiaco
normal o bajo presentaron un riesgo de desarrollar una
PE més temprana superior al de las mujeres con pardme-
tros hemodindmicos normales (30). Sin embargo, estas
observaciones no pudieron confirmarse en la poblacién
de nuestro estudio. En nuestra cohorte, 96 mujeres pre-
sentaron una PE a término y 30 una PE pretérmino. El
patréon de adaptacion cardiaca fue independiente de la
edad de gestacion en el momento del parto con PE, ex-
cepto por lo relativo al area auricular izquierda, que esta-
bareducida en las mujeres que luego presentaron una PE

pretérmino y aumentada en las que presentaron una PE a
término. Estas observaciones concuerdan con las de un
estudio mas pequefio en el que se utilizaron técnicas de
imagen tridimensionales mdas avanzadas para caracteri-
zar el tamafio y la funcidon de la auricula izquierda
(31,32). Teniendo en cuenta que la expansion de la auri-
cula izquierda es un predictor independiente para la dis-
funcion diastdlica en pacientes con una funcién sistdlica
VI preservada, nuestros resultados serian coherentes
con unos cambios funcionales cardiacos de mayor mag-
nitud en las mujeres con una PE a término que en las que
presentan una PE pretérmino.

En nuestro estudio, ademés del examen de la funcién
cardiovascular, medimos también diversos biomarcadores
de la perfusion y funcion placentarias. Esto brind6 la opor-
tunidad de evaluar la interrelacion entre la funcién cardio-
vascular y la funcién placentaria de la madre, pero también
el uso de estos biomarcadores junto con las caracteristicas
y los antecedentes patol6gicos maternos en la prediccion
de la PE. No observamos evidencia alguna que indicara
una asociacion entre los indices funcionales cardiacos y
los marcadores placentarios, lo cual parece sugerir que los
cambios en la funcién cardfaca materna no actian a través
de la placenta para promover la aparicion de la PE.
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PUNTOS FUERTES Y LIMITACIONES DEL ESTUDIO.
Hasta donde nosotros sabemos, este estudio es el mas
grande en el que se ha realizado una determinacién deta-
llada del fenotipo cardiovascular y una medicién de todos
los biomarcadores de la PE de posible utilidad, en una
cohorte no seleccionada de mujeres embarazadas que
acudian a una visita hospitalaria ordinaria en el periodo
medio de la gestacién. La incidencia de PE en nuestra co-
horte fue del 2,7%, lo cual es comparable a las cifras des-
critas anteriormente en poblaciones no seleccionadas
del Reino Unido, si bien se han descrito cifras diversas en
diferentes poblaciones (1,33). Todas las mediciones car-
diacas las realizaron investigadores posdoctorales con la
formacion apropiada, con un alto grado de uniformidad
en sus analisis, como se ha descrito anteriormente. Se
identific6 un nimero relativamente elevado de casos de
PE, y ello nos proporcion6 el poder estadistico suficiente
para detectar una pequefia reduccién de la funcién sisté-
lica VI y un aumento de la resistencia periférica en las
mujeres que desarrollaron una PE, en comparacién con
las que no presentaron PE, pero la etiologia de estas ob-
servaciones continta sin estar clara. Las determinacio-
nes de parametros cardiacos se realizaron en el periodo
medio del embarazo; por consiguiente, no se sabe si el
embarazo puede comportar un dafio para el sistema car-
diovascular o simplemente hace que se manifieste una
disfuncién cardiaca preexistente. También es posible que
los cambios observados en los parametros ecocardiogra-
ficos sean consecuencia de diferencias residuales o no
medidas en factores inflamatorios o cardiometabélicos y
constituyan una nueva evidencia en favor de una mayor
predisposicidn a la hipertension en las mujeres que desa-
rrollan una PE (34,35). Ademas, después de tener en
cuenta la realizacién de pruebas multiples, tan solo la re-
sistencia vascular periférica mostro signos claros de una
diferencia entre las mujeres con PE y las mujeres sin PE.
Por ultimo, a pesar de la poblacién de estudio relativa-
mente grande, el nimero de casos de PE pretérmino fue
bajo; por consiguiente, hay un cierto grado de incerti-
dumbre por lo que respecta a si hay diferencias en los
indices cardiovasculares entre la PE pretérmino y la PE a
término.

CONCLUSIONES

Nuestro estudio puso de manifiesto que las mujeres que
desarrollaron una PE, en comparacién con las que no
presentaron PE, mostraban un aumento de la resistencia
vascular periférica y una reduccion leve de la funcién sis-
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télica VI mucho antes de la aparicion de las manifestacio-
nes clinicas de la PE. Los factores placentarios mostraron
una asociacién intensa con la aparicién de la PE, pero no
presentaron una asociacién con los indices cardiacos.
Esto sugiere seguramente que es improbable que la con-
tribucién de la funcién cardiaca materna al desarrollo de
la PE se produzca a través de cambios de la perfusion y
funcién placentarias.

APOYO DE FINANCIACION Y DECLARACIONES
DE INTERESES DE LOS AUTORES

Este estudio contd con el apoyo de una subvencién de la Fetal Medicine
Foundation (entidad benéfica n2.: 1037116). Los aparatos utilizados
para la ecocardiografia materna y el programa informatico para el
analisis de speckle tracking (rastreo de marcas) fueron proporcionados
por Canon Medical Systems Europe BV, Zoetermeer, Paises Bajos. Los
reactivos y el equipo para la determinacién de la concentracion sérica
de factor de crecimiento placentario y tirosina-cinasa 1 de tipo fms
soluble fueron proporcionados por Thermo Fisher Scientific. Estas
organizaciones no participaron en modo alguno en el disefio del
estudio; en la obtencion, analisis e interpretacion de los datos; en la
redaccion del articulo; ni en la decision de presentarlo para publicacion.
Los autores no tienen ninguna relacién que declarar que sea relevante
respecto al contenido de este articulo.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA ASISTENCIA DE LOS
PACIENTES Y LAS CAPACIDADES DE
APLICACION DE TECNICAS: Una disfuncién VI
leve precede a la aparicion de la preeclampsia y
muestra una asociacién débil con la perfusion y
funcidn placentarias, lo cual sugiere que la funcién
cardiaca materna participa en la fisiopatologia de la
preeclampsia.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Dado que los
cambios en la funcion VI materna son sutiles, son
necesarias medidas mas sensibles de la funcién
cardiovascular en el embarazo para identificar a las
mujeres con riesgo de preeclampsia.
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cPodemos predecir la preeclampsia
estudiando la funcion cardiaca?

Lourdes Campos
Alcantara

Lourdes Campos Alcantara, MD 1 Maria Alejandra Ibafiez, MD 2

a preeclampsia es un sindrome del embarazo defi-

nido por hipertensién de inicio reciente, que ocu-

rre con mayor frecuencia después de las 20 sema-
nas de gestacién y con frecuencia cerca del término. En
ocasiones, se acompaiia de proteinuria de nueva apari-
cion.(1)

Afecta al 3-5% de los primeros embarazos (2), forma
parte del espectro de los trastornos hipertensivos del
embarazo, que son los mas comunes y responsables
del 12% de la mortalidad materna durante el embarazo y
el puerperio. (3)

La preeclampsia es una enfermedad progresiva que se
cree que se inicia durante la segunda ola de implantacion
trofoblastica alrededor de las 16 semanas de gestacion,
pero no se manifiesta clinicamente hasta después de las
20 semanas.

.Y por qué es primordial la deteccién temprana de la
preeclampsia?

El embarazo parece ser un momento ideal para la in-
tervencion para reducir el riesgo cardiovascular (CV) a
largo plazo, tanto en la madre como en el nifio. La pree-
clampsia conlleva riesgo CV a corto y largo plazo para la
madre y su feto(4). Se caracteriza por una disfuncién ge-
neralizada del endotelio en la madre (5) y ejerce un ries-
go independiente de enfermedad CV futura en la mediana
edad en las mujeres afectadas, lo que las haria candidatas
para terapias preventivas a una edad mas temprana de lo
habitual.

Los riesgos maternos incluyen desprendimiento de
placenta, accidente cerebrovascular, insuficiencia organi-
ca multiple y coagulacién intravascular diseminada. El
feto tiene un alto riesgo de retraso del crecimiento intra-
uterino (25% de los casos de preeclampsia), prematuri-
dad (27% de los casos de preeclampsia) y muerte
intrauterina (4% de los casos de preeclampsia).(6)

En cuanto a los eventos adversos en el futuro, la pree-
clampsia se asocia con un aumento de 4 veces de insufi-

ciencia cardiacay unriesgo 2 veces mayor de enfermedad
coronaria, accidente cerebrovascular y muerte por enfer-
medad coronaria o CV. (7) Por lo tanto, el embarazo pare-
ce ser un momento ideal para la intervencién para
reducir el riesgo CV a largo plazo tanto en la madre como
en el nifio.

La preeclampsia es una enfermedad progresiva que se
cree que se inicia durante la segunda ola de implantacion
trofoblastica alrededor de las 16 semanas de gestacion,
pero no se manifiesta clinicamente hasta después de las
20 semanas. Sin embargo, con el empleo de la ecografia
Doppler y la identificacion de biomarcadores séricos, la
deteccion puede ocurrir en el primer trimestre, lo que
permite la prevencién temprana dirigida con la terapia
con aspirina. Se ha demostrado que la aspirina reduce el
riesgo de preeclampsia en mujeres en riesgo hasta en un
60% -75% cuando se inicia en el primer trimestre. (8)

El estudio desarrollado por Gibbone y colaboradores
(9) es el mas grande en realizar fenotipado cardiovascu-
lar detallado y medicion de todos los biomarcadores po-
tencialmente ttiles de la preeclampsia en una cohorte no
seleccionada de mujeres embarazadas que asistian a una
visita de rutina al hospital en la gestacién intermedia. Se
obtuvo la historia clinica de la gestante, se les midié la
presion arterial media, y se evaluaron las funciones sis-
télica y diastoélica del ventriculo izquierdo (VI) mediante
ecocardiografia estdndar e imagenes de speckle trac-
king. Se midi6 el indice de pulsatilidad de la arteria ute-
rina y el factor de crecimiento placentario sérico y la
tirosina quinasa-1 soluble similar a fms. En los embara-
zos que desarrollan preeclampsia, hay una mayor impe-
dancia al flujo en las arterias uterinas reflejada en un
alto indice de pulsatilidad (UtA-PI), aumento de la con-
centracion materna circulante de la tirosina quinasa 1
soluble antiangiogénica similar a fms (sFLT-1) y reduc-
cién de la concentracion sérica del factor de crecimiento
placentario proangiogénico (PIGF). (10-11) Multiples
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estudios demostraron que, en el desarrollo de pree-
clampsia, participan factores antiangiogénicos, como la
forma soluble de la fms-semejante a la tirosina quinasa
(FlIt-1s) y la endoglina soluble (Engs). Ambos factores in-
hiben la produccién y propiedades proangiogénicas
del factor de crecimiento vascular endotelial (FCVE)
y del factor de crecimiento placentario (PIGF), necesa-
rios para el desarrollo vascular normal de la placenta y
las adaptaciones vasculares fisiolégicas del embarazo.
Cantidades exageradas de Flt-1s y Engs se producen en
la placenta disfuncional y se liberan en la circulacién ma-
terna, pudiéndose detectar semanas antes que la enfer-
medad sea diagnosticada clinicamente. (12)

El objetivo de los investigadores fue evaluar si los indi-
ces cardiacos (como el aumento en la masa ventricular
izquierda y las presiones de llenado evaluados por eco-
cardiografia) pueden predecir la preeclampsia inminente
amitad de la gestacion y si la adicion de estos parametros
contribuiria al valor predictivo del modelo de riesgo indi-
vidualizado SPREE (programa de cribado para la pree-
clampsia). Recordemos que el modelo SPREE desarrollado
por los autores (13) permite la deteccion temprana de la
preeclampsia incorporando tanto biomarcadores séricos
como ecografias de las arterias uterinas en el primer tri-
mestre. El nuevo método de cribado evaluado en SPREE
incluy6 no solo las caracteristicas de la madre y del histo-
rial médico del ya conocido método estandar, sino tam-
bién la mediciéon de diferentes combinaciones de la
presion arterial media (PAM), el indice de pulsatilidad de
la arteria uterina (UtA-PI), el factor de crecimiento pla-
centario sérico (PIGF) y las concentraciones en suero de
la proteina A plasmatica asociada al embarazo (PAPP-A).

A través de trabajos previos se document6 también
que las mujeres destinadas a desarrollar preeclampsia
experimentan un aumento en la masa ventricular iz-
quierday las presiones de llenado identificadas en la ges-
tacion tardia. Otros investigadores investigaron grupos
mas seleccionados, como aquellos con UtA-PI anormal
(9) en la mitad de la gestacién e informaron disfuncién
diastélica leve del VI y aumento de la masa del VI, princi-
palmente en mujeres que posteriormente desarrollaron
preeclampsia temprana (antes de la semana 37).

Los objetivos de este estudio prospectivo fueron:

1

—

describir el perfil CV de una gran poblacién no selec-
cionada de mujeres que asistieron a una clinica para
su ecografia fetal de rutina en la mitad de la gestacion
e identificar diferencias entre las que desarrollan
preeclampsia (prematura o a término) y aquellas con
embarazo sin complicaciones;

2) determinar la relacion entre los indices cardiovascu-

—

lares y los biomarcadores de perfusioén y funcién pla-
centaria;

3) establecer si la evaluacion cardiaca de rutina en la
mitad de la gestacion puede contribuir a la prediccion
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de la EP mas alld de los biomarcadores establecidos
de PAM, UtA-PI, PIGF y sFLT-1.

RESULTADOS

En 4.795 embarazos, 126 (2,6%) desarrollaron pree-
clampsia. Después del andlisis multivariable, la resisten-
cia vascular periférica fue significativamente mayor y la
tension sistélica longitudinal global del VI, la fraccién de
eyeccion, el gasto cardiaco y el 4rea auricular izquierda
fueron ligeramente mas bajos en las mujeres que desa-
rrollaron preeclampsia en comparacién con las que no lo
hicieron. Hubo una asociacién débil entre los indices CV
maternos y los biomarcadores de perfusion y funcion
placentaria. Los indices cardiacos no mejoraron el rendi-
miento del cribado de preeclampsia ademas de los facto-
res de riesgo maternos, la PAM y los biomarcadores de
perfusion y funcion placentaria.

CONCLUSION

La evaluacién cardiaca de rutina en la mitad de la gesta-
cion (alrededor de 20 semanas) no pudo mejorar el ren-
dimiento de la deteccion de la preeclampsia lograda por
biomarcadores establecidos.

Las mujeres que desarrollan preeclampsia tienen un
aumento en la resistencia vascular periférica y una re-
duccioén leve en su funcién sistélica del VI mucho antes
del inicio de las manifestaciones clinicas de la preeclamp-
sia. Sin embargo, los indices cardiacos no mejoran el ren-
dimiento del cribado de preeclampsia; por lo tanto, no se
recomienda actualmente la ecocardiografia en la mitad
de la gestacién como herramienta de deteccién para el
desarrollo posterior de preeclampsia. (9)

Los factores placentarios se asociaron fuertemente
con el desarrollo de preeclampsia, mientras que estos no
se asociaron con indices cardiacos.

La conclusién actual de la no correlacién entre los in-
dices cardiovasculares y los marcadores de perfusiéon o
isquemia placentaria indicarian que los cambios en la
funcién cardiaca materna no operan a través de la pla-
centa para promover el desarrollo de preeclampsia y po-
dria apoyar la teoria de que la preeclampsia es un estado
de enfermedad vascular predeterminado, ya sea codifica-
do en la composicion genética o derivado de una injuria
del ttero sostenido por la propia madre, en lugar de por
implantacion trofoblastica anormal.

Las mediciones cardiacas se realizaron a mediados
del embarazo; por lo tanto, sigue siendo desconocido si el
embarazo potencialmente dafia el sistema CV o simple-
mente expone una disfuncién cardiaca preexistente.

La preeclampsia sigue siendo una enfermedad con
mecanismos moleculares y fisiopatoldgicos incompleta-
mente entendidos, aunque es probable que la causa sea
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una combinacion e interaccion entre factores maternos y

placentarios.

Hallar un modelo predictivo para la prevencion de la
preeclampsia sigue siendo un desafio primordial para

poder estratificar y dirigir la terapia a las mujeres con

mayor riesgo y asi mejorar los resultados de este sindrome

y poder dar asesoramiento a mujeres mas jovenes, antes de
la aparicion de los factores de riesgo convencionales.
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Viabilidad y posibles repercusiones R)
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ANTECEDENTES Continta existiendo una escasez de donaciones tras muerte cerebral (DMCe) para los trasplantes
de corazon (TC). Las mejoras recientes en la obtencion de 6rganos procedentes de donaciones tras muerte circulatoria
(DMCi) y los resultados prometedores de los TC-DMCi en Europa y Australia han generado un renovado interés por los
TC-DMCi.

OBJETIVOS En el presente estudio se evaluaron las caracteristicas de los donantes y los receptores, los resultados
iniciales y las posibles repercusiones de los TC-DMCi en adultos en los Estados Unidos.

METODOS Se utilizé el registro United Network for Organ Sharing para identificar y comparar a donantes DMCi
adultos en funcién de su uso para un TC entre enero de 2020 y febrero de 2021. Los TC-DMCi de adultos en los que se
dispuso de los resultados tras el TC se compararon con los TC-DMCe de adultos durante el periodo de estudio
utilizando un andlisis de regresién de Cox y un emparejamiento por puntuacién de propension.

RESULTADOS De los 3611 donantes DMCi adultos remitidos durante el periodo del estudio, 136 se utilizaron para un
TC. Los donantes DMCi utilizados para un TC fueron de menor edad (mediana de edad, 29 afios), y en su mayoria
varones (90%) y del grupo sanguineo O (79%). Al comparar los TC-DMCi (n = 127) con los TC-DMCe (n = 2961) que
cumplian los criterios del estudio y para los que se disponia de datos relativos a los resultados tras el TC, no hubo
diferencias significativas en la mortalidad a 30 dias o a 6 meses, los fallos primarios del injerto a los 30 dias, ni otros
resultados como los ictus intrahospitalarios, el implante de marcapasos, la hemodialisis y la duracion de la
hospitalizacion tras el TC. Los resultados fueron similares en las cohortes de TC-DMCi y de TC-DMCe en el analisis con
emparejamiento por puntuacion de propension. EL nimero de posibles donantes DMCi adultos remitidos ha
aumentado sustancialmente (de n = 871 en 2010 a n = 3045 en 2020), y los autores calcularon que la adopcion
generalizada del TC-DMCi podria conducir a aproximadamente 300 TC de adultos mas cada afio en los Estados
Unidos.

CONCLUSIONES Este andlisis preliminar de TC-DMCi en adultos de los Estados Unidos puso de manifiesto unos
resultados iniciales favorables y sugirié un posible aumento sustancial del volumen de TC en adultos con el empleo de
donantes DMCi. (J Am Coll Cardiol 2022;79:148-162) © 2022 American College of Cardiology Foundation.
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ABREVIATURAS

Y ACRONIMOS

BCIA = baldn de contrapulsacion
intraadrtico

DAVI = dispositivo de asistencia
ventricular izquierda

DH = duracion de la hospitalizacion

DMCe = donacidn tras muerte
cerebral

DMCi = donaci6n tras muerte
circulatoria

ECMO = oxigenador extracorpéreo
de membrana

ETT = ecocardiografia transtoracica
FPI = fallo primario del injerto

KM = Kaplan-Meier

0CS = Organ Care Systems

PP = puntuacion de propension

PRN = perfusion regional
normotérmica

RAV = retirada del apoyo vital
TC = trasplante de corazén

UNOS = United Network for Organ
Sharing

n la actualidad, en los Estados Unidos el

trasplante de corazén (TC) se basa

principalmente en donantes en los que
se produce una donacidn tras la muerte cere-
bral (DMCe) (1,2). El establecimiento y la
aceptaciéon ética de los criterios de muerte
cerebral fue crucial para el éxito en el campo
del TC, ya que permitié reducir al minimo la
hipoxia del 6rgano (el corazén es perfundido
de manera continua en el donante DMCe hasta
el momento de aplicar el clampaje en el pro-
ceso de obtencién del 6rgano) y permitié una
evaluacién funcional de un posible corazén
donante antes de su obtencién (1-4). En cam-
bio, los donantes en los que se realiza la dona-
cién tras muerte circulatoria (DMCi) pueden
tener una lesion cerebral grave, pero no cum-
plen los criterios de muerte cerebral. Pasan a
ser donantes reales cuando cumplen los crite-
rios de muerte debida a una parada cardio-
rrespiratoria irreversible tras la retirada del
apoyo vital (RAV) (2,3). A diferencia de los
donantes DMCe, la obtenciéon del érgano de

donantes DMCi se produce después de una parada circu-
latoria, lo cual expone al corazén donante a una «lesién

isquémica caliente-funcional» obligada, que se consi-
dera que se inicia al comienzo de la isquemia miocardica

debido a la oxigenacidn o perfusion insuficientes de un

corazén donante tras la RAV y finaliza cuando el corazoén
donante es irrigado durante la obtencidn directa o es

reperfundido con el empleo de una perfusion regional
normotérmica (PRN) (2,3,5).
La imposibilidad de evaluar el corazén donante DMCi

en asistolia después de una parada circulatoria y la difi-

cultad de cuantificar el efecto de la lesion de isquemia

caliente en un corazén donante DMCi se consideraron

los obstaculos principales para el TC-DMCi (2,3,5). Sin

embargo, la escasez persistente de donantes de 6rganos
DMCe para el TC, junto con la morbilidad y mortalidad

sustanciales en los pacientes que estan en la lista de es-

pera para un TC y las mejoras de los protocolos de PRN y
de las tecnologias de sistemas de perfusion ex vivo para

organos donantes (como la de Organ Care Systems [OCS],
TransMedics Inc) han vuelto a generar un renovado inte-

rés por el TC-DMCi (1,3,5,6). Las recientes presenta-
ciones pioneras de 23 TC-DMCi de Australia y de
79 TC-DMCi del Reino Unido con protocolos de obten-
cion de los 6rganos diferentes han mostrado unos resul-
tados iniciales prometedores y han abierto el camino a

una consideracion mas amplia de los TC-DMCi en adultos
(5,6). Asi pues, hemos evaluado la situacién actual, las

caracteristicas de los donantes, los resultados iniciales

tras el TC y las posibles repercusiones de los TC-DMCi en
los Estados Unidos
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METODOS

Se obtuvo la informacidén a nivel de paciente, con datos
anonimizados, a partir de la Organ Procurement and
Trasplant Network de ambito nacional gestionada por
United Network for Organ Sharing (UNOS). El estudio fue
considerado exento de autorizacién por el comité de
ética de investigacion del Albert Einstein College of Medi-
cine/Montefiore Medical Center, Bronx, Nueva York.

POBLACION DE ESTUDIO Y DISENO. Se identificaron
todos los donantes adultos (= 18 afios) fallecidos tras una
muerte circulatoria (DMCi) que fueron remitidos entre
enero de 2020 y febrero de 2021 y para los que se dispu-
so de informacion sobre los cddigos de destino del cora-
z6n; y se emplearon los datos para evaluar la utilizacion
de donantes DMCi para TC. Los donantes DMCi se identi-
ficaron con el empleo de un cédigo de «donantes de cora-
z6n sin latido» tal como se ha hecho también en estudios
previos (7,8).

A continuacion, se realizé una busqueda aparte en la
base de datos de UNOS para identificar los TC de adultos
realizados con el empleo de donantes DMCe tradiciona-
les de adultos durante el periodo del estudio, y se compa-
raron con los TC-DMCi de adultos en los que se disponia
de datos de resultados tras el TC (con un seguimiento
hasta julio de 2021). Se excluyeron los trasplantes mul-
tiorganicos, los retrasplantes, los donantes o receptores
pediatricos (< 18 afios) y los trasplantes en los que falta-
ba informacién sobre la supervivencia tras el trasplante
(figura 1). Por tltimo, llevamos a cabo también un analisis
del posible impacto de una utilizacién generalizada de
TC-DMCi de adultos en los Estados Unidos. Tras la verifi-
cacién del cumplimiento de los criterios de inclusién y
exclusion del estudio, se dispuso de datos de todos los
casos, excepto de lo indicado en las tablas del estudio.

DEFINICIONES Y PARAMETROS DE VALORACION. La
disparidad de sexo se definié como el trasplante de un
coraz6n de donante femenino a un receptor masculino
(9). La disparidad de tamafio, basada en la masa cardiaca
predicha (MCP) se defini6 como un cociente de MCP
entre donante y receptor de < 0,86 (10). La variable de
valoracién principal del estudio fue la mortalidad por
cualquier causa en un seguimiento de hasta 30 dias y de
hasta 6 meses. Las variables de valoracion secundarias
relativas a los resultados tras el TC evaluadas fueron las
de fallo primario del injerto (FPI) en un seguimiento de
hasta 30 dias; las tasas de ictus intrahospitalarios, hemo-
dialisis e implante de marcapasos antes del alta; y la du-
racion de la hospitalizacién (DH) tras el TC. Al igual que
en estudios previos, el FPI se defini6 con criterios de va-
loracién «duros», es decir, el fallo del injerto que compor-
taba la muerte o un retrasplante, no relacionado con una
infeccion, rechazo o problemas técnicos quirtrgicos
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Utilizados para el
analisis del uso
como donantes

DMCi y el analisis

del posible impacto

Utilizados para el
analisis de los
resultados de los
trasplantes de corazén
de donantes DMCi en
comparacion con los
de donantes DMCe

FIGURA 1. Diagrama de flujo del estudio

Donantes adultos (edad = 18 afios) de corazdn sin

Donantes DMCi no utilizados
para un trasplante de corazén
(n = 3475)

Donantes DMCi utilizados para
un trasplante de corazén

(GIERE]))

Trasplantes
multiorganicos/retrasplantes
(n=28),
Seguimiento tras el trasplante
no disponible (n = 1)

Trasplantes de tan solo el corazén
< de donantes DMCi adultos para los que
se dispuso de un seguimiento

tras el trasplante (n = 127)

latidos (DMCi) remitidos entre enero de 2020 y febrero
de 2021, para los que se dispuso de informacion sobre
el destino del corazén (n = 3611)

Trasplantes de tan solo el corazén
de donantes DMCe durante el periodo
de estudio (n = 3584)

Edad del donante DMCe < 18 afios
(n =181)
Trasplantes multiorganicos
de DMCe (n = 369)
Retrasplantes (n = 57)
Seguimiento tras el trasplante
no disponible (n = 16)

Trasplantes de tan solo el corazén de
donantes DMCe adultos, para los que se
dispuso de un seguimiento tras el trasplante
(n = 2961)

Diagrama de flujo en el que se muestra la obtencion de la cohorte de estudio y el disefio. DMCe = donacién tras muerte cerebral; DMCi = donacién tras muerte circulatoria.

(9,11). En los donantes DMCi para los que se dispuso de
una informaciéon completa en los puntos temporales cru-
ciales del proceso de DMCi (RAV, fase agonica y declara-
cion de la muerte), evaluamos también diversos
intervalos de tiempo como el tiempo entre la RAV y la
fase agdnica, el tiempo entre la fase agonica y la muerte y
el tiempo entre la RAV y la muerte (figura 2). La «fase agé-
nica», tal como se registra en UNOS, se definié por una
presién arterial sistdlica < 80 mm Hg de forma sostenida
0 una saturacién de oxigeno < 80% de forma sostenida
después de la RAV (figura 2) (12).

ANALISIS ESTADISTICO. Las caracteristicas iniciales se
expresaron mediante porcentajes para las variables cua-
litativas y mediante la mediana (rango intercuartilico)
para las variables continuas. Se utilizé la prueba exacta
de Fisher para comparar las variables cualitativas y la
prueba de Kruskal-Wallis para las variables continuas. La
mortalidad de los receptores en un seguimiento de hasta

30 dias y en un seguimiento de hasta 6 meses después
del TC se compard con el empleo de modelos de regre-
sion de riesgos proporcionales de Cox (HR-Cox) sin ajus-
tar y ajustado y con un andlisis de Kaplan-Meier (KM).
Los modelos de Cox cumplieron el supuesto de riesgos
proporcionales, segtn lo indicado por la evaluacién de
los residuos de Schoenfeld, y todos los receptores fueron
censurados para el andlisis a los 6 meses de seguimiento
después del TC.

Dadas las diferencias existentes en el tamafio mues-
tral y en las caracteristicas iniciales entre la cohorte de
TC-DMCi y la cohorte de TC-DMCe, y dada la posibilidad
de que hubiera factores de confusion, utilizamos también
el método de emparejamiento por puntuacién de pro-
pension (PP) para crear unas cohortes de TC-DMCi y de
TC-DMCe mas equilibradas en cuanto a sus caracteristi-
cas iniciales. Dado que tan solo hubo 1 receptor registra-
do en UNOS (que cumpliera los criterios del estudio) al
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Obtencion del
consentimiento
para la obtencion

FIGURA 2. Cuadro general del proceso de DMCi para el TC de adultos

El paciente no cumple los criterios
de muerte cerebral pero no se prevé
que sobreviva tras la retirada del apoyo
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En la figura se definen diversos intervalos de tiempo en el proceso de DMCi: de la RAV a la fase agonica, a la parada circulatoria posterior y a la declaracién de la muerte.
Después de la muerte, el corazén de un posible donante DMCi puede ser reanimado y evaluado funcionalmente con el empleo de diferentes protocolos. *Se considera que
la fase agdnica empieza al inicio de la perfusion u oxigenacion insuficientes para un posible érgano de donante tras la RAV. En el registro UNOS, esto se define como una
presion arterial sistélica sostenida de < 80 mm Hg o una saturacién de oxigeno sostenida de < 80% después de la RAV. tEL tiempo entre la declaracién de la muerte y la
perfusion del corazon del donante depende del tipo de protocolo de obtencién del 6rgano utilizado y del conocimiento experto del equipo que realiza la extraccion.

DMCi = donacidn tras muerte circulatoria; TC = trasplante de corazén; OCS = Organ Care System; UNOS = United Network for Organ Sharing; TIC = tiempo de isquemia
caliente; RAV = retirada del apoyo vital.

Evaluacion funcional
del corazon en el OCS

que se practicé un TC-DMCi partiendo de un nivel 1 de
UNOS (apoyo de oxigenador extracorpéreo de membra-
na [ECMO]) durante el periodo del estudio, y puesto que
hay varios estudios previos que plantean una inquietud
respecto a la posibilidad de un peor resultado en los pa-
cientes a los que se practica un TC directamente tras un
apoyo de ECMO o tras un nivel 1 de UNOS (13,14), crea-

mos una cohorte con emparejamiento mediante PP tras
la exclusion de todos los receptores que se encontraban
en un nivel 1 de UNOS (TC-DMCi y TC-DMCe) con objeto
de reducir todo posible sesgo. Las PP se calcularon con el
empleo de un modelo de regresion logistica multivaria-
ble basado en los factores del receptor, como los de edad
en el momento del trasplante, sexo, raza (negra frente a
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otras), disparidad de sexo, disparidad de tamafio, etiolo-
gia isquémica de la insuficiencia cardiaca, nivel 2 de
UNOS en el momento del trasplante, valor de creatinina
del receptor en el momento del trasplante, obesidad de
receptor (indice de masa corporal [IMC] = 30 kg/m?),
apoyo vital con firmacos inotrépicos, uso de balén de
contrapulsacion intraaértico (BCIA) o uso de dispositivo
de asistencia ventricular izquierda (DAVI) duradero en el
receptor; y los factores del donante, como los de edad,
sexo, fraccién de eyeccidn ventricular izquierda (FEVI) y
causa de muerte del donante. Los pacientes en los que
faltaba la informacion relativa a esas variables fueron ex-
cluidos del emparejamiento por PP.

El emparejamiento se realizé con el empleo de una re-
lacién 1:2 (algoritmo greedy [“avaricioso”]) sin reposi-
cion y utilizando una amplitud de calibracion de 0,2 de la
desviacion estandar del logit de las puntuaciones de pro-
pension. Tras el emparejamiento por PP, todas las dife-
rencias estandarizadas fueron de < 0,10 (es decir, < 10%).
Una diferencia estandarizada de < 0,10 (es decir, < 10%)
indica un equilibrio suficiente entre las cohortes empare-
jadas por PP (15,16). El analisis posterior al empareja-
miento se realiz6 con la prueba exacta de Fisher para las
variables cualitativas y con la prueba de t de Student para
las variables continuas (expresadas mediante la media *
DE). El anadlisis de la supervivencia después del TC en la
cohorte emparejada por PP se realiz6 de nuevo con el
empleo de un analisis de HR-Cox y de KM. Dado que el re-
gistro UNOS no permitia una identificacion clara de cuéa-
les eran exactamente los protocolos de obtencién del
organo utilizados para los corazones de donantes DMCi
(es decir, PRN seguida de conservacion en frio o perfu-
sién con maquina utilizando OCS o bien obtencién direc-
ta seguida de perfusion mediante OCS o bien otros
protocolos de obtencion), evitamos la suma del tiempo
de isquemia total para generar PP, ya que se considera
que los sistemas OCS mejoran de manera inherente la ca-
pacidad de un érgano de tolerar la lesion isquémica du-
rante el transporte (3,17). Sin embargo, si creamos
modelos de Cox adicionales ajustados respecto al tiempo
total de isquemia después del emparejamiento por PP.
Todos los andlisis estadisticos se realizaron con el em-
pleo del programa informatico Stata, versién 16 (Stata-
Corp). Se consideraron significativos los valores de p
bilaterales < 0,05.

RESULTADOS

CARACTERISTICAS DE LOS DONANTES DMCI. Identi-
ficamos a 3611 donantes DMCi adultos que fueron remi-
tidos durante el periodo del estudio y para los que hubo
informacién sobre el destino del corazén. De este total,
136 donantes DMCi adultos se utilizaron para TC y 3475
no se utilizaron dados sus c6digos de destino del corazén
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(figura1). Se presentan los cédigos de destino del corazén
completos de los 3611 donantes DMCi en la tabla 1 del
Suplemento. En términos generales, la mediana de edad
de los donantes DMCi adultos remitidos a lo largo del pe-
riodo de estudio fue de 46 afios (rango intercuartilico
[RIC]: 35-56 afios), con un 33,70% de mujeres y una ma-
yoria (77,85%) de raza blanca y un 47,94% del grupo
sanguineo O. En aquellos en los que se dispuso de infor-
macion sobre factores de estilo de vida del donante, un
28,10% tenia antecedentes de tabaquismo, un 30,09%
antecedentes de un consumo intenso de alcohol, un
24,81% antecedentes de consumo de cocainayun 13,02%
antecedentes de consumo de drogas por via intravenosa
(tabla1).

En comparacién con los donantes DMCi que no se utili-
zaron para un TC los donantes DMCi que si se usaron para
un TC tenian una edad significativamente inferior (media-
na de 29 afios [RIC: 23-36 afios] frente a 47 afios [RIC:
36-56 afios]); era menos probable que fueran mujeres
(10,29% frente a 34,62%); era mas probable que fue-
ran del grupo sanguineo O (79,41% frente a 46,71%); y
tenian una menor prevalencia de antecedentes de diabetes
(2,21% frente a 12,86%), hipertension (12,50% frente
a 41,49%) y enfermedad coronaria (EC) (0% frente a
7,78%) (p < 0,001 en todos los casos). Por lo que respecta
a los factores de estilo de vida de los donantes, los donan-
tes DMCi utilizados para un TC tenian unos antecedentes
significativamente inferiores de tabaquismo (10,45%
frente a 28,79%; p < 0,001), pero las 2 cohortes de donan-
tes DMCi tenian unas tasas estadisticamente similares de
antecedentes de consumo intenso de alcohol, consumo de
cocaina o consumo de drogas por via intravenosa (tabla1).
Se dispuso de informacion sobre si la parada circulatoria
se habia producido en unas condiciones controladas tras
una RAV planificada en 3423 (de los 3611) donantes DMCi.
Es de destacar que todos los donantes de DMCi utilizados
para un TC (para los que se disponia de informacién sobre
la RAV controlada) se encontraban en la categoria III de
Maastricht (18) (es decir, muerte circulatoria ocurrida tras
una RAV planificada [n = 127 de 127 (100%)]). De los do-
nantes DMCi no utilizados para un TC, el 98,97% (3262 de
3296) se encontraban en la categoria III de Maastricht.

Se dispuso de informaciéon completa en varios puntos
temporales durante la RAV en 2970 donantes DMCi
(n =110 utilizados para TC y n = 2860 no utilizados para
TC). En comparacién con los donantes DMCi no utiliza-
dos para un TC, los donantes DMCi que si se utilizaron
para un TC tuvieron un menor tiempo entre la fase de
agonia y la muerte (mediana: 14 minutos [RIC: 11-18 mi-
nutos] frente a 16 minutos [RIC: 11-23 minutos];
p =0,004) y por consiguiente también un tiempo entre la
RAV y la muerte mas breve (mediana 17 minutos [RIC:
14-20 minutos] frente a 19 minutos [RIC: 14-27 minu-
tos]; p = 0,003) (tabla 2).
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales de los donantes DMCi remitidos durante el periodo de estudio, segtin su uso para un TC

Donantes DMCi Donantes DMCi no
Todos los donantes utilizados para un utilizados para un
DMCi (N = 3611) TC (n=136) TC (n = 3475) Valor de p

Edad, afios 46 (35-56) 29 (23-36) 47 (36-56) < 0,001
Mujeres 1217 (33,70) 14 (10,29) 1203 (34,62) < 0,001
Raza

Blancos 2811 (77,85) 103 (75,74) 2708 (77,93) 0,287

Negros 319 (8,83) 17 (12,50) 302 (8,69)

Hispanos 355(9,83) 14 (10,29) 341(9,81)

Asiaticos/otros 126 (3,49) 2(1,47) 124 (3,57)
FEVI de donante, % 60 (54-65) [1546] 65 (60-65) [136] 60 (50-65) [1410] < 0,001
Grupo sanguineo O 1731 (47,94) 108 (79,41) 1623 (46,71) < 0,001
IMC de donante (kg/m?2) 28,6 (24,4-33,8) 26,6 (23,9-31,1) 28,7 (24,5-33,9) 0,001
Antecedentes médicos del donante

Antecedentes de cualquier tipo de diabetes 450 (12,46) 3(2,21) 447 (12,86) < 0,001

Antecedentes de cualquier hipertension 1445 (40,39) [3578] 17 (12,50) [136] 1428 (41,49) [3442] < 0,001

Antecedentes de cualquier EC 267 (7,48) [3568] 0 (0,00) [136] 267 (7,78) [3432] < 0,001

Riesgo alto de CDC 902 (24,98) 41(30,15) 861 (24,78) 0,158

Infeccién hematica en el donante 516 (14,29) 17 (12,50) 499 (14,36) 0,618
Serologia del donante

NAT de VHC + 227 (6,29) 6 (4,41) 221(6,36) 0,471

NAT de VHB + 13(0,36) 0(0,00) 13(0,37) 0,999

Anticuerpo core del VHB + 171 (4,74) 4(2,94) 167 (4,81) 0,412

Anticuerpo de CMV + 2057 (56,96) 71(52,21) 1986 (57,15) 0,490
Factores de estilo de vida del donante

Antecedentes de cualquier tabaquismo 995 (28,10) [3541] 14 (10,45) [134] 981 (28,79) [3407] < 0,001

Antecedentes de consumo intenso de alcohol (2+ bebidas/dia) 1057 (30,09) [3513] 36 (27,27) [132] 1021 (30,20) [3381] 0,500

Antecedentes de cualquier consumo de cocaina 832 (24,81) [3354] 27 (21,77) [124] 805 (24,92) [3230] 0,460

Antecedentes de cualquier consumo de drogas intravenosas 464 (13,02) [3564] 25 (18,52) [135] 439 (12,80) [3429] 0,066
Causa de muerte del donante

Anoxia cerebral 1876 (51,95) 63 (46,32) 1813 (52,17) < 0,001

Accidente vascular cerebral o ictus 770 (21,32) 9(6,62) 761(21,90)

Traumatismo craneal 772 (21,38) 60 (44.12) 712 (20,49)

Tumores del SNC/otros 193 (5,34) 4(2,94) 189 (5,44)

se indica con [n].

Los valores corresponden a mediana (rango intercuartilico), n (%), mediana (rango intercuartilico) [n], o n (%) [n]. Datos disponibles para la cohorte completa excepto cuando

IMC = indice de masa corporal; EC = enfermedad coronaria; CDC = Centers for Disease Control and Prevention; CMV = citomegalovirus; SNC = sistema nervioso central;
DMCi = donacidn tras muerte circulatoria; VHB = virus de la hepatitis B; VHC = virus de la hepatitis C; TC = trasplante de corazén; FEVI = fraccién de eyeccién ventricular

izquierda; NAT = prueba de amplificacion de dcido nucleico.

CARACTERISTICAS DEL TC SEGUN SE TRATE DE DO-
NANTES DMCI O DMCE. Un total de 127 TC-DMCi de
adultos cumplieron los criterios del estudio y se dispuso
de informacion sobre sus resultados tras el TC. Como se

TABLA 2. Comparacion de los intervalos de tiempo criticos en el proceso de la DMCi (segtin

el uso o no para un TC)

Donantes DMCi
utilizados para
un TC (n=110)

Donantes DMCi no
utilizados para Valor
un TC (n = 2860) dep

a la fase agdnica, min

Tiempo de la fase agodnica a la muerte, min

Tiempo de la retirada del apoyo vital 2(1-4) 2(1-4) 0,973
14 (11-18) 16 (11-23) 0,004
17 (14-20) 19 (14-27) 0,003

Tiempo de la retirada del apoyo vital

a la muerte, min

Los valores corresponden a mediana (rango intercuartilico).
Abreviaturas como en la tabla 1.

haindicado en el disefio del estudio, para los analisis com-
parativos de los resultados, identificamos 2961 TC-DMCe
de adultos durante el mismo periodo que cumplian los
criterios del estudio y para los que se dispuso de informa-
cién sobre los resultados tras el TC (figura1). En compara-
cién con los receptores de un TC-DMCe, los pacientes
receptores de un TC-DMCi tenian una edad ligeramente
inferior (mediana 54 afios [RIC: 43-61 afios] frente a 57
afios [RIC: 47-64 anos]); una menor prevalencia de dispa-
ridad de sexo (1,57% frente a 11,82%); un nivel de urgen-
cia UNOS global inferior en el momento del trasplante; y
era mas probable que fueran del grupo sanguineo O
(60,63% frente a 39,72%) y que estuvieran siendo trata-
dos con un DAVI duradero (41,73% frente a 27,96%)
(p<0,05 en todos los casos) (tabla 3). En los receptores de
un TC-DMCi era menos probable el empleo de un apoyo
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vital con farmacos inotropicos (26,77% frente a
39,31%), BCIA (11,02% frente a 28,84%) o apoyo con
ECMO (0,79% frente a 5,03%) en el momento del tras-
plante, en comparacion con lo observado en los pacientes
con un TC-DMCe (p < 0,05 en todos los casos) (tabla 3).
En comparacion con los donantes DMCe, los donantes
DMCi eran de menor edad (mediana 29 anos [RIC:
23-35 afos] frente a 32 afios [RIC: 25-40 afios]), era menos
probable que fueran mujeres (11,02% frente a 28,67%),
tenfan una FEVI superior pero sin una diferencia clinica-
mente trascendente (mediana 62% [RIC: 60%-68%] fren-
te a 60% [RIC: 56%-65%]) y tuvieron un tiempo de
isquemia total superior (mediana de 5,9 horas [RIC: 4,3-
6,8 horas] frente a 3,4 horas [RIC: 2,8-3,9 horas]) (p < 0,05
en todos los casos) (tabla 3, figura 3). La distancia entre el
hospital del donante y el centro de TC fue significativa-
mente mayor para los TC-DMCi (TC-DMCi frente a TC-DM-
Ce: mediana 406 millas nduticas [RIC: 186-591 millas
ndauticas] frente a 216 millas niuticas [RIC: 93-390 millas
nauticas]; p < 0,001) (1 milla ndutica: 1852 metros).

MORTALIDAD POR CUALQUIER CAUSA Y VARIABLES
DE VALORACION SECUNDARIAS. La mediana de segui-
miento en la cohorte global fue de 6,1 meses (RIC: 4,8-
11,9 meses) (mediana 5,9 meses [RIC: 1,5-11,6 meses]
parael TC-DMCiy 6,1 meses [RIC: 5,0-11,9 meses] para el
TC-DMCe). La estimacién de KM de la supervivencia a 30
dias y a 6 meses en la cohorte global de TC fue del 96,8%
y del 92,5%, respectivamente. No hubo diferencias signi-
ficativas en la supervivencia a 30 dias o a 6 meses entre
los receptores de un TC-DMCi y los receptores de un TC-
DMCe con el empleo de los modelos HR-Cox ajustado y
sin ajustar (figura 4A, tabla 4). Los modelos de Cox se
ajustaron respecto a las diferencias en las caracteristicas
iniciales y respecto a las caracteristicas del receptor y del
donante que se sabe que afectan a los resultados tras el
TC segtn lo indicado por estudios previos (véase la enu-
meracién en la tabla 4).

Hubo 0 (0%) casos notificados de FPI hasta los 30 dias
que condujeran a la muerte del paciente o a un retras-
plante en la cohorte de TC-DMCi frente a 30 (1,01%)
casos en la cohorte de TC-DMCe (p = 0,634). En la evalua-
cion de los resultados intrahospitalarios después del TC
antes del alta, las 2 cohortes (TC-DMCi y TC-DMCe) mos-
traron unas tasas estadisticamente similares de ictus
(5,51% frente a 3,94%; p = 0,352), hemodialisis (16,54%
frente a 13,52%; p = 0,354) e implante de un marcapasos
permanente (0,79% frente a 1,87%; p = 0,729). También
evaluamos la DH tras el TC como indicador indirecto de
las complicaciones inmediatas después del TC. No hubo
diferencias significativas en la mediana de DH tras el TC
entre las cohortes de TC-DMCi y de TC-DMCe (16 dias
[RIC: 11-23 dias] frente a 16 dias [RIC: 12-24 dias];
p =0,214) (tabla 5).
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TABLA 3. Caracteristicas iniciales del TC segtin el tipo de donante DMCi frente a DMCe
TC-DMCi TC-DMCe
(n=127) (n=2961) Valor de p
Caracteristicas del receptor
Edad en el trasplante, afios 54 (43-61) 57 (47-64) 0,015
Mujeres 36 (28,35) 764 (25,80) 0,535
Raza del receptor: Negros frente a otros 29 (22,83) 714 (2411) 0,832
Disparidad de sexo (donante mujer para 2(1,57) 350 (11,82) < 0,001
receptor varén)
Disparidad de tamafio (cociente de MCP 10 (7,87) 357 (12,06) 0,206
de donante frente a receptor < 0,86)
Etiologia de la insuficiencia cardiaca 30(23,62) 827 (27,93) 0,313
(isquémica)
Nivel de UNOS en el momento del trasplante
Nivel 1 1(0,79) 239 (8,07) < 0,001
Nivel 2 22 (17,32) 1409 (47,59)
Nivel 3 27 (21,26) 526 (17,76)
Nivel 4 55 (43,31) 620 (20,94)
Nivel506 22(17,32) 167 (5,64)
Creatinina del receptor en el trasplante, 1,20 (0,94-1,40) 1,15(0,93-1,41) 0,470
mg/dl [1271 [2950]
Grupo sanguineo O del receptor 77 (60,63) 1176 (39,72) < 0,001
IMC del receptor en el momento 29,4 (25,7-33,5) 27,5 (24,3-31,4) < 0,001
del trasplante, kg/m?
Apoyo vital con farmacos inotrépicos 34(26,77) 1164 (39,31) 0,005
Receptor con DAVI duradero en el momento 53 (41,73) 828 (27,96) 0,001
del trasplante
Receptor con BCIA 14 (11,02) 854 (28,84) < 0,001
Receptor con ECMO 1(0,79) 149 (5,03) 0,020
Caracteristicas del donante
Edad, afios 29 (23-35) 32 (25-40) < 0,001
Mujeres 14 (11,02) 849 (28,67) < 0,001
Cualquier infeccién hemética 19 (14,96) 334 (11,28) 0,200
FEVI, % 62 (60-68) 60 (56-65) 0,017
Tiempo total de isquemia, h 5,9 (4,3-6,8) 3,4(2,8-3,9) < 0,001
[126] [2944]
Causa de muerte del donante
Anoxia cerebral 63 (49,61) 1388 (46,88) 0,071
AVC/ictus 6 (4,72) 390 (13,17)
Traumatismo craneal 55 (43,31) 1099 (37,12)
Tumor del SNC /otros 3(2,36) 84 (2,84)

Los valores corresponden a mediana (rango intercuartilico), n (%) o mediana (rango intercuartilico) [n]. Datos dis-
ponibles para la cohorte completa excepto cuando se indica con [n].

AVC = accidente vascular cerebral; ECMO = oxigenador extracorpéreo de membrana; BCIA = bomba de balén
intraadrtico; DAVI = dispositivo de asistencia ventricular izquierda; MCP = masa cardiaca predicha; UNOS = United
Network for Organ Sharing; otras abreviaturas como en la tabla 1.

La evaluacién del tiempo total en lista de espera para

los TC-DMCi y para los TC-DMCe realizados durante el
periodo de estudio y que cumplieran los criterios del es-
tudio indicd que, si bien el tiempo total en lista de espera
fue globalmente similar en las cohortes de TC-DMCi y de
TC-DMCe (grupo sanguineo O y grupos sanguineos dis-
tintos del O, p > 0,05), el tiempo en lista de espera fue
significativamente menor en la cohorte de TC-DMCi
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FIGURA 3. Tiempo total de isquemia con el TC-DMCi en comparacién con el TC-DMCe
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Histogramas de porcentajes del tiempo total de isquemia para los TC-DMCe (n = 2944 de 2961) y para los TC-DMCi (n = 126 de 127), en los casos en los que se dispuso del
tiempo total de isquemia. La linea roja indica las curvas de densidad normal. La linea discontinua negra indica el tiempo total de isquemia de 4 horas, més alld del cual los
tiempos de isquemia se han considerado tradicionalmente prolongados. Abreviaturas como en la figura 1.

(tanto para el grupo sanguineo O como para los grupos
sanguineos distintos del O) después de que los candida-
tos de la lista de espera fueran incluidos en los que acep-
taban un donante DMCi (p < 0,001) (figura 5, tabla 2 del
Suplemento).

COHORTE DE TC-DMCI FRENTE A TC-DMCE CON EM-
PAREJAMIENTO POR PUNTUACION DE PROPENSION.
Con el empleo de los valores de PP basados en los facto-
res de donantes y receptores mencionados antes y en la
tabla 6, se emparejd a un total de 126 TC-DMCi con 252
TC-DMCe. Tras ello, no hubo diferencias significativas en
las caracteristicas iniciales del TC y todas las diferencias
estandarizadas fueron < 0,1 (o < 10%), lo cual indicaba
una igualacion equilibrada (tabla 6). En las figuras 1A'y
1B del Suplemento se presentan los histogramas de las
PP calculadas antes y después del emparejamiento en las
2 cohortes (TC-DMCiy TC-DMCe). Las caracteristicas ini-
ciales del TC-DMCe (n = 2709) tras la exclusion de los
pacientes que fueron emparejados con pacientes con TC-
DMCi mediante la PP se indican en la tabla 3 del Suple-
mento. El andlisis tras el emparejamiento por PP mostro

que no habia diferencias significativas en la superviven-
cia tras el TC a los 30 dias ni a los 6 meses en los recepto-
res de corazones de donantes DMCi y DMCe tanto al
aplicar el modelo de Cox como en el andlisis de KM
(tabla 7, figura 4B). Tal como se explica en el apartado de
metodologia, en el modelo de Cox con ajuste adicional
respecto al tiempo total de isquemia tras el empareja-
miento por PP se observaron también resultados simila-
res (tabla 7). Las tasas de ictus, hemodidlisis, implante de
marcapasos permanente y la DH tras el TC fueron tam-
bién similares en las 2 cohortes emparejadas por PP
(tabla 4 del Suplemento).

POSIBLES REPERCUSIONES DEL TC-DMCI DE
ADULTOS EN LOS ESTADOS UNIDOS. Para valorar las
posibles repercusiones de una aceptacién y utilizacion
amplias del TC-DMCi en los Estados Unidos, evaluamos
todos los donantes DMCi adultos remitidos (n = 3611) du-
rante el periodo de estudio (de enero de 2020 a febrero de
2021) y excluimos los que carecian de una ecocardiografia
transtoracica (ETT) para la determinacion de la FEVI o de
informacién sobre los antecedentes de enfermedad coro-
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FIGURA 4. Curvas de KM para los TC-DMCe frente a los TC-DMCi
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Curvas de KM para la ausencia de mortalidad por cualquier causa en (A) la cohorte global y (B) la cohorte de TC-DMCi y TC-DMCe con
emparejamiento por puntuacion de propension. KM = Kaplan-Meier; otras abreviaturas como en las figuras 1y 2.

naria (EC), factores de riesgo de EC importantes (tabaquis-
mo, diabetes, consumo de cocaina) o de los puntos
temporales de la DMCi. Con ello identificamos a 1241 do-
nantes DMCi adultos que cumplian esos criterios (figura 2

del Suplemento). Dado que la coronariografia invasiva
para evaluar la EC no se considera ética o aceptable para
los donantes DMCi (antes de la RAV), muchos centros pue-
den no aceptar a donantes DMCi con grados diversos de

4
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TABLA 4. Mortalidad después del trasplante en la cohorte de TC-DMCi en comparacion con la cohorte de TC-DMCe

TC-DMCi (n =127) TC-DMCe (n = 2961)

Regresion de Cox

Regresion de Cox Regresion de Cox

Estimaciones de KM Estimaciones de KM sin ajustar, HR (IC  Valor ajustada, HR? (IC Valor ajustada, HRP (IC Valor

acumuladas (ICdel 95%)  acumuladas (IC del 95%) del 95%) dep del 95%) dep del 95%) dep

Mortalidad a 30 dias 0,8% (0,1%-5,6%) 3,3% (2,6%-4,0%) 0,26 (0,04-1,90) 0,181 0,29 (0,04-2,11) 0,222 0,14 (0,02-1,13) 0,069
Mortalidad a 6 meses 5,4% (2,3%-12,7%) 7,6% (6,7%-8,7%) 0,64 (0,27-1,56) 0,332 0,68 (0,28-1,68) 0,403 0,49 (0,18-1,32) 0,158

Modelos de Cox ajustados para las diferencias en las caracteristicas iniciales y en otros factores que se sabe que se asocian a los resultados tras el trasplante. ? Ajustado respecto a edad del receptor, disparidad
de sexo, nivel de urgencia del United Network for Organ Sharing (UNOS) en el momento del trasplante, indice de masa corporal, receptor tratado con farmacos inotrdpicos, apoyo de dispositivo de asistencia
ventricular izquierda (DAVI) duradero, receptor tratado con baldn de contrapulsacién intraadrtico, edad del donante y sexo.P Ajustado respecto a edad del receptor, disparidad de sexo, nivel de urgencia de
UNOS en el momento del trasplante, grupo sanguineo O, apoyo de DAVI duradero, receptor tratado con balén de contrapulsacion intraadrtico, receptor tratado con oxigenador extracorpéreo de membrana,
edad del donante, fraccién de eyeccién ventricular izquierda del donante y tiempo total de isquemia.

IC = intervalo de confianza; DMCe = donacién tras muerte cerebral; HR = hazard ratio; KM = Kaplan-Meier; otras abreviaturas como en la tabla 1.

factores de riesgo para la EC (6,17). En consecuencia, ex-
cluimos los donantes DMCi que tenian una edad > 40 afios,
una FEVI del donante < 50%, antecedentes de EC previa o
presencia de cualquier factor de riesgo de EC significativo
(tabaquismo, diabetes insulinodependiente o consumo de
cocaina), con lo que se obtuvo un total de 329 posibles do-
nantes DMCi para un TC (sobre la base de una edad
<40 afios y una ausencia de antecedentes de EC y de facto-
res de riesgo de EC significativos, junto con una FEVI del
donante = 50%). En 228 de ellos se declar6 la muerte en
un plazo de 20 minutos de fase agénica (escenario 1) y en
282 en un plazo de 30 minutos de fase agdnica (escena-
rio 2). Partiendo del supuesto de que pueden ser necesa-
rios 10 minutos para el restablecimiento de la perfusion,
ya sea mediante PRN o mediante la obtencién directa y
perfusién con maquina ex vivo de un corazén de donante
DMC], y sobre la base de lo que se considera un «tiempo de
isquemia caliente-funcional aceptable» (figura 2), calcula-
mos que entre el 18,37% (228 de 1241) y el 22,72% (282
de 1241) de los corazones de donantes DMCi podrian uti-
lizarse para un TC (figura 2 del Suplemento).

El nimero de posibles donantes DMCi adultos
(=2 18 afios) remitidos ha aumentado de manera conti-
nuada a lo largo de la tltima década (pasando de n = 871
en 2010 an =3045 en 2020; p < 0,001 para la tendencia)
(figura 6). Si aplicamos la proporcién antes indicada de

TABLA 5. Variables de valoracion secundarias para los TC-DMCi en comparacion con los
TC-DMCe durante el periodo de estudio
TC-DMCi TC-DMCe
(n=127) (n=2961) Valordep
FPI hasta los 30 dias (conducente a la muerte 0 (0,00) 30 (1,01) 0,634
o al retrasplante)
Ictus antes del alta 7 (5,51) 116 (3,94) 0,352
[127] [2946]
Hemodialisis antes del alta 21(16,54) 399 (13,52) 0,354
[127] [2951]
Marcapasos permanente antes del alta 1(0,79) 55 (1,87) 0,729
[127] [2948]
Duracién de la hospitalizacién antes del trasplante, dias 16 (11-23) 16 (12-24) 0,214
[n =124] [2873]
Los valores corresponden a n (%), n (%) [n] o mediana (rango intercuartilico). Se dispuso de los resultados para la
cohorte completa excepto cuando se indica con [n].
FPI = fallo primario del injerto; otras abreviaturas como en la tabla 1.

donantes de DMCi potencialmente utilizables para un TC
(18,37%-22,72%) al nimero de donantes DMCi remiti-
dos en 2020 (n = 3045 y suponiendo que se realiza una
ETT en todos ellos), esto podria traducirse en aproxima-
damente 559-692 donantes DMCi potencialmente utili-
zables para un TC cada afio. Aun en el caso de que tan
solo la mitad de estos donantes DMCi apropiados llega-
ran a ser utilizados finalmente para un TC, esto podria
traducirse en un aumento anual de aproximadamente
300 TC de adultos adicionales en los Estados Unidos.

El simple hecho de disponer de una ETT para un posi-
ble donante DMCi se asoci6 a una mayor utilizacion para
los TC (tabla 5 del Suplemento). Observamos también
que de todos los donantes DMCi que no fueron utilizados
para un TC durante el periodo de estudio (n = 3475 de
3611), se trasplant6 2 1 érgano de un total de 2828 do-
nantes DMCi (figura 3 del Suplemento). Es importante
sefalar que observamos que se realizaron 821 trasplan-
tes de higado a partir de donantes DMCi que no se utiliza-
ron para un TC durante el periodo de estudio (tabla 6 del
Suplemento). Esto es importante ya que, como ocurre en
el TC, el trasplante de higado de donante DMCi también
puede sufrir una lesion de isquemia caliente que com-
porte un fallo del injerto relacionado con una colangiopa-
tia isquémica (19,20).

DISCUSION

Presentamos nuestro andlisis con el empleo de la base de
datos UNOS y evaluando las caracteristicas del donante y
del receptor y el estado actual de los TC-DMCi de adultos
en los Estados Unidos. Nuestros resultados principales
son los siguientes: en primer lugar, los donantes DMCi que
se utilizan actualmente para el TC de adultos en los pro-
gramas de trasplantes de los Estados Unidos son (como es
de prever) muy selectivos; e incluyen principalmente a
donantes jovenes (mediana de edad, 29 afios), varones
(cerca del 90%), de grupo sanguineo O (~80%), y con una
baja prevalencia de factores de riesgo de EC. En segundo
lugar, en comparacion con los receptores de un TC-DMCe,
los receptores de un TC-DMCi se encontraban en general
aun nivel de urgencia de UNOS inferior en el momento del
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FIGURA 5. Tiempo total en lista de espera segtin el grupo sanguineo del receptor y el tipo de donante DMCi
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En los receptores de TC-DMCi (tanto del grupo sanguineo O como de grupos distintos del O) hubo un tiempo de permanencia en las listas de espera
significativamente inferior después de que fueron incluidos en las listas con aceptacién de donantes DMCi. Abreviaturas como en las figuras 1y 2.

trasplante, y era mas probable que fueran del grupo san-
guineo O; estos 2 factores se asocian a un mayor tiempo
de permanencia en las listas de espera en los Estados Uni-
dos. En tercer lugar, en comparacién con los receptores de
un TC-DMCe, los receptores de un TC-DMCi presentaron
unos resultados iniciales similares, incluidos los de mor-
talidad por cualquier causa a 30 dias y a 6 meses, el
FPI hasta los 30 dias conducente a la muerte o a un retras-
plante, y otros criterios de valoracion secundarios como
las tasas de ictus intrahospitalario, implante de marcapa-
sos o uso de hemodialisis. La DH después del TC fue tam-
bién similar en las cohortes de TC-DMCi y de TC-DMCe.
Por tltimo, y ello tiene la maxima importancia, el nimero
de posibles donantes DMCi adultos remitidos ha aumen-
tado de manera continuada a lo largo de la tltima década,
y calculamos que si se realizara una ETT del donante en
todos los donantes DMCi potenciales en los Estados Uni-
dos, una amplia aceptacién y utilizacion del TC-DMCi po-
dria traducirse en aproximadamente casi 300 TC de
adultos mas cada afio en los Estados Unidos.

Aunque los donantes DMCi se han utilizado para el
trasplante de otros 6rganos en los Estados Unidos (como
los de higado, pulmén y rifién) (21,22), los donantes DMCi
se han considerado en gran parte excluidos del TC de adul-
tos en los Estados Unidos hasta hace muy poco (2,3). La
inquietud existente respecto al efecto de la «lesion isqué-
mica caliente» obligada en los corazones donantes des-
pués de la RAV, junto con las dificultades éticas y técnicas
de la reanimacion y la evaluacion funcional de un corazén
de donante DMCi en asistolia tras la «declaraciéon de la
muerte circulatoria» han sido los obstaculos principales
(2,3). Sin embargo, desde el primer informe presentado
por Dhital et al (23) de los TC de adultos realizados con
éxito utilizando corazones de donantes DMCi obtenidos a
distancia en Australia, ha habido un impulso creciente
para la mejora de los protocolos de obtencién del érgano
en los donantes DMCi y de las técnicas de perfusion ex vivo
(como la de OCS) para limitar la lesiéon isquémica en el co-
razén de DMCi. La investigacion pionera en este campo, li-
derada principalmente por los centros de TC-DMCi de
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TABLA 6. Caracteristicas iniciales del TC en la cohorte con emparejamiento por puntuacion de propension

TC-DMCi(n=126) TC-DMCe (n=252) Valor de p DE absoluta
Receptor

Edad en el trasplante, afios 51,9+12,3 52,3+12,3 0,763 0,033
Mujeres 35(27,78) 64 (25,40) 0,622 0,054
Raza del receptor: Negros frente a otros 28(22,22) 58 (23,02) 0,897 0,019
Disparidad de sexo (donante mujer para receptor varén) 2(1,59) 3(1,19) 0,999 0,034
Disparidad de tamafio (cociente de MCP de donante frente a receptor 10 (7,94) 24.(9,52) 0,705 0,056

<0,86)
Etiologia de la insuficiencia cardiaca (isquémica) 30 (23,81) 61(24,21) 0,999 0,009
Nivel 2 de UNOS en el momento del trasplante 22 (17,46) 47 (18,65) 0,888 0,031
Creatinina del receptor en el trasplante, mg/dl 1,26 £ 0,50 1,33+0,50 0,612 0,062
Receptor obeso (IMC = 30 kg/m2) 58 (46,03) 118 (46,83) 0,913 0,016
Apoyo vital con farmacos inotrépicos 34 (26,98) 62 (24,60) 0,618 0,054
Receptor con DAVI duradero en el momento del trasplante 53 (42,06) 102 (40,48) 0,825 0,032
Receptor con BCIA 14 (11,11) 26 (10,32) 0,860 0,026

Donante

Edad del donante, afios 296 +7,5 29,8 +8,6 0,754 0,035
Mujeres 14 (1,11) 28 (11,11) 0,999 0,000
FEVI, % 63+7 63+6 0,755 0,034
Causa de muerte del donante

Anoxia cerebral 62 (49,21) 121 (48,02) 0,429 0,024

AVC/ictus 6 (4,76) 24 (9,52)

Traumatismo craneal 55 (43,65) 101 (40,08)

Tumor SNC /otros 3(2,38) 6(2,38)

Los valores corresponden a media + DE o n (%), salvo que se indique lo contrario.

Abreviaturas como en las tablas 1y 3.

Europa y Australia, ha llevado a la puesta en marcha con
éxito de programas de TC-DMCi alli y ha impulsado tam-
bién los TC-DMCi en los Estados Unidos (2,3,5,6).

Aunque los primeros informes de TC-DMCi indicaron
unas tasas elevadas de fallo del injerto en el periodo
postoperatorio inmediato, con necesidad de utilizar un
ECMO u otro tipo de apoyo circulatorio mecanico (ACM),
una seleccién més cuidadosa de los donantes y los recep-
tores y el perfeccionamiento de los protocolos de obten-
cién de dérganos han conducido a una reduccién de esta
complicacion (3,5,6,17). El intento de reducir al minimo el
riesgo de FPI podria explicar la mayor evitacion de la dis-
paridad de sexo en la cohorte de TC-DMCi de los progra-
mas de trasplantes de los Estados Unidos (1,57% en la
cohorte de TC-DMCi frente a 11,82% en la cohorte de TC-
DMCe) (tabla 3) ya que la disparidad de sexo se ha asocia-
do a un aumento del riesgo de FPI en estudios anteriores

(24,25). Aunque no pudimos evaluar el riesgo de FPI que
requiriera un ACM o una prolongacién del uso de farma-
cos inotrépicos (dado que la base de datos UNOS no regis-
tra esta informacion) (9), en esta cohorte preliminar, no
observamos un aumento significativo del riesgo de FPI
causante de muerte o retrasplante. No obstante, mientras
no se disponga de mas datos de resultados, los centros
que inicien programas de TC-DMCi deberan disponer de
la capacidad de aplicar técnicas de ACM transitorias si son
necesarias para un FPI temprano después del TC.

Existe una cierta controversia respecto a lo que debe
considerarse un umbral 6ptimo para la presion arterial o la
saturacién de oxigeno en sangre arterial por debajo del
cual un corazén de donante sufre una lesion isquémica tras
la RAV (3,5,6). Esto se ve complicado por la incertidumbre
existente en torno a la progresion de un posible donante
DMCi de la RAV a la fase agonica y a la parada circulatoria

TC-DMCi (n = 126)
Estimaciones de KM

TABLA 7. Mortalidad después del trasplante en una cohorte de TC-DMCi frente a TC-DMCe con emparejamiento por puntuacion de propension

TC-DMCe (n = 252)
Estimaciones de KM

Regresion de Cox
sin ajustar, HR

Regresion de Cox
ajustada HR?

acumuladas (IC del 95%) acumuladas (IC del 95%) (IC del 95%) Valor de p (IC del 95%) Valor de p
Mortalidad a 30 dias 0,8% (0,1%-6,5%) 3,3% (1,6%-6,5%) 0,26 (0,03-2,09) 0,206 0,11 (0,01-1,88) 0,127
Mortalidad a 6 meses 5,5% (2,3%-12,7%) 6,1% (3,6%-10,5%) 0,81(0,29-2,25) 0,688 0,47 (0,10-2,14) 0,331

3 Emparejamiento por puntuacion de propension y ajuste para el tiempo de isquemia.

la tabla 4.

TC-DMCe = trasplante de corazon con donacién tras muerte cerebral; TC-DMCi = trasplante de corazén con donacién tras muerte circulatoria; otras abreviaturas como en
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FIGURA 6. Donantes DMCi adultos remitidos a donacién de 6rganos entre 2010 y 2020
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EL niimero total de donantes DMCi adultos remitidos aumentd sustancialmente entre 2010 y 2020 en los Estados Unidos. DMCi = donacién tras muerte
circulatoria.

posterior (figura 2). Ademads, tras la declaracion de la
muerte circulatoria, la reanimacion del corazén del donan-
te DMCi, la evaluacion funcional y la obtencion del érgano
pueden diferir en funcién del tipo de protocolo de obten-
cién del érgano que se emplee y que permita la reglamen-
tacion local (figura 2). Sin embargo, existe un conjunto cada
vez mayor de bibliografia que sugiere que los corazones de
donantes DMCi cuidadosamente seleccionados tienen
unos resultados tras el TC comparables a los de los de do-
nantes DMCe (2,5,6). Los resultados del ensayo de TC-DM-
Ci actualmente en marcha con el empleo de la tecnologia
de OCS de Transmedics en los Estados Unidos y los infor-
mes de centros concretos de TC de alto volumen con datos
mas granulares que especifiquen sus protocolos de obten-
cion de dérganos para donaciones DMCi deberan aportar
una evidencia mas concluyente (3,26).

Mientras tanto, nuestro analisis preliminar de los TC-
DMCi de adultos en los Estados Unidos correspondiente
a un periodo contemporaneo sugieren que los TC-DMCi
(con una seleccion cuidadosa de receptores y donantes)
tienen unos resultados iniciales tras el TC (mortalidad a
30 dias y a 6 meses, FPI a 30 dias conducente a la muerte
o al retrasplante y variables de valoracion intrahospitala-
rias secundarias), que son equivalentes a los de los TC-

DMCe (ilustracién central). Estos resultados debieran ser
tranquilizadores y facilitar la ampliacion de la practica de
los TC-DMCi en los Estados Unidos. También sefialamos
que la adopcién generalizada del TC de donantes DMCi
en los Estados Unidos podria conducir a aproximada-
mente 300 TC de adultos adicionales cada afio, y que esto
debiera facilitar también la reduccion de los tiempos de
permanencia en las listas de espera para el TC. Asimismo,
es importante mencionar que el presente estudio incluy6
un periodo en el que amplias zonas de los Estados Unidos
se vieron afectadas por la pandemia de COVID-19; lo cual
comport6 restricciones y dificultades graves para las or-
ganizaciones de obtencidn de drganos y los programas de
TC. Asi pues, cabria prever que el volumen de TC-DMCi
de adultos fuera sustancialmente mayor en los proximos
afios, en especial con la actual tendencia al aumento de
los donantes DMCi (figura 6). Un analisis previo sugirio6
una posible repercusién mucho mayor de los donantes
DMCi, aunque ese estudio partié del supuesto de unos
criterios de aceptacion mas liberales (27). Aunque se po-
dria argumentar que aproximadamente 300 TC-DMCi de
adultos adicionales cada afio pueda ser una infravalora-
cién o una sobreestimacidn, cualquier aumento de los TC
de donantes que actualmente son descartados debiera
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ILUSTRACION CENTRAL Trasplante de corazén procedente de donacién tras muerte circulatoria y resultados iniciales

Reanimacion y evaluacion
funcional del corazén del
donante DMCi con el empleo
de diferentes protocolos de

Posible donante DMCi, es decir,
no cumple los criterios de
muerte cerebral pero no se
prevé que sobreviva tras la

Corazon de donante DMCi
trasplantado a receptor

]

retirada del apoyo vital (RAV)

obtencion de drganos

Perfusion

regional
normotérmica

Donante

Muerte
circulatoria
después de RAV

Perfusion
ex vivo de
corazon de

donante

Madan, S. et al. J Am Coll Cardiol. 2022;79(2):148-162.

Receptor

Calidad del
corazon de
donante
aceptable

£

Resultados
* N =127 TC-DMCi de adultos que
cumplian los criterios del estudio
 Estimacion de KM de la
supervivencia a los 30 dias
99,2% (99,4%-99,9%)
 Estimacion de KM de la
supervivencia a los 6 meses
94,5% (87,3%-97,7%)

Después de la retirada del apoyo vital y de la muerte circulatoria, un donante DMCi puede pasar por diferentes protocolos de obtencién de érganos. Los resultados iniciales
sugieren que los trasplantes de corazén de donantes DMCi cuidadosamente seleccionados proporcionan unos resultados alentadores. DMCi = donacion tras muerte
circulatoria; TC = trasplante de corazén; KM = Kaplan-Meier; RAV = retirada del apoyo vital.

considerarse un paso en la direcciéon correcta, en especial
teniendo en cuenta que los resultados iniciales son equi-
valentes. Estas proyecciones elevan también las expecta-
tivas para el ensayo en curso del TC-DMCi, y podrian
conducir a un aumento generalizado de las tasas de TC-
DMCi si los resultados del ensayo son favorables (26).
Por ultimo, cabria prever que la aplicacién con éxito del
TC-DMCi en los Estados Unidos tuviera un efecto propor-
cionalmente atin mayor en el TC pediatrico, ya que los
corazones de donantes de menor edad tienen de forma
intrinseca una mayor resistencia a la lesién isquémica.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO. Nuestro estudio debe in-
terpretarse en el contexto de varias limitaciones impor-
tantes. En primer lugar, se trata de un analisis basado en
un registro (que depende de la entrada de datos realizada
por cada uno de los centros de TC), con un tamaiio de la
muestra limitado y un seguimiento a corto plazo. Sin em-
bargo, aun asi es la serie de casos mas grande de TC-DMCi
de adultos publicada hasta la fecha. En segundo lugar, el
registro UNOS no tenia una granularidad de los datos res-
pecto a caracteristicas importantes del proceso de obten-

cion del corazén de los donantes DMCi. Por ejemplo, no
dispusimos de informacion relativa a los posibles cambios
de sedacion/anestesia antes de la muerte, ni de las inter-
venciones de «asistencia de confort» (caso de que las hu-
biera habido) aplicadas por los médicos de la unidad de
cuidados intensivos a los posibles donantes DMCi. Tampo-
co pudimos determinar qué tipo de protocolo de obten-
cién del 6rgano se utiliz6 tras la declaraciéon de la muerte
circulatoria, si se aplicé al donante una PRN, si se utilizé un
sistema de perfusion ex vivo como el OCS, ni el tiempo pa-
sado por el corazén del donante en el OCS. Asi pues, no
pudimos comparar los resultados de diferentes protocolos
de obtencidn del 6rgano de DMCi. Es de la méxima impor-
tancia el hecho de que no dispusiéramos de informacién
detallada respecto a las intervenciones de reanimacion
aplicadas ni respecto a la evaluacién funcional del corazén
del donante tras la parada circulatoria. Por la misma razén,
evitamos especular sobre el efecto exacto del tiempo total
de isquemia en el TC-DMCi. Los resultados del ensayo de
TC-DMCi actualmente en curso y de los informes de los di-
versos centros de TC deberan aportar nueva luz sobre
estas preguntas todavia sin respuesta. En tercer lugar,
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como se ha sefialado antes, el registro UNOS no capta la
informacion relativa al FPI que requiere ACM o un mayor
uso de farmacos inotroépicos (9), por lo que presentamos
el FPI medido con variables de valoracion «duras» (FPI
causante de muerte o retrasplante). Esto podria haber
comportado una infravaloracién de la prevalencia del FPI
en nuestro analisis. En cuarto lugar, aunque utilizamos
tanto andlisis tradicionales como anadlisis con empareja-
miento por PP para comparar los resultados del TC-DMCi
con los del TC-DMCe, hay muchos factores relativos a la
funcién del corazoén del donante o al estado clinico del re-
ceptor y el conocimiento experto de cada centro concreto
de TC que pueden afectar a los resultados tras el TC pero
que no pueden captarse con exactitud mediante los anali-
sis de grandes bases de datos. En quinto lugar, hay varios
factores aparte del grupo sanguineo del receptor y del
nivel de urgencia del UNOS que pueden afectar a los tiem-
pos de permanencia en las listas de espera para el TC,
como la edad del receptor, el sexo, la altura, el IMC, la re-
gion del UNOS para la lista de espera o las practicas habi-
tuales de aceptacion de donantes del centro de TC. Dado el
tamafio limitado de la muestra, en este andlisis preliminar
no evaluamos la interaccion entre todos esos factores y los
tiempos de permanencia en las listas de espera para el TC-
DMCi. Por ultimo, este estudio tiene un seguimiento a
corto plazo (mediana ~6 meses). Es crucial la realizacion
de estudios a largo plazo con un mayor tamafio muestral, y
la obtencidn de datos mas granulares (incluidos los de epi-
sodios de rechazo y vasculopatia de aloinjerto cardiaco)
para disponer de mas informacion sobre la seguridad de
los TC-DMCi en los Estados Unidos.

CONCLUSIONES

Este andlisis de la base de datos UNOS sugiere unos re-
sultados iniciales favorables de los TC de adultos realiza-
dos con el uso de donantes DMCi cuidadosamente
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seleccionados en los Estados Unidos. Ademads, calcula-
mos que puede haber un aumento sustancial en el nime-
ro de TC con el uso y la adopcidn generalizados de los
donantes DMCi. La confirmacién de los resultados clini-
cos en los ensayos actualmente en curso debera ayudar a
apreciar el inmenso potencial de los donantes DMCi en el
TC.
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PERSPECTIVAS

COMPETENCIAS EN LA PRACTICA CLINICA
BASADA EN SISTEMAS: La experiencia inicial con
el TC de donantes DMCi adultos cuidadosamente
seleccionados sugiere unos resultados similares a los
obtenidos con donantes DMCe.

PERSPECTIVA TRASLACIONAL: Los resultados
iniciales prometedores tras el TC, junto con el
numero creciente de posibles donantes DMCi en los
Estados Unidos hace que sean necesarios nuevos
estudios sobre los métodos para optimizar la
obtencién y la asignacién de los érganos.
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| trasplante cardiaco (TC) es el tratamiento de

eleccion para pacientes cuidadosamente selec-

cionados con insuficiencia cardiaca (IC) avanzada
o terminal (1). Existe consenso de que el trasplante de
corazén mejora significativamente la supervivencia, la
capacidad de ejercicio, y la calidad de vida en compara-
cién con el tratamiento convencional (2).

Segun reportes de la Sociedad Internacional de Tras-
plante de Corazén y Pulmén (ISHLT, en sus siglas en in-
glés), en el periodo 2010 al 2018 se produjo un
incremento del nimero de TC comparado con el 2001-
2009. Sin embargo la principal limitacién del TC es la li-
mitada oferta de corazones de donantes, que puede
variar sustancialmente segun el pais, y se ha convertido
en un obstaculo para proporcionar este tratamiento para
todos los pacientes que requieren un TC (3). Se espera
que este problema empeore a medida que las listas de
espera sigan creciendo, y es probable que la demanda de
trasplantes siga aumentando, dado el envejecimiento de
la poblacidn, los avances en la tecnologia médica y de los
cuidados intensivos (4). La donacién en paises de Latino-
américa esta por debajo de la tasa de paises europeos y
de los Estados Unidos (EEUU) y Canada. Espafia lidera la
donacién a nivel mundial con una tasa del 38% por mi-
116n de habitantes; siendo en 2021 de 13.7 por millén de
habitantes en Argentina y en Colombia.

En los paises europeos, aproximadamente el 12% de
los pacientes en lista fallecieron en espera del TC, presen-
tando EEUU cifras similares.

La demanda de corazones de donantes adecuados
para trasplante sigue superando la oferta de 6rganos
disponibles, lo que ha provocado cambios a lo largo de
los afios en la definicidon de un corazén de donante acep-
table (5).

Hay una tendencia creciente a mayor disposicion a
aceptar corazones marginales, como los de donantes con
mas edad y con comorbilidades médicas como diabetes e
hipertensién, hipertrofia del ventriculo izquierdo, y ade-
mas una mayor aceptacién de donantes muertos por so-
bredosis de drogas o con serologia positiva para hepatitis
C (6-8). A pesar de estos cambios en los criterios de se-
lecciéon de donantes menos restrictivos, (7) la supervi-
vencia general del receptor continia mejorando. En los
ultimos 20 afios, la escasez de érganos ha llevado a un
renovado interés en la donacién después de la muerte
circulatoria (DCD). El uso de DCD fue asociada en el pasa-
do a peor evolucién comparada con el uso de donantes
con muerte cerebral (DBD). Sin embargo, centros con ex-
periencia en Reino Unido y Australia muestran resulta-
dos similares en el seguimiento (9). Sigue siendo un tipo
de donacion menos frecuente; datos de la Unidon Europea
muestran que sdlo 11 de 28 paises tienen programas de
DCD (10). La donacién después de la muerte circulatoria,
anteriormente denominada donaciéon después de la
muerte cardiaca o donaciéon de 6rganos en asistolia, se
refiere a la recuperacion de 6rganos con fines de tras-
plante de pacientes cuya muerte se diagnostica y confir-
ma utilizando criterios cardiorrespiratorios (11).

Los donantes DCD pueden clasificarse en 5 categorias
tal como las define la clasificaciéon de Maastricht (11):

1. Muerte a la llegada al hospital.

2. Reanimacion fallida después de paro cardiaco hospi-
talario.

3. Paro cardiaco anticipado (retirada planificada del tra-
tamiento de soporte vital).

4. Paro cardiaco tras declaraciéon de muerte encefalica.

5. Paro cardiaco inesperado en hospital.
La DCD también puede considerarse, segtn las condi-

aServicio de insuficiencia cardiaca, hipertensién pulmonar y trasplante cardiaco. Instituto Cardiovascular de Buenos Aires.

Argentina
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FIGURA 1
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ciones que rodean al paro circulatorio, como no controla-
da o controlada. La DCD controlada es de particular
interés para el TC porque se puede seguir el curso preci-
so del paro circulatorio. En consecuencia, se conocen la
duracién y las condiciones de la isquemia caliente. Las
categorias Il y IV se consideran DCD controladas, mien-
tras que las categorias I, Il y V se consideran DCD no con-
troladas. En la figura 1 se resume las diferentes etapas del
TC a partir de DCD (12).

Histéricamente, esta modalidad de donacién era la
modalidad mas utilizada y, posteriormente, con la legis-
lacién de la definicién de muerte encefalica, se fue aban-
donando. Las principales desventajas de la DCD son la
incapacidad para evaluar el corazén del donante (DCD)
en asistolia (asistolico) después de un paro circulatorio y
la dificultad para cuantificar el efecto de la lesion isqué-
mica caliente en un corazon se consideraron las principa-
les barreras (13).

Esto podria ayudar a aumentar la disponibilidad de
6rganos y, por lo tanto, es una opcién prometedora para
superar la escasez de injertos cardiacos (14).

En esta edicion de JACC, Madan y cols (15) presentan
una experiencia inicial en los EEUU del registro United
Network for Organ Sharing (UNOS). Los autores evalua-
ron el estado actual, las caracteristicas de los donantes,
los resultados tempranos posteriores al TC y el impacto
potencial de TC con DCD. Estos pacientes se compararon
con una cohorte contemporanea de pacientes que reci-
bieron drganos de donantes con muerte cerebral (DBD) y
analizadas mediante un score de propension para balan-
cear las caracteristicas basales.

De los 3611 donantes adultos DCD remitidos durante
enero 2020 y febrero del 2021, 136 fueron utilizados
para TC. Después de comenzar la fase agénica y retiro del
soporte vital circulatorio y provocacién del paro circula-
torio, los corazones donantes eran mantenidos o bien

con perfusidn circulatoria normotérmica o bien con pro-
tocolo de perfusion ex-vivo.

Los donantes DCD utilizados para el TC eran més jove-
nes (mediana de edad 29 afios), y la mayoria eran hom-
bres (90%), y con menor comorbilidades en comparaciéon
alos DCD no usados para TC (15).

La mediana de seguimiento fue de 6,1 meses. Al com-
parar los TC de DCD (n=127) y DBD (n = 2961) que cum-
plieron con los criterios del estudio y con los datos
disponibles sobre los resultados posteriores al TC, los
resultados fueron similares en las cohortes emparejadas
por propension (15).

No hubo diferencias significativas en la mortalidad a
los 30 dias o a los 6 meses, fallo primario del injerto a 30
dias, u otros resultados, incluidos accidente cerebrovas-
cular intrahospitalario, insercién de marcapasos, hemo-
dialisis y duracidon de la estancia hospitalaria posterior al
TC (15).

Finalmente, los investigadores analizaron el impacto
potencial del uso de corazones DCD en trasplantes. Esti-
maron que entre el 18,37 % y el 22,72 % de los corazones
de donantes DCD podrian usarse para TC (15).

Los autores concluyen que en este analisis preliminar
de la base de datos de UNOS sugiere resultados tempra-
nos favorables de TC en adultos realizado con el uso de
donantes DCD cuidadosamente seleccionados y sugieren
un potencial de aumento sustancial en los volimenes de
TC adultos con el uso de donantes DCD (15).

El trabajo presenta un resumen importante de una ex-
periencia inicial en los EEUU con el uso de donantes DCD
para TC y proporciona mas datos para respaldar este en-
foque como una estrategia crucial para expandir el grupo
de donantes de corazén.

Hace ya muchos afios, con la legislacion y definicion
legal de muerte encefélica, se produjo un punto de quie-
bre en el proceso de donacién; esta nueva modalidad de



definicion de muerte generé un mejor y mas eficiente
proceso de donacién porque se consiguieron reducir los
tiempos de hipoxia cardiaca y permitié una mayor venta-
na de tiempo para evaluar el estado del corazén del po-
tencial donante. En la era actual, y debido a los
crecimientos de las listas de espera para un nimero rela-
tivamente estable de donantes, la DCD ha vuelto a plan-
tearse como una opcién para selecciéon de donantes.

El trabajo de Madan y cols es muy valioso dado que
aporta informacion concreta de evoluciéon vinculados a
DCD (15). Se observaron resultados comparables a DBD
y que es posible utilizar esta técnica sin detrimento de
los resultados postrasplante con una tasa de complica-
ciones y supervivencia similares. Es importante mencio-
nar que el tiempo de seguimiento es de solo 6 meses,
siendo importante tiempos de observacion superiores
para evaluar la enfermedad vascular del injerto.

La escasez persistente de donantes de 6rganos DBD
para TC, junto con morbilidad y mortalidad sustanciales
en pacientes en la lista de espera y las mejoras en los pro-
tocolos y tecnologias de sistemas de perfusiéon ex-vivo
para d6rganos de donantes han llevado nuevamente a un
interés en esta técnica.

Existen limitaciones importantes a tener en cuenta.
Primeramente, desde el punto de vista ético, la DCD es
desafiante dado que el donante requiere de “reanima-
cién” posterior al retiro del soporte circulatorio y decla-
racion de paro circulatorio aun con actividad cerebral.
De expandirse la técnica hacia otros paises, el proceso
de legislacion de donacion deberd someterse a un anali-
sis y posterior modificacion de leyes locales. A su vez, el
costo de la donacidn en el contexto de DCD es elevado y
esto representa un obstaculo no menor porque encare-
ce los gastos vinculados al trasplante. Esto es particu-
larmente cierto para el procedimiento de explante y
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perfusidn ex-vivo por el costo de la consola y de los fun-
gibles que se deben utilizar para cada donacién; y se
espera que los mismos asciendan porque es un sistema
sobre el que se esta investigando para perfeccionarlo.
En el trabajo no se detalla informacion acerca de los
ambos procedimientos (perfusion in vivo con perfusion
regional normotérmica o explante directo con sistema
exvivo) por lo tanto, es dificil conocer si alguno de ellos
es superior en términos de costo-eficacia. Los centros
que utilizan DCD en distintos paises tienen criterios de
seleccidn y protocolos de accion diferentes poniendo en
evidencia que ain queda mucho por investigar y norma-
tizar para extender esta modalidad de donacién al resto
de los paises.

Existe una necesidad concreta e imperiosa de aumen-
tar la oferta de 6rganos. Si bien los organismos de salud
publica llevan a cabo programas de concienciacién acer-
ca de la importancia de la donacién, a la luz del aumento
considerable de los pacientes que necesitan un trasplan-
te cardiaco, estas medidas parecen ser insuficientes.

Tras las publicaciones de la experiencia en DCD de
paises como EEUU, Australia (16) y Reino Unido (17),
esta modalidad parece ser una opciéon prometedora que
podria generar un incremento significativo del niimero
de donantes. Estos desarrollos pueden ampliar el grupo
de donantes, cambiar las percepciones y practicas con
respecto a la consideracion de los donantes de TC. Sin
embargo, todavia queda un largo camino especialmente
en paises de bajos y medianos ingresos, se deben resol-
ver cuestiones relacionadas a las técnicas de manteni-
miento del corazén, al costo que le representara al
sistema de salud y los desafios éticos y legales que aca-
rrea esta modalidad de donacién. Debido a la gran nece-
sidad de corazones de donantes, es clinicamente
necesario resolver estas controversias lo antes posible.
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La prevalencia de la fibrilacion auricular (FA) esta aumentando a medida que envejece la poblacion. Las complicaciones
relacionadas con el tratamiento de la FA también aumentan notablemente en los adultos mayores (definidos en esta
revision como los de edad =75 afos). La poblacion de edad avanzada con FA tiene un riesgo elevado de ictus,
hemorragia y muerte. El sincope y las lesiones relacionadas con caidas son las razones mas comunes para no prescribir
anticoagulantes orales (ACO), y son mas frecuentes en los adultos de edad avanzada cuando los ACO se utilizan junto
con farmacos antiarritmicos. La digoxina puede ser util para el control de la frecuencia, pero su asociacién con un
aumento de la mortalidad limita su uso. Mas alla de las consideraciones de control de la frecuencia y control del ritmo,
la profilaxis del ictus es fundamental para el tratamiento de la FA, y los beneficios de los ACO directos, en comparacion
con la warfarina, se extienden a los adultos mayores. Las intervenciones invasivas, como la ablacion percutanea de la
FA, el implante de marcapasos/ablacion de la unién auriculoventricular y el cierre de la orejuela auricular izquierda,
pueden ser Utiles en casos adecuadamente seleccionados. Sin embargo, los adultos de edad avanzada han estado
generalmente infrarrepresentados en los ensayos clinicos. (J Am Coll Cardiol 2022;79:166-179) © 2022 American
College of Cardiology Foundation.

a prevalencia de la fibrilacion auricular (FA) esta
aumentando a medida que la poblacién mundial
envejece y aumenta la longevidad. Aunque la pre-
valencia descrita de la FA es del 10% en las personas de

edad > 80 afios, este calculo no tiene en cuenta a los
pacientes no diagnosticados. Las complicaciones del tra-
tamiento de la FA aumentan notablemente en los pacien-
tes de edad 2 75 afos (1). Dado que la edad mediana de
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Tratamiento de la FA en pacientes de edad = 75 afios

ABREVIATURAS
Y ACRONIMOS

ACO = anticoagulaci6n oral

ACOD = anticoagulante oral directo

AVK = antagonistas de la vitamina K

COAI = cierre de la orejuela
auricular izquierda

ECA = ensayo controlado
aleatorizado

FA = fibrilacién auricular

diagnoéstico de la FA es de unos 75 afios, cono-
cer el tratamiento y los resultados en los adul-
tos mayores es de gran importancia para la
salud publica (2). Para los fines de esta revi-
sién, definimos a los individuos de edad avan-
zada como los de = 75 afios. Los términos de
buisqueda utilizados en PubMed y Google Scho-
lar fueron «AF», «elderly population» u «older
adult population».

EPIDEMIOLOGIA

La incidencia de la FA es de >50 por 1000 personas-afio
enlas mujeres blancasy de >65 por 1000 personas-afio en
los varones blancos de edad >80 afios. La incidencia de la
FA en otras razas es de alrededor 10 menos por 1000 per-
sonas-afio que las de los individuos blancos (1). Entre
1990y 2019, la prevalencia estimada de la FA se duplicé
a nivel mundial hasta alcanzar los 59,7 millones en 2019;
sin embargo, al normalizar los datos respecto a la edad, la
prevalencia y las tasas de mortalidad de la FA mostraron
pocos cambios a nivel mundial durante el mismo periodo
de tiempo (3). En comparacién con los hombres, las mu-
jeres de 275 afios de edad con FA tuvieron un total de
afios de vida ajustados por la discapacidad que no se mo-
difico entre 1990y 2019 (3).

PREVENCION PRIMARIA Y SECUNDARIA
DE LA FA

Junto con la edad avanzada y los factores de riesgo car-
diovascular, las enfermedades cardiovasculares que se
asocian a una mayor incidencia de FA incluyen el sobre-
peso y la obesidad, el consumo de alcohol, la apnea obs-
tructiva durante el suefio, la hipertension, la diabetes,
la inactividad fisica, la enfermedad arterial coronaria, la
insuficiencia cardiaca y la enfermedad renal crénica.

SOBREPESO Y OBESIDAD. La actualizacion de 2019 de
las guias de AHA/ACC/HRS recomend6 por primera vez
la modificacion de los factores de riesgo para el control
de la FA, destacando el beneficio que aporta la reduccion
de peso para los pacientes con FA que tienen un indice de
masa corporal >27 kg/m? (4). Dos estudios realizados en
pacientes de entre 60 y 70 afos indicaron que la obesi-
dad se asociaba a la progresion de la FA y que la reduc-
cion de peso con un tratamiento intensivo de control de
los factores de riesgo daba lugar a una disminucién de la
carga de sintomas de la FA y de su gravedad, asi como a
un remodelado cardiaco beneficioso (5,6). Un ensayo
controlado y aleatorizado (ECA) actualmente en curso
(LOSE-AF [Weight Loss in Elderly Patients With Atrial Fi-
brillation]) esta evaluando los beneficios que proporcio-
na la reduccién de peso en la prevencion secundaria y en
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* Los pacientes de edad avanzada con FA tienen
un alto riesgo de ictus y de hemorragia que
requiere la optimizacion del tratamiento.

« En los pacientes con FA, la insuficiencia renal,
el uso de warfarina y la edad =75 afios estan
estrechamente relacionados con la hemorra-
gia. El riesgo de caidas rara vez es una
contraindicacion para la anticoagulacién en los
pacientes.

 Un enfoque de toma de decisiones compartida
es crucial para el tratamiento de la FA en los
adultos de edad avanzada.

la carga de la FA en los pacientes de entre 60 y 85 afios de
edad (7).

CONSUMO DE ALCOHOL. El consumo de alcohol se ha
asociado de manera uniforme con la FA de nueva apari-
cién o recurrente. Un ensayo prospectivo demostré una
disminucion de las recurrencias de la FA al dejar de con-
sumir alcohol, pero la edad media de los participantes
fue de 62 afios y solo el 15% eran mujeres (8). Se analiz6
una base de datos coreana de ambito nacional para inves-
tigar la asociacion entre la FA recién diagnosticada y el
consumo de alcohol. Se dividié alos pacientes (n=97.869)
en 3 grupos segun el consumo de alcohol antes y después
del diagnéstico de FA: individuos que no bebian (51%),
que bebian actualmente (36%) y que dejaron de beber
después del diagnoéstico de la FA (13%). El criterio de va-
loracién principal fueron los eventos incidentes de ictus
isquémico durante el seguimiento. Durante un total de
310.926 personas-aio de seguimiento, se diagnostic6 un
ictus isquémico incidente en 3120 pacientes (10,0 por
cada 1000 personas-afo). A los 5 afios de seguimiento,
los individuos que no habian sido consumidores de alco-
hol o que habian dejado de serlo presentaron un riesgo
de ictus inferior al de los individuos que si consumian
alcohol. En un andlisis de subgrupos por edades (<65,
65-74 y 275 afios), los autores no observaron ninguna
interaccion significativa entre el riesgo de ictus isquémi-
coy el consumo de alcohol (9).

APNEA OBSTRUCTIVA DURANTE EL SUENO. Segin
los datos de un registro de 10.132 pacientes que se exa-
minaron para evaluar los resultados de FA en relaciéon
con la apnea obstructiva durante el suefio, los pacientes
con apnea obstructiva durante el suefio (n = 1841) fue-
ron de menor edad que los pacientes sin apnea obstructi-
va durante el suefio (edad de 69 frente a 76 afos) (10).
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De los pacientes con apnea obstructiva durante el suefio,
los tratados con ventilacidon con presion positiva mostra-
ron una menor probabilidad de progresién a una FA per-
manente, en comparacién con los pacientes no tratados
(HR: 0,66; IC del 95%: 0,46-0,94) (10). Sin embargo, un
ECA de 2717 adultos de entre 45 y 75 afios, aptos para la
inclusion, que presentaban apnea obstructiva durante el
sueflo moderada a grave y una enfermedad coronaria o
cerebrovascular, comparé a los pacientes que recibieron
tratamiento con presion positiva continua de vias aéreas
mas la atencién habitual con los pacientes a los que sola-
mente se proporcion6 la atencidon habitual. El uso de la
terapia de presion positiva continua de vias aéreas no
tuvo un efecto significativo en la prevencion de los even-
tos cardiovasculares graves ni en la FA (criterio de valora-
cién secundario); sin embargo, tan solo hubo 37 pacientes
que presentaron una FA incidente (11).

HIPERTENSION. Un andlisis secundario de los datos
del ensayo Systolic Blood Pressure Intervention Trial en
el que se incluy6 a 8022 pacientes indicé que la reduc-
cion intensiva de la presion arterial se asocié a una re-
duccién del 26% en el riesgo de presentar una FA, y ello
se observé de manera uniforme en los dos subgrupos de
edad especificados a priori (< 75 ahos y = 75 afios);
=0,34 (12).

Pinteraccién

DIABETES. En el Swedish National Diabetes Registry, los
investigadores examinaron el riesgo de FA incidente en
421.855 pacientes con diabetes tipo 2 y en 2.131.223 pa-
cientes emparejados segin sus caracteristicas (Swedish
Population Registry), que fueron objeto de un seguimien-
to entre 2001 y 2013. Se incluy6 a mujeres y hombres de
> 75 afios de edad (22% de los sujetos de referencia y
23% de los pacientes con diabetes). En la poblacién total,
el riesgo de FA incidente fue un 28% mayor en los diabé-
ticos en comparacion con los sujetos de referencia. En
comparacion con los sujetos de referencia, el riesgo de FA
fue un 16% mayor en los individuos con diabetes con un
buen control glucémico (hemoglobina glucosilada
< 6,9%) y normoalbuminuria; el riesgo fue atin mayor en
los pacientes que tenfan un mal control glucémico y pre-
sentaban albuminuria. En comparacién con los sujetos
de referencia, la razén de riesgos de incidencia sin ajus-
tar para las mujeres y los varones de edad = 75 afios con
diabetes fue de 1,21 (IC del 95%: 1,19-1,23). Las mujeres
presentaron una razén de riesgos de incidencia sin ajus-
tar superior a la de los varones en todos los grupos de
edad; y en el grupo de pacientes de edad = 75 afios, el
riesgo fue de 1,25 en las mujeres y de 1,14 en los hom-
bres (13). Se ha descrito que varias medicaciones para la
diabetes reducen la incidencia de la FA; sin embargo, la
media de edad de los participantes incluidos en estos es-
tudios fue de entre 50 y 65 afios (14-16).

Tratamiento de la FA en pacientes de edad = 75 afios

ACTIVIDAD FiSICA. Los estudios realizados han mos-
trado que una mayor actividad fisica notificada por el
propio paciente se asocia a una reduccion del riesgo de
FA y de muerte en los pacientes con FA. El estudio Car-
diovascular Health Study ha indicado que un valor supe-
rior de la distancia media recorrida caminando y de la
rapidez de la marcha se asociaron a una reduccién del
riesgo de FA incidente en los adultos de edad avanzada
(media de edad de 73 afios) en un seguimiento de
12 afos. Ademas, los autores no observaron ninguna
modificacion significativa relacionada con el sexo o con
la edad (17). Por lo que respecta a la prevencién secun-
daria, en un estudio de pacientes con FA en la situacion
inicial se observo que el aumento de la actividad fisica se
asoci6 a un menor riesgo de mortalidad, incluso en los
subgrupos definidos segtin el sexo y la edad avanzada
(= 75 anos) (18).

ENFERMEDAD CORONARIA. La enfermedad coronaria
y la FA coexisten a menudo en los pacientes, debido a que
sus factores de riesgo son similares. La isquemia también
puede contribuir a producir el agrandamiento y la remo-
delacién auriculares, lo que conduce a un mayor riesgo
de FA y a una mayor morbilidad, asi como a un peor pro-
noéstico (19,20). La FA se asocia a un aumento del riesgo
de infarto de miocardio (RR: 1,54; IC del 95%: 1,26-1,85)
(21), y el infarto de miocardio se asocia a un aumento del
riesgo de FA (HR: 1,64; IC del 95%: 1,38-1,96) (22). Los
pacientes con infarto de miocardio tienen un mayor ries-
go de muerte tanto sila FA se ha diagnosticado antes (OR:
1,28) como si se ha diagnosticado en el momento
(OR: 1,37) de sufrir el infarto de miocardio (23). En los
adultos de edad avanzada sin contraindicaciones, las
guias recomiendan anticoagular a los pacientes con en-
fermedad vascular y FA (4).

INSUFICIENCIA CARDIACA. Tanto la FA como la insufi-
ciencia cardiaca son factores que predisponen cada uno
al otro trastorno, debido en parte al remodelado auricu-
lar en el contexto de una miocardiopatia (24). La FA es un
factor comun que contribuye a producir las agudizacio-
nes de la insuficiencia cardiaca y se asocia a un aumento
de la morbilidad y la mortalidad (19,25,26). Los estudios
existentes sugieren que el cumplimiento del tratamiento
médico realizado segtin lo recomendado por las guias
para la insuficiencia cardiaca con fraccién de eyecciéon
reducida se asocia con una disminucion del riesgo de FA
(27-30). El estudio SENIORS evalu6 a adultos mayores de
mas de 70 afios de edad con insuficiencia cardiaca (tanto
con fraccion de eyeccion reducida como con fraccion de
eyeccion preservada) y no observé un beneficio significa-
tivo del nebivolol en la prevencién primaria o secundaria
de la FA; sin embargo, el analisis sugirié que esto podria
deberse a la inclusion de pacientes con disfuncion diasto-
lica aislada (31).
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ENFERMEDAD RENAL CRONICA. En los pacientes con
enfermedad renal crénica hay una prevalencia elevada de
FA. En un metanadlisis de 3 estudios de cohortes, la enfer-
medad renal crénica (filtracion glomerular estimada
<60 ml/min/1,73 m?%) y la albimina-creatinina elevada en
orina se asociaron con la FA incidente. Los autores no ob-
servaron una modificacion significativa del efecto segin la
edad (< 65 afios frente a 2 65 afios). Ademas, en el estudio
Cardiovascular Health Study, con una media de edad de los
participantes de > 70 afos, se observaron las asociaciones
entre la enfermedad renal crénica y la FA incidente (32).

Paralos adultos de edad avanzada, recomendamos es-
trategias de prevencion dirigidas a la modificacion de los
factores de riesgo comunes para prevenir la FA y sus
complicaciones. Sin embargo, los datos especificos exis-
tentes respecto a la poblacién de adultos mayores son li-
mitados (19).

CONTROL DE LA FRECUENCIA Y DEL RITMO

MEDICACION DE CONTROL DE LA FRECUENCIA
FRENTE A MEDICACION ANTIARRITMICA. Un metana-
lisis de 5 estudios observacionales con un total de
86.926 pacientes de edad avanzada con FA (media de edad
> 75 afios) no observo diferencias significativas en la mor-
talidad por cualquier causa entre el control de la frecuen-
cia frente al control del ritmo. El control del ritmo se
asocié a una menor frecuencia de ictus (OR: 0,86; IC del
95%: 0,80-0,93; 12= 0%; n = 59.496), pero los resultados
derivaban en gran parte de 1 estudio solamente (33).

Un estudio observacional italiano de 1114 adultos de
edad avanzada con FA hospitalizados (2008-2014) com-
pard el control de la frecuencia con el control del ritmo;
hubo 626 pacientes con control de la frecuencia (media-
na de edad de 82 afos) y 125 pacientes con control del
ritmo (mediana de edad de 80 afios). Los pacientes trata-
dos con control de la frecuencia eran de mayor edad
(p = 0,002), y mostraron una mayor prevalencia de poli-
farmacia (p = 0,001), insuficiencia cardiaca (p = 0,005) y
diabetes (p = 0,02). En el seguimiento de 12 meses, no se
encontraron diferencias entre los pacientes tratados con
estrategias de control de la frecuencia y los tratados con
métodos de control del ritmo por lo que respecta a las
muertes de causa cardiovascular y a las muertes por
cualquier causa (34).

Un estudio retrospectivo de registro danés (2000-
2014) con > 100.000 pacientes con FA de edad = 65 afios
(mediana de edad de 78 afios) investigé otros criterios de
valoracion, como el sincope y las lesiones relacionadas
con caidas, utilizando el control de la frecuencia en com-
paracion con el control del ritmo. La razén de tasas de
incidencia fue un 29% mayor (1,29; IC del 95%: 1,17-
1,43) por lo que respecta a las lesiones relacionadas con
caidas y al sincope con los medicamentos antiarritmicos
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en comparacién con la monoterapia de reducciéon de la
frecuencia, principalmente en los primeros 90 dias de
tratamiento, siendo el riesgo maximo el observado en las
2 primeras semanas de administracion de medicacién
antiarritmica. La amiodarona mostr6 una asociacion sig-
nificativa con un aumento del riesgo de lesiones relacio-
nadas con caidas y del riesgo de sincope (35).

El papel de la digoxina en la FA ha sido objeto de con-
troversia durante afios. Un metandlisis de estudios en los
que se incluy6 a un total de 627.620 pacientes con FA (de
todas las edades) indicé que la digoxina mostrd una aso-
ciacion significativa con un aumento de la mortalidad (36).
Un analisis post hoc no aleatorizado de los subgrupos de
tratamiento con digoxina del ensayo del apixaban mostré
que una concentracion sérica de digoxina = 1,2 ng/ml se
asociaba a un mayor riesgo de muerte (37). Un ECA de di-
sefio abierto pero ciego en cuanto a la evaluacién de 2020
en pacientes (de edad = 60 afios; media de edad de
76 afios) con FA permanente indicé que, en comparacién
con el bisoprolol, la digoxina a dosis bajas no se asoci6 con
una mejor calidad de vida segun lo referido por los pacien-
tes a los 6 meses, que fue el criterio de valoraciéon princi-
pal. Sin embargo, a los 12 meses, la digoxina se asocié a
mejores resultados (8 de los 20 estudiados) y a una menor
concentracion del propéptido natriurético cerebral ami-
noterminal (38). Sigue habiendo una controversia sobre la
asociaciéon de la digoxina con la mortalidad, debido a
la falta de ECA y a las diferencias existentes entre las po-
blaciones estudiadas.

ABLACION PERCUTANEA FRENTE A MEDICAMEN-
TOS ANTIARRITMICOS. La ablacién percutdnea puede
ser eficaz en los pacientes con FA de edad avanzada, en
especial si los sintomas persisten a pesar del tratamien-
to médico. Un amplio ECA multicéntrico de 2204 pacien-
tes sintomaticos con FA entre 2009 y 2017, el ensayo
CABANA (Catheter Ablation vs. Antiarrhythmic Drug The-
rapy for AF), no mostré ninguna diferencia estadistica
en la variable de valoracidn principal (combinacién de
los eventos de muerte, ictus invalidante, hemorragia
grave o parada cardiaca). Sin embargo, hubo una dife-
rencia significativa en cuanto al beneficio aportado por
la ablacion percutanea en comparacion con los farmacos
antiarritmicos respecto a las variables de valoracion se-
cundarias de muerte u hospitalizacién por causa cardio-
vascular (51,7% frente a 58,1%); HR: 0,83; p = 0,001) y
de recurrencia de la FA (49,9% frente a 69,5%; HR:
0,52; p < 0,001). En los analisis de subgrupos, los bene-
ficios de la ablacion percutdnea se observaron principal-
mente en los pacientes de edad < 65 afos. En los
pacientes de = 75 anos de edad (~14% de los pacientes
en cada grupo de tratamiento), la ablacién percutanea
se asoci6 a un riesgo superior de la variable de valora-
cién principal, que no alcanzé significacién estadistica



JACC vOL. 79, NO. 2, 2022
18 DE ENERO, 2022:166-179

(Pinteraccion = 9,07) (HR: 1,46) en comparacién con los
pacientes de edad < 65 anos (HR: 0,52) y 65-75 afios de
edad (HR: 0,84) (39).

Un estudio observacional retrospectivo puso de mani-
fiesto que la ablacidn percutanea y el mantenimiento del
ritmo sinusal (incluso sin formacos antiarritmicos) en
pacientes de edad = 75 afios se asociaron a una menor
mortalidad a 1 y 5 aflos y a una menor tasa de ictus car-
dioembolicos en comparacidon con lo observado en los
pacientes que rechazaron la ablaciéon percutanea o no
fueron considerados candidatos a este tratamiento (40).
La ablacién percutdnea y el mantenimiento del ritmo si-
nusal también se han asociado a una mejora de la calidad
de vida en los pacientes de edad avanzada (41). Sin em-
bargo, el caracter no aleatorizado de estos estudios plan-
tea la posibilidad de un sesgo de selecciéon en los
pacientes que se considera que son candidatos a la abla-
cion y resalta la necesidad de una seleccion adecuada de
los pacientes cuando se considera la ablacién percutanea
en pacientes de edad avanzada.

Los estudios observacionales sugieren que la ablacion
percutdnea puede realizarse con un nivel de seguridad
razonable en los pacientes de edad avanzada (42,43).
Aunque las complicaciones mayores de la intervencion
son poco frecuentes, en una gran cohorte de ambito na-
cional de beneficiarios de Medicare a los que se practico
una ablacidn percutdnea, que incluia a 4431 pacientes de
mas de 75 afios de edad, la mortalidad en los 30 dias si-
guientes a la intervenciéon fue mas frecuente en los pa-
cientes de edad = 75 afios que en los de edad < 75 afios
(1,4% frente a 0,5%) (44). Por lo que respecta a las mo-
dalidades especificas de ablacion, un estudio retrospecti-
vo de la ablacién con criobalén frente a la ablacién por
radiofrecuencia en pacientes de mas de 75 afios de edad
observd unos resultados similares de ausencia de FAa 1
afio (80,5% en el grupo de criobaldony 79,4% en el grupo
de radiofrecuencia; p = 0,72), con un riesgo similar de
complicaciones periintervencién (45). Los pacientes de
edad avanzada tienen mas probabilidades de requerir la
ablacién de zonas desencadenantes no asociadas a las
venas pulmonares y pueden necesitar mas intervencio-
nes de ablacién percutanea repetidas que los pacientes
mas jovenes (46,47).

Los anélisis de subgrupos de tamafio modesto del en-
sayo CABANA y los estudios retrospectivos sugieren que
la ablacién percutanea y la ablacién de la unién auriculo-
ventricular con implante de marcapasos biventricular
pueden ser estrategias de tratamiento seguras y eficaces
para abordar la FA refractaria al tratamiento médico en
los pacientes de edad avanzada (39,48). Sin embargo, ala
hora de decidir el empleo de intervenciones invasivas,
hay que tener en cuenta la fragilidad y las limitaciones
cognitivas, y hay que priorizar los objetivos de cuidados y
de calidad de vida en lugar de la longevidad.

Tratamiento de la FA en pacientes de edad = 75 afios

En un estudio de 573 mujeres con FA a las que se prac-
tic6 una ablacion percutanea, se dividid a las participan-
tes en 2 grupos: edad = 75 afios (n = 221) edad < 75 anos
(n=352). El estudio puso de manifiesto que, en las muje-
res de edad = 75 afios, la FA no paroxistica y los desenca-
denantes no situados en las venas pulmonares eran mas
frecuentes. Los autores no observaron una diferencia sig-
nificativa en la tasa global de éxitos en funcién de la edad
(49). En un estudio pequefio en pacientes con FA persis-
tente, se compardé a 83 pacientes de edad = 75 afios con
un grupo de menor edad (< 75 afios) para evaluar los re-
sultados de la ablacién percutdnea con criobalén. El
grupo de mayor edad obtuvo una tasa de éxitos inferior
(36,1%) a la observada en el grupo de menor edad
(47,0%) (50).

PREVENCION DEL TROMBOEMBOLISMO/
ICTUS

Se estan realizando estudios para determinar si un criba-
do de tipo oportunista para detectar la FA asintomatica
puede reducir el ictus y la mortalidad. Los métodos utili-
zados para detectar la FA oculta incluyen las verificacio-
nes del pulso, los electrocardiogramas, los dispositivos
portatiles de monitorizaciéon del ritmo y los dispositivos
wearable. En la mayoria de los estudios se incluyeron pa-
cientes de edad avanzada (= 65 anos), con una mayor
deteccién de la FA no identificada previamente en las
personas de 2 75 afios de edad (51,52).

No se ha establecido si el cribado disminuye los even-
tos de ictus o de mortalidad, pero varios ensayos en curso
estan estudiando los beneficios del cribado de deteccién
de la FA (53). En un ECA de Dinamarca se incluy6 a perso-
nas sin FA conocida, de entre 70 y 90 afios, con al menos
un factor de riesgo adicional para el ictus. Se recomend6
la anticoagulacién si se detectaba que los participantes
presentaban episodios de FA de una duracién = 6 minu-
tos. De los 6004 participantes (media de edad de 74,7
4,1 afios), 1501 (25,0%) fueron asignados aleatoriamente
al grupo de uso de un registrador implantable y otros
4503 sujetos al grupo de la asistencia habitual. Durante
una mediana de seguimiento de 64,5 meses, la detecciéon
de la FA fue significativamente mayor en los sujetos del
grupo de uso de registradores implantables en compara-
cién con el grupo de control (HR: 3,17). Se inicié una anti-
coagulacion oral (ACO) en 1036 de los participantes: un
29,7% de los del grupo de registrador implantable y un
13,1% de los del grupo control. Aunque el registrador im-
plantable produjo un aumento de la deteccion de la FA'y
del inicio de un ACO, no hubo una reduccién significativa
del riesgo de ictus o de embolia arterial sistémica tras una
mediana de duracién del seguimiento de 39 meses (54).

A pesar de las guias sobre la prevencién del ictus y las
puntuaciones del riesgo de hemorragia para los pacien-
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TABLA 1. Tasade incidencia acumulada en 5 afios después del diagnéstico de FA,
segtin la edad

Insuficiencia Hemorragia
Grupo de edad, afios n Mortalidad cardiaca Ictus Gl
75-79 44.396 40,1 13,3 6,9 59
80-84 41.450 52,1 15,1 8,1 6.4
85-89 28.657 67,0 15,8 8,9 6,6
290 18.511 84,3 13,7 6,9 54

Los valores corresponden a n o %. Adaptado con permiso de Piccini et al (62).
FA = fibrilacién auricular; Gl = gastrointestinal.

tes con una FA establecida, la toma de decisiones sobre la
anticoagulacidon en los adultos de edad avanzada con una
FA no valvular resulta dificil. Una revision global de la ad-
herencia a las guias sobre la prevencién del ictus en la FA
ha puesto de manifiesto una mejora gradual, pero la ad-
herencia contintia siendo baja (55). Se identificaron razo-
nes relacionadas con el médico y con el paciente (rechazo
del paciente, riesgo de hemorragia, edad avanzada y cai-
das recurrentes) (55), asi como factores como la fragili-
dad grave y la anemia (56).

La edad avanzada y el sexo femenino se asocian a un
menor uso del tratamiento anticoagulante (57). Aunque
el uso de la anticoagulacién habia aumentado (58-60) en
2010, alrededor del 50% de los pacientes de = 75 afios de
edad no estaban anticoagulados (57). Entre 2013 y 2015,
el 37% de los pacientes suecos de edad = 75 afios hospi-
talizados que presentaban FA y fragilidad no estaban
siendo tratados con anticoagulantes, sin que hubiera
contraindicaciones documentadas en alrededor del 44%
de estos pacientes. Durante el seguimiento de 1 afio,
hubo un numero significativamente mayor de ictus is-
quémicos en los pacientes que no recibian tratamiento
con anticoagulantes (61).

En los pacientes de = 75 afios de edad con FA, las tasas
de ictus oscilan entre el 6,9% y el 8,9% y las de hemorra-
gia gastrointestinal entre el 5,4% y el 6,6% a lo largo de
un periodo de 5 afios (tabla 1) (62). Dado que el ictus
puede provocar una discapacidad grave, el beneficio de la
prevencién del ictus con anticoagulantes suele ser mayor
que el riesgo de hemorragia (63).

PUNTUACIONES DE RIESGO. Las personas de edad
> 75 afios de edad tienen un mayor riesgo de sufrir un
ictus; por ello, los pacientes de edad avanzada con FA, in-
dependientemente de la presencia de otros factores de
riesgo, deben recibir ACO. Se han creado y validado va-
rias puntuaciones del riesgo de hemorragia en los pa-
cientes que reciben antagonistas de la vitamina K (AVK);
en ellas se asignan puntos por la edad avanzada. Aunque
estas puntuaciones fueron suficientemente exactas para
predecir el riesgo de hemorragia mayor, ninguna de ellas
tuvo una exactitud diagndstica superior a la de las demas.
No hay ningtin estudio que haya validado estas puntua-
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ciones del riesgo de hemorragia utilizando anticoagulan-
tes orales directos (ACOD) (64).

La gufa de Estados Unidos sobre la FA (4) no recomien-
da una puntuacién del riesgo de hemorragia especifica,
mientras que la guia europea sobre la FA (65) recomienda
utilizar la puntuacién de riesgo de hemorragia HAS-BLED.
Las guias hacen hincapié en que una puntuacién del riesgo
de hemorragia elevada no debe llevar a desaconsejar el
uso de ACO, en parte porque los pacientes con mayor ries-
go de hemorragia también tienen un mayor riesgo de su-
frir un ictus (66). Mas bien, las puntuaciones deben
utilizarse para identificar y modificar los factores de ries-
go de hemorragia modificables (65). La calculadora GAR-
FIELD-AF (Global Anticoagulant Registry in the FIELD-Atrial
Fibrillation) puede usarse para determinar los riesgos de
mortalidad, ictus y hemorragia mayor sin tratamiento o
con tratamiento de AVK o de un ACOD durante 2 afios (67).

AVK FRENTE A ACOD. En un estudio observacional, el
tratamiento con AVK, en comparacion con un tratamiento
distinto de los AVK (generalmente firmacos antiagregan-
tes plaquetarios segun los datos de 2000-2010), se asoci6é
con una mortalidad significativamente menor en los pa-
cientes de menor edad, y la magnitud del efecto se mantuvo
en los pacientes de edad = 75 afios (P;,eraccion = 0-67)- Por
lo que respecta a los eventos de ictus/tromboembolismo/
muerte, los AVK aportaron un efecto beneficioso significati-
vo en los pacientes de menor edad, y la magnitud del efecto
del uso de AVK se mantuvo en los estratos de mayor edad
en los pacientes de > 75 afios (P eraccisn = 058) (68).

En un metanalisis de ECA de fase 3 con un total de
71.683 pacientes con FA no valvular (2009-2013), se
compararon los resultados de seguridad y de eficacia de
4 ACOD y de warfarina en los subgrupos de edad de < 75
y de = 75 afios. El grupo de mayor edad representaba un
31%-43% del total de 42.411 pacientes tratados con
ACOD. En comparacioén con la warfarina, el uso de ACOD
se asoci6 a un riesgo significativamente menor de ictus/
embolia sistémica en ambos grupos de edad, asi como al
riesgo de hemorragia en el conjunto de todos los grupos
de edad. Los autores no observaron una interaccion sig-
nificativa entre la edad y el riesgo de hemorragia (69).

En un estudio nacional sobre la FA no valvular, se rea-
liz6 un analisis con emparejamiento por puntuacion de
propension de 7905 pacientes tratados con ACOD en una
relacién 1:1 con pacientes tratados con warfarina. La me-
diana de edad fue de 84 afios, la mediana de la puntua-
cién CHA,DS,-VASc fue de 5y lamediana de la puntuacién
de riesgo ATRIA fue de 3. La posologia utilizada para los
ACOD fue con frecuencia inadecuada (33,5% con el
apixaban, 40,9% con el dabigatran y 55,6% con el rivaro-
xaban). En comparacién con los pacientes tratados con
warfarina, los tratados con ACOD presentaron unas tasas
de mortalidad inferiores (70).
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Apixaban

TABLA 2. Ajuste de dosis de anticoagulantes en pacientes mayores con fibrilacion auricular no valvular

Dabigatran

Edoxaban Rivaroxaban

Dosis estandar 5 mg dos veces al dia

Dosis reducida 2,5 mg dos veces al dia si se

150 mg dos veces al dia
110 mg dos veces al dia si:

dan 2 2 de los 3 criterios: ¢ edad = 80 afios; alguno de los siguientes: * AclCr 15-49 ml/min
¢ edad = 80 afios; * aumento del riesgo de * AclCr 30-50 ml/min;
* peso corporal < 60 kg; hemorragia * peso corporal < 60 kg;
¢ sCr=1,5mg/dl (133 umol/l) * uso concomitante de * uso concomitante de
verapamilo verapamilo, quinidina

60 mg al dia

30 mg una vez al dia si se da

20 mg al dia

15 mg una vez al dia si:

o dronedarona

Modificado con permiso de Hindricks et al (65).
AclCr = aclaramiento de creatinina; sCr = creatinina sérica.

En un amplio estudio con emparejamiento por pun-
tuacion de propension de pacientes con FA no valvular e
insuficiencia cardfaca en tratamiento con ACOD (apixa-
ban, rivaroxabén, dabigatran) en comparacién con los
tratados con warfarina, se utilizaron modelos de Cox
para estimar el riesgo de ictus/embolia sistémica, hemo-
rragia mayor y eventos cardiacos adversos mayores com-
parando los ACOD con la warfarina (71). Todos los
pacientes tenian mas de 65 afios de edad, y la mayoria de
ellos (> 70%) tenian 2 75 afios. Todos los ACOD produje-
ron tasas de eventos cardiacos adversos mayores inferio-
res a las observadas con la warfarina, pero hubo
diferencias entre los diversos ACOD en cuanto a los even-
tos de ictus/embolia sistémica y de hemorragia mayor. El
rivaroxabdn se asocié a mas hemorragias mayores que la
warfarina, y el dabigatran y el rivaroxaban se asociaron a
mas hemorragias mayores que el apixaban (71).

Se llevo a cabo un metanalisis en red para comparar la
eficacia y la seguridad relativas de cada ACO. Se incluye-
ron en el andlisis subestudios de los pacientes de > 75 afios
de edad de los 5 ECA de ACOD (28.135 participantes). En
comparacion con la warfarina, los ACOD como grupo mos-
traron una eficacia superior a la de la warfarina para re-
ducir el ictus o la embolia sistémica. La hemorragia
intracraneal fue significativamente menor en los pacien-
tes asignados aleatoriamente a un ACOD, pero la tasa de
hemorragias mayores fue similar. El inico ACOD que re-
dujo significativamente los 3 criterios de valoracién de
hemorragia intracraneal, hemorragia mayor y embolia
sistémica en comparaciéon con la warfarina (en un 66%,
36% y 29%, respectivamente) fue el apixaban (72).

Con objeto de estudiar la complicacidon de las hemo-
rragias mayores en los pacientes con FA tratados con
ACO, se emparejo a 423.450 pacientes con FA entre los
afios 2013 y 2015 del registro ambulatorio nacional
Practice Innovation and Clinical Excellence Registry (PIN-
NACLE) del National Cardiovascular Disease Registry con
la base de datos de los Centers for Medicare and Medicaid
Services. Los criterios de valoracion utilizados fueron la
hemorragia intracraneal, la hemorragia gastrointestinal
mayor, otras hemorragias mayores y el tiempo transcu-
rrido hasta la primera hemorragia mayor. La mediana de

la duracién del seguimiento fue de 1,4 afios y la mediana
de la edad fue > 75 afios para todos los grupos. Se obser-
vé un uso de ACO en el 64% de los pacientes con FA (66%
warfarina, 7% apixaban, 12% dabigatran y 15% rivaro-
xaban). Hubo una tasa de eventos de hemorragia mayor
del 6,9%. Hubo un niimero significativamente menor de
pacientes que presentaron HIC con el uso de los 3 ACOD
en comparacion con lo observado en los pacientes trata-
dos con warfarina. El riesgo de hemorragia gastrointesti-
nal mayor fue significativamente menor en los pacientes
tratados con apixaban y dabigatran, pero fue significati-
vamente mayor con el empleo de rivaroxaban. En la com-
paracion del tratamiento con cualquier ACOD frente al
tratamiento con warfarina, la edad (= 75 afios o < 75 afios)
mostré una interaccién significativa con las hemorragias
mayores, las hemorragias gastrointestinales y otras he-
morragias mayores; esto hacia que los beneficios compa-
rativos de seguridad de los ACOD se atenuaran en los
pacientes de edad = 75 afios (73).

En los pacientes con FA, se observo que los ACOD
(apixaban, dabigatran y rivaroxaban) presentaban un
menor riesgo de fracturas osteopordticas en compara-
cién con el uso de warfarina. El riesgo de fractura fue si-
milar con los tres ACOD (74). Se estudiaron los pacientes
de Medicare con FA que estaban siendo tratados con
ACOD (dabigatran, rivaroxaban y apixaban) para identifi-
car posibles diferencias en cuanto a la presencia de fragi-
lidad utilizando un indice de fragilidad basado en las
solicitudes de reembolso, dividiéndolos en los grupos de
ausencia de fragilidad, prefragilidad y fragilidad. La me-
diana de edad del conjunto de todas las cohortes tratadas
con ACOD estudiadas fue > 76 afios. El andlisis puso de
manifiesto que el dabigatran y el rivaroxaban se asocia-
ron con tasas de eventos inferiores en los pacientes sin
fragilidad, pero el apixaban se asocié con tasas eventos
adversos menores en todos los niveles de fragilidad (75).

Los estudios realizados a nivel mundial han mostrado
una disminucién del uso de warfarina y un aumento del
uso de los ACOD en los pacientes con FA no valvular a lo
largo del tiempo. La tendencia temporal refleja las venta-
jas de los ACOD frente a la warfarina por su mayor efica-
cia y su mejor perfil de seguridad y comodidad,
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TABLA 3. Recomendaciones de las guias para los pacientes con FA
y con un SCA, un SCC o una ICP

Clase de la
recomendacion

Recomendaciones de los Estados Unidos

Para la triple terapia, se prefiere el clopidogrel al IE]
prasugrel.
Para la triple terapia, cabe contemplar lla

una transicién a un tratamiento doble
(anticoagulante oral e inhibidor de P2Y;,) a las
4-6 semanas.

Tratamiento doble con un inhibidor de P2Y;, lla
(clopidogrel o ticagrelor) y un antagonista de
vitamina K en dosis ajustadas.

Tratamiento doble con un inhibidor de P2Y;, lla
(clopidogrel) y rivaroxaban en dosis bajas de
15 mg una vez al dia.

Tratamiento doble con un inhibidor de P2Y,, lla
(clopidogrel) y dabigatran en dosis de 150 mg
dos veces al dia.

Recomendaciones de Europa

Si el riesgo de trombosis del stent es bajo o si
la preocupacién por el riesgo de hemorragia
prevalece sobre la preocupacion por el riesgo
de trombosis del stent, independientemente del
tipo de stent utilizado:

Para el SCAy la ICP: |

Retirada temprana (s 1 semana) del 4cido
acetilsalicilico y continuacion del tratamiento
doble con un ACO y un inhibidor de P2Y,
(preferentemente clopidogrel) durante un
maximo de 12 meses.

Parael SCCy la ICP: |
Retirada temprana (s 1 semana) del 4cido
acetilsalicilico y continuacion del tratamiento
doble con un ACO durante hasta 6 meses y
clopidogrel.

Triple terapia: anticoagulante oral, acido acetilsalicilico e inhibidor de P2Y,,. Fuen-
te: con permiso de January et al (4) 2019 y Hindricks et al (65) 2021.

SCA = sindrome coronario agudo, FA = fibrilacién auricular, SCC = sindrome coro-

nario crénico, ACO = anticoagulante oral, ICP = intervencidn coronaria percutanea.

especialmente en los pacientes de edad avanzada. Puede
ser necesario reducir la dosis de los ACOD en los pacien-
tes de = 80 afios de edad (dabigatran y apixaban) y en los
que tienen un peso bajo o una enfermedad renal (tabla 2)
(58-60,65,76). Los datos existentes con la dosis mas baja
de apixaban empleada son limitados, pero en un estudio
de registro se analizaron los eventos adversos mayores
en pacientes con FA no valvular y enfermedad renal grave
tratados con warfarina o con apixaban. Este subanalisis
que formaba parte de un estudio de cohortes prospectivo
y multicéntrico incluy6 a pacientes elegibles consecuti-
vos en tratamiento con apixaban o con warfarina que
presentaban una disfuncion renal (filtracion glomerular
estimada de < 30 ml/min/ASC. Hubo 155 pacientes en
tratamiento con warfarinay 97 en tratamiento con apixa-
ban (2,5 mg dos veces al dia) con una media de edad de
76,6 + 10,7 afios y 82,1 + 8,8 afios (p < 0,001, respectiva-
mente). Las tasas de la variable de valoracion combinada
y de mortalidad a 1 afio fueron mas elevadas en los pa-
cientes tratados con warfarina (39,5% frente a 18,4%;
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p=0,007y 36,8% frente a 15,8%; p = 0,006), respectiva-
mente. No se observaron diferencias significativas en las
tasas de ictus, embolia sistémica o hemorragia mayor,
pero el estudio tuvo un poder estadistico modesto (77).

En un ensayo de fase 3, multicéntrico, aleatorizado,
doble ciego, controlado con placebo y basado en eventos,
a los pacientes considerados no aptos para un tratamien-
to con las dosis aprobadas de los ACO se les administro
una dosis diaria de 15 mg de edoxaban. Se incluyeron en
el estudio 984 pacientes japoneses de = 80 afios de edad
con FA no valvular. Después de 36 meses, la dosis diaria
de 15 mg de edoxaban fue superior al placebo en la pre-
vencion del ictus o la embolia sistémica sin que hubiera
una incidencia significativamente mayor de hemorragias
mayores en comparacion con el placebo (78).

CAIDAS Y FRAGILIDAD. Larazén mas frecuente para no
prescribir un ACO en los pacientes de edad avanzada con
> 6 comorbilidades son las caidas frecuentes o la fragili-
dad (31,0%) (79). Se ha calculado el nimero de caidas
que justifican no anticoagular a un paciente. Los pacien-
tes de edad avanzada con tendencia a las caidas sufren
una media de 1,81 caidas al afio. El riesgo de hematoma
subdural tiene que ser = 535 veces, es decir, habria que
sufrir 295 (535/1,81) caidas en 1 afio para superar el be-
neficio de la anticoagulacion con warfarina (80).

Un estudio de > 10.000 pacientes con fragilidad de la
base de datos de solicitudes de reembolso MarketScan de
Estados Unidos (2011-2016) sobre el uso de los ACO para
la FA no valvular determin los resultados derivados del
uso de los ACOD en comparaciéon con los AVK. Mas
del 97% de los pacientes incluidos tenian = 75 afios de
edad en el seguimiento realizado a los 2 anos. Los crite-
rios de valoracién principales fueron la tasa de ictus o em-
bolia sistémica y la tasa de hemorragias mayores. Aunque
el rivaroxaban alcanzd unos resultados mejores que los
de la warfarina en lo relativo al ictus en los pacientes fra-
giles, los 3 ACOD (apixaban, dabigatran y rivaroxaban) no
mostraron ninguna ventaja sobre la warfarina por lo que
respecta a las hemorragias mayores (81).

En los ensayos controlados y aleatorizados del apixa-
ban (ARISTOTLE [Apixaban for Reduction in Stroke and
Other Thromboembolic Events in Atrial Fibrillation]) y
edoxaban (ENGAGE AF-TIMI 48 [Effective aNticoaGulation
with factor Xa next Generation in AF-Thrombolysis In Myo-
cardial Infarction]) los investigadores realizaron analisis
secundarios para examinar a los pacientes con antece-
dentes de caidas (ARISTOTLE) o con un riesgo de sufrir
caidas (ENGAGE AF-TIMI 48). No es de extrafiar que los
estudios observaran que los pacientes con antecedentes o
riesgo de caidas eran de mayor edad y tenian mas comor-
bilidades que los que no tenian esos antecedentes. Resul-
ta tranquilizador que en ninguno de los dos estudios se
observaran interacciones estadisticamente significativas
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entre los antecedentes de caidas (ARISTOTLE) o el riesgo
de caidas (ENGAGE AF-TIMI 48) y el beneficio relativo de
los ACOD en comparacién con la warfarina en cuanto a los
criterios de valoracion de la eficacia o la seguridad (82).
En el estudio ENGAGE AF-TIMI 48, se evaluaron los resul-
tados obtenidos en los pacientes con riesgo de caidas al
utilizar edoxaban en comparacién con la warfarina. Los
pacientes con riesgo de caidas tenian una edad significati-
vamente mayor que la de los pacientes en los que se con-
siderd que no habia tal riesgo. Los pacientes con un mayor
riesgo de caidas experimentaron un niimero significativa-
mente mayor de fracturas dseas causadas por caidas, he-
morragias mayores, hemorragias con peligro para la vida
y muertes por cualquier causa, pero no de eventos isqué-
micos, incluidos los eventos de ictus/embolia sistémica.
En comparacion con la warfarina, se observé que los pa-
cientes tratados con edoxaban presentaban una mayor
reducciéon del riesgo absoluto de eventos hemorragicos
graves y de muerte (83).

Se aplicé un modelo de proceso de decision de Markov
para evaluar la relacion de los ACOD con los afios de vida
ajustados segun la calidad en los pacientes de = 75 afos de
edad con FA en el contexto de las caidas, en pacientes que
no tomaban warfarina, rivaroxaban, apixaban, antitrom-
béticos ni acido acetilsalicilico. Basandose en un andlisis
de sensibilidad, los autores calcularon que un adulto de
edad avanzada tendria que sufrir mas de 45 (rivaroxaban)
y 458 (apixaban) caidas al afio para que los afios de vida
ajustados segun la calidad con un ACOD fueran inferiores a
los observados con el acido acetilsalicilico (84).

RELACION COSTE-EFECTIVIDAD DE LOS ANTICO-
AGULANTES EN LOS PACIENTES DE EDAD AVANZADA.
A pesar de sus costes mucho mas elevados, los ACOD tie-
nen generalmente una relacién coste-efectividad supe-
rior a la de los AVK, debido a su mayor eficacia clinica, su
sencillez de uso y el hecho de no requerir una monitori-
zacion terapéutica. Se observé un aumento de los afios de
vida ajustados segutn la calidad con un coste aceptable
con el empleo de los ACOD en comparacién con el uso de
la warfarina en varios metanalisis que utilizaron datos
obtenidos en ECA y en estudios observacionales y regis-
tros de la practica clinica real (84-88). En estos analisis
se utiliz6 el modelo de simulacion de Markov, que incor-
poré de forma diversa la efectividad del tratamiento y la
probabilidad de eventos, los costes (coste del tratamien-
to, coste de la monitorizacién terapéutica y coste del tra-
tamiento de los eventos clinicos) y los resultados de
salud estimados mediante los afos de vida ajustados
segun la calidad ganados. Sin embargo, estos ECA no fue-
ron diseflados para estudiar a pacientes de edad
>70-80 afios. Por lo tanto, atin existen incertidumbres en
cuanto a la relacion coste-efectividad de los ACOD en los
pacientes de edad = 75 afios.
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TABLA 4. Perspectivas futuras de la investigacion

Son necesarios mas estudios sobre la prevencion secundaria en la poblacién de personas de edad
avanzada, que podran arrojar luz sobre posibles vias de prevencion adicionales de la FA y sus
complicaciones en esta poblacion de pacientes en el futuro.

Estudiar como mejorar la adherencia a la anticoagulacién en pacientes sin contraindicaciones y con
puntuaciones de la escala CHA,DS,-VASc situadas por encima del umbral.

Validacion de las puntuaciones de riesgo de hemorragia en los pacientes con ACOD.

Seguridad y eficacia de las dosis bajas de ACOD en pacientes con un riesgo alto de hemorragia a los
que no puede practicarse un COAI.

Aumentar los esfuerzos por incluir en los ensayos clinicos a pacientes con FA de diferentes grupos
raciales/étnicos.

Estudiar la relacidn entre los determinantes sociales de la salud y la incidencia y los resultados
clinicos de la FA.

Optimizacién de las estrategias de ablacién en los adultos de edad avanzada.

ACOD = anticoagulante oral directo; COAI = cierre de la orejuela auricular izquierda.

En los datos de estudios observacionales, se observé
que el apixaban era el firmaco con una mejor relaciéon
coste-efectividad y el que aportaba el maximo incremen-
to del beneficio neto de entre todos los ACOD, en compa-
racion con la warfarina, en los pacientes de edad
avanzada (86,89,90). En un estudio observacional de
> 100.000 pacientes de edad = 65 afios (un 65% de los
cuales tenian = 75 afios de edad) de la base de datos de
los Centers for Medicare and Medicaid Services, en el que
se utilizé una puntuacién de propension, se llevo a cabo
un seguimiento de los pacientes durante una mediana de
113-133 dias. Los resultados indicaron que, en los pa-
cientes de edad avanzada con FA de la poblacién de Medi-
care, en comparacion con la warfarina, el dabigatran o el
rivaroxaban, el apixaban se asocié con un riesgo signifi-
cativamente menor de hospitalizaciones por cualquier
causa, hospitalizaciones relacionadas con ictus/embolias
sistémicas y hospitalizaciones relacionadas con hemo-
rragias mayores, asi como con un menor coste médico
asociado a ello (90). Sin embargo, no se ha realizado un
ECA para comparar directamente los diferentes ACOD.

El andlisis de los costes de asistencia sanitaria del
grupo de investigadores del estudio BLED-AC (Bleeding
Effected by Direct Oral Anticoagulants) de Canad4, en el
que se incluyd a 1632 pacientes (media de edad de 81
afios, 1978 hemorragias) que presentaron una hemorra-
gia asociada al uso de anticoagulantes, no mostré ningu-
na diferencia significativa entre los pacientes que
presentaron hemorragias asociadas a los ACOD o a la
warfarina (el coste total por episodio de hemorragia
mayor fue de 9217 ddlares en el caso de los ACOD frente
a 10.790 dolares en el caso de la warfarina, con un co-
ciente de riesgo relativo ajustado de 0,94 (IC del 95%:
0,84-1,05). Los costes de los hemoderivados fueron mas
elevados en el caso de los ACOD que con el empleo de la
warfarina, pero no hubo diferencias significativas en
cuanto a la duracién de la estancia ni en el uso de cuida-
dos intensivos (91). Un estudio de la base de datos de
Medicare de EE.UU. compar6 los costes médicos asocia-
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TABLA 5. Resultados importantes de la revision

El cribado de tipo oportunista de la FA es eficaz para la deteccidn de pacientes asintomaticos, pero
son necesarios estudios sobre los resultados del tratamiento.

La prevencion secundaria de la FA es eficaz y debe fomentarse, con medidas como la reduccion de
peso, la disminucién o eliminacion del consumo de alcohol, el abandono del tabaco, y el control
optimo de la hipertension y la diabetes.

La diferencia de mortalidad con el control de la frecuencia en comparacion con el control del ritmo
no esta bien establecida, pero el sincope y las lesiones relacionadas con caidas fueron mas
frecuentes con los FAA, especialmente la amiodarona.

Es posible que la mortalidad aumente en los pacientes tratados con digoxina para alcanzar una
CDS >1,2 ng/ml.

La razén mas frecuente para no prescribir un ACO en los pacientes con = 6 comorbilidades fueron
las caidas frecuentes y la fragilidad. Los datos de los modelos sugieren que el riesgo de caidas
rara vez deberfa ser una contraindicacién para la anticoagulacion.

La infrautilizacion y la posologia inadecuada son mas frecuentes en los pacientes de edad
avanzada.

La ablacién percutdnea puede no ser tan beneficiosa como el tratamiento farmacoldgico
antiarritmico para el control del ritmo en los pacientes de edad = 75 afios en los ensayos
controlados aleatorizados.

La disfuncién renal y el tratamiento con AVK, pero no la edad = 75 afios, mostraron una asociaciéon
con la hemorragia.

EL COAl en los pacientes de edad = 75 afios puede ser seguro, pero se necesitan mas estudios para
establecer su seguridad y eficacia.

Todavia no se ha establecido si la anticoagulacién (nuevos anticoagulantes en comparacién con la
warfarina) puede reducir el deterioro cognitivo; se esta realizando un amplio ensayo controlado
y aleatorizado al respecto.

Un enfoque de toma de decisiones compartida es crucial en el tratamiento de la FA en los
pacientes de edad avanzada.

FAA = farmaco antiarritmico; FA = fibrilacién auricular; COAI = cierre de la orejuela auricular izquierda; ACO = anti-
coagulante oral; CDS = concentracién de digoxina en suero; AVK = antagonistas de la vitamina K.

dos a las hemorragias mayores con el uso de los ACOD
frente al uso de la warfarina por paciente y por mes, en
los afios 2013-2014. Los autores observaron unos costes
mensuales atribuibles a las hemorragias mayores simila-
res o inferiores en los pacientes tratados con ACOD en
comparacion con los tratados con warfarina (92).

Las disfunciones cognitivas en los pacientes de edad
muy avanzada constituyen otro reto a la hora de evaluar la
relacion coste-efectividad. Ruiz Vargas et al (93) elabora-
ron un modelo de microsimulacién para calcular los costes
a lo largo de la vida, los afios de vida ajustados segun la
calidad y la relacion coste-efectividad de la ACO en pacien-
tes de 70 afios con FA y enfermedad de Alzheimer. Los
ACOD proporcionaron mas afos de vida ajustados segin
la calidad en comparacién con la warfarina. Sin embargo,
la calidad de vida de partida relativamente baja y los eleva-
dos costes de la atencidn sanitaria asociados a la enferme-
dad de Alzheimer en la situacion inicial, especialmente en
un centro de asistencia a largo plazo, dieron lugar a au-
mentos relativamente grandes de los costes y a aumentos
pequefios de los afios de vida ajustados segun la calidad.
Los ACOD solamente mostraron una relacién coste-efecti-
vidad favorable (con un umbral de disposicién a pagar de
100.000 délares por afio de vida ajustado segtn la calidad
ganado) en los pacientes con FA y una enfermedad de Al-
zheimer leve no internados, pero no en los pacientes con
formas graves de enfermedad de Alzheimer ni en los que
estaban ingresados en centros de asistencia crénica (93).
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CIERRE DE LA OREJUELA AURICULAR IZQUIER-
DA. Elcierre de la orejuela auricular izquierda (COAI) es
una alternativa a los ACOD en los pacientes que no tole-
ran la ACO. En la actualidad, tan solo hay 2 dispositivos
que estén autorizados en los Estados Unidos: Watchman
(Boston Scientific) y el dispositivo Amulet recientemente
aprobado (Abbott). Aunque estos dispositivos son efica-
cesy seguros, no hay ningtin ECA que haya mostrado una
superioridad del COAI en comparacion con los ACOD. En
el ensayo PREVAIL (Prospective randomized evaluation of
the Watchman Left Atrial Appendage Closure device in pa-
tients with AF versus long-term warfarin therapy), la
media de edad en el grupo de implante del dispositivo
fue de 74,0 + 7,4 anos. El estudio PREVAIL puso de mani-
fiesto la no inferioridad en la prevenciéon de los ictus/
embolias sistémicas, pero no en cuanto al criterio de va-
loracién de la eficacia global, que incluia los ictus/embo-
lias sistémicas y la muerte de causa cardiovascular o
inexplicable (94). El ensayo clinico en pacientes con FA
para comparar el tratamiento de COAI con el tratamiento
de anticoagulacién distinto de los antagonistas de vita-
mina K (CATALYST [Clinical Trial of Atrial Fibrillation Pa-
tients Comparing Left Atrial Appendage Occlusion Therapy
to Non-vitamin K Antagonist Oral Anticoagulants]) esta
llevando a cabo actualmente la inclusidon de pacientes y
compara el uso del dispositivo Amulet con el empleo de
ACOD (95).

En un registro prospectivo del COAI en 638 pacientes
de Alemania, 402 (63%) tenian = 75 afios de edad y se
incluyeron todos los dispositivos de COAI disponibles. En
el conjunto de todos los grupos de edad, la tasa de éxitos
de la intervencidn fue alta (97,6%). Se produjeron even-
tos adversos periintervencion en alrededor de un 12%-
13% delos casos, sin que hubiera diferencias significativas.
La tasa de mortalidad por cualquier causa a 1 afio fue
mayor en el grupo de mayor edad (13,0% frente a 7,8%;
p = 0,04), pero las muertes se debieron principalmente a
causas no cardiovasculares (10,6% frente a 6,0%) (96).
En un estudio similar del COAI en 351 pacientes, se com-
paré alos de < 75 afios de edad con los pacientes de edad
superior. Se alcanzé un cierre satisfactorio de la orejuela
en 347 pacientes (98,9%). No se observaron diferencias
significativas entre los grupos de edad en cuanto a la tasa
total de éxitos del COAI ni en cuanto a las complicaciones
mayores relacionadas con la intervencion en un plazo de
7 dias, la muerte por cualquier causa, la muerte de causa
cardiovascular, el ictus/accidente isquémico transitorio/
embolia sistémica, los trombos en el dispositivo y la fuga
peridispositivo después de 2 anos (97).

TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE PLAQUETARIO
COMBINADO DOBLE PARA EL SCAY ACO PARALAFA
EN PACIENTES DE EDAD AVANZADA. En la dltima dé-
cada, varios ensayos clinicos importantes han investiga-
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Prevencidn primaria y secundaria

» Deteccidn oportunista

» Medidas de reduccion del peso

* Actividad fisica

* Reduccién del consumo de alcohol

» Tratamiento de la HTA y la DM

Reduccidn del riesgo de ictus

» ;Deteccion oportunista?

* Uso de puntuaciones de riesgo
basadas en las directrices para
la prevencion del ictus y para
las hemorragias

« Evitacion de la infraprescripcion
de ACO

Volgman, A.S. et al. J Am Coll Cardiol. 2022;79(2):166-179.

ILUSTRACION CENTRAL Tratamiento de los pacientes de edad avanzada con fibrilacién auricular

Evitacion de reacciones adversas

a los medicamentos

» Ayudar a los farmacoélogos a evaluar las
interacciones farmacoldgicas y la posologia

adecuada

» Asegurar una concentracion
sérica de digoxina < 1,2 ng/ml

» Los episodios de sincope y caidas/traumatismos
son mas frecuentes con el uso de FAA, en

especial la amiodarona

Tratamiento de
los pacientes
mayores con

fibrilacion
auricular

Reduccion del riesgo de hemorragia

« Evaluacion de los factores de riesgo
hemorragico modificables

» Terapeutas fisicos y ocupacionales
para identificar formas de evitacion
de las caidas

» El entrenamiento de resistencia y del
equilibrio es vital

» Si el paciente necesita TAPD y ACO, utilizar el
TAPD durante el menor tiempo necesario posible

La revision de los trabajos publicados puso de manifiesto que para prevenir la fibrilacién auricular incidente o recurrente, son eficaces ciertas modificaciones de los factores
de riesgo. Para reducir los ictus, no se sabe alin si resulta eficaz el cribado de tipo oportunista. EL tratamiento anticoagulante basado en lo indicado en las guias sobre la
prevencion del ictus es eficaz para reducir los ictus y las hemorragias. Evitar las reacciones adversas a los medicamentos es importante para mejorar los resultados. Esta
poblacién de edad avanzada presenta un mayor riesgo de sufrir hemorragias, caidas y fracturas. Se recomiendan medidas para reducir el riesgo de hemorragia, como la
identificacion de los factores de riesgo de hemorragia modificables y la prevencion de las caidas. FAA = farmaco antiarritmico; TAPD = tratamiento antiagregante plaquetario
combinado doble; DM = diabetes mellitus; HT = hipertensién; ACO = anticoagulante oral.

do los resultados obtenidos en los pacientes que
requieren una triple terapia, con objeto de determinar el
tratamiento mas seguro y eficaz para prevenir los even-
tos adversos cardiacos mayores. En varios ensayos se
examino el empleo de ACO mas 1 o 2 tratamientos antia-
gregantes plaquetarios en pacientes con FA y stents far-
macoactivos. Todos los ensayos presentados indicaron
que el tratamiento doble reducia significativamente el
riesgo de hemorragias en comparacién con el tratamien-
to triple. El analisis de estos ensayos clinicos mostré una
reduccion media del 35% en el riesgo de hemorragia,
siendo la m4s alta la del 60% en el ensayo AUGUSTUS
(98). Sin embargo, en todos los ensayos hubo una repre-

sentacion escasa de pacientes de mas de 75 afios, que
constituyeron entre el 23% y el 34%. Dado que los pa-
cientes de edad avanzada tienen un mayor riesgo de
eventos hemorragicos y de eventos isquémicos, segun los
resultados del estudio puede ser una mejor opcion el uso
de ACOD en vez del de AVK mas un tratamiento doble. La
triple terapia se reserva para los pacientes con un riesgo
isquémico muy elevado (infarto de miocardio con eleva-
cién del segmento ST, stents en el tronco principal iz-
quierdo o lesiones complejas de corta duracion [1 mes])
(98). En la actualidad se recomienda el empleo de los
ACOD mas clopidogrel (preferentemente) para la ACO
crénica en pacientes con stents, suspendiendo el clopido-
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grel tan pronto como sea apropiado (99). El clopidogrel
es probablemente el fAirmaco antiagregante plaquetario
distinto del acido acetilsalicilico mas seguro y mas utili-
zado en los ensayos clinicos del tratamiento doble
(> 90%), en especial en los pacientes de edad avanzada
fragiles (tabla 3) (99).

POLIFARMACIA. Para investigar el riesgo de la polifar-
macia en los pacientes con FA paroxistica o persistente
no valvular, se estudié a pacientes de edad = 75 afios
(n=509) que se dividieron en 4 grupos segtn el nimero
de medicamentos utilizados: < 3, 4-6, 7-9 y = 10. En un
modelo multivariable, después de 3 afios, los pacientes
tratados con = 10 medicamentos mostraron un mayor
riesgo de caidas/fracturas que los del grupo con < 3 me-
dicamentos que se tom6 como referencia, tan solo en los
pacientes con FA persistente, pero no en los pacientes
con FA paroxistica (100). Los conocimientos existentes
sobre las interacciones farmacoldgicas de los ACOD en
los pacientes de edad avanzada son muy limitados.

DETERIORO COGNITIVO/DEMENCIA

La FA se asocia a un mayor riesgo de deterioro cognitivo,
demencia y enfermedad de Alzheimer. En un amplio es-
tudio longitudinal de una base de datos de Corea de am-
bito nacional, se examind la asociacién entre la FA
incidente y el riesgo de demencia. La incidencia de de-
mencia fue de 4,1 por cada 100 personas-afio en el grupo
con FA, en comparacién con 2,7 en el grupo sin FA, en un
andlisis con emparejamiento por puntuacion de propen-
sion. Se observd un riesgo significativo de enfermedad
vascular y de enfermedad de Alzheimer en el grupo de
FA, incluso en los sujetos sin ictus. Los pacientes con una
FA de nueva apariciéon tratados con ACO presentaron un
riesgo de demencia significativamente menor (HR: 0,61;
IC del 95%: 0,54-0,68) (101).

Un estudio de cohorte de Suecia respald¢ la existencia
de asociaciones similares entre la FA, el aumento del ries-
go de demencia por cualquier causa y el deterioro cogni-
tivo. El uso de ACO se asoci6 con una reduccion del 60%
del riesgo de demencia en los pacientes con FA prevalen-
te o incidente (HR: 0,40; IC del 95%: 0,18-0,92) (102).

Ademas del ictus isquémico relacionado con la FA, el
dafio en la sustancia blanca y la inflamacién sistémica
pueden contribuir a producir el deterioro cognitivo
(103). Un estudio europeo sefialé que, en una cohorte ex-
trahospitalaria de individuos de 70 afios de edad al inicio
del estudio, los que tenian una FA mostraron un riesgo
casi 3 veces mayor de presentar demencia durante un se-
guimiento de 12 afios, excluyendo a los que tenian ante-
cedentes de ictus. La FA y la demencia estaban asociadas
de manera significativa en los varones y en los no porta-
dores del alelo APOE €4. En este estudio se observé que el
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riesgo poblacional atribuible de padecer demencia a
causa de la FA era del 13% (104).

Aunque puede observarse la presencia de demencia
sin que haya un ictus con la FA, los ictus contribuyen en
gran medida al deterioro cognitivo (105). En una amplia
poblacién coreana con FA, los ACOD mostraron un riesgo
de demencia comparable al de la warfarina en los pacien-
tes de edad = 75 afios. Sin embargo, en los pacientes con
antecedentes de ictus o de 65-74 afios de edad, los ACOD
fueron mas beneficiosos que la warfarina (106). Se estan
llevando a cabo ECA para determinar si el tratamiento de
la FA previene la demencia (107).

TOMA DE DECISIONES COMPARTIDA

La toma de decisiones compartida en este grupo de edad
es muy importante porque la adherencia a lo establecido
en las guias para la prevencién primaria del ictus en los
pacientes con FA sigue siendo baja en los pacientes de
edad avanzada. Un estudio demostr6 que tan solo el
21,9% de los pacientes consecutivos (de una media de
edad de 79 afios) hospitalizados por un ictus o un acci-
dente isquémico transitorio y que tenian FA conocida
fueron tratados adecuadamente segin lo indicado en las
guias (108). Un registro de ictus que incluyd a 6786 pa-
cientes (de una media de edad de 72-73 afios) con ictus
isquémicos agudos y una FA conocida antes del ingreso
por ictus entre 2008 y 2018 mostr6 unos resultados si-
milares. De los pacientes con puntuaciones de riesgo
preictus que les cualificaban para el registro, el 73% no
habia recibido anticoagulacion previa. La edad avanzada
y el sexo femenino mostraron una asociacion significati-
va con los ictus mas graves y con unos resultados clinicos
menos favorables al alta. Los antecedentes de tratamien-
to con anticoagulantes se asociaron a ictus mas leves en
comparacién con los pacientes que no habian recibido
tratamiento (109).

Existe una cierta reticencia a anticoagular a los pa-
cientes de edad avanzada, por el deseo de evitar las he-
morragias; un estudio francés mostré una reticencia
injustificada. Dicho estudio se basé en una cohorte hospi-
talizada de la practica clinica real del proyecto Loire Va-
lley Non-valvular AF Project y estudi6 a 8962 pacientes
(de los cuales 4130 tenian una edad 2 75 afios). Por lo
que respecta a la mortalidad, los pacientes tratados con
AVK obtuvieron mejores resultados que los no tratados
con estos farmacos, tanto si tenian = 75 afios como si
eran de menor edad. En el caso del ictus/tromboembolis-
mo en las personas de edad 2 75 afios, los pacientes tra-
tados con AVK presentaron mejores resultados (68).

Un elemento importante del tratamiento de la FA cen-
trado en el paciente en los adultos de edad avanzada es la
toma de decisiones compartida. Definir los objetivos de
la asistencia e identificar lo que més importa es la clave
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para elegir entre las opciones médicamente razonables
que se ajustan a las necesidades del paciente derivadas
del riesgo de efectos secundarios, hemorragias y una es-
trecha relaciéon riesgo/beneficio. En la actualidad se
estan realizando varios ensayos para estudiar los efectos
beneficiosos de la toma de decisiones compartida sobre
el uso de la ACO en la FA no valvular; y en 1 estudio
se esta utilizando una herramienta de decisién online
(110,111). Otras cuestiones a comentar con los pacientes
deben ser su preocupacion respecto a las caidas y la
mejor manera de prevenirlas. Se recomienda a los presta-
dores de la asistencia que consulten las directrices del
Center for Disease Control relativas a la prevencion de cai-
das, las pruebas de cribado y las pruebas de fuerza y
equilibrio que pueden ofrecerse a los pacientes de edad
avanzada (112) o las directrices del Preventive Services
Task Force de EE.UU. para la prevencién (113). Ademas
de los parametros tradicionales, la marcha y el entrena-
miento de resistencia, los protocolos mas recientes que
incluyen el entrenamiento de Tai Ji Quan para las perso-
nas no internadas, con objeto de reducir las caidas, pare-
cen prometedores (114). Una revisién de las pautas de
ejercicio que pueden reducir las caidas indica el uso de
ejercicios de equilibrio y funcionales (115).

PERSPECTIVAS FUTURAS
DE LA INVESTIGACION

Basandonos en nuestra revision de los resultados publi-
cados sobre el tratamiento de los pacientes de edad avan-
zada con FA, parece necesario realizar nuevos estudios
centrados en los pacientes de edad avanzada. Ademas,
hay una escasez de datos correspondientes a los grupos
raciales/étnicos que han estado infrarrepresentados y
poco evaluados en los ensayos, asi como de la relacion
entre los determinantes sociales de la salud y la inciden-
ciay los resultados clinicos de 1a FA (116). En la tabla 4 se
presentan recomendaciones para futuras investigaciones
con el fin de mejorar la gestion del tratamiento y los re-
sultados obtenidos en los pacientes de edad avanzada
con FA.
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RESUMEN Y CONCLUSIONES

Esta revision de los pacientes de edad = 75 afios con FA
destaca que esta poblacion de pacientes tiene un alto
riesgo de ictus, hemorragias y mortalidad. En la tabla 5 se
resumen los conceptos importantes. La ilustracion central
resume nuestras conclusiones y recomendaciones. Los
farmacologos pueden ayudar a identificar las interaccio-
nes entre los medicamentos y la posologia adecuada para
esta poblacion de edad avanzada; y los terapeutas ocupa-
cionales y fisioterapeutas pueden ayudar a identificar
formas de evitar las caidas.
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a fibrilacién auricular (FA) es la arritmia mas fre-

cuente en adultos. Supone una alta carga asisten-

cial para los servicios sanitarios, e impacta de
forma negativa en la morbimortalidad de los pacientes.
Se estima que la prevalencia actual de la FA es de un
2-4% en adultos, alcanzando el 10% en los mayores de
80 anos, y que ésta aumentara 2,3 veces debido al enve-
jecimiento progresivo de la poblacidn y a la intensifica-
cién de la busqueda de casos no diagnosticados (1,2).

El manejo de la FA en el paciente mayor supone todo
un reto, condicionado por la presencia de multiples co-
morbilidades que aumentan el riesgo tanto isquémico
como hemorragico. Adicionalmente, existe una escasa
representacion de la poblaciéon anciana en los ensayos
clinicos, lo que dificultad establecer recomendaciones
fundamentadas en una evidencia sélida.

La Guia ESC 2020 sobre el diagndstico y tratamiento
de la FA propone un manejo estructurado en 3 pilares
fundamentales, la “Estrategia ABC”: A - Anticoagulaciény
prevencion del ictus, B - Buen control de los sintomas, C
- Control de los factores de riesgo cardiovascular (1). Sin
embargo, la aplicacién de esta estrategia ABC en el pa-
ciente mayor de 75 afios, teniendo en cuenta la limitada
evidencia cientifica y las caracteristicas propias de esta
poblacién, no resulta sencilla en nuestra practica diaria.
Volgman y cols. nos presentan una excelente revision del
manejo de la FA en los pacientes mayores de 75 afios,
aportando datos que pueden ayudarnos en su implemen-
tacion (3).

El primer paso de esta toma de decisiones es la A (an-
ticoagulacion). El beneficio de los anticoagulantes para la
prevencion de accidentes cerebrovasculares es indiscuti-
ble. No obstante, existe de forma paralela una gran reti-
cencia a su uso en el paciente anciano por el inherente
aumento del riesgo de sangrado. A pesar de que en los
altimos afnos ha mejorado el cumplimiento de las reco-

mendaciones internacionales ain queda mucho camino
por recorrer.

Cuando se compara en lineas generales la tasa de acci-
dente cerebrovascular con la de hemorragia gastrointes-
tinal, el riesgo es sin duda mayor para el primero. Si a ello
le sumamos las posibles secuelas de un ictus como es la
discapacidad grave, el beneficio de la prevencion supera
ampliamente el riesgo (4). Otro de los grandes temores
de la anticoagulacién en los ancianos es el riesgo de cai-
das. En este sentido, sabemos que un paciente se tendria
que caer unas 295 veces en un afio para contrarrestar el
beneficio de la anticoagulaciéon con warfarina (5). A
pesar de la evidencia anterior, es frecuente la infrautiliza-
cién y el uso inapropiado de dosis de anticoagulantes en
la poblacién anciana.

Volgman y cols. revisan en profundidad la eficacia y la
seguridad de los diferentes anticoagulantes en la pobla-
cién mayor (3), destacando la evidencia obtenida de dos
grandes metaanalisis. En ambos se inclina la balanza
hacia el uso de los anticoagulantes orales directos
(ACOD) en esta poblacion, con el objetivo de prevenir los
accidentes cerebrovasculares y con un buen perfil de se-
guridad.

El primero de ellos incluyé un total de 71.683 pacien-
tes con FA no valvular, con una adecuada representacion
de la poblacién mayor a 75 afios (31-45%). Los autores
concluyen que el uso de ACOD frente a warfarina se aso-
ci6 con una disminucioén significativa del riesgo de ictus/
embolismo sistémico, sin observar interaccion de la edad
con el riesgo de sangrado (6). En el segundo, se comparé
la eficacia y la seguridad de los ACOD en pacientes mayo-
res de 75 afios, metanalizando los subestudios de los
5 principales ensayos clinicos de los ACOD (28.135 parti-
cipantes). Comparado con warfarina, los ACOD presenta-
ron una eficacia superior en la reduccion de los eventos
embolicos. La hemorragia intracraneal fue significativa-
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mente menor en los pacientes aleatorizados a un ACOD,
aunque la tasa de hemorragia mayor fue similar. Apixa-
ban fue el inico ACOD que redujo significativamente la
hemorragia intracraneal, el sangrado mayor y la emboli-
zacion sistémica en comparacion con warfarina (7).

Otra cuestion de relevancia clinica es si alguno de los
ACOD presenta un mejor perfil de riesgo hemorragico en
la poblacién mayor. El registro PINNACLE evalué como
objetivo primario los eventos hemorragicos (hemorragia
intracraneal (HIC), hemorragia gastrointestinal mayor,
otra hemorragia mayor o tiempo hasta la primera hemo-
rragia mayor). La edad mediana de los pacientes inclui-
dos fue mayor a 75 afios. Un 64 % de los pacientes con FA
recibieron algin anticoagulante (66 % warfarina, 7 %
apixaban, 12 % dabigatran y 15 % rivaroxaban). Se en-
contré una tasa del 6,9% para los eventos hemorragicos
mayores. Significativamente, menos pacientes experi-
mentaron una HIC con el uso de cualquiera de los tres
ACOD en comparacion con el empleo de warfarina. El
riesgo de sangrado gastrointestinal mayor se redujo en
los pacientes tratados con apixaban y dabigatran, pero
fue significativamente mayor en los pacientes tratados
con rivaroxaban. Para cualquier ACOD versus warfarina
la edad (<75 6 275 anos) interactud significativamente
con todos los eventos hemorragicos, observando una ate-
nuacion de los beneficios relativos de seguridad de los
ACOD en los pacientes 275 afios (8).

El coste de los ACOD se podria considerar como otra
de las grandes limitaciones para su implementacion.
Desde el punto de vista coste-efectivo, a pesar de que el
coste directo de los ACOD es superior al de los AVK, los
ACOD resultan mas rentables debido a una mayor efica-
cia clinica, la ausencia de necesidad de controles y un ma-
nejo practico mas sencillo.

Adentrandonos en el segundo punto del manejo (B,
Buen control de los sintomas), tras el analisis realizado
por Volgman y cols (3). se puede concluir que no hay un
beneficio claro en mortalidad con la estrategia farmaco-
l6gica de control del ritmo frente al control de la frecuen-
cia cardiaca. Ademas, el uso de farmacos antiarritmicos
para la FA en la poblacién anciana podria ser perjudicial.
Un registro retrospectivo danés, que incluyé mas de
10.000 pacientes y compard el riesgo de caidas en pa-
cientes que tomaban medicacion para el control de fre-
cuencia frente a farmacos antiarritmicos, objetivd que el
uso de antiarritmicos (sobre todo amiodarona) se asoci6
con un mayor riesgo de caidas y sincope (9).

Mas recientemente, el estudio EAST-AFNET 4 ha de-
mostrado por primera vez que el control del ritmo car-
diaco con farmacos o ablacidn en pacientes con FA de
inicio reciente reduce el riesgo de eventos cardiovascula-
res graves, en comparacion con una estrategia de control
de la frecuencia, y sin un mayor riesgo de eventos adver-
sos. Sin embargo, la edad media del estudio fue de

71 afios y con una proporcion baja de pacientes mayores
a 75 afios (29,1%) (10), por lo que tampoco podemos
confirmar de forma sélida que esta estrategia obtenga
beneficios en poblacién anciana.

Como consecuencia de lo anterior, parece sensato
afirmar que en pacientes mayores de 75 afios asintomati-
cos seria razonable optar por el control de la frecuencia
cardiaca. Sin embargo, ;qué deberiamos hacer en los pa-
cientes que persisten sintomaticos? Es en este contexto
es donde cobra mayor protagonismo la estrategia de con-
trol del ritmo mediante técnicas de ablacién. En la tltima
década, varios estudios han centrado su interés en valo-
rar el beneficio pronéstico de la ablaciéon con catéter en el
paciente anciano con FA, tanto con técnicas de radiofre-
cuencia (11,12) como con crioablacién (13,14), con re-
sultados limitados debido a su pequefio tamaiio,
disparidad de métodos de ablacion y heterogénea selec-
cién de los pacientes. De los estudios analizados en esta
revision se extrae el mensaje de individualizar la indica-
cidn de ablacidn con catéter en pacientes ancianos, pues
en ensayos aleatorizados no parece haber demostrado
superioridad frente a los farmacos. En el estudio CABA-
NA se compard la ablacion con catéter frente a la terapia
antiarritmica, sugiriendo una disminucién de la muerte y
la hospitalizacién cardiovascular a favor de la ablacién.
Sin embargo, parece que el beneficié solo se observé en
menores de 65 afios; los mayores de 75 afios presenta-
ban un riesgo mayor no significativo de muerte, ictus in-
validante, sangrado y parada cardiaca (15). El resto de
los trabajos analizados por los autores si sugieren un be-
neficio de la ablacién en ancianos, pero no son ensayos
aleatorizados y, en algunos de ellos, la edad fue un pre-
dictor de complicaciones y de la necesidad de realizar un
mayor numero de procedimientos.

En este escenario, merece la pena destacar el estudio
APAF-CRT (16). Demostr6 que la ablacién del nodo
auriculoventricular (AV) asociado a la terapia de resin-
cronizacién cardiaca fue superior al tratamiento farma-
colégico en la reduccién de la mortalidad por todas las
causas en pacientes con FA sintomatica y QRS estrecho
que fueron hospitalizados por insuficiencia cardiaca, in-
dependientemente de su fracciéon de eyeccién basal
(mortalidad del 5% frente al 21% a los dos afios). La
edad media de los pacientes era de 72+10 afios. Eviden-
cias recientes indican que la ablaciéon del nodo AV acom-
pafiada de estimulacién hisiana también podria ser una
opcion para estos pacientes (17).

Mas alla del control de los sintomas, un grupo de pa-
cientes que se benefician especialmente de la estrategia
de control del ritmo son los que presentan disfuncion
ventricular. En el estudio CASTLE-AF la ablacién fue sig-
nificativamente superior al tratamiento médico en la re-
duccién de la mortalidad y la hospitalizacién por
insuficiencia cardiaca, en los pacientes con FA paroxistica


https://espanol.medscape.com/verarticulo/5902401

o persistente y disfuncién ventricular moderada en clase
funcional II-IV de la NYHA; sin embargo, este trabajo no
incluy6 poblacién mayor a 75 afios (18).

El tercer pilar del abordaje de la FA es el tratamiento
de los factores de riesgo y las enfermedades asociadas.
Su adecuado control reduce la carga de la FA y la inten-
sidad de los sintomas. Volgman y cols. revisan la eviden-
cia del beneficio del control del sobrepeso, la apnea
obstructiva del suefio, la hipertension arterial, la diabe-
tes, la inactividad fisica, la enfermedad arterial corona-
ria, la insuficiencia cardiaca y la enfermedad renal
crénica, corroborando que la prevencién primaria y se-
cundaria de la FA es efectiva y debe fomentarse de forma
global (3). Las estrategias mas relevantes en los ancia-
nos fueron la pérdida de peso, la disminucion o elimina-
cién de laingesta de alcohol, el abandono del tabaco, y el
control ptimo de la hipertensién arterial y la diabetes.
Estos resultados se asemejan a lo observado en la pobla-
cion general, donde el control integral de los factores de
riesgo y las intervenciones destinadas al tratamiento de
las enfermedades subyacentes mostraron una reduccion
de la carga y la recurrencia de la FA; sin embargo, los
estudios que evaluaron los beneficios del control indivi-
dual de entidades especificas obtuvieron resultados he-
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terogéneos. En este sentido, parece interesante plantear
la rehabilitacién cardiaca como estrategia de abordaje
integral. En otras patologias, como la cardiopatia isqué-
mica y la insuficiencia cardiaca, ha demostrado reducir
eventos cardiovasculares y estd recomendada incluso en
poblacién anciana y fragil (19,20). Sin embargo, debido
a la falta de evidencia procedente de estudios aleatori-
zados, en los pacientes con FA no se puede establecer el
efecto en la mortalidad y los eventos adversos graves de
la rehabilitacién cardiaca fundamentada en el ejerci-
cio (21).

Por ultimo, el articulo de Volgman y cols. sigue po-
niendo de manifiesto la necesidad de potenciar la inves-
tigacion en pacientes ancianos con FA (3). No obstante,
los datos disponibles sustentan en general un beneficio
de las estrategias terapéuticas utilizadas en la poblacion
mas joven, especialmente de la anticoagulacion. Un ele-
mento primordial del manejo de la FA en el anciano es el
enfoque multidimensional y la toma compartida de deci-
siones. Definir los objetivos de la intervencidn terapéuti-
cay consensuarlo con los pacientes es la clave para elegir
la mejor entre las diferentes opciones médicamente ra-
zonables, priorizando que den respuesta a sus necesida-
des y equilibren la balanza beneficio-riesgo.
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10 MENSAJES A RECORDAR

1. Las decisiones de tratamiento relativas a la revasculariza-
cién coronaria en pacientes con enfermedad coronaria
deben basarse en las indicaciones clinicas, independiente-
mente del sexo, la raza o el origen étnico, porque no hay
ninguna evidencia que indique que en algunos pacientes se
obtenga un beneficio inferior al de otros, y estan justifica-
dos los esfuerzos para reducir las disparidades en la asis-
tencia sanitaria.

2. Enlos pacientes en los que se contempla una posible revas-
cularizacion coronaria y para los que no esta clara la estra-
tegia de tratamiento 6ptima, se recomienda un enfoque
basado en un Equipo Cardiaco (“Heart team”) multidisci-
plinar. Las decisiones de tratamiento deben estar centra-
das en el paciente, incorporar sus preferencias y objetivos
e incluir la toma de decisiones compartida.

3. Enlos pacientes con una enfermedad significativa del tron-
co principal izquierdo, estd indicada la revascularizacién
quirdrgica para mejorar la supervivencia en comparacion
con la que es probable que se consiga con el tratamiento
médico. La revascularizacion percutanea es una opcion ra-
zonable para mejorar la supervivencia, en comparacién
con el tratamiento médico, en algunos pacientes seleccio-
nados que tienen una complejidad anatémica baja o media
de la enfermedad coronaria y presentan una enfermedad
del tronco coronario izquierdo que es igualmente apta para
la revascularizacion quirtrgica o para la percutanea.

4. Laactualizacion de la evidencia derivada de los ensayos cli-
nicos contemporaneos complementa la mas antigua en lo
relativo al beneficio de reduccién de la mortalidad aporta-
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do por la revascularizacion en los pacientes con una car-
diopatia isquémica estable, una fraccion de eyeccion
ventricular izquierda normal y una enfermedad coronaria
de tres vasos. La revascularizacién quirdrgica puede ser
razonable para mejorar la supervivencia. El beneficio de
supervivencia con la revascularizacién percutdnea es in-
cierto. Las decisiones relativas a la revascularizacién se
basan en la consideracién de la complejidad de la enferme-
dad, la viabilidad técnica del tratamiento y el examen por
parte de un Equipo Cardiaco.

5. Se prefiere el uso de una arteria radial como conducto para
la revascularizacién quirurgica al uso de un conducto de
vena safena para realizar un bypass del segundo vaso diana
mas importante con una estenosis significativa después de
la arteria coronaria descendente anterior izquierda. Los be-
neficios que aportan incluyen una permeabilidad superior,
una reduccion de los eventos adversos cardiacos y una me-
jora de la supervivencia.

6. Se recomienda el acceso a través de la via radial en los pa-
cientes a los que se practica una intervenciéon percutanea
cuando presentan un sindrome coronario agudo o una car-
diopatia isquémica estable, con objeto de reducir la hemo-
rragia y las complicaciones vasculares, en comparacion con
el acceso femoral. En los pacientes con un sindrome coro-
nario agudo se obtiene también un beneficio de reduccién
de la tasa de mortalidad al utilizar esta via.

7. El empleo de un tratamiento antiagregante plaquetario
combinado doble de corta duracién tras la revasculariza-
cién percutanea en los pacientes con una cardiopatia isqué-
mica estable es razonable para reducir el riesgo de eventos
hemorragicos. Tras haber considerado los riesgos de isque-
mia recurrente y de hemorragia, en pacientes seleccionados
se puede pasar de forma segura a una monoterapia con un
inhibidor de P2Y12 y suspender la administracién de acido
acetilsalicilico después de 1 a 3 meses de tratamiento antia-
gregante plaquetario combinado doble.

8. La intervencion percutanea en un segundo tiempo (mien-
tras el paciente esta hospitalizado o después del alta) de
una arteria no culpable que presenta una estenosis signifi-
cativa que se manifiesta en un infarto agudo de miocardio
con elevacion del segmento ST se recomienda en pacientes
seleccionados, para mejorar los resultados. La intervencién
percutanea de la arteria no culpable en el momento de rea-
lizar la intervencién coronaria percutdnea primaria es
menos clara y puede contemplarse su uso en pacientes es-
tables con una revascularizacion no complicada de la arte-
ria culpable, una enfermedad de la arteria no culpable de
baja complejidad y una funcién renal normal. En cambio, la
intervencion percutanea de la arteria no culpable puede
tener efectos nocivos en los pacientes que estan en shock
cardiogénico.

9. Las decisiones de revascularizacién en los pacientes con
diabetes y una enfermedad coronaria multivaso se optimi-
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zan con el empleo de un enfoque basado en un Equipo Car-
diaco. Los pacientes con diabetes que presentan una
enfermedad de tres vasos deben ser tratados con una re-
vascularizacion quirdrgica; puede contemplarse el uso de
una intervencién coronaria percutanea si el paciente no es
un buen candidato a una intervencién quirudrgica.

10. Las decisiones de tratamiento para los pacientes a los que
se practica una revascularizacidon quirdrgica de una enfer-
medad coronaria deben incluir el calculo del riesgo quirur-
gico del paciente con la puntuacion de la Society of Thoracic
Surgeons. La utilidad del calculo de la puntuacién SYNTAX
en las decisiones de tratamiento es menos clara debido a la
variabilidad interobservadores existente en su calculo y al
hecho de que no incluye variables clinicas.

PREAMBULO

Desde el afio 1980, el American College of Cardiology (ACC) y la
American Heart Association (AHA) han trasladado la evidencia
cientifica a guias de practica clinica con recomendaciones para
mejorar la salud cardiovascular. Estas guias, que se basan en
métodos sistematicos de evaluacion y clasificacion de la evi-
dencia, proporcionan un fundamento para la aplicacion de una
asistencia cardiovascular de calidad. E1 ACC y la AHA patroci-
nan la elaboracion y publicacién de guias de practica clinica sin
un apoyo comercial, y sus miembros dedican voluntariamente
su tiempo a los trabajos de redaccion y revision. Las guias cons-
tituyen la politica oficial del ACC y la AHA. Para algunas de las
guias, el ACC y la AHA establecen una colaboracién con otras
organizaciones.

Uso previsto

Las guias de practica clinica proporcionan recomendaciones
aplicables a los pacientes con una enfermedad cardiovascular
(ECV) o un riesgo de sufrirla. Se centran en la practica médica
de Estados Unidos, pero estas guias son de interés para pacien-
tes de todo el mundo. Aunque pueden usarse para informar la
toma de decisiones de las autoridades reguladoras o de los pa-
gadores de la asistencia, su finalidad es mejorar la calidad de la
asistencia y atenerse a los intereses de los pacientes. Las guias
pretenden definir practicas que satisfagan las necesidades de
los pacientes en la mayor parte de las circunstancias, pero no en
todas ellas, y no deben reemplazar al juicio clinico.

Aplicacién clinica

El tratamiento aplicado segin las recomendaciones de la guia
tan solo es efectivo cuando las siguen tanto los profesionales de
la salud como los pacientes. La adherencia a las recomendacio-
nes puede mejorarse con una toma de decisiones compartida
entre clinicos y pacientes, en la que se involucre al paciente en
la eleccién de las intervenciones a utilizar en funcién de sus
valores y preferencias individuales y de los trastornos asocia-
dos y comorbilidades que presente.
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Metodologia y modernizacién

El Comité Conjunto de ACC/AHA sobre guias de prictica clinica
(Comité Conjunto) revisa, actualiza y modifica de manera con-
tinuada la metodologia de las guias en funcién de las normas
publicadas por organizaciones, entre las que se encuentra el
Institute of Medicine (1, 2) y basdndose en una reevaluacién
interna. De igual modo, la presentacion y difusion de las guias
se reevalian y modifican en respuesta a la evolucion tecnoldgi-
ca y otros factores, con objeto de facilitar de forma éptima la
difusion de la informacién a los profesionales de la salud en los
lugares de asistencia.

Se han aplicado y se contintian aplicando numerosas modi-
ficaciones de las guias para hacer que estas sean mas breves y
hacer que sean mas “faciles de utilizar”. Las guias se redactan
y se presentan en un formato de porciones de conocimiento
modulares, en el que cada porcién incluye una tabla de reco-
mendaciones, una sinopsis breve, un texto de respaldo especi-
fico para cadarecomendaciény, cuando asi procede, diagramas
de flujo o tablas adicionales. Se presentan las referencias bi-
bliograficas con hipervinculos para cada porciéon de conoci-
miento modular, con objeto de facilitar un acceso y examen
rapidos.

Se reconoce la importancia de las consideraciones relativas
a coste-valor en ciertas guias, por lo que, cuando ello es apro-
piado y viable, puede realizarse un analisis del valor econémi-
co de un farmaco, dispositivo o intervencién, aplicando la
metodologia de ACC/AHA (3).

Con objeto de garantizar que las recomendaciones de la
guia se mantengan actualizadas, los nuevos datos seran exami-
nados de manera continuada por el comité de redacciéon y el
personal. En adelante, determinados apartados especificos o
porciones de conocimiento modulares se revisaran de forma
dindmica tras la publicacién y se realizard una evaluacion ex-
terna oportuna de los datos cientificos que puedan llevar a
modificaciones en la préctica clinica. Las denominaciones an-
teriores utilizadas de «revision completa» y «actualizacion de
temas especificos» pasaran a ser obsoletas. Puede consultarse
una informacion adicional asi como las politicas sobre elabo-
racion de guias en el manual de metodologia de guias de prac-
tica clinicade ACC/AHA (4) y en otros articulos de metodologia
(5-7).

Seleccidén de los miembros del comité de redaccién

El Comité Conjunto se esfuerza en conseguir que el comité de
redaccion de las guias incluya el conocimiento experto necesa-
rio y sea representativo de la comunidad cardiovascular mas
amplia posible mediante la seleccién de expertos de una am-
plia variedad de origenes, que representen a diferentes regio-
nes geograficas, sexos, razas, origenes étnicos, perspectivas/
sesgos intelectuales y entornos de practica clinica. Se invita a
participar como asociados o colaboradores a las organizacio-
nes y sociedades profesionales que tienen intereses y conoci-
mientos expertos relacionados.
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Relaciones con la industria y con otras entidades

El ACC y la AHA aplican politicas y métodos rigurosos para ga-
rantizar que los documentos se elaboran sin sesgos ni influen-
cias inadecuadas. Puede consultarse online la politica completa
relativa a las relaciones con la industria y otras entidades
(Rc). En el apéndice 1 de la guia se enumeran las Rcl relevan-
tes de los miembros del comité de redaccion; para los fines de
plena transparencia, pueden consultarse sus declaraciones de-
talladas en el apéndice del Suplemento. También puede acce-
derse online a la informacién completa de declaracién de
intereses del Comité Conjunto.

Revision de la evidencia y comités de revisién
de la evidencia

Para la elaboracién de las recomendaciones, el comité de redac-
cién utiliza metodologias basadas en la evidencia que tienen en
cuenta todos los datos disponibles (4, 5). Las busquedas biblio-
graficas se centran en los ensayos controlados y aleatorizados
(ECA) pero incluyen también registros, estudios comparativos
no aleatorizados y estudios descriptivos, series de casos, estu-
dios de cohortes, revisiones sistematicas y opiniones de exper-
tos. Tan solo se citan las referencias bibliograficas clave.

Se realiza un encargo a un comité de revision de la evidencia
independiente cuando hay = 1 cuestion que se considera de im-
portancia clinica capital y justifica una revision sistematica for-
mal para determinar qué pacientes tienen mas probabilidades
de obtener un beneficio con el uso de un farmaco, dispositivo o
estrategia terapéutica, y en qué medida. Los criterios para reali-
zar un encargo a un comité de revision de la evidencia para una
revision sistemdtica formal incluyen la falta de una revisién sis-
tematica actual de referencia, la viabilidad de definir el benefi-
cio y el riesgo en un periodo de tiempo coherente con la
redaccion de una guia, la importancia para un nimero sustan-
cial de pacientes y la probabilidad de que los resultados puedan
traducirse en recomendaciones aplicables. Entre los miembros
del comité de revision de la evidencia puede haber metodoélo-
gos, epidemidlogos, clinicos y bioestadisticos. Las recomenda-
ciones elaboradas por el comité de redacciéon basdndose en la

revisién sistematica se indican con ‘RS>,

Manejo y tratamiento segtin las guias

La denominacion de tratamiento médico segin las guias
(TMSG) engloba la evaluacién clinica, las pruebas diagndsticas
y los tratamientos tanto farmacolégicos como de intervencion.
Para estos aspectos y para todas las pautas de tratamiento far-
macolégico, el lector debe confirmar la posologia en el pros-
pecto del producto y debe evaluar la posible presencia de
contraindicaciones e interacciones. Las recomendaciones se
limitan a los farmacos, dispositivos y tratamientos autorizados
para el uso clinico en los Estados Unidos.
Patrick T. 0’Gara, MD, MACC, FAHA
Presidente, Comité Conjunto sobre Guias de Prdctica Clinica
de ACC/AHA
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1. INTRODUCCION

1.1. Metodologia y examen de la evidencia

Siempre que ello es posible, las recomendaciones enumeradas en
esta guia estan basadas en la evidencia. Se llevo a cabo una revi-
sion inicial amplia de la evidencia, en la que se incluy6 la literatura
médica derivada de la investigacion realizada en seres humanos,
publicada en inglés e indexada en la National Library of Medicine
de Estados Unidos y en el National Center for Biotechnology (a tra-
vés de PubMed), EMBASE, la Cochrane Collaboration, CINHL Com-
plete y otras bases de datos de interés para esta guia, entre mayo
de 2019 y septiembre de 2019. Los términos de busqueda clave
incluyeron, aunque sin limitarse a ello, los siguientes: percuta-
neous coronary intervention, angioplasty, coronary artery bypass
graft (CABG) surgery, myocardial infarction, cardiac surgery,
stent(s), angiogram, angiography, percutaneous transluminal co-
ronary angioplasty, coronary atherosclerosis, saphenous vein graft,
internal mammary artery (IMA) graft, internal thoracic artery
graft, arterial graft, post-bypass, non-ST elevated myocardial in-
farction, vein graft lesions, myocardial revascularization, multives-
sel PCl y left ventricular dysfunction. El comité de redaccion tuvo
en cuenta también otros estudios de interés adicionales publica-
dos hasta mayo de 2021 durante el periodo de redaccion de la
guia, y los afiadio a las tablas de evidencia cuando si procedia. Las
tablas de evidencia finales se incluyen en el Suplemento online y
resumen la evidencia utilizada por el comité de redacciéon para
formular las recomendaciones. Las referencias bibliograficas se-
leccionadas y publicadas en el presente documento son represen-
tativas pero no corresponden a la totalidad de las utilizadas.

1.2. Organizacién del Comité de Redaccién

El comité de redaccién estuvo formado por clinicos, cardiélo-
gos generales, carditlogos intervencionistas, cirujanos cardia-
cos, un anestesiologo cardiaco, una enfermera especialista
avanzada y 2 representantes del paciente/no profesionales. El
comité de redaccion contd con representantes de ACC, AHA, So-
ciety for Cardiovascular Angiography and Interventions (SCAI),
American Association for Thoracic Surgery y Society of Thoracic
Surgeons (STS). En el apéndice 1 del presente documento se
enumeran las Rcl relevantes de los miembros del comité de re-
daccion. Para los fines de plena transparencia, pueden consul-
tarse las declaraciones detalladas de los miembros del comité
de redaccion en el apéndice del Suplemento.

1.3. Examen y aprobacién del documento

Este documento fue examinado por 2 revisores oficiales, uno
designado por el ACC y el otro por la AHA; 1 revisor de cada
una de las siguientes sociedades: ACC, AHA, STS, American As-
sociation for Thoracic Surgery y SCAI; y 31 revisores de conteni-
dos especificos. La informacién sobre la Rcl de los revisores se
distribuyé a los miembros del comité de redaccién y se publica
en el apéndice 2.

El presente documento fue aprobado para su publicacién
por los érganos de gobierno de ACC, AHA y SCAL
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1.4. Alcance de la guia

El alcance de la «Guia sobre la revascularizacién coronaria de
ACC/AHA/SCAI de 2021» es el de proporcionar una actualiza-
ciéon y combinar la guia para la cirugia de bypass arterial coro-
nario (CABG) de 2011 (1) y las guifas para la intervencion
coronaria percutanea (ICP) de 2011 y de 2015 (2, 3), ahadiendo
a ello la consideracion del uso de un enfoque de la enfermedad
centrado en el paciente. Se actualizaran también los apartados
pertinentes de la guia sobre la cardiopatia isquémica estable
(CPIE) de 2012 (4), asi como los de la guia sobre el infarto
agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST)
de 2013 (5) y la guia sobre el infarto agudo de miocardio sin
elevacion del segmento ST (IAMSEST) de 2014 (6). La presente
guia afectara a los siguientes documentos:

1. Sustitucién/retirada de la guia sobre ICP de 2011 (2).

2. Sustitucion/retirada de la guia sobre CABG de 2011 (1).

3. Sustitucidon/retirada de la actualizaciéon de 2015 de la guia
sobre la ICP en el [AMCEST (3).

4. Sustitucion/retirada de la guia sobre el IAMCEST de 2013,
apartados 4.1, 4.2, 4.3, 4.4, 5.3 (relativo al traslado después
de un tratamiento litico con la finalidad de practicar una
ICP), 6.2,6.4,7.1y 7.2 (5).

5. Sustitucidn/retirada de la guia sobre el sindrome coronario
agudo sin elevacion del segmento ST (SCASEST) de
2014, apartados 4.4.4,5.1.1,5.1.2.1,5.1.2.2,5.1.2.3 y 5.2 (6).

6. Sustitucién/retirada de la guia sobre CPIE de 2012, aparta-
do 5 (4).

El publico principal al que va destinada es el de los médicos
clinicos cardiovasculares que participan en la asistencia de pa-
cientes en los que esta indicada o se contempla el uso de la re-
vascularizacién. La enfermedad coronaria (EC) debe abordarse
con las opciones de tratamiento mas modernas y debe tratarse
como un «trastorno». Las recomendaciones se formulan en re-
lacién con los pacientes y su trastorno. El enfoque consiste en
proporcionar la evidencia mas actualizada existente para infor-
mar al clinico durante la toma de decisiones compartida con el
paciente. Aunque el documento no pretende ser un manual
procedimental de recomendaciones que describa la mejor
practica de la revascularizacion coronaria, hay ciertas técnicas
que los cirujanos o los cardidlogos intervencionistas podrian
usar que se asocian a una mejora de los resultados clinicos.

En la elaboracion de la guia sobre revascularizaciéon corona-
ria de 2021, el comité de redaccidon examind las guias publicadas
anteriormente y las declaraciones relacionadas con ellas. En la
tabla 1 se presenta una lista de estas publicaciones y declaracio-
nes que se consideran relevantes para esta labor de redaccién y
que se pretenden utilizar como recursos, obviando con ello la
necesidad de repetir recomendaciones de las guias ya existentes.

1.5. Clase de la recomendacion y nivel de la evidencia

La clase de la recomendacién (CdR) indica la fuerza de esta, y
ello engloba la magnitud estimada y la certidumbre respecto al
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LV:\:]¥:W B Guias y declaraciones relacionadas

Afio de publicacion

Titulo Organizacion (referencia bibliografica)
Guias
Guia sobre el tratamiento de los pacientes con arritmias ventriculares y la prevencion de la muerte subita cardiaca de AHA/ACC/HRS 2017 (7)
AHA/ACC/HRS de 2017
Guia sobre el tratamiento de los pacientes con valvulopatias de ACC/AHA de 2020 ACC/AHA 2020 (8)
Guia sobre la prevencion primaria de la enfermedad cardiovascular de ACC/AHA de 2019 ACC/AHA 2019 (9)
Actualizacion de temas especificos de la guia sobre la duracion del tratamiento antiagregante plaquetario combinado ACC/AHA 2016 (10)

doble en pacientes con enfermedad coronaria de ACC/AHA de 2016: Un informe del Grupo de Trabajo del American
College of Cardiology y la American Heart Association sobre guias de practica clinica: Una actualizacion de la guia
sobre la intervencion coronaria percutanea de ACCF/AHA/SCAI de 2011, la guia sobre la cirugia de bypass arterial
coronario de ACCF/AHA de 2011, la guia para el diagnéstico y tratamiento de pacientes con cardiopatia isquémica
estable de ACC/AHA/ACP/AATS/PCNA/SCAI/STS de 2012, la guia para el tratamiento del infarto agudo de miocardio
con elevacion del segmento ST de ACCF/AHA de 2013, la guia para el tratamiento de los pacientes con sindromes
coronarios agudos sin elevacion del segmento ST de AHA/ACC 2014 y la guia sobre la evaluacién cardiovascular
perioperatoria y el tratamiento de los pacientes a los que se practican intervenciones de cirugia no cardiaca de

ACC/AHA de 2014
Guia sobre el tratamiento del colesterol sanguineo de AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC/NLA/ AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ 2019 (11)
PCNA de 2018 ACPM/ADA/AGS/APhA/ASPC/
NLA/PCNA
Guia para el tratamiento de los pacientes adultos con cardiopatias congénitas de AHA/ACC de 2018 AHA/ACC 2019 (12)
Guia para el tratamiento de los pacientes con fibrilacién auricular de AHA/ACC/HRS de 2014 AHA/ACC/HRS 2014 (13)
Actualizacidn de temas especificos de la guia para el tratamiento de los pacientes con fibrilacién auricular de AHA/ACC/ AHA/ACC/HRS 2019 (14)
HRS de 2014
Criterios de uso apropiado de multimodalidad para la deteccién y la evaluacién del riesgo de cardiopatia isquémica ACCF/AHA/ASE/ASNC/HFSA/HRS/ 2014 (15)
estable de ACCF/AHA/ASE/ASNC/HFSA/HRS/SCAI/SCCT/SCMR/STS de 2013 SCAI/SCCT/SCMR/STS
Actualizacién de temas especificos sobre la intervencion coronaria percutanea primaria en pacientes con infarto agudo ACC/AHA 2016 (3)
de miocardio con elevacién del segmento ST de ACC/AHA/SCAI: Una actualizacion de la guia sobre la intervencion
coronaria percutdnea de ACCF/AHA/SCAI de 2011y la guia para el tratamiento del infarto agudo de miocardio con
elevacion del segmento ST de ACCF/AHA de 2013
m Levine et al., 2016 ACC/AHA/SCAI Focused Update on Primary Percutaneous Coronary Intervention for Patients With
ST-Elevation Myocardial Infarction. Reemplazada ahora por la actual guia de 2021.
Guia para el tratamiento de los pacientes con sindromes coronarios agudos sin elevacion del segmento ST de AHA/ACC AHA/ACC 2014 (6)
de 2014
Guia para el tratamiento del infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST de ACCF/AHA de 2013: Un ACCF/AHA 2013 (5)
informe del Grupo de Trabajo de la American College of Cardiology Foundation y la American Heart Association
sobre guias de practica clinica
Guia para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca de ACCF/AHA de 2013 ACCF/AHA 2013 (16)
Actualizacion de temas especificos de ACC/AHA/HFSA de 2017 de la guia para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca ACC/AHA/HFSA 2017 (17)
de ACCF/AHA de 2013
Guia sobre la cirugia de bypass arterial coronario de ACCF/AHA de 2011 ACCF/AHA 2011(1)
m Hillis et al., 2011 ACCF/AHA Guideline for Coronary Artery Bypass Graft Surgery. Reemplazada ahora por la actual guia
de 2021.
Guia sobre la intervencion coronaria percutanea de ACCF/AHA/SCAI de 2011 ACCF/AHA/SCAI 2013 (2)
m Levine et al., 2013 ACCF/AHA/SCAI Guideline for Percutaneous Coronary Intervention. Reemplazada ahora por la
actual guia de 2021.
Guia sobre el tratamiento de los pacientes con arritmias ventriculares y la prevencion de la muerte subita cardiaca de AHA/ACC/HRS 2018 (7)
AHA/AC/HRS de 2017
Guia para la prevencién, deteccion, evaluacién y tratamiento de la hipertensién arterial en los adultos de ACC/AHA/ ACC/AHA/AAPA/ABC/ACPM/AGS/ 2018 (18)
AAPA/ABC/ACPM/AGS/APhA/ASH/ASPC/NMA/PCNA de 2017 APhA/ASH/ASPC/NMA/PCNA
Guia para el diagndstico y tratamiento de los pacientes con cardiopatia isquémica estable de ACCF/AHA/ACP/AATS/ ACCF/AHA/ACP/AATS/PCNA/ 2012 (4)
PCNA/SCAI/STS 2012 SCAI/STS

Continta en la pdgina siguiente



JACC VOL. 79, NO. 2, 2022 Lawton et al. 81
18 DE ENERO, 2022:e21-e129 Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

1V:\:]¥.% I Continuacion

Afio de publicacion

Titulo Organizacion (referencia bibliografica)
Declaraciones
Via de decisién por consenso de expertos de ACC de 2018 sobre el tratamiento para el abandono del tabaquismo ACC 2018 (19)
Panel de actualizacién de la guia de préctica clinica para tratar el consumo y la dependencia del tabaco, Enlaces y Informe del Servicio de Salud 2008 (20)

Personal: Una guia de practica clinica para el tratamiento del consumo y la dependencia del tabaco: Actualizacion de Publica de Estados Unidos
2008: Un Informe del Servicio de Salud Piblica de Estados Unidos

Revision por consenso de expertos de AATS sobre la prevencion y el tratamiento de las infecciones de la herida esternal AATS 2016 (21)

Medidas de rendimiento clinico y de calidad de la rehabilitacion cardiaca de ACC/AHA de 2018 ACC/AHA 2018 (22)

Diseccion arterial coronaria espontanea: estado actual de la ciencia AHA 2018 (23)

Tratamiento contemporaneo del shock cardiogénico AHA 2017 (24)

Prevencién secundaria tras la cirugia de bypass arterial coronario: una declaracion cientifica de la American Heart AHA 2015 (25)
Association

Abordajes farmacoldgicos para el tratamiento de la glucemia: normas de asistencia médica en la diabetes — 2018 ADA 2018 (26)

AACVPR indica American Association of Cardiovascular and Pulmonary Rehabilitation; AAPA, American Association of Physician Assistants; AATS, American Association for Thoracic Surgery; ABC, Association of Black
Cardiologists; ACC, American College of Cardiology; ACCF, American College of Cardiology Foundation; ACP, American College of Physicians; ACPM, American College of Preventive Medicine; ADA, American Diabe-
tes Association; AGS, American Geriatrics Society; AHA, American Heart Association; APhA, American Public Health Association; ASE, American Society of Echocardiography; ASH, American Society of Hypertension;
ASNC, American Society of Nuclear Cardiology; ASPC, American Society for Preventive Cardiology; HFSA, Heart Failure Society of America; HRS, Heart Rhythm Society; NLA, National Lipid Association; NMA, National
Medical Association; PCNA, Preventive Cardiovascular Nurses Association; SCAI, Society for Cardiovascular Angiography and Interventions; SCCT, Society of Cardiovascular Computed Tomography; SCMR, Society for
Cardiovascular Magnetic Resonance; y STS, Society of Thoracic Surgeons.

beneficio en relacién con el riesgo. El nivel de la evidencia  ppreviatura significado/expresién

(NdE) valora la calidad de la evidencia cientifica que respalda ;5o tratamiento médico seg(n Las guias

la intervencion en funciéon del tipo, cantidad y uniformidad de

iFR indice diastdlico instantaneo sin ondas
los datos obtenidos en ensayos clinicos y de otras fuentes Al arteria mamaria interna
(tabla 2) (1) RES reestenosis en el stent

IVUS ecografia intravascular
1.6. Abreviaturas DAI descendente anterior izquierda
Abreviatura Significado/expresion AMII arteria mamaria interna izquierda
SCA sindrome coronario agudo NdE nivel de la evidencia
DRA dafio renal agudo MACE eventos adversos cardiovasculares mayores
1AM infarto agudo de miocardio IM infarto de miocardio
AVR reemplazo de la valvula adrtica SCASEST sindrome coronario agudo sin elevacién del segmento ST
AMIB arteria mamaria interna bilateral IAMSEST infarto agudo de miocardio sin elevacién del segmento ST
SMSR stent metalico sin recubrimiento ocT tomografia de coherencia éptica
CABG cirugia de bypass arterial coronario ICP intervencién coronaria percutdnea
EC enfermedad coronaria ECA ensayo controlado aleatorizado
ERC enfermedad renal crénica DACE diseccion arterial coronaria espontanea
Cdr clase de la recomendacién CPIE cardiopatia isquémica estable
oTC oclusién total crénica IAMCEST infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST
ECV enfermedad cardiovascular VS injerto de vena safena
TAPD tratamiento antiagregante plaquetario combinado doble SYNTAX Synergy Between PCI With TAXUS and Cardiac Surgery
SFA stent farmacoactivo TAVI implante percuténeo de vélvula adrtica
ECG electrocardiograma HNF heparina no fraccionada

RFF reserva fraccional de flujo TV taquicardia ventricular
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Aplicacion de la clase de la recomendacion y del nivel de la evidencia de ACC/AHA a las estrategias clinicas, intervenciones,

TABLA2 tratamientos o pruebas diagndsticas en la asistencia de los pacientes (actualizacion de mayo de 2019)*

CLASE (FUERZA) DE LA RECOMENDACION
CLASE 1 (FUERTE) Beneficio >>> Riesgo

Expresiones sugeridas para la redaccion de las
recomendaciones:
m Es razonable
m Puede ser (til/eficaz/beneficioso
m Expresiones de comparacion de la eficaciat:
— Es probable que esté recomendado/indicado el tratamiento /
la estrategia A con preferencia al tratamiento B
— Es razonable optar por el tratamiento A en vez del tratamiento

NIVEL (CALIDAD) DE LA EVIDENCIA%

NIVEL B

NIVEL B-NA

(no aleatorizado)

m Estudios observacionales o de registros, aleatorizados o no
aleatorizados, con limitaciones en su disefio o ejecucion

m Metanalisis de este tipo de estudios

m Estudios de fisiologia 0 mecanismo de accion en sujetos

humanos

CLASE 2b (DEBIL) Beneficio > Riesgo

Consenso de opiniones de expertos basadas en la experiencia

clinica

La CdR y el NdE se determinan de manera independiente (cualquier CdR puede

emparejarse con cualquier NdE).

El que una recomendacion tenga un NdE C no implica que la recomendacion sea débil.

Muchas cuestiones clinicas importantes abordadas en las guias no han sido abordadas

en ensayos clinicos. Aunque no se disponga de ECA, puede haber un consenso clinico

muy claro respecto a que una determinada prueba o tratamiento es (til o eficaz.

* Debe especificarse el resultado de la intervencion (una mejora del resultado clinico
0 un aumento de la exactitud diagndstica o un incremento de la informacion
prondstica).

1 Para las recomendaciones comparativas de la efectividad (CdR | y lla; NdEA y
B solamente), los estudios que respaldan el uso de los verbos de comparacion
deben basarse en comparaciones directas de los tratamientos o estrategias que
se evallian.

1 El método utilizado para evaluar la calidad va evolucionando, entre otras cosas
con la aplicacion de herramientas de valoracion de la evidencia estandarizadas,
ampliamente utilizadas y preferiblemente validadas; y para las revisiones
sistematicas con la incorporacion de un Comité de Revision de la Evidencia.

A indica aleatorizado; CdR, Clase de la recomendacion; ECA, ensayo controlado y

aleatorizado; DL, datos limitados; NA, no aleatorizado; NdE, Nivel de la evidencia y OE,

opinion de expertos.

CLASE 3: Ausencia de beneficio Beneficio = Riesgo
(MODERADA) (En general uso de NdE A o B solamente)

CLASE 3: Efecto nocivo Riesgo > Beneficio

2. MEJORA DE LA EQUIDAD DE LA ASISTENCIA
EN LA REVASCULARIZACION Y TOMA DE
DECISIONES COMPARTIDA

2.1. Mejora de la equidad de la asistencia
en la revascularizacion

Recomendacion para la mejora de la equidad de la asistencia en la revascularizacion

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el Suplemento de datos online 1.

CdR NdE

_ 1. En los pacientes que requieren una revascularizacion coronaria, las decisiones sobre el tratamiento deben basarse en
la indicacion clinica, con independencia del sexo (1-7) o la raza u origen étnico (8-10), y son necesarios esfuerzos por

reducir las disparidades en la asistencia (11, 12).

RECOMENDACIONES
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Sinopsis

Las disparidades de salud en funcién del sexo y de la raza
son evidentes en todo el espectro de la ECV en los Estados Uni-
dos (7,9, 13-15), y cada vez es mayor la evidencia acumulada
que demuestra que los factores sociales tienen una asociacion
intensa con los resultados de salud cardiovascular (16, 17).
Continuan existiendo diferencias en el acceso a la asistencia, el
tratamiento cardiovascular y los resultados de reingreso en
funcién de caracteristicas sociodemograficas importantes,
entre las que se encuentran, aunque sin limitarse a ellas, la po-
sicién socioeconémica, la raza y el origen étnico (18-22). Las
personas afroamericanas (23-25), hispanas (24) y del sur de
Asia (26) (con una heterogeneidad sustancial en los diversos
subgrupos asiaticos) tienen una mayor prevalencia de factores
de riesgo cardiovascular y una tasa bruta de mortalidad supe-
rior (16). Aunque el acceso a la asistencia sanitaria contintia
siendo un problema incluso después de la entrada en el siste-
ma de atencién de salud, las mujeres y los pacientes no blancos
tienen una menor probabilidad de recibir un tratamiento de
reperfusion, una estrategia de tratamiento invasiva o una re-
vascularizacion (9, 13, 27-37) y es mas probable que tengan un
resultado clinico mas desfavorable (37-40). En comparacién
con los pacientes varones blancos, las mujeres y los pacientes
negros con sindrome coronario agudo (SCA) reciben un menor
tratamiento segin las guias en el hospital y al ser dados de alta
(27, 32, 41, 42). Las diferencias en las comorbilidades, la edu-
cacion sanitaria, la forma de presentacion, la posicién socioe-
conodmica, la capacidad y calidad de los hospitales regionales, y
la cobertura de seguro y el acceso a la asistencia sanitaria (15,
28, 29, 35, 37, 43-48) contribuyen a producir el problema, pero
las disparidades pueden persistir a pesar de aplicar un ajuste
respecto a esos factores (7, 30-32, 49, 50). En un estudio de
pacientes con sintomas cardiacos, fue menos probable que los
clinicos recomendaran un cateterismo cardiaco a las mujeres y
a los pacientes no blancos que a los pacientes varones blancos,
apesar de haber recibido exactamente el mismo resumen clini-
co que para los varones blancos (51). Es necesaria una vigilan-
cia continua frente a la discriminacién por sexo, raza u origen
étnico, consciente o inconsciente, asi como la realizacion de
esfuerzos por aumentar la aplicacion del tratamiento segin las
guias a todos los pacientes, con independencia de su sexo, raza
u origen étnico.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion
Después de introducir un control respecto a la mayor co-
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morbilidad inicial en los pacientes a los que se practica una
revascularizacion, varios estudios observacionales han puesto
de manifiesto que los pacientes negros (28, 52-54), hispanos
(24, 50) y asiaticos (55, 56) obtienen unos resultados similares
alos de los pacientes blancos. De igual modo, después de intro-
ducir un control respecto a las comorbilidades iniciales y la
estrategia de tratamiento, la mayoria de los estudios muestran
unos resultados similares en las mujeres y en los hombres (1-
6). Los andlisis post hoc de ensayos aleatorizados en los que se
ha evaluado la revascularizacién aportan una evidencia conclu-
yente, en la medida en que los pacientes incluidos son mas si-
milares y la decisién de realizar la revascularizacidon esta
basada en un protocolo. En el ensayo SHOCK (Should We Emer-
gently Revascularize Occluded Coronaries for Shock Cardioge-
nic), la tasa de revascularizacion mdas baja y la tasa de
mortalidad mas alta fueron las de los hispanos y los afroameri-
canos, pero no se observé ninguna interaccién entre larazay el
beneficio de la revascularizacién en cuanto a la mortalidad (9).
Se han descrito resultados similares para las mujeres con shock
en el ensayo CULPRIT-SHOCK (Culprit Lesion Only PCI versus
Multivessel PCI in Cardiogenic Shock) (57). En el ensayo TAC-
TICS-TIMI 18 (Treat Angina With Aggrastat and Determine Cost
of Therapy With Invasive or Conservative Strateqgy — Thrombo-
lysis In Myocardial Infarction 18), en el que se evalu6 a pacien-
tes no blancos y mujeres con un SCASEST, se observ6 una
mayor comorbilidad y mas eventos adversos cardiovasculares
mayores (MACE) que en los pacientes blancos y varones, pero
la tasa de revascularizacion fue la misma. Tras un ajuste res-
pecto a las caracteristicas iniciales, la estrategia invasiva fue
igual de beneficiosa para todos los pacientes, sin que hubiera
indicios de diferencias en funcién de la raza (10). En un meta-
nalisis de ECA de la estrategia invasiva frente a la conservadora
en mujeres y hombres con SCASEST se observd un beneficio
proporcional similar de una estrategia invasiva en las mujeres
y en los hombres (si bien las mujeres de riesgo bajo con un SCA
con biomarcadores negativos no obtuvieron un beneficio con la
estrategia invasiva temprana) (1). Ademas, los estudios reali-
zados han mostrado unos beneficios relativos similares de la
ICP primaria (3) y de la revascularizacion en la CPIE (5, 6) en
las mujeres y en los hombres. A la vista de estos datos, la deci-
sion de ofrecer al paciente una revascularizacion debe tomarse
en funcion de las caracteristicas clinicas del paciente y de sus
preferencias, y debe ser la misma para todos los pacientes, con
independencia del sexo, la raza o el origen étnico.
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iento informado

CdrR NdE RECOMENDACIONES

1 DL 1. En los pacientes a los que se practica una revascularizacion, las decisiones deben estar centradas en el paciente, es decir,
deben tener en cuenta las preferencias y objetivos del paciente, sus creencias culturales, sus conocimientos de salud y
los determinantes sociales de la salud; y deben tomarse en colaboracion con el sistema de apoyo del paciente (1, 2).

1 c-DL 2. En los pacientes a los que se practica una coronariografia o una revascularizacién, debe proporcionarse una
informacion suficiente acerca de los beneficios, riesgos, consecuencias terapéuticas y posibles alternativas a la
realizacion de una revascularizacion miocardica percutanea o quirtirgica, cuando ello sea viable, con el tiempo
suficiente para la toma de una decisién informada, para mejorar los resultados clinicos (3-5).

Sinopsis nantes sociales adversos para la salud, las creencias cultura-

La toma de decisiones compartida (figura 1) es un enfoque
colaborativo que proporciona a los pacientes una informacién
basada en la evidencia y no sesgada sobre las opciones de tra-
tamiento y fomenta un didlogo entre el paciente y el profesio-
nal de la salud, con el objetivo de tomar decisiones que utilicen
la evidencia cientifica y sean coherentes con los valores y pre-
ferencias del paciente (3, 4, 6). Es esencial que el clinico utilice
una terminologia que el paciente comprenda para permitir un
procesamiento efectivo de la informacién de salud y para fo-
mentar la participacién del paciente en las decisiones de trata-
miento (7). El uso de médulos disponibles online, ayudas para
la decision o videos sobre las opciones de tratamiento puede
ayudar a los pacientes a comprender mejor los riesgos y bene-
ficios de los diversos tratamientos. Los pacientes estan intere-
sados en la repercusién que un tratamiento recomendado
podria tener en su prondstico y calidad de vida (8). En el proce-
so de toma de decisiones sobre el tratamiento, debe ponerse en
primer lugar el mejor interés del paciente, y debe fomentarse
la participacién activa del paciente y de otras personas rele-
vantes. La contribuciéon de los determinantes sociales de la
salud a la ECV no se conoce bien (9, 10) pero es posible que
tenga unarepercusion en la decisién del paciente respecto a los
tratamientos. En los paises de ingresos altos, 4 parametros in-
dicativos de la posicién socioeconémica se han asociado a la
ECV: nivel de ingresos, nivel de estudios alcanzado, situacién
laboral y factores ambientales (11-13).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Latoma de decisiones compartida es vital para la asistencia
centrada en el paciente. La toma de decisiones compartida
mejora la comprension del paciente de las opciones de tra-
tamiento, facilita unas expectativas realistas respecto a los
efectos beneficiosos y nocivos, estimula la involucracién en
la toma de decisiones y mejora la concordancia entre los va-
lores del paciente y las opciones de tratamiento elegidas
(14-17). Los factores que complican la toma de decisiones
compartida son el bajo conocimiento de salud, los determi-

les, los obsticulos de idioma, la edad avanzada y las
comorbilidades complejas. Los conocimientos de salud
estdn asociados con la posicién socioeconémica, el dominio
del idioma y el desarrollo de los conocimientos generales
(18). Incorporar las preferencias de un paciente al proceso
de toma de decisiones mejora el bienestar del paciente a
través de una mayor adherencia al tratamiento y una mayor
satisfaccion con los resultados de salud (5,19,20). Debe res-
petarse el derecho de un paciente a rechazar los tratamien-
tos recomendados y ello debe reconocerse en un documento
escrito después de que el paciente haya recibido una infor-
macion suficiente por parte del Equipo Cardiaco (8).

. Los pacientes no pueden participar en una toma de decisio-

nes compartida hasta que conocen los posibles beneficios y
riesgos de todas las opciones de tratamiento. Los clinicos
deben proporcionarles estimaciones basadas en la evidencia
de los riesgos, beneficios y costes de las opciones de trata-
miento (8, 21, 22). En estos comentarios se deben incluir los
riesgos y beneficios relacionados con la intervencién y los que
hay a largo plazo, como la supervivencia, la calidad de vida y
la necesidad de una reintervencion tardia (tabla 3) (8). Los
pacientes deben recibir también educacién sanitaria sobre la
necesidad de un tratamiento médico continuado con o sin re-
vascularizacion, asi como sobre la modificacion del estilo de
vida y otras estrategias de prevencion secundaria (21, 23). En
algunas situaciones, en las que la estrategia de tratamiento
6ptima es incierta, puede ser apropiado retrasar la revascula-
rizacién para dar tiempo a una consulta y un comentario. El
clinico debe actuar en el mejor interés del paciente y exponer-
le los riesgos y beneficios de todas las opciones de tratamien-
to de revascularizacién, consultar con otros especialistas
cuando sea apropiado y permitir al paciente que lo consulte
con su familia (24, 25). Existen dificultades cuando los datos
cientificos respaldan un tratamiento, pero el paciente prefiere
otro tratamiento alternativo; en 1 estudio, los pacientes prefi-
rieron la ICP ala CABG, a pesar de que el riesgo de muerte con
la ICP fuera del doble del de la CABG (26).
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FIGURA 1. Algoritmo de toma de decisiones compartida

ASISTENCIA
CENTRADA
EN EL PACIENTE

Las opciones de tratamiento
y asistencia tienen en cuenta
los valores y preferencias
de cada persona

CONSENTIMIENTO
INFORMADO

El clinico proporciona la mejor
evidencia disponible respecto
a las opciones de tratamiento,
incluidos los riesgos
y los beneficios de

cada una de ellas

’ 4

TOMA DE DECISIONES
COMPARTIDA

Se documenta una decisién tomada
de forma colaborativa sobre
el tratamiento o la asistencia
y se pone en comtin con las partes
interesadas pertinentes

1V:\:]¥. %3 Componentes ideales de la toma de decisiones compartida y del proceso de consentimiento informado

Asistencia centrada en el paciente

Evaluar la capacidad del paciente de comprender una informacion sanitaria compleja

Solicitar el apoyo de la familia/otras personas

Averiguar y respetar las preferencias y valores culturales, raciales, étnicos o religiosos

Evaluar los determinantes sociales de la salud (nivel de estudios, ingresos, acceso a la asistencia sanitaria)

Mejorar el acceso a la comunicacion telefénica y la telemedicina

Comentar las alternativas de tratamiento y la forma en la que cada una afecta a la calidad de vida del paciente

Toma de decisiones compartida

Fomentar las preguntas y explicar el papel del paciente en la toma de decisiones compartida

Comunicar de manera clara y exacta los posibles riesgos y beneficios de una determinada intervencion y de los tratamientos alternativos

Garantizar que el paciente desempefie un papel clave en la decision de cudl es el enfoque de revascularizacion adecuado

Utilizar herramientas de ayuda a la decision compartida:
m Alphabetical List of Decision Aids by Health Topic, Ottawa Hospital Research Institute (https://decisionaid.ohri.ca/implement.html) (27)
m SHARE Approach Curriculum Tools, Agency for Health care Research and Quality (https://www.ahrg.gov/health-literacy/curriculum-tools/shareddecisionmaking/tools/tool-1/
index.html) (28)

Dedicar el tiempo suficiente a involucrar al paciente en la toma de decisiones compartida; permitir la solicitud de una segunda opinién

Trabajar con un capelldn, un asistente social u otros miembros del equipo para facilitar la toma de decisiones compartida

Animar a los pacientes a expresar sus temores, estrés u otras emociones, y abordarlas adecuadamente

Negociar la decisién en colaboracién con el paciente y los familiares

Respetar la autonomia del paciente para rechazar el tratamiento recomendado

Continda en la pdgina siguiente
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1V:\:]¥: %3l Continuacion

Procedimientos de consentimiento

Utilizar un lenguaje sencillo, evitando el argot especializado, y adoptar las palabras del paciente; integrar imagenes para ensefiar

Documentar el conocimiento y la comprension del paciente expresados por el paciente tras recibir la informacion

Mantener las conversaciones a través de un intérprete capacitado, seguin sea necesario

Proporcionar una informacion especifica para el paciente sobre los riesgos a corto y largo plazo, los beneficios y los tratamientos alternativos

Proporcionar al paciente informacion imparcial, basada en la evidencia, fiable, accesible y pertinente

Comentar los riesgos y beneficios especificos con respecto a la supervivencia, el alivio de la angina, la calidad de vida y una posible intervencién adicional, asi como las
incertidumbres asociadas a las diferentes estrategias de tratamiento

Dar al paciente tiempo para reflexionar sobre las contrapartidas de cada opcién basadas en las estimaciones de los resultados

Proporcionar informacion sobre el nivel de experiencia del operador, el volumen del centro y los resultados locales en la aplicacién de las opciones de revascularizacion coronaria

Informar claramente de la necesidad de un tratamiento médico continuado y de cambios en el estilo de vida

3. EVALUACION PREVIA A LA INTERVENCION
Y PAPEL DEL EQUIPO CARDIACO

3.1. El Equipo Cardiaco

Recomendacion sobre el Equipo Cardiaco

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes en los que la estrategia de tratamiento dptima no esta clara, se recomienda un enfoque basado en
un Equipo Cardiaco que cuente con representantes de cardiologia intervencionista, cirugia cardiaca y cardiologia

clinica, para mejorar los resultados del paciente (1-7).

Sinopsis

El Equipo Cardiaco multidisciplinario, que cuenta con el car-
didlogo, el cirujano cardiaco y otros especialistas, ha pasado a ser
un elemento crucial en las decisiones de revascularizacion. Ini-
cialmente, el enfoque de un Equipo Cardiaco para abordar la toma
de decisiones para la enfermedad coronaria surgié en el contexto
de los ensayos aleatorizados en los que se compard la ICP con la
CABG, para asegurar que los pacientes seleccionados para la in-
clusion fueran igualmente apropiados para una u otra estrategia
antes de la asignacion aleatoria (8). Posteriormente, el Equipo
Cardiaco ha pasado a ser un paradigma importante en la practica
clinica, y ello resalta la importancia de un consenso del equipo
sobre el abordaje 6ptimo de la revascularizacion. Las situaciones
que son ideales para ser consideradas en el Equipo Cardiaco in-
cluyen las de los pacientes con una enfermedad coronaria com-
pleja, comorbilidades que podrian tener una repercusion en el
éxito de la estrategia de revascularizacion u otras situaciones cli-
nicas o sociales que puedan tener una repercusion en los resulta-
dos (figura 2 y tabla 4). El proceso del Equipo Cardiaco debe
basarse en los principios de colegialidad, respeto mutuo y com-
promiso con la excelencia. La logistica de las reuniones del Equipo
Cardiaco debera depender de los recursos locales y las secuencias
de trabajo utilizadas. Entre los modelos empleados se encuentran
los de reuniones programadas entre diarias y semanales y los

de una activacién puntual cuando sea necesario (1, 2, 4, 6, 9).
También se han recomendado las reuniones a distancia (9). Ade-
mas, debe haber un proceso para la activacion rapida del Equipo
Cardiaco para las situaciones clinicas de urgencia o emergencia.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Los estudios observacionales en los que se ha utilizado el
Equipo Cardiaco han incluido la participacién de especialistas
en cardiologia intervencionista, cirugia cardiaca y cardiologia
no invasiva (1-4, 6). Otros profesionales que puedan aportar
una contribucién ttil pueden ser el médico de atencidn pri-
maria del paciente, asi como los especialistas en cuidados pa-
liativos, cuidados criticos, anestesiologia y diagnéstico por la
imagen. Los estudios de observaciéon han demostrado unos
resultados favorables cuando se emplea el Equipo Cardiaco
en casos de enfermedad del tronco coronario izquierdo sin
proteccidn, enfermedad de tres vasos, enfermedad de dos
vasos que afecta a la parte proximal de la arteria descendente
anterior izquierda (DAI) o enfermedad de un solo vaso que
afecta a la parte proximal de la arteria DAI en presencia de
diabetes, o en los casos en los que el médico que remite al
paciente ha solicitado esta evaluacién (5-7, 10, 11). Las deci-
siones del Equipo Cardiaco son en general reproducibles (4) y
se asocian a un buen resultado (2, 6).


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109721061581?via%3Dihub

JACC VOL. 79, NO. 2, 2022 Lawton et al.
18 DE ENERO, 2022:e21-e129 Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

FIGURA 2. Fases de la asistencia centrada en el paciente en el tratamiento de la enfermedad coronaria

N

~ PACIENTE |

Rehabilitacion cardiaca

Dejar de fumar

Intervenciones psicosociales
Farmacoterapia

Control de los factores de riesgo CV
Evaluacion de los resultados

» Toma de decisiones compartida

« Determinantes sociales de la salud CV

* Evaluacion de la relacion riesgo/beneficio

» Agudeza (por ejemplo, IAMCEST, shock,
CPIE)

EQUIPO CARDIACO

PERIINTERVENCION

« Poblaciones especiales

« Consentimiento

« Evaluacion anatémica y funcional
de la lesion

« Intervenciones

« Tratamiento del dolor

* Sedacidn/anestesia

« Tratamiento antitrombético

CV indica cardiovascular; CPIE, cardiopatia isquémica estable; e IAMCEST, infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST.

Factores a tener en cuenta por parte del Equipo iV-:1W.W: 3 Continuacion
TABLA 4 Cardiaco

Factores de la intervencién

Anatomia coronaria _
m Resultados locales y regionales

= Enfermedad del tronco coronario izquierdo = Via de acceso para la ICP
i

= Enfermedad multivaso

= Riesgo quirlirgico

= Alta complejidad anatdmica (es decir, enfermedad de bifurcacion, puntuacion i
SYNTAX alta) = Riesgo de laICP

Comorbilidades Factores del paciente

® Diabetes = Forma de presentacion inestable o shock

m Disfuncion sistélica = Preferencias del paciente

= Coagulopatia = |ncapacidad o falta de voluntad de cumplir el TAPD

= Valvulopatia = Apoyo social del paciente

= Fragilidad = Creencias religiosas

= Neoplasia maligna Educacién sanitaria, conocimientos y comprension del paciente

ACV indica accidente cerebrovascular; TAPD, tratamiento antiagregante plaquetario combinado
doble; ICP, intervencién coronaria percutanea; y SYNTAX, Synergy Between PCI With Taxus and
Cardiac Surgery.

= Enfermedad renal terminal

= Enfermedad pulmonar obstructiva crénica

= [nmunosupresion

= Trastornos neuroldgicos debilitantes

= Hepatopatia/cirrosis

= ACV previo

®  Aorta calcificada/aorta de porcelana

= Aneurisma adrtico

Continta en la columna siguiente
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3.2. Prediccioén del riesgo de muerte del paciente
con la CABG
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Recomendacion sobre la prediccion del riesgo de muerte del paciente con la CABG

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

NdE RECOMENDACIONES

- 1. En los pacientes en los que se esta contemplando la posibilidad de una CABG, se recomienda el calculo
de la puntuacion de riesgo STS para facilitar la estratificacion del riesgo del paciente (1, 2).

Sinopsis

La puntuacion de riesgo STS se ha disefiado para predecir los
resultados adversos en los pacientes a los que se practica una
CABG, incluido el riesgo de muerte, insuficiencia renal, ictus per-
manente, ventilacion asistida prolongada, infeccién de herida es-
ternal profunda, reintervencion y hospitalizacién prolongada. La
puntuacion de riesgo STS se basé en datos de pacientes a los que
se practic6é una CABG en los Estados Unidos. La puntuaciéon STS
se actualiza periddicamente para que refleje lo indicado por nue-
vos modelos de riesgo para la CABG, y la actualizaciéon mas re-
ciente de 2018 se basd en los datos de la Adult Cardiac Surgery
Database de 2011-2014 (3, 4). De manera similar a la puntuacion
STS, la European System for Cardiac Operative Risk Evaluation
(EuroSCORE) 1, elaborada en 2011, se ha disefiado para predecir
los resultados adversos en los pacientes a los que se practica una
CABG aislada (5).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Lapuntuacidn de riesgo STS ha sido validada en varios estu-
dios y muestra un valor predictivo excelente para calcular el
riesgo de eventos adversos (2-4). La puntuacién de riesgo
STS constituye una herramienta util cuando es preciso ele-
gir entre varias estrategias de tratamiento, ya que permite
al clinico, al paciente y a los familiares del paciente disponer
de una estimacidn razonable del riesgo operatorio. La pun-
tuacion de riesgo STS da mejores resultados que la puntua-
cién EuroSCORE Il en la poblacién de pacientes a los que se
practica una CABG, en especial cuando las tasas de mortali-
dad predichas son mas elevadas (> 5%) (1, 2). Los modelos
del riesgo de la cirugia cardiaca comunmente utilizados,
como la puntuacién STS y la puntuacién EuroSCORE II, tie-
nen limitaciones en la evaluacion de la influencia de ciertos
factores de riesgo, como la cirrosis, la fragilidad y la desnu-
tricidn, en los resultados. Los pacientes con cirrosis hepati-
ca, fragilidad o desnutricién presentan un aumento del
riesgo de morbilidad y mortalidad perioperatorias tras la
cirugia cardiaca (6-17) y pueden ser evaluados con otras
herramientas (tabla 5).

Evaluacion de los factores de riesgo no cuantificados
en la puntuacion STS

TABLAS

Factor de riesgo Herramienta de evaluacion

Cirrosis Puntuacion Model for End-Stage Liver Disease (MELD) (1-6)

Fragilidad Velocidad de la marcha (8, 10-14, 16)

Desnutricion  Malnutrition Universal Screening Tool (MUST) (7, 9, 15, 16)

STS indica Society of Thoracic Surgeons.

4. DEFINICION DE LA GRAVEDAD DE LA LESION

4.1. Coronariografia para definir la anatomia y evaluar la
gravedad de la lesién

La coronariografia continia siendo el método utilizado por de-
fecto para definir la anatomia coronaria y caracterizar la grave-
dad de las estenosis de las arterias coronarias. Se ha utilizado
un valor de gravedad de la estenosis del didametro estimada vi-
sualmente de = 70% para la enfermedad que no afecta al tronco
coronario izquierdo y de 2 50% para la enfermedad del tronco
coronario izquierdo para definir una estenosis significativa y
orientar la estrategia de revascularizacién. Aunque la longitud
de la lesion puede ser un factor que contribuya a producir la
gravedad fisioldgica de la lesion (es decir, una lesion moderada
mas larga puede causar mas isquemia que una lesidon grave
focal), no hay un valor de corte estandar de la longitud de la le-
sidon que se emplee para clasificar una estenosis como grave.
Una estenosis coronaria considerada intermedia en la corona-
riografia se define como una gravedad de la estenosis del dia-
metro de entre el 40% y el 69%, y generalmente ello requiere
un estudio diagndstico adicional para evaluar su trascendencia
fisiolégica. Existe cierta controversia sobre si la estenosis del
didmetro estimada visualmente o la determinada mediante co-
ronariografia cuantitativa predicen mejor una que otra la tras-
cendencia funcional de una estenosis coronaria (1, 2). La
diferencia en la media de estenosis del didmetro entre la coro-
nariografia cuantitativa y la estimacién visual oscila entre el
10% y el 20% y depende de la gravedad de la estenosis (3-5). El
uso de las proyecciones angiograficas 6ptimas, proyecciones
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multiples y técnicas de imagen o fisiolégicas complementarias
puede facilitar la evaluacion de la anatomia coronaria cuando se
emplea la coronariografia.
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4.2. Definiciéon de la complejidad de la lesién de la arteria
coronaria: cdlculo de la puntuacién SYNTAX (Synergy
Between PCI With TAXUS and Cardiac Surgery)

Recomendacion para la definicion de la complejidad de la lesion de la arteria coronaria: calculo de la puntuacion SYNTAX

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacién se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
% - 1. En los pacientes con una EC multivaso, una evaluacion de la complejidad de la EC, como la proporcionada por la
puntuaciéon SYNTAX, puede ser util para orientar la revascularizacion (1-4).
Sinopsis

La complejidad anatémica de las lesiones, la prevision
de una revascularizaciéon completa o no, el riesgo previsto de
muerte y los demas resultados adversos son factores importan-
tes a tener en cuenta para determinar el tipo de revasculariza-
cidn a utilizar en los pacientes con EC. Hay muchos factores que
intervienen en la estimacion de la complejidad de la EC (tabla 6).
La puntuacion SYNTAX se elaboré de forma prospectiva a partir
del ensayo SYNTAX, para facilitar este proceso de toma de deci-
sién aportando para ello una medida objetiva del grado de com-
plejidad anatémica dela EC enlos pacientes con una enfermedad
multivaso (1). Su valor como predictor independiente de los
eventos adversos cardiacos y cerebrovasculares mayores y de la
muerte a largo plazo se establecié en la cohorte del ensayo
SYNTAX y posteriormente fue validada en estudios externos en
pacientes tratados con ICP pero no en pacientes tratados con
CABG (2-4). La puntuacion SYNTAX Il y la puntuacion SYNTAX 11
revisada de 2020 fueron desarrolladas retrospectivamente a
partir de la cohorte del ensayo SYNTAX (5, 6), con objeto de in-
corporar variables clinicas, ademas de las variables anatdmicas.
Estas puntuaciones muestran una capacidad de discriminacién
modesta en la prediccidn de los eventos adversos clinicos des-
pués de una revascularizacion (6).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La puntuacién SYNTAX continta siendo la puntuacién de
riesgo mas ampliamente utilizada y validada para orientar
la eleccién de la revascularizacion en pacientes con una en-
fermedad multivaso. Entre las limitaciones importantes de
esta puntuacion se encuentra el sistema de puntos laborio-

Caracteristicas angiograficas que contribuyen

bl 2 aumentar la complejidad de la EC

Enfermedad multivaso

Lesidn en tronco coronario izquierdo o parte proximal de la arteria DAI

Oclusién total cronica

Lesion de trifurcacion

Lesion de bifurcacion compleja

Calcificacién intensa

Tortuosidad intensa

Estenosis de ostium adrtico

Segmentos distales a la lesién con afectacién difusa y estenosados

Lesion trombética

Longitud de la lesién >20 mm

EC indica enfermedad coronaria; y DAI, descendente anterior izquierda.

so necesario para cada lesién y la variabilidad interobserva-
dores en su calculo (7, 8). Ademas, la ausencia de variables
clinicas limita su uso para calcular el riesgo de eventos clini-
cos después de una CABG. Al calcular la complejidad de la
enfermedad en un paciente, es importante tener en cuenta
las variables que contribuyen a producir la complejidad de
la enfermedad, ya que ello podria tener repercusiones en el
éxito y los resultados de la revascularizacion (tabla 6).

4.3. Uso de la fisiologia coronaria como guia
para la revascularizacién mediante ICP

Recomendaciones sobre el uso de la fisiologia coronaria como guia para la revascularizacién mediante ICP

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

I

1. En los pacientes con angina o un equivalente anginoso, isquemia no documentada y estenosis angiograficamente
intermedias, se recomienda el uso de la reserva fraccional de flujo (FFR) o del indice diastdlico instantaneo sin ondas

(iFR) para orientar la decision de proceder a una ICP (1-6).

realizarse una ICP (7-10).

- B_A

2. En los pacientes estables con estenosis angiograficamente intermedias y una FFR > 0,80 o un iFR > 0,89, no debe
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Sinopsis

La FFRy el iFR son 2 de los métodos fisiol6gicos mas comun-
mente utilizados para evaluar la importancia de una lesién. La
FFR se define como el cociente del flujo sanguineo maximo en
una region distal respecto al flujo sanguineo maximo normal de
una arteria. El iFR, que es un indice de la gravedad de la lesion,
es el cociente diastélico instantaneo sin ondas de la presion co-
ronaria distal a la lesion coronaria (Pd) respecto a la presion
aortica (Pa). La posible ventaja del iFR, que es un indice fisiold-
gico en reposo, es que obvia la necesidad de utilizar adenosina,
ya que no requiere un estado de hiperemia maxima. Estos 2 pa-
rametros — FFR e iFR — se han estudiado en ensayos aleatori-
zados en los que los criterios de valoracion clinicos han sido la
muerte, el infarto de miocardio (IM) o la nueva revasculariza-
cion (1-5). Existen otros indices en reposo que se han compara-
do con el iFR o con la FFR en estudios observacionales (9,10).
Estos indices en reposo tienen grados diversos de exactitud en
comparacion con la FFR o con el iFR, pero no se han estudiado
en ensayos aleatorizados con el empleo de criterios de valora-
cion clinicos. En el ensayo FAME 2 (Fractional Flow-Reserve-
Guided PCI versus Medical Therapy in Stable Coronary Disease)
(2) se evalud una estrategia de ICP para todas las lesiones con
una FFR anormal en comparacién con el tratamiento médico
optimo solo. El reclutamiento para este ensayo se interrumpid
de forma prematura debido a un beneficio significativo de la ICP
respecto al tratamiento médico en los pacientes con una FFR
anormal por lo que respecta a la muerte, el IM o la revasculari-
zacion urgente; el efecto beneficioso se debié en gran parte a
una reduccion de las revascularizaciones por causa isquémica.

No esta claro cudl es el papel que puede desempefiar la FFR
como guia para realizar una revascularizacién quirtrgica. Mul-
tiples estudios de observacién de pequefio tamafio, asi como
ECA y metandlisis de esos ensayos, sugieren que se realizan
menos anastomosis distales y que se opta con méas frecuencia
por una CABG sin bomba extracorpdrea en los pacientes a los
que se practica una CABG cuando la revascularizacion se realiza
basandose en la FFR que cuando se lleva a cabo basadndose en la
coronariografia (11-14). Sin embargo, en esos estudios, no se
observaron diferencias en los resultados clinicos entre los pa-
cientes a los que se practicé una CABG bajo la guia de la FFR en
comparacion con los tratados con una CABG guiada por la coro-
nariografia (11-14). Ademas, no todos los estudios incluyeron
un grupo de comparacién bajo guia de coronariografia. Seran
necesarios ensayos aleatorizados grandes que tengan el poder
estadistico apropiado para orientar el uso de la FFR en los pa-
cientes a los que se practica una revascularizacién quirdrgica.
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Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. En el ensayo FAME, la ICP para una estenosis de = 50% con
una FFR anormal redujo el riesgo del criterio de valoracion
combinado a 1 afio, en comparacién con la ICP basada tan
solo en la coronariografia (1), y este efecto beneficioso se
mantuvo a los 2 afios (9) pero no a los 5 afios. En los ensayos
DEFINE-FLAIR (Functional Lesion Assessment of Intermedia-
te Stenosis to Guide Revascularisation and the Instantaneous
Wave-free Ratio versus Fractional Flow Reserve in Patients
with Stable Angina Pectoris or Acute Coronary Syndrome) (4)
e iIFR-SWEDEHEART (Instantaneous Wave-free Ratio versus
Fractional Flow Reserve in Patients with Stable Angina Pecto-
ris or Acute Coronary Syndrome) (6) se compararon los resul-
tados de la ICP bajo guia de iFR o de FFR. En estos ensayos, la
ICP bajo la guia del iFR fue no inferior a la ICP bajo la guia de
la FFR. En comparacién con el uso de la FFR, el empleo del
iFR se asoci6 a unas tasas inferiores de dolor toracico rela-
cionado con la intervenciéon y a una menor duracion de la
intervencién. En los ensayos aleatorizados, las tasas de
MACE a corto y a largo plazo fueron inferiores en los pacien-
tes en los que la ICP se realizé bajo la guia de fisiologia me-
diante el empleo de la FFR o del iFR (4,6).

2. Elhecho de retrasarla ICP cuando la FFR es > 0,80 o cuando
el iFR es > 0,89 se asocia a unas tasas bajas de MACE a largo
plazo (8-10). El ensayo DEFER (Deferral of Percutaneous In-
tervention) mostr6 unas tasas de MACE similares en el se-
guimiento cuando se retrasé la ICP para lesiones
angiograficamente intermedias o con una FFR > 0,75, en vez
de realizarla, a los 2 y 5 afios de seguimiento (8). Ademas,
hubo unas tasas de IM inferiores en el grupo en el que se
retraso la intervencion, en el seguimiento a largo plazo (7).
En los pacientes incluidos en el ensayo FAME en los que la
FFR fue de > 0,80, las tasas de IM y de revascularizacion a
los 2 afios fueron bajas, de un 0,2% y un 3,2%, respectiva-
mente (9). Por ultimo, en los ensayos DEFINE-FLAIR y iFR-
SWEDEHEART, las tasas de MACE en los pacientes en los
que la ICP se aplaz6 debido a una FFR > 0,80 o a un iFR >
0,89 fueron del 4,05% y el 4,12%, respectivamente (10),y la
causa mas frecuente de los MACE fue una revascularizacién
no programada. Los valores de corte de la FFR y del iFR que
se indican son los que se utilizaron en los ensayos clinicos.
En ocasiones, un valor limitrofe puede justificar la realiza-
cién de nuevas pruebas de isquemia o exploraciones com-
plementarias adicionales.

4.4. Ecografia intravascular para evaluar la gravedad
de la lesién

Recomendacion sobre la ecografia intravascular para evaluar la gravedad de la lesion

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR

NdE RECOMENDACIONES

2a

1. En los pacientes con una estenosis intermedia del tronco coronario izquierdo, es razonable el empleo de la ecografia
intravascular (IVUS) para ayudar a definir la gravedad de la lesion (1-5).
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Sinopsis

La IVUS puede aportar una informaciéon anatémica impor-
tante, que va mas alla de la que se observa en la coronariogra-
fia. La IVUS resulta de especial utilidad en las lesiones que
afectan al tronco coronario izquierdo, en las que puede haber
limitaciones en la coronariografia debido al solapamiento de
vasos o al escorzo de las imagenes. La IVUS proporciona una
resolucion espacial significativamente mayor que la de la coro-
nariografia sola (la resolucién axial de la IVUS es de 100 a 150
um, y la resolucién axial de la coronariografia es de 300 pum).
Las imagenes transversales detalladas proporcionan una eva-
luacién exacta de las caracteristicas de la lesidn, incluidas las
dimensiones de la luz, la longitud de la lesion, la morfologia y
ubicacion de la placa, el trombo, la diseccion y la aposicion y
expansion del stent. Ademas, se ha observado que el area mini-
ma de laluz en la IVUS estd correlacionada con los indices fisio-
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vencion para un area luminal minima de 26 a 7,5 mm? es
una opcién segura (1, 2), aunque es posible que sea mas
apropiado un valor de corte mas bajo (4,5-4,8 mm?) en los
pacientes de ascendencia asiatica (3). Se han demostrado
correlaciones moderadas entre los valores de la FFR y los
valores de corte del drea minima de la luz en la IVUS en la
enfermedad del tronco coronario izquierdo (4, 5). En com-
paracién con los valores aplicados en el tronco coronario
izquierdo, se han sugerido valores de corte mas bajos para
la IVUS en la arteria DAI (7). La exploraciéon de tomografia
de coherencia 6ptica (OCT), desarrollada méas recientemen-
te, ha mostrado una buena correlacion con las mediciones
realizadas en la IVUS (8). Sin embargo, dado que la OCT re-
quiere una depuracion de la sangre, su efectividad para la
obtencién de imagenes de la enfermedad que afecta al os-
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l6gicos (6). tium del tronco coronario izquierdo es limitada.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion 5. REVASCULARIZACION EN EL IAMCEST

1. En el caso de una enfermedad del tronco coronario izquier-

5.1. Revascularizacion de la arteria del infarto en pacientes
con IAMCEST

do indeterminada, los estudios realizados han mostrado
que la evaluacion de la IVUS con aplazamiento de la inter-

Recomendaciones sobre la revascularizacion de la arteria del infarto en pacientes con IAMCEST

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con un IAMCEST y sintomas isquémicos durante < 12 horas, debe realizarse una ICP para mejorar la
supervivencia (1-5).

2. En los pacientes con un IAMCEST y shock cardiogénico o inestabilidad hemodinamica, esta indicada la ICP o la CABG
(cuando la ICP no sea factible) para mejorar la supervivencia, sea cual sea el tiempo transcurrido desde el inicio del
IM (6,7).

3. En los pacientes con un IAMCEST que presentan complicaciones mecanicas (por ejemplo, ruptura del tabique
ventricular, insuficiencia valvular mitral a causa de un infarto o ruptura de los musculos papilares o ruptura de la
pared libre), se recomienda una CABG en el momento de la intervencidn quirtrgica, con la finalidad de mejorar la
supervivencia (8,9).

4. En los pacientes con un IAMCEST y signos de fallo de la reperfusion después de un tratamiento fibrinolitico, debe
realizarse una ICP de rescate en la arteria del infarto, para mejorar los resultados clinicos (10-13).

1 C-DL

5. En los pacientes con un IAMCEST a los que se administra un tratamiento fibrinolitico, es razonable practicar una
coronariografia en un plazo de 3 a 24 horas con la finalidad de llevar a cabo una ICP, para mejorar los resultados
clinicos (14-20).

2a B-A
o - 6. En los pacientes con un IAMCEST que estan estables y han acudido entre 12 y 24 horas después del inicio de los
sintomas, es razonable practicar una ICP para mejorar los resultados clinicos (21,22).

7. En los pacientes con un IAMCEST en los que la ICP no es factible o no da resultado y que presentan un area grande
de miocardio en riesgo, la CABG de urgencia o de emergencia puede ser eficaz como método de reperfusion para
mejorar los resultados clinicos (23,24).

23

8. En los pacientes con un IAMCEST complicado por una isquemia persistente, una insuficiencia cardiaca aguda
grave o una arritmia con peligro para la vida, la ICP puede ser beneficiosa para mejorar los resultados clinicos, con
independencia del tiempo transcurrido desde el inicio del IM.

2a C-OE
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(25,26).

9. En los pacientes con un IAMCEST estables y asintomaticos que presentan una arteria del infarto totalmente ocluida
> 24 horas después del inicio de los sintomas y no muestran signos de isquemia grave, no debe realizarse una ICP

C-OE

- B-A

10. En los pacientes con un IAMCEST, no debe realizarse una CABG de emergencia tras el fallo de una ICP primaria:
« En ausencia de isquemia o de un area grande de miocardio en riesgo, o

« Si la revascularizacién quirtrgica no es factible a causa de un estado de ausencia de restablecimiento del flujo o de

unos objetivos distales deficientes.

Sinopsis

El tratamiento de reperfusion inmediato en los pacientes
con un [AMCEST mejora la tasa de mortalidad, y se ha demos-
trado que la ICP primaria es superior al tratamiento fibrinoliti-
co (1) (figura 3) (6, 23, 27-29). El tratamiento fibrinolitico se
recomienda tan solo en los casos en los que no se dispone de
forma inmediata de una ICP primaria y se prevé que el tiempo
transcurrido entre la llegada al hospital y la ICP sera > 120 mi-
nutos (30). Dado que aproximadamente el 35% de los pacien-
tes tratados con fibrindlisis no alcanzan una reperfusion (31) y
que hay un 10% adicional con una reperfusion ineficaz (grado
de flujo TIMI [Thrombolysis in Myocardial Infarction] < 3) (1),
un traslado precoz de los pacientes a centros con capacidad de
realizar una ICP facilitard un cateterismo y/o ICP precoz (15-
17, 19). La CABG tiene un papel limitado en la fase aguda del
IAMCEST, y su uso en este contexto continia disminuyendo
(23). Las series de casos mas antiguas han resaltado un posible
exceso de riesgo de mortalidad cuando la CABG se realiza de
forma temprana después de un IAMCEST (32). Sin embargo, es
posible que las modificaciones contemporaneas del abordaje
operatorio estandar, la mejora de la anestesia y la monitoriza-
cion, las mejoras de los métodos técnicos y los dispositivos de
apoyo circulatorio mecanico transitorio adyuvante conduzcan
a una mejora de las tasas de supervivencia después de la CABG
(figura 3).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Multiples ECA y metanélisis han mostrado que la ICP pri-
maria reduce la muerte, el IM, el ictus y la hemorragia
mayor, en comparacién con la fibrinélisis, en especial cuan-
do se reduce al minimo el tiempo transcurrido hasta el tra-
tamiento (1-5). Este efecto beneficioso se observa incluso
en los pacientes que son trasladados desde hospitales sin
capacidad de realizar una ICP si los tiempos de traslado son
razonables y el tiempo total de isquemia tras la presenta-
ci6n inicial es < 120 minutos (4, 30).

2. Enlos pacientes con un IAMCEST complicado por un shock
cardiogénico, una estrategia de revascularizacion precoz se
asocia a un beneficio significativo en la supervivencia (6).
En el ensayo SHOCK (Should We Emergently Revascularize
Occluded Coronaries for Cardiogenic Shock), aunque el cri-
terio de valoracion principal consistente en la superviven-

cia a 30 dias en los pacientes con un IAMCEST y shock
cardiogénico, no mejord con la revascularizacién precoz,
en comparacion con la estabilizacién médica inicial (6), el
criterio de valoracién secundario de tasa de mortalidad a
los 6 meses fue significativamente menor en el grupo de
pacientes asignados aleatoriamente a la revascularizacién
precoz y tratados con ICP o con CABG.

La tasa de mortalidad asociada a la CABG de emergencia y al
tratamiento quirtrgico de una complicacién mecanica del I1A-
MCEST contintia siendo alta (33). Sin embargo, en la actuali-
dad hay pocos métodos de tratamiento médico o percutaneo
para tratar de manera eficaz una ruptura ventricular, una
ruptura de musculos papilares causante de una insuficiencia
mitral grave o una comunicacién interventricular de causa
isquémica. La CABG y estas intervenciones asociadas pueden
ser necesarias para tratar las complicaciones mecanicas de
un IAMCEST o un shock cardiogénico en una situacién
de emergencia (34-38). La colocacion de un dispositivo de
apoyo mecanico puede ser ttil como medida provisional en
un paciente con una complicacién mecanica de un IAMCEST,
y la cirugia de urgencia o de emergencia continuia siendo el
mejor tratamiento (39, 40). No se ha realizado ningtin ECA en
el que se haya examinado el posible beneficio de afadir una
CABG en el momento de practicar una intervencién de ciru-
gia cardiaca de emergencia para el tratamiento de una com-
plicacién mecanica de un IAMCEST en comparacién con la
cirugia de emergencia para el tratamiento de la complicaciéon
mecanica solamente. Ademas, no hay ningtin ECA en el que se
haya examinado el posible beneficio de la cirugia cardiaca de
emergencia para el tratamiento de una complicacion mecani-
ca de un IAMCEST frente a una estabilizacion médica inicial y
una operacion quirurgica realizada mas tarde.

La ICP de rescate realizada en pacientes con signos de fallo
de la reperfusién después de un tratamiento fibrinolitico
se ha asociado a una reduccién de los eventos cardiovascu-
lares (10-13), en comparacién con la asistencia conserva-
dora o la repeticion de la fibrindlisis. En esos estudios, los
pacientes asignados a la ICP de rescate presentaron unas
tasas superiores de hemorragia y de accidentes vasculares
cerebrales (10-12). Todos estos estudios se llevaron a cabo
en la era del acceso por via femoral, y con unas opciones
limitadas de tratamiento antiagregante plaquetario y de
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FIGURA 3. Indicaciones para la revascularizacion en el IAMCEST (Pacientes sin fibrinoliticos)
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Los colores corresponden a la tabla 2. CABG indica cirugia de bypass arterial coronario; ICP, intervencion coronaria percutanea; e IAMCEST, infarto agudo de miocardio con
elevacion del segmento ST. Este algoritmo resume las recomendaciones de esta guia sobre la revascularizacion de la arteria del infarto en el IAMCEST. No se pretende que
incluya a cualquier tipo de paciente o situacion, y se anima a los clinicos a utilizar un enfoque basado en un Equipo Cardiaco cuando las decisiones sobre la asistencia no sean
claras y a consultar el texto de apoyo acompafante para cada recomendacion. Ademas, para las situaciones en las que no se disponga de datos suficientes para realizar
recomendaciones formales para la asistencia, véase el apartado 17 «cuestiones no resueltas y perspectivas futuras».

tratamiento anticoagulante. La preocupacidn existente an-
teriormente acerca de un aumento del riesgo de hemorra-
gia o del riesgo de ictus en los pacientes tratados con una
ICP de rescate podria atenuarse con el empleo de tenecte-
plasa a mitad de dosis en los pacientes de edad > 75 afios
(31), con el reemplazo del acceso femoral por el acceso ra-
dial (41) o con la eliminacién del uso sistematico de inhibi-
dores de la glucoproteina Ilb/Illa plaquetarios. Con estas
técnicas, la reduccion de las complicaciones asociadas a la
ICP podria proporcionar una relacién de riesgo-beneficio
mas favorable a la ICP de rescate que al tratamiento con-
servador.

Los estudios realizados han mostrado una reduccién de los
MACE cuando se realiza una coronariografia temprana de
forma sistematica con la intenciéon de practicar una ICP
después de un tratamiento fibrinolitico (15, 16, 18-20, 42).
Esto fue respaldado también por varios metanalisis de esos
ensayos, que mostraron una reduccion de las muertes o los

infartos con un abordaje invasivo precoz después del trata-
miento fibrinolitico (14, 17). En estos estudios del traslado
precoz, mas del 80% de los pacientes que fueron traslada-
dos fueron tratados con una ICP para abordar una esteno-
sis residual significativa o un flujo subéptimo en la arteria
del infarto. El efecto beneficioso mas notable de la corona-
riografia inmediata fue el observado en los pacientes a los
que se practicé una coronariografia precozmente después
del inicio de los sintomas o tras la administracién del trata-
miento fibrinolitico (14).

El efecto beneficioso de la ICP en los pacientes asintomaticos
que acuden entre 12 y 24 horas después del inicio de los sin-
tomas no se ha estudiado bien. En el ensayo BRAVE-2 (Be-
yond 12 Hours Reperfusion Alternative Evaluation-2) se
examinaron los beneficios aportados por la ICP en cuanto a
la reduccién del tamafio del infarto en pacientes asintomati-
cos con un [AMCEST y un inicio de los sintomas > 12 horas
pero < 48 horas antes de la presentacion (21). En este estu-
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dio de pequefio tamafio, una estrategia invasiva de implante
de stents coronarios se asocié a una reduccién del tamafo
del infarto del ventriculo izquierdo (criterio de valoracién
principal) en comparacién con lo observado con una estrate-
gia conservadora (21). Ademas, una estrategia invasiva se
asocié a una reduccién de la tasa de mortalidad a 4 afios
ajustada, en comparacion con lo observado con la estrategia
conservadora (43). Los datos observacionales del estudio
Prospective National Observational respaldaron también la
obtencién de una tasa de mortalidad a 1 afio ajustada infe-
rior en los pacientes con un IAMCEST y un inicio de los sin-
tomas de 12 a 24 horas antes de la presentacion (22). Esta
informacién tiene como contrapeso la posibilidad de un
«efecto nocivo» cuando la ICP de una arteria totalmente
ocluida se realizaba mas de 24 horas después del inicio de
los sintomas. En consecuencia, una ICP tardia de una arteria
de infarto mas alla de las 24 horas tan solo debe contemplar-
se en los pacientes que presentan una arteria permeable.
En los pacientes con un IAMCEST puede haber situaciones en
las que la ICP no sea posible por razones anatémicas o debido
ala presencia de una EC grave del tronco coronario izquierdo
o de una EC multivaso. Ademas, en circunstancias inusuales,
la ICP puede no dar resultado. En tales casos, la CABG puede
ser una estrategia de reperfusion primaria eficaz, en especial
si hay un area grande de miocardio en riesgo (23, 24).

No hay ECA en los que se haya examinado el posible efecto
beneficioso de una ICP en pacientes con un IAMCEST que
acuden > 12 horas después del inicio de los sintomas y que
presentan signos clinicos de isquemia persistente, insufi-
ciencia cardiaca aguda grave o arritmias con peligro para la
vida. Intuitivamente, seria de prever que una estrategia de
perfusion tardia en estos subgrupos de pacientes inesta-
bles produzca una mejoria sintoméatica y una mejora de los
resultados, y por esta razén debe considerarse la posible
conveniencia de la ICP.

10.

5.2.
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En el ensayo OAT (Occluded Arteria Trial), la ICP de un vaso
sanguineo con una oclusion total no redujo los eventos car-
diovasculares a los 4 afios de seguimiento (25), y se obser-
v6 una tendencia a una tasa superior de recidivas del
infarto en el grupo de pacientes asignados aleatoriamente
ala ICP. Los pacientes que presentaban una isquemia grave
en la prueba de estrés no invasiva no fueron incluidos en
este ensayo. Se observaron resultados similares en el ensa-
yo DECOPI (Desobstruction Coronaire en Post-Infarctus), en
el que se incluyd a pacientes con una arteria ocluida que
acudieron entre 2 y 15 dias después del inicio de los sinto-
mas (26).

La CABG de emergencia para restablecer el flujo en la arte-
ria del infarto después del fallo de la ICP tan solo debe con-
templarse en los pacientes con una isquemia persistente y
un area grande de miocardio en riesgo. En algunos casos,
después de la ICP primaria el vaso continta estando oclui-
do o presenta un flujo lento causado por una embolizacién
distal (ausencia de restablecimiento del flujo). Se denomi-
na fenémeno de ausencia de restablecimiento del flujo a la
falta de una reperfusién microvascular satisfactoria inclu-
so en presencia de una arteria coronaria epicardica amplia-
mente permeable. Esto sucede habitualmente con la
reperfusion en el contexto de una ICP realizada para el tra-
tamiento de un IAMCEST después de un periodo prolonga-
do de isquemia miocardica o con una carga trombdtica
elevada. Dado que es improbable que la CABG mejore la
perfusién del miocardio dependiente de la arteria en el
contexto de una ausencia de restablecimiento del flujo, la
CABG de emergencia puede producir un efecto nocivo en
esta situacion y puede someter al paciente a un riesgo in-
necesario.

Revascularizaciéon de arteria no responsable de infarto
en pacientes con IAMCEST

Recomendaciones sobre la revascularizacion de arteria no responsable de infarto en pacientes con IAMCEST

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

NdE RECOMENDACIONES

1. En algunos pacientes seleccionados, hemodindmicamente estables con un IAMCEST y una enfermedad multivaso,
después de una ICP primaria realizada con éxito, se recomienda una ICP en un segundo tiempo para una estenosis

significativa de una arteria no responsable del infarto con objeto de reducir el riesgo de muerte o de IM (1-4).

2a

C-OE

2. En algunos pacientes seleccionados con un IAMCEST y que presentan una enfermedad multivaso compleja que afecta

a una arteria no responsable del infarto, después de una ICP primaria realizada con éxito, es razonable practicar una
CABG electiva para reducir el riesgo de eventos cardiacos.

2b

B-A

3. En algunos pacientes seleccionados, hemodinamicamente estables, con un IAMCEST y una enfermedad multivaso

de baja complejidad, puede contemplarse la ICP de una estenosis de una arteria no responsable del infarto en el
momento de realizar la ICP primaria, con objeto de reducir las tasas de eventos cardiacos (1, 2, 5-7).

4. En los pacientes con un IAMCEST complicado por un shock cardiogénico, no debe realizarse sistematicamente una

ICP de una arteria no relacionada con el infarto en el momento de llevar a cabo la ICP primaria debido al mayor riesgo

de muerte o insuficiencia renal (8-10).
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Sinopsis

Se utiliza un enfoque basado en el Equipo Cardiaco para de-
terminar la estrategia dptima de revascularizacion en los pa-
cientes con un IAMCEST y una EC multivaso. Las estrategias de
revascularizacion (figura 4) para los pacientes con un [AM-
CEST y una enfermedad multivaso incluyen la ICP multivaso
en el momento de practicar la ICP primaria; la ICP de la arteria
del infarto solamente, seguida de una ICP en un segundo tiem-
po de la arteria no responsable del infarto; la ICP de la arteria
del infarto solamente, con un enfoque basado en la isquemia
para el tratamiento de una arteria no responsable del infarto;
o la ICP de la arteria del infarto solamente, con una CABG elec-
tiva. Los estudios observacionales y los metanalisis han pre-
sentado resultados contradictorios en cuanto a la superioridad
de un determinado enfoque respecto a los demas (11). Los
ensayos aleatorizados recientes de la ICP en el IAMCEST res-
paldan la seguridad y la eficacia de la ICP multivascular en pa-
cientes con IAMCEST seleccionados (2-4, 6, 7). Los datos mas
sdlidos son los relativos a los pacientes a los que se practica
una nueva ICP en un segundo tiempo (4). Debe sefialarse que
tan solo una tercera parte de los pacientes incluidos en esos
ensayos presentaban una enfermedad de tres vasos, y que en
la mayoria de estos ensayos se excluyo a los pacientes con una
enfermedad del tronco coronario izquierdo, una oclusion total
crénica (OTC) de la arteria no responsable del infarto o una
enfermedad compleja en una arteria no responsable del infar-
to. Por esta razén, la CABG contintia siendo una opcién razona-
ble en los pacientes con una enfermedad residual compleja en
una arteria no responsable del infarto. Los pacientes ideales
en los que se puede obtener un beneficio con la revasculariza-
cion de arterias no responsables del infarto son los que tienen
un area grande de miocardio en riesgo y los que no presentan
comorbilidades importantes que puedan aumentar el riesgo
de la revascularizacion.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Los ECA han puesto de manifiesto una reduccién de los MACE
con una nueva ICP en un segundo tiempo (durante la misma
hospitalizacion o después del alta) en comparacién con la ICP
de tan solo el vaso culpable (1-4). Este efecto beneficioso de-
riva en gran parte de una reduccién de riesgo de una nueva
revascularizaciéon o un reinfarto. Muy recientemente, en el
ensayo COMPLETE (Complete versus Culprit-Only Revascula-
rization Strategies to Treat Multivessel Disease after Early PCI
for STEMI) se incluy6 a 4041 pacientes y se puso de manifies-
to una reduccion a 3 afios de la variable de valoracién combi-
nada formada por la muerte y el IM al realizar una nueva ICP
en un segundo tiempo de la arteria no responsable del infarto
(en un plazo de 45 dias tras el IAMCEST), en comparacién con
el tratamiento conservador (4). Estos efectos beneficiosos
fueron uniformes, con independencia del momento en el que
se practicara la ICP de la arteria no responsable del infarto
(12). En la mayor parte de estos ensayos se incluy a pacien-
tes con una enfermedad de baja complejidad. No hay ningtn
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ensayo que haya observado una diferencia entre las estrate-
gias en el resultado de tasa de mortalidad sola. En el ensayo
COMPLETE, < 1% de los pacientes incluidos presentaba una
enfermedad de una arteria no responsable del infarto que
afectara al tronco coronario izquierdo, y la puntuaciéon SYN-
TAX de los pacientes incluidos fue baja en la situacién inicial.
Ademas, en estos ensayos se incluy6 a pacientes con lesiones
con una estenosis del didmetro de > 70%. En las lesiones in-
termedias, las pruebas fisiolégicas con determinacion del iFR
o de la FFR pueden ser ttiles para orientar la decision de rea-
lizar la ICP (4).

. En los pacientes con un [AMCEST y una EC multivaso com-

pleja, la CABG electiva continda siendo una opcion de revas-
cularizacién apropiada después de una ICP satisfactoria de
una arteria responsable del infarto en los pacientes que
cumplen los criterios para la CABG (tabla 7). Aunque el en-
sayo COMPLETE puso de manifiesto que una nueva ICP en
un segundo tiempo de la arteria no responsable del infarto
se asocia a una reduccion del riesgo de muerte o recidiva del
infarto durante el seguimiento, en este estudio no se incluy6
a pacientes en los que pretendiera realizar una intervencion
de revascularizacion quirtrgica programada. En los pacien-
tes con una enfermedad compleja de una arteria no respon-
sable del infarto, la decision de proceder a realizar una ICP
frente a una CABG de la arteria no responsable del infarto
debe tomarse tras un examen en el Equipo Cardiaco.

. Los ensayos aleatorizados han mostrado una reduccién de los

MACE con una estrategia de ICP multivaso aplicada en el mo-
mento de realizar la ICP primaria, en comparacion con la ICP
de tan solo la arteria culpable (1, 2, 5-7). Los efectos beneficio-
sos descritos en estos ensayos se debieron en gran parte a una
reduccién de las nuevas revascularizaciones con la ICP multi-
vaso. Puede contemplarse la ICP de la estenosis de una arteria
no responsable del infarto en el momento de la ICP primaria
realizada con éxito, pero es preciso seleccionar cuidadosa-
mente a los pacientes. Los pacientes en los que es mas apro-
piada una revascularizacion completa en el momento de la
ICP primaria son aquellos en los que se realiza una ICP sin
complicaciones de la arteria del infarto y tienen una enferme-
dad de una arteria no responsable del infarto de baja comple-
jidad, con unas presiones de llenado del ventriculo izquierdo
normales y una funcién renal normal. Los clinicos deben inte-
grar los datos clinicos junto con la informacién sobre la grave-
dad y complejidad de la lesion, la estabilidad del paciente, el
riesgo de sobrecarga de volumen y el riesgo de nefropatia por
contraste, antes de decidirse por una estrategia de ICP prima-
ria multivaso inmediata.

. Se recomienda una ICP primaria de tan solo el vaso culpable

como estrategia de ICP primaria en la mayor parte de los pa-
cientes con un IAMCEST complicado por un shock cardiogéni-
co que presentan una enfermedad multivaso. Esto se basa en
los resultados uniformes de los estudios observacionales y de
1 ensayo clinico aleatorizado que no mostraron ninguna ven-
taja con la ICP multivaso inmediata (8-10). En el ensayo CUL-
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FIGURA 4. Revascularizacion de lesiones de arterias coronarias no relacionadas con el infarto en pacientes con un IAMCEST
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Los colores corresponden a la tabla 2. CABG indica cirugia de bypass arterial coronario; TMSG, tratamiento médico segun las guias; ICP, intervencion coronaria percutdnea; e IAMCEST, infarto
de miocardio con elevacién del segmento ST. *Valores normales de presion arterial y frecuencia cardiaca, presion telediastélica ventricular izquierda < 20 mm Hg, ausencia de insuficiencia renal
crénica o dafio renal agudo, y volumen total de contraste previsto < 3 x filtracion glomerular, anatomia de la lesion sencilla. tEn la toma de decisiones acerca de la necesidad de revascularizacion
y el modo de realizarla, el Equipo Cardiaco debe tener en cuenta la idoneidad de la arteria no culpable para una ICP, la complejidad coronaria y el riesgo de revascularizacion, la extensién del mio-
cardio en riesgo y las comorbilidades del paciente, incluida la esperanza de vida u otras comorbilidades importantes, como la insuficiencia renal crénica o el dafio renal agudo. $Puede llevarse a

cabo una nueva ICP en un segundo tiempo durante la hospitalizacion o después del alta, hasta 45 dias después del IM. EL simbolo indica el tiempo transcurrido antes de llevar a cabo

la siguiente intervencion. En este algoritmo se resumen las recomendaciones de esta guia para la asistencia de los pacientes con un IAMCEST y una enfermedad de una arteria no responsable del
infarto. No se pretende que incluya a cualquier tipo de paciente o situacion, y se anima a los clinicos a utilizar un enfoque basado en un Equipo Cardiaco cuando las decisiones sobre la asistencia
no sean claras y a consultar el texto de apoyo acompafiante para cada recomendacion. Ademas, para las situaciones en las que no se disponga de datos suficientes para realizar recomendaciones
formales para la asistencia, véase el apartado 17 «cuestiones no resueltas y perspectivas futuras».
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LV::]¥. WAl Definiciones del estado clinico del paciente para orientar la realizacion de la revascularizacion (13-15)

Electiva La funcién cardiaca del paciente se ha mantenido estable en los dias o semanas previos a la intervencion (ya sea quirtirgica o percutanea).
La intervencién podria aplazarse sin aumentar el riesgo de comprometer los resultados cardiacos.

De urgencia Es necesaria la intervencion durante la misma hospitalizacion para reducir al minimo la posibilidad de un mayor deterioro clinico. Entre los ejemplos
se encuentran, aunque sin limitarse a ellos, los de empeoramiento del dolor toracico subito, insuficiencia cardiaca, infarto agudo de miocardio,

anatomia, balén de contrapulsacién intraadrtico, angina inestable, uso de nitroglicerina intravenosa o angina en reposo.

De emergencia  Los pacientes que necesiten una intervencién de emergencia tendran un compromiso cardiaco persistente, incesante, refractario al tratamiento (dificil,
complicado y/o no controlable), con o sin inestabilidad hemodinamica, y sin respuesta a ninguna forma de tratamiento excepto la intervencion
cardiaca. Una intervencion de emergencia es aquella en la que no debe haber ningtin retraso en llevar a cabo la intervencién operatoria.

De emergencia/ Los pacientes que requieren una intervencion de emergencia/rescate son aquellos en los que es necesaria una reanimacion cardiopulmonar de camino
rescate hacia el quiréfano o el laboratorio de cateterismo, antes de la induccion de la anestesia, o que requieren el empleo de un oxigenador extracorpéreo
de membrana para mantener la vida.

PRIT-SHOCK (Culprit Lesion Only PCI Versus Multivessel PCI in
Cardiogenic Shock) de pacientes con un IM agudo (IAM) com-
plicado por un shock cardiogénico, la ICP multivaso en el mo-
mento de realizar la ICP primaria comporté un riesgo
superior de eventos del criterio de valoracion principal for-

sentaban una oclusién crénica. Los riesgos asociados a la ICP
multivaso inmediata incluyen la sobrecarga de volumen, la
nefropatia por contraste y las complicaciones isquémicas de
la arteria no responsable del infarto, que podrian causar un
mayor deterioro hemodinamico.

mado por la muerte o la necesidad de una terapia sustitutiva
renal (8, 9). Es de destacar que, en este ensayo, se permitiba 6. REVASCULARIZACION EN EL SCASEST
los investigadores llevar a cabo una ICP de todos los vasos no
responsables del infarto que tenian una estenosis del didme-

6.1. Coronariografia y revascularizaciéon en pacientes con

tro de > 70% y un didmetro de = 2 mm, incluidos los que pre- SCASEST

Recomendaciones sobre la coronariografia y revascularizacion en pacientes con SCASEST

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con un SCASEST que presentan un aumento del riesgo de eventos isquémicos recurrentes y son
candidatos apropiados para una revascularizacion, esta indicada una estrategia invasiva con la intencion de proceder
a una revascularizacion, con objeto de reducir los eventos cardiovasculares (1-4).

. En los pacientes con un SCASEST y un shock cardiogénico que son candidatos apropiados para una revascularizacion,
se recomienda la revascularizacién de emergencia con objeto de reducir el riesgo de muerte (5-9).

-
N

3. En los pacientes con SCASEST apropiados que presentan una angina refractaria o una inestabilidad hemodinamica
o eléctrica, esta indicada una estrategia invasiva inmediata con la intencion de realizar una revascularizacion con
objeto de mejorar los resultados (10).

1 C-DL

4. En los pacientes con un SCASEST que inicialmente estdn estabilizados y tienen un riesgo alto de sufrir eventos
clinicos, es razonable optar por una estrategia invasiva precoz (en las primeras 24 horas) con preferencia a una
estrategia invasiva tardia, con objeto de mejorar los resultados (11-16).

. En los pacientes con SCASEST que inicialmente estan estabilizados y tienen un riesgo intermedio o bajo de eventos
clinicos, es razonable aplicar una estrategia invasiva con intencién de realizar una revascularizacion antes del alta
hospitalaria con objeto de mejorar los resultados (11-16).

6. En los pacientes con un SCASEST en los que ha fallado una ICP y presentan una isquemia persistente, un compromiso
hemodinamico o un peligro de oclusién de una arteria con una cantidad sustancial de miocardio en riesgo, y que son
candidatos apropiados para una CABG, es razonable llevar a cabo una CABG de emergencia (5-7, 17).

N
Y]
(5]

. En los pacientes con un SCASEST que acuden en shock cardiogénico, no debe realizarse sistematicamente una ICP
multivaso de las lesiones no culpables en el mismo contexto (18,19).

~N
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Sinopsis

Un enfoque invasivo sistematico en los pacientes con SCA-
SEST se asocia a una mejora de los resultados (1-4, 20, 21). Se ha
recomendado la estratificacién del riesgo con el empleo de una
puntuacion validada (es decir, GRACE o TIMI) para orientar el
momento de realizacion de la coronariografia (22, 23). La calcu-
ladora de riesgo GRACE 2.0 (https://www.outcomes-umassmed.
org/grace/acs_risk2 /index.html) (24) se ha utilizado en la mayor
parte de los ensayos clinicos para identificar a los pacientes con
un riesgo alto de muerte o IM, y permite realizar una estimacion
directa del riesgo de mortalidad durante la hospitalizacién y al
cabo de 1y 3 afios. Se ha utilizado un umbral de la puntuacion
GRACE de > 140 para indicar que un paciente tiene un riesgo
mayor de eventos clinicos. Otros factores asociados a un riesgo
superior son la edad avanzada (= 75 afios), una puntuacion de
riesgo TIMI elevada (https://timi.org/calculators/timi-risk-sco-
re-calculator-for-ua-nstemi//) (25) y la elevacion de los marca-
dores cardiacos (11, 26). Los factores que indican la necesidad de
una revascularizacion urgente (tabla 7) mediante ICP o CABG son
la anatomia peligrosa, la isquemia persistente o el compromiso
hemodinamico. En estos pacientes y en aquellos que presentan
una EC compleja, el tratamiento debe individualizarse y debe con-
tar con el examen por parte del Equipo Cardiaco.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. En los pacientes con SCASEST, un abordaje invasivo inicial se
asocia a una tasa inferior de eventos de la variable de valora-
cién combinada formada por la muerte, el IM y la angina re-
fractaria en un seguimiento de 4 a 6 meses (1-4) (figura 5).
Los datos de ensayos clinicos agrupados han mostrado unas
tasas inferiores de recidiva del infarto y de recidiva de la is-
quemia con una estrategia invasiva (4). Los beneficios que
aporta un abordaje invasivo son mas pronunciados en los pa-
cientes con biomarcadores elevados u otros indicadores de
un riesgo superior (1). El enfoque invasivo proporciona tam-
bién una informacién prondstica importante, como es la de la
extension y gravedad de la EC, la hemodindmica y la funciéon
ventricular izquierda, lo cual permite una determinacion pre-
cisa del riesgo, la orientacién del tratamiento antitrombético
y la idoneidad de la revascularizacion mediante ICP o CABG.
Aproximadamente un 20% a 25% de los pacientes incluidos
en los ensayos iniciales en los que se examinaron los benefi-
cios aportados por un enfoque invasivo sistematico fueron
tratados con una CABG. En los pacientes con una enfermedad
multivaso, el modo de revascularizacion debe basarse en el
caracter agudo del estado del paciente, las caracteristicas an-
giograficas de la lesion culpable y la complejidad de la anato-
mia del paciente; y debe incluir también un examen por parte
del Equipo Cardiaco cuando sea apropiado.

2. En el ensayo SHOCK, los pacientes fueron asignados aleato-
riamente a un tratamiento médico o a una revascularizacién
de emergencia. De los pacientes asignados a la revasculariza-
cion, dos terceras partes fueron remitidos a una ICP y una
tercera parte a una CABG, y la decision de realizar la ICP o la
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CABG la tom6 el médico encargado del tratamiento (9). La
mediana de tiempo transcurrido entre la asignacion aleatoria
y larevascularizacién fue de 0,9 horas en el caso delaICPy de
2,7 horas en el caso de la CABG. El ensayo SHOCK respaldd
una estrategia de coronariografia de emergencia con revas-
cularizacién inmediata en los pacientes con un IAM compli-
cado con un shock cardiogénico. A los 6 meses, la tasa de
mortalidad fue significativamente inferior en los pacientes
asignados aleatoriamente a la revascularizacién en compara-
cion con los asignados al tratamiento médico (9). En el ensa-
yo SHOCK, no hubo diferencias en la tasa de mortalidad con la
ICP o la CABG en los pacientes que fueron asignados aleato-
riamente a una revascularizaciéon inmediata, con una super-
vivencia similar con los dos modos de revascularizacién a los
30 dias y a 1 afio. Ademads, los estudios observacionales (5-7,
17) de pacientes con shock cardiogénico remitidos a una
CABG han mostrado unos resultados aceptables con la revas-
cularizacién de emergencia. Es posible que en los pacientes
en shock se obtenga un efecto beneficioso con los dispositivos
de apoyo circulatorio mecénico antes de la revascularizacion,
sobre todo si se prevé realizar una CABG (27).

. Los pacientes con SCASEST que estan clinicamente inesta-

bles a causa de una angina refractaria, arritmias incontrola-
bles o inestabilidad hemodindmica se han excluido de
manera uniforme de los ensayos clinicos en los que se ha
evaluado el momento 6ptimo para realizar la coronariogra-
fia (11, 28). Aunque no hay evidencias derivadas de datos de
ensayos clinicos, intuitivamente, seria de prever que la co-
ronariografia inmediata (en un plazo de 2 horas) con vistas
a una revascularizacién apropiada mejorara los resultados
si la revascularizacion estabiliza el estado clinico.

. Una estrategia invasiva temprana aplicada en un plazo de

24 horas en los pacientes de riesgo alto (puntuacién GRACE
> 140) se asocia a una menor incidencia de recidiva de la
isquemia o de necesidad de una revascularizacion de urgen-
ciay a una menor duracién de la hospitalizacién (11, 12, 14-
16). Aunque los ensayos clinicos no han mostrado una
ventaja clara del tratamiento con una estrategia invasiva
temprana (en un plazo de 24 horas), en comparacién con
una estrategia invasiva tardia en la poblacién total de pa-
cientes con SCASEST (12, 16), los analisis de subgrupos es-
pecificados a priori en estos ensayos respaldan el empleo de
una estrategia invasiva temprana en los pacientes de riesgo
alto (11, 12, 16). Tanto el ensayo TIMACS (Timing of Inter-
vention in Acute Coronary Syndromes), en el que los pacien-
tes fueron incluidos en un plazo de 24 horas tras el inicio de
los sintomas y asignados aleatoriamente a la coronariogra-
fia en < 24 horas en comparacién con = 36 horas tras la asig-
nacién aleatoria como el ensayo VERDICT (Very Early vs
Deferred Invasive Evaluation Using Computerized Tomogra-
phy), en el que los pacientes fueron asignados aleatoria-
mente a la coronariografia en < 12 horas en comparaciéon
con 48 a 72 horas tras el diagnéstico evaluaron los resulta-
dos de un tratamiento invasivo temprano de los sintomas de
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Los colores corresponden a la tabla 2. GRACE indica Global Registry of Acute Coronary Events; y SCASEST, sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST. *https://
www.mdcalc.com/grace-acs-risk-mortality-calculator (31). Este algoritmo resume las recomendaciones de esta guia sobre la coronariografia con intencion de realizar una
revascularizacién en el SCASEST. No se pretende que incluya a cualquier tipo de paciente o situacion, y se anima a los clinicos a utilizar un enfoque basado en un Equipo
Cardiaco cuando las decisiones sobre la asistencia no sean claras y a consultar el texto de apoyo acompafante para cada recomendacion. Ademas, para las situaciones en las
que no se disponga de datos suficientes para realizar recomendaciones formales para la asistencia, véase el apartado 17 «cuestiones no resueltas y perspectivas futuras».

los pacientes con SCASEST y demostraron una tasa de even-
tos cardiovasculares inferior durante el seguimiento en el
subgrupo de alto riesgo de pacientes asignados a una coro-
nariografia temprana.

. En los pacientes de riesgo intermedio o bajo, el tiempo
transcurrido hasta el tratamiento no es un factor critico, y
se ha demostrado que una estrategia invasiva tardia, en un
plazo de 48 a 72 horas, es aceptable (11-16, 28). Los datos
obtenidos en ensayos aleatorizados no han mostrado dife-
rencias en las tasas de muerte y de IM entre una estrategia
invasiva temprana (coronariografia en < 24 horas tras el in-
greso) y un abordaje invasivo tardio (48-72 horas) en una
poblacion de pacientes con IAMSEST no seleccionados (11-
16, 29, 30). Sin embargo, los pacientes de riesgo bajo obtie-
nen un beneficio con una estrategia invasiva sistematica
antes del alta hospitalaria, con una reduccion significativa
del riesgo de muerte de causa cardiovascular o IM, en com-
paracién con una estrategia invasiva selectiva (21).

6. Aunque no hay ensayos aleatorizados en los que se haya eva-
luado especificamente la CABG de emergencia frente al tra-
tamiento médico o la revascularizacién tardia en pacientes
con un SCASEST en los que ha fallado la ICP y contindan pre-

~

sentando una isquemia persistente o un compromiso hemo-
dindmico, multiples revisiones retrospectivas han sefialado
una reduccién de la tasa de mortalidad en los pacientes en
los que se ha utilizado un abordaje de emergencia (6, 9, 17).
El momento adecuado en el que es seguro realizar la CABG
se determina cuidadosamente a través de un abordaje de
Equipo Cardiaco en los pacientes con SCASEST en los que se
estd utilizando un tratamiento antiagregante plaquetario
combinado doble (TAPD).

. En el ensayo CULPRIT-SHOCK, casi un 40% de los pacientes

incluidos presentaron un IAMSEST. Como se ha mencionado
en el apartado 5.2, se incluy6 a los pacientes en el ensayo si
tenfan 2 o mas vasos con una estenosis del didmetro de
>70%y de un didmetro = 2 mm. Los pacientes con oclusiones
totales crénicas fueron considerados aptos para la inclusion
en el estudio. Los pacientes del ensayo CULPRIT-SHOCK que
fueron asignados aleatoriamente a una ICP tan solo de la ar-
teria culpable, con opcidn a una revascularizacion de lesiones
no culpables en un segundo tiempo presentaron una tasa in-
ferior de la variable de valoraciéon combinada formada por la
muerte y la dialisis a los 30 dias y a 1 aflo. La ICP del vaso
culpable se asoci6 a una reduccion de la tasa de mortalidad
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por cualquier causa a los 30 dias, pero noa 1 afio (18,19). Tal 7. REVASCULARIZACION EN LA CPIE
como se ha sefialado para los pacientes con IAMCEST, los re-
sultados del ensayo CULPRIT-SHOCK no mostraron beneficio ~ 7.1. Revascularizacién para mejorar la supervivencia

alguno con una ICP multivaso inmediata en el IAMSEST. en la CPIE en comparacion con el tratamiento médico

Recomendaciones sobre la revascularizacion para mejorar la supervive en la CPIE en comparacion con el tratamiento médico

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resu enel

Cdr NdE RECOMENDACIONES

Disfuncion ventricular izquierda y EC multivaso

1. En los pacientes con CPIE y una EC multivaso en los que es apropiada la CABG y que presentan una disfuncion
sistlica ventricular izquierda grave (fraccion de eyeccion ventricular izquierda < 35%), se recomienda la CABG para
mejorar la supervivencia (1, 2).

a - 2. En pacientes seleccionados con CPIE y una EC multivaso en los que es apropiada la CABG y que presentan una
disfuncion sistélica ventricular izquierda leve a moderada (fraccion de eyeccion 35%-50%), es razonable el
empleo de la CABG (que incluird un injerto de la arteria mamaria interna izquierda [AMII] a la DAI) para mejorar la
supervivencia (3-8).
EC en tronco coronario izquierdo
] B-A 3. En los pacientes con CPIE y una estenosis significativa del tronco coronario izquierdo, se recomienda el empleo de la

CABG para mejorar la supervivencia (9-12).

a - 4. En pacientes seleccionados con CPIE y una estenosis significativa del tronco coronario izquierdo en los que la ICP
puede proporcionar una revascularizacion equivalente a la que es posible con la CABG, es razonable utilizar la ICP
para mejorar la supervivencia (9).

EC multivaso

5. En los pacientes con CPIE, una fraccién de eyeccién normal, una estenosis significativa en 3 arterias coronarias
principales (con o sin afectacion proximal de la DAI) y una anatomia apropiada para la CABG, el empleo de la CABG
puede ser razonable para mejorar la supervivencia (10, 13-15).

2b B-A

2 B-A 6. En los pacientes con CPIE, una fraccion de eyeccion normal, una estenosis significativa en 3 arterias coronarias
principales (con o sin afectacion proximal de la DAI) y una anatomia apropiada para la ICP, la utilidad de la ICP para
mejorar la supervivencia es incierta (14-24).

Estenosis en la parte proximal de la arteria DAI

b B-A 7. En los pacientes con CPIE, una fraccion de eyeccion ventricular izquierda normal y una estenosis significativa en la
parte proximal de la DAL, la utilidad de la revascularizacion coronaria para mejorar la supervivencia es incierta (10, 14,
17, 24-27).

Enfermedad de uno o dos vasos que no afecta a la parte proximal de la DAI

B-A afecta a la parte proximal de la DAI, no se recomienda la revascularizacién coronaria para mejorar la supervivencia

- 8. En los pacientes con CPIE, una fraccién de eyeccién ventricular izquierda normal y una EC de 1 0 2 vasos que no
(10, 14, 16, 26, 28, 29).

_ 9. En los pacientes con CPIE que tienen > 1 arterias coronarias sin afectacién anatémica o funcional significativa
(estenosis del diametro < 70% en una arteria coronaria distinta del tronco izquierdo, FFR > 0,80), no debe realizarse

una revascularizacion coronaria con la finalidad principal o tinica de mejorar la supervivencia (26, 30).
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Sinopsis

Los estudios realizados han puesto de manifiesto que la
CABG aporta un beneficio de supervivencia respecto a la obte-
nida con el tratamiento médico en multiples subgrupos de pa-
cientes, incluidos los que presentan una EC del tronco coronario
izquierdo (figura 6) (9-12), una EC de tres vasos (13) o una
miocardiopatia isquémica (1, 3-7, 31-33). Muchos de estos es-
tudios se llevaron a cabo antes del uso generalizado de los tra-
tamientos con farmacos antiagregantes plaquetarios y
estatinas y antes de que se reconociera ampliamente el benefi-
cio aportado por los betabloqueantes y los inhibidores de la
ECA/ARA. No hay ningin ECA que haya puesto de manifiesto
una ventaja de supervivencia de la ICP respecto al tratamiento
médico en los pacientes con CPIE (14, 17, 34-38). Es posible
que haya una ventaja de la ICP respecto al tratamiento médico
en los pacientes en los que hay una indicacion clinica para la
CABG pero el riesgo quirtrgico se considera prohibitivo. Por
este motivo, el Equipo Cardiaco debe sopesar los riesgos y los
beneficios de la ICP en comparacién con el tratamiento médico
en estos pacientes. En el ensayo ISCHEMIA (International Study
of Comparative Health Effectiveness with Medical and Invasive
Approaches) se incluy6 a pacientes con CPIE y una isquemia
moderada a grave en la prueba de estrés, que fueron asignados
aleatoriamente a una estrategia invasiva inicial o bien a una es-
trategia conservadora inicial. Se excluy6 de la inclusion en el
estudio a los pacientes con una enfermedad del tronco corona-
rio izquierdo o con una fraccién de eyecciéon < 35%. En compa-
raciéon con una estrategia de tratamiento médico solo, una
estrategia invasiva que incluyera la revascularizacién con ICP o
CABG no se asoci6 a una mejora de los resultados (14).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La evidencia mas sélida obtenida durante la ultima década
para respaldar la revascularizacién mediante CABG en los pa-
cientes con disfuncion ventricular izquierda y EC en los que
es apropiada una CABG ha sido la del ensayo STICH (Surgical
Treatment for Ischemic Heart Failure) (1, 39, 40), en el que se
estudi6 a pacientes con disfunciéon ventricular izquierda
(fraccién de eyeccién < 35%) a los que se asigné aleatoria-
mente una CABG junto con tratamiento médico o bien el tra-
tamiento médico solo. Inicialmente, este estudio no mostrd
un beneficio de supervivencia con la CABG a lo largo de una
mediana de seguimiento de 5 afios (39), pero en un informe
posterior de este ensayo en el que se evalué un seguimiento a
largo plazo de 10 afios, se informd de un beneficio de super-
vivencia con la CABG en comparacion con el tratamiento mé-
dico solo (1, 40). El uso de exdmenes de la viabilidad
miocardica en la poblacion de este estudio no fue relevante
para los resultados obtenidos; sin embargo, esta prueba no se
utiliz6 de una forma estandarizada (41). Los datos existentes
son insuficientes para poder hacer recomendaciones respec-
to al uso de la ICP en esta poblacion de pacientes.

2. Laevidencia indicativa de una ventaja de supervivencia con
la CABG en los pacientes con CPIE y una disfuncién modera-

4.
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da del ventriculo izquierdo procede de analisis de subgru-
pos de pacientes incluidos en el estudio Coronary Artery
Surgery Study (3) y en el estudio Veterans Administration
Coronary Artery Bypass Cooperative Study with LV dys-
function (42), asi como de un metanélisis (10) de los ECA de
la CABG en comparaciéon con el tratamiento médico. En
estos estudios, los pacientes con una disfuncién del ventri-
culo izquierdo presentaron un beneficio de supervivencia
significativo con el empleo de la CABG, en especial los pa-
cientes que tenfan una enfermedad de tres vasos acompa-
flante. Varios estudios de registro han respaldado estos
resultados (4-7, 31-33). Son necesarios mas estudios sobre
el uso de la ICP en esta poblacién de pacientes.

. En el ensayo Veterans Administration Coronary Artery Bypass

Surgery Cooperative Study se incluy6 a pacientes con CPIE a
los que se asigno aleatoriamente una estrategia de CABG en
comparacion con la del tratamiento médico (43). En ese estu-
dio, cerca del 15% de los pacientes incluidos presentaban una
enfermedad significativa del tronco coronario izquierdo (43).
Tras un seguimiento de 42 meses, la CABG se asoci6 a un be-
neficio de supervivencia significativo en el subgrupo de pa-
cientes con una enfermedad del tronco coronario izquierdo
(11). Ademas, un metandlisis de ECA en los que se compard la
CABG con el tratamiento médico respaldé esos resultados,
con una reduccién del 70% en la tasa de mortalidad a 5 afios
con la CABG en comparacion con el tratamiento médico en el
grupo de pacientes con enfermedad del tronco coronario iz-
quierdo (10). Otros estudios posteriores han confirmado tam-
bién estos resultados (9, 44-46). Aunque la evidencia en favor
de la revascularizacion mediante CABG deriva principalmen-
te de ECA mas antiguos, no hay nuevos datos que la refuten, ya
que todos los ensayos clinicos contemporaneos en los que se
ha comparado la revascularizacion con el tratamiento médico
han excluido a los pacientes con estenosis significativas del
tronco coronario izquierdo (14, 24).

La evidencia indicativa de una ventaja de supervivencia con
la ICP en comparacion con el tratamiento médico en pacien-
tes con una EC del tronco coronario izquierdo es inferencial
pero plausible. Varios estudios de registros han sugerido un
beneficio de supervivencia con la ICP en comparacion con el
tratamiento médico en los pacientes con una EC del tronco
coronario izquierdo (47, 48). Un metandlisis en red de
19 estudios sefialé que la ventaja de supervivencia con la
ICP en comparacion con el tratamiento médico en pacientes
con una EC del tronco coronario izquierdo fue idéntica a la
ventaja de supervivencia observada con la CABG en compa-
racion con el tratamiento médico (9). Ademas, los ECA y los
metanalisis de estos ensayos en los que se ha evaluado la
ICP en comparacién con la CABG en pacientes con una com-
plejidad anatdmica de la EC baja o media y con una enfer-
medad del tronco coronario izquierdo igualmente apropiada
para la revascularizacién quirurgica y para la percutdnea
han descrito una supervivencia similar con la ICP y con la
CABG (49-55).

101



102

Lawton et al.
Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

JACC vOL. 79, NO. 2, 2022
18 DE ENERO, 2022:e21-e129

FIGURA 6. Revascularizacion en pacientes con CPIE
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Los colores corresponden a la tabla 2. CABG indica cirugia de bypass arterial coronario; EC, enfermedad coronaria; FE, fraccion de eyeccion; TMSG, tratamiento médico segtn
las guias; ICP, intervencion coronaria percutanea; y CPIE, cardiopatia isquémica estable. En este algoritmo se resumen las recomendaciones de esta guia sobre la asistencia de
los pacientes con una EC estable. No se pretende que incluya a cualquier tipo de paciente o situacidn, y se anima a los clinicos a utilizar un enfoque basado en un Equipo
Cardiaco cuando las decisiones sobre la asistencia no sean claras y a consultar el texto de apoyo acompafiante para cada recomendacion. Ademas, para las situaciones en las
que no se disponga de datos suficientes para realizar recomendaciones formales para la asistencia, véase el apartado 17 «cuestiones no resueltas y perspectivas futuras».

5. La nueva recomendacién de clase 2b, que constituye una

reduccion respecto a la anterior recomendacién de clase 1
que constaba en la guia sobre la CABG de 2011 (56), refleja
la nueva evidencia que no muestra ninguna ventaja de la
CABG respecto al tratamiento médico solo para mejorar la
supervivencia de los pacientes con una EC de 3 vasos y una
funcién VI preservada, sin enfermedad del tronco coronario
izquierdo. La recomendacién anterior se basaba en la evi-
dencia aportada por estudios de registro (26, 29,48, 57), un
metanalisis (10) y un unico ECA (13), todos ellos llevados a
cabo hace > 20 a 40 anos, antes de la aparicion de las técni-

cas quirdrgicas mas recientes y de los avances del trata-
miento médico que se han asociado a una mejora del
pronoéstico (58, 59). La evidencia mds reciente aportada por
el ensayo ISCHEMIA (14) y por metanalisis que incorpora-
ron (15, 60-62) o no (37) los resultados del ensayo ISCHE-
MIA, asi como de una revision mas detallada de los estudios
anteriores (63) ha respaldado esta reduccion de la clase de
la recomendacion. Después de varias horas de deliberacion,
el comité de redaccién llegé a la conclusion de que «puede
ser razonable» el uso de la CABG como estrategia de revas-
cularizacién en comparaciéon con el tratamiento médico
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solo para mejorar la supervivencia en los pacientes estables
con una EC de 3 vasos. El comité de redaccién reconocié
que es inviable la realizacién de un ensayo clinico con el
poder estadistico suficiente para poner a prueba esta hipd-
tesis en la época actual, pero propuso que la revasculariza-
cién aporta otros beneficios a los pacientes con una EC
multivaso y una CPIE. En consecuencia, en el apartado 7.3.
se resaltan las ventajas de la revascularizacion respecto al
tratamiento médico para la prevencion de los eventos car-
diovasculares.

6. El comité de redaccién examiné la nueva evidencia existen-
te y lleg6 a la conclusién de que la capacidad de la ICP de
mejorar la supervivencia en comparacién con el tratamien-
to médico solo en los pacientes con una EC multivaso conti-
nua siendo incierta. La recomendacién, que refleja un
respaldo mas débil para la ICP que para la CABG en los pa-
cientes con una EC multivaso, cuenta con el apoyo de la evi-
dencia derivada de un estudio de registro mas antiguo (48)
y de un andlisis de subgrupo de pacientes tratados con
stents liberadores de ever6limus en un metandlisis en red
(37) que no incorpord los resultados del ensayo ISCHEMIA
(14). La evidencia mas reciente predominantemente con-
traria a una ventaja de supervivencia con la ICP procede del
propio ensayo ISCHEMIA (14), que es coherente con los re-
sultados de multiples ECA anteriores (17-23) y de multiples
metandlisis contemporaneos (15, 60-62) que han incorpo-
rado los resultados del ensayo ISCHEMIA (14), y que en
todos los casos no han observado una ventaja de supervi-
vencia con la ICP en comparacién con el tratamiento médico
para los pacientes con una EC multivaso.

7. Un metandlisis anterior (10) y varios estudios de registro
anteriores (26, 29) sugirieron una ventaja de supervivencia
con la CABG en comparacion con el tratamiento médico en
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los pacientes con una enfermedad en la parte proximal de la
DAI. Ademas, en un metandlisis en red se observo una ven-
taja de supervivencia con la ICP (37). Sin embargo, en un
ECA especifico sobre el tema, no se observd una ventaja de
supervivencia con la CABG ni con la ICP en comparacién con
el tratamiento médico en este contexto (64, 65), y en el en-
sayo ISCHEMIA (14) no se observaron diferencias en las
tasas de eventos con la CABG ni con la ICP en comparacién
con el tratamiento médico cuando los pacientes tenian una
EC multivaso que afectaba a la parte proximal de la DAL En
el ensayo ISCHEMIA, cerca de la mitad de los pacientes in-
cluidos tenfan una estenosis de > 50% en la parte proximal
de la DAL; en este estudio, no hubo heterogeneidad en el
efecto del tratamiento en los resultados cuando habia una
enfermedad de la DAL

8. Un principio clinico derivado de varios estudios es el de que
cuanto mas miocardio esta en riesgo, mayor es la ventaja de
supervivencia que aporta la revascularizacién en compara-
cion con el tratamiento médico; y en los pacientes con poco
miocardio en riesgo (EC de 1 o 2 vasos sin afectacién de la
DAI), es probable que no haya un beneficio de supervivencia
con la revascularizacion en los pacientes con CPIE (10, 17,
26,29, 37).

9. Enlos pacientes sin signos clinicos ni fisiol6gicos de una en-
fermedad significativa, se ha descrito que la cirugia de
bypass de la enfermedad no obstructiva estimula la progre-
sion de la EC (66), y que la ICP puede desencadenar los IM
periintervencion (23) y no se asocia a una mejora de los re-
sultados (30, 67-69).

7.2. Revascularizacion para reducir eventos
cardiovasculares en la CPIE en comparacion
con el tratamiento médico

Recomendacion sobre la revascularizacion para reducir eventos cardiovasculares en la CPIE en comparacion con el tratamiento médico

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el
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CdrR NdE RECOMENDACIONES
2a B-A 1. En los pacientes con CPIE y una EC multivaso en los que es apropiada tanto la CABG como la ICP, es razonable el
empleo de una revascularizacién para reducir el riesgo de eventos cardiovasculares como el IM espontaneo, las
revascularizaciones de urgencia no programadas o la muerte de causa cardiaca (1-8).
Sinopsis adversos como la muerte de causa cardiaca, el IM o la revascu-

Las guias de practica clinica han incluido tradicionalmente
recomendaciones para la revascularizaciéon en los pacientes
con CPIE, basandose en la capacidad de la CABG o la ICP de
mejorar la supervivencia global (apartado 7.1.) o con la finali-
dad de reducir los sintomas isquémicos (apartado 7.3.), en
comparacion con el tratamiento médico solo. Sin embargo, hay
otros eventos clinicos que pueden afectar al pronéstico global
de un paciente y que contindan siendo consideraciones impor-
tantes para los pacientes. Varios estudios sugieren que la re-
vascularizacion con CABG o con ICP reduce el riesgo de eventos

larizacion de urgencia, en comparacidn con el tratamiento mé-
dico solo (2,5, 6,9, 10).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. En el estudio MASS (Medicine, Angioplasty or Surgery Study) 11,
las tasas de muerte de causa cardiaca a 10 afios fueron inferio-
res tras la CABG o la ICP en comparacién con lo observado des-
pués de utilizar solamente un tratamiento médico (2). Se
observaron tasas inferiores de muertes de causa cardiaca tras
la revascularizacion en comparacion con lo observado con el
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tratamiento médico solo en un metanalisis de 25 estudios con
un total de 19.806 pacientes (3). Sin embargo, hubo una reduc-
cidn sin significacion estadistica en un metanalisis simultaneo
de 12.103 pacientes incluidos en 7 ECA (8). Otros varios estu-
dios no han observado diferencias en la muerte de causa cardia-
ca después de la revascularizaciéon en comparaciéon con el
tratamiento médico solo (10, 11).

La muerte de causa cardiaca puede estar relacionada con la
aparicion de un IM después de la revascularizacion (12). La im-
portancia prondstica relativa de los IM durante la intervencién
en comparacion con los IM espontaneos tardios continda sien-
do incierta (13). En el ensayo ISCHEMIA (1), laincidencia de IM
relacionados con la intervencion de tipo 4a o de tipo 5 aumenté
con la revascularizacién, pero la incidencia de los IM tardios
(IM espontaneos [tipo 1], IM inducidos por la demanda [tipo 2]
o IM asociados a trombosis del stent [tipo 4b] 0 a una reesteno-
sis [tipo 4c]) se redujo. En un analisis planificado a priori de los
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patrones de los IM en el ensayo ISCHEMIA (4) se observé que la
mortalidad por cualquier causa aumenté con los IM esponta-
neos pero no con los IM relacionados con la intervencion. En un
amplio metanalisis en red se observd que el IM espontaneo se
redujo con la revascularizacion en comparacion con el trata-
miento médico solo (3). Sin embargo, en otro anélisis simulta-
neo se observé un aumento de la tasa de IM relacionados con la
intervencion, una disminucion de la tasa de IM no relacionados
con la intervencion y una ausencia de diferencias en el total de
IM (11). En cambio, otro metanalisis de pacientes estables no
observo una reduccién de los IM con la revascularizacion (10),
y otro estudio indicé una reduccién de los IM con la CABG pero
no con la ICP (9). Es posible que la revascularizacion mediante
CABG o mediante ICP reduzca la necesidad de revascularizacio-
nes de urgencia o de hospitalizaciones por eventos coronarios
agudos (5-8).

7.3. Revascularizacién para aliviar los sintomas

Recomendaciones sobre la revascularizacion para aliviar los sintomas

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con angina refractaria a pesar del tratamiento médico y con estenosis significativas de arterias coronarias
aptas para una revascularizacion, se recomienda el empleo de la revascularizacién para aliviar los sintomas (1-6).

realizarse una CABG ni una ICP (7, 8).

2. En los pacientes con angina pero sin criterios anatémicos ni fisioldgicos para una revascularizacion, no debe

Sinopsis

Uno de los principales objetivos de la revascularizacion coro-
naria mediante ICP o mediante CABG es el de aliviar los sinto-
mas (figura 6). En el tratamiento de los pacientes con CPIE, el
tratamiento médico puede ser con frecuencia una opcién eficaz.
Sin embargo, los estudios realizados han mostrado que la revas-
cularizacién proporciona una mejoria superior en cuanto a la
angina o la calidad de vida, en comparacién con lo observado
con el tratamiento médico solo (1-6). Ademas, algunos pacien-
tes pueden no tolerar bien o no desear tomar medicamentos
antianginosos. Por estas razones, la revascularizacion se emplea
con frecuencia para proporcionar un alivio de los sintomas.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Multiples ECA han confirmado que la revascularizaciéon mejo-
ra los sintomas anginosos en mayor medida de lo que lo hace
el tratamiento médico 6ptimo (1-4, 6, 9, 10). Los resultados
del ensayo ORBITA (Objective Randomised Blinded Investiga-
tion With Optimal Medical Therapy of Angioplasty in Stable
Angina) (11), en el que se asignd aleatoriamente a los pacien-
tes una ICP o una intervencién «simulada», no respaldaron la

obtenciéon de una mejoria sintomatica con la ICP y plantearon
dudas acerca del efecto placebo de la ICP. Sin embargo, en el
ensayo mas grande ISCHEMIA se observé una mejora clinica-
mente relevante de los sintomas a los 3 afios de la ICP o la
CABG (1), mucho después de que el efecto placebo debiera
haberse disipado. La diferencia mas pronunciada fue la ob-
servada en los pacientes con una angina mas frecuente en la
situacion inicial. En el ensayo FREEDOM (Future Revasculari-
zation Evaluation in Patients with Diabetes Mellitus: Optimal
Management of Multivessel Disease) (4), ambas opciones de
revascularizacion se asociaron a una mejora significativa de
la angina y la calidad de vida en comparacion con la situacion
inicial. Se observd una mejoria superior del estado de salud
con la CABG en comparacion con la ICP en un seguimiento a
medio plazo, pero esta diferencia dejé de ser significativa con
un seguimiento a mas largo plazo.

2. Larevascularizacion inapropiada de placas no obstructivas
mediante una CABG puede conducir a una progresién de la
EC subyacente (7), y el uso inapropiado de la ICP puede cau-
sar IM periintervencion (8) y no seria de prever que mejore
la calidad de vida ni que alivie los sintomas de angina.
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8. SITUACIONES EN LAS QUE SERIA PREFERIBLE
LA ICP O LA CABG

8.1. Pacientes con una enfermedad compleja

Recomendaciones sobre los pacientes con una enfermedad compleja

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
1 B-A 1. En los pacientes que requieren una revascularizacién por una EC significativa del tronco coronario izquierdo con una
EC de alta complejidad, se recomienda optar por la CABG en vez de la ICP para mejorar la supervivencia (1,2).
2a B-A 2. En los pacientes que requieren una revascularizacion por una EC multivaso con una EC compleja o difusa (por
ejemplo, puntuacién SYNTAX > 33), es razonable optar por la CABG en vez de la ICP para proporcionar una ventaja
de supervivencia (2-5).
Sinopsis con una enfermedad compleja (6, 8, 20). Los factores espe-

La revascularizacion mediante CABG o mediante ICP esta
indicada para tratar los sintomas o para mejorar los resultados
en subgrupos especificos de pacientes. Sin embargo, la CABG y
la ICP tienen diferencias inherentes en los mecanismos que
emplean para mejorar el flujo sanguineo al miocardio en ries-
go. La ICP alivia directamente una obstruccion discreta y au-
menta la luz arterial en el area tratada con el stent, pero no
tendra efecto alguno de prevencién de la progresién o la ruptu-
ra de la placa en otros segmentos afectados dentro de la misma
arteria. En cambio, el bypass de una arteria coronaria mejorara
el flujo sanguineo que llega al miocardio en peligro irrigado por
la arteria enferma y protegera también en los lechos miocardi-
cos distales frente a un futuro insulto isquémico causado por la
ruptura o la progresion de la placa proximal. Aunque la mayor
parte de los estudios de comparacion de la CABG con la ICP han
descrito una supervivencia similar (1, 3, 5-17), se ha observado
que en determinados grupos de pacientes se obtiene un bene-
ficio de supervivencia con el empleo de la CABG en compara-
cién con laICP (1, 2, 4, 18). Ademas, en comparacion con la ICP,
la CABG puede resultar mas eficaz para reducir el riesgo de IM
espontaneo tardio (11, 19).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. El ensayo SYNTAX, en el que se incluyd a 705 pacientes con
estenosis del tronco coronario izquierdo y una amplia gama
de complejidad de la enfermedad, mostré una tasa significa-
tivamente superior de MACE y de mortalidad de causa car-
diaca a los 5 afios en los subgrupos de pacientes con
afectacion del tronco coronario izquierdo y una enfermedad
de gran complejidad (definida como una puntuacién SYN-
TAX > 33) que fueron tratados con ICP (1). Con la excepcidon
del ensayo SYNTAX, los demas ECA en los que se ha compa-
rado la ICP con la CABG en pacientes con una enfermedad
del tronco coronario izquierdo excluyeron a los pacientes

cificos que contribuyen a producir la complejidad anatémi-
ca (tortuosidad intensa, calcificacién intensa, lesiones
complejas de bifurcacion o trifurcacion, estenosis de ostium
adrtico, lesion trombética, etc.) se enumeran en la tabla 6. A
la hora de elegir entre CABG e ICP, es importante recurrir al
Equipo Cardiaco para determinar la estrategia dptima de
revascularizacion, con consideraciones especificas en cuan-
to a la complejidad anatémica, el cumplimiento de la medi-
cacion y la preferencia del paciente.

. En el ensayo SYNTAX, en el que se estudi6 a pacientes con

una enfermedad multivaso a los que se asigné aleatoriame-
nete una estrategia de CABG o de ICP con SFA, se utiliz6 la
puntuacion SYNTAX a priori para definir la complejidad de
la enfermedad en los pacientes participantes. Aunque el en-
sayo SYNTAX describi6 unas tasas de mortalidad similares
con la CABG y con la ICP en el grupo total de pacientes, una
prolongacién del seguimiento del ensayo SYNTAX observo
una tasa de mortalidad un 40% superior con la ICP en el
grupo de pacientes con una enfermedad de tres vasos (4).
Varios analisis han indicado que la extension y el caracter
difuso de la EC en la coronariografia, evaluadas cualitativa-
mente mediante un examen visual o cuantitativamente me-
diante la puntuaciéon SYNTAX (3), predijeron una ventaja de
supervivencia de la CABG en comparacién con la ICP (5).
Concretamente, la tasa de mortalidad por cualquier causa
observada después de la CABG fue inferior a la existente
después de la ICP en los pacientes con una puntuacién alta
de SYNTAX de = 33 asociada a la presencia de una EC difusa
(2, 4, 5). En los pacientes con una puntuaciéon SYNTAX de
< 33, no hubo diferencias en la tasa de mortalidad (2, 3-5).
Es de destacar que en el ensayo SYNTAX se incluyé a pacien-
tes con SFA de primera generacidn, y que después de este
ensayo se han realizado avances importantes en el disefio
de los stents.
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8.2. Pacientes con diabetes

Recomendaciones para los pacientes con diabetes

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR

NdE RECOMENDACIONES
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1. En los pacientes con diabetes y una EC multivaso con afectacién de la DAI, que son candidatos apropiados para el
empleo de la CABG, se recomienda la CABG (con un bypass de AMII a la DAI) con preferencia a la ICP, para reducir la
mortalidad y la necesidad de nuevas revascularizaciones (1-8).

2a

una revascularizacién y son candidatos poco apropiados para la cirugia, la ICP puede ser (til para reducir los eventos

isquémicos a largo plazo (9, 10).

2b

- 2. En los pacientes con diabetes que presentan una EC multivaso abordable mediante ICP y en los que est4 indicada
B-A

3. En los pacientes con diabetes que presentan una estenosis del tronco coronario izquierdo con una EC de complejidad
baja o intermedia en el resto de la anatomia coronaria, puede contemplarse el uso de la ICP como alternativa a la
CABG para reducir los eventos adversos cardiovasculares mayores (5, 11).

Sinopsis

Las decisiones sobre la revascularizacion en los pacientes
con diabetes y una EC multivaso son complejas y se optimizan
utilizando el enfoque del Equipo Cardiaco, en el que se tendra
en cuenta la funcién ventricular izquierda, las preferencias del
paciente, los sintomas, la forma de presentacion, las comorbili-
dades y la supervivencia esperada (1, 12-14). La diabetes se
asocia a un aumento de entre 2 y 4 veces en el riesgo de morta-
lidad por cardiopatias, y los pacientes con diabetes tienen una
aterosclerosis mas agresiva, con lesiones coronarias mas difu-
sas, vasos coronarios mas pequefios y una enfermedad mas
extensa. Después de una revascularizacién coronaria, los pa-
cientes con diabetes presentan una tasa de mortalidad supe-
rior y una mayor necesidad de nuevas intervenciones de
revascularizaciéon (15). En los ensayos clinicos de pacientes
con diabetes y una EC multivaso se ha demostrado que la ICP se
asocia a una tasa de mortalidad a los 5 afios superior a la que se
asocia a la CABG. La ventaja de supervivencia de la CABG se
pone claramente de manifiesto al cabo de 2 afios y se atentia
después de 8 afios, ya que los pacientes tratados con CABG al-
canzan niveles similares de mortalidad tardia (2, 16). Es de
destacar que la CABG se asocia a un aumento del riesgo de ictus
que persiste durante un periodo de hasta 5 afios (17). La nece-
sidad de una nueva revascularizacién es mayor después de la
ICP, con independencia de que se empleen SFA de tltima gene-
racion (1, 4-8).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. En multiples ECA en los que se ha comparado la ICP con la
CABG en pacientes con una EC multivaso se ha incluido a
pacientes con diabetes (1-3) o se ha examinado a los pacien-
tes con diabetes como un subgrupo de interés especificado
a priori (4, 5, 7). El ensayo FREEDOM fue el estudio mas
grande en el que se compar6 la CABG con la ICP exclusiva-
mente en 1900 pacientes con diabetes (4, 5, 7). Los criterios
de inclusién del ensayo FREEDOM fueron la enfermedad

multivaso con una estenosis del 70% en = 2 vasos epicardi-
cos principales con afectacién de al menos 2 territorios dis-
tintos y sin estenosis del tronco coronario izquierdo.
Después de la inclusién en el estudio, el 82% de los pacien-
tes del grupo de ICP y el 85% de los pacientes del grupo de
CABG presentaban una enfermedad de 3 vasos, y el 91% de
los pacientes tenian una afectacion de la arteria DAL En un
seguimiento de 5 afios, la tasa de mortalidad por cualquier
causa fue mayor en los pacientes tratados con una ICP que
en los tratados con CABG; sin embargo, la tasa de mortali-
dad de causa cardiovascular no mostrd diferencias estadis-
ticamente significativas entre los grupos. No hubo ninguna
interaccion estadistica entre la puntuaciéon SYNTAX, la es-
trategia de revascularizacion o la tasa de mortalidad, lo cual
sugiere que se observd un efecto beneficioso con indepen-
dencia de cual fuera la complejidad de la enfermedad (1).
En el estudio de seguimiento FREEDOM, la tasa de mortali-
dad por cualquier causa hasta los 8 afios fue también signi-
ficativamente mayor con la ICP. Un metanalisis en el que se
utilizaron los datos de los pacientes individuales de 11 ECA
mostro unos resultados coherentes con ello, con un aumen-
to de cercade un 50% en el riesgo de mortalidad a 5 afios en
los pacientes tratados con ICP en comparacion con los trata-
dos con CABG (4, 5, 7). El examen por parte del Equipo Car-
diaco puede ser util para determinar el enfoque 6ptimo de
la asistencia en los pacientes con una enfermedad menos
extensa, incluidos los que presentan una enfermedad de dos
vasos sin afectacion del tronco coronario izquierdo ni de la
arteria DAL

. En la practica clinica actual, en los pacientes con diabetes

que tienen un riesgo quirdrgico alto y requieren una revas-
cularizacion coronaria es mas probable el tratamiento con
una ICP (9). En un registro observacional en el que se inclu-
y6 a pacientes de alto riesgo con una isquemia refractaria,
las tasas de supervivencia a 5 afios fueron similares en los
pacientes tratados con CABG o con ICP (10).
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3. No se han realizado ECA en los que se haya comparado espe-
cificamente la ICP con la CABG en pacientes con diabetes y una
EC del tronco coronario izquierdo. Sin embargo, en un amplio
ECA en el que se incluy6 exclusivamente a pacientes con una
EC del tronco coronario izquierdo, el analisis del subgrupo de
pacientes con diabetes aporta informacién sobre esta reco-
mendacion (13). En el ensayo EXCEL, en el que se incluy6 a
pacientes con una EC del tronco coronario izquierdo y que
tenian una EC de complejidad baja o intermedia, aproximada-

Recomendaciones para los pacientes con una CABG previa
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mente un 30% de los pacientes tenian diabetes. A los 3 afios,
la variable de valoracién combinada formada por la muerte, el
ictus y el IM no mostré una diferencia significativa entre la ICP
y la CABG en los pacientes con diabetes. Sin embargo, la tasa
de mortalidad por cualquier causa fue casi 2 veces mayor en el
grupo de ICP. No hubo interaccién entre la presencia de diabe-
tes y la modalidad de revascularizacion empleada.

8.3. Pacientes con CABG previa

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el
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CdrR NdE RECOMENDACIONES

> - 1. En los pacientes con una CABG previa que tiene un bypass de AMII a la DAI permeable y requieren una nueva
revascularizacion, si la ICP es viable, es razonable optar por la ICP con preferencia a la CABG (1, 2).

2a c-DL 2. En los pacientes con una CABG previa y una angina refractaria al TMSG que es atribuible a una enfermedad de la DAI,

es razonable optar por la CABG con preferencia a la ICP cuando puede usarse la arteria mamaria interna (AMI) como

conducto de bypass a la DAI (3, 4).

T

3. En los pacientes con una CABG previa y una EC compleja, puede ser razonable optar por la CABG con preferencia a la
ICP cuando puede usarse la AMI como conducto de bypass a la DAI (3, 4).

Sinopsis

El examen por parte del Equipo Cardiaco y la toma de deci-
siones compartida son importantes en los pacientes que re-
quieren una nueva revascularizaciéon después de la CABG. No
se han realizado ensayos aleatorizados en los que se haya com-
parado el tratamiento médico con la revascularizacién en pa-
cientes con una CABG previa. La ICP y una nueva CABG en los
pacientes con antecedentes de una CABG previa se asocian a
unas tasas superiores de fallos de la intervencién y de compli-
caciones (5, 6) asi como a un peor resultado, en comparacion
con los pacientes sin una CABG previa (6-8). La necesidad de
cualquier nueva revascularizacion después de una ICP o de una
CABG es, de por si, un factor predictivo independiente para un
mayor riesgo de mortalidad (9). Los factores que influyen en la
eleccion de la modalidad de revascularizacion incluyen la dis-
ponibilidad de la AMI para el injerto, un injerto a la DAI per-
meable, la comorbilidad, los factores y preferencias del
paciente, la calidad de los vasos diana, la complejidad anatémi-
ca de la enfermedad del vaso nativo y del injerto y la viabilidad
y los riesgos del método de revascularizacion.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Enlos pacientes con antecedentes de una CABG previa, la in-
tervencion percutanea de un vaso nativo o de un injerto de
vena safena (IVS) esta indicada probablemente con prefe-
rencia a una nueva CABG, en especial si no se planea un
bypass AMII-DAI o si el paciente ya es portador de un bypass
AMII-DAI, que hacen que aumente el riesgo de una nueva es-
ternotomia. Las comparaciones tanto aleatorizadas como

retrospectivas de la ICP frente a una nueva CABG indican
unas tasas inferiores de ictus y de mortalidad intrahospitala-
rios asociadas a la ICP (2, 3), si bien las tasas de mortalidad a
largo plazo resultaron similares. En situaciones de obstruc-
cién aguda del injerto, a menudo se opta por la ICP del vaso
nativo con preferencia a una nueva CABG (10) o al trata-
miento del injerto con una trombosis aguda utilizando nue-
vas lineas de sutura (11).

2. Un paciente con antecedentes de una CABG previa se en-
frenta a un mayor riesgo durante la revascularizacion me-
diante CABG (9), incluidas las tasas superiores de
mortalidad e ictus intrahospitalarios, en comparaciéon con
los pacientes tratados con una revascularizacién mediante
ICP (2, 3). Los datos observacionales existentes sugieren
que el uso de la CABG en vez de la ICP puede proporcionar
mejores resultados a largo plazo; sin embargo, los datos dis-
ponibles son poco uniformes y no estan respaldados por
ECA de alta calidad (3, 12, 13). Si la ICP no es una opcién, si
no hay un bypass de AMI a DAI permeable o si no se dispone
de una AMI para usarla como conducto a la DAI, se opta a
menudo por la CABG como estrategia de revascularizacién
en los pacientes con una CABG previa y angina refractaria
que tienen un riesgo aceptable para una nueva operacion
(3, 4).

3. Dos grandes estudios observacionales con emparejamiento
por puntuacién de propension en pacientes con anteceden-
tes previos de una CABG y una EC compleja aportan infor-
maciéon util para la toma de decisiones sobre la
revascularizacién. En el primero de ellos se observd que la
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practica clinica actual se decanta en mayor medida por rea-
lizar una nueva CABG en vez de recurrir a una ICP en los
pacientes con un riesgo superior y con menos injertos fun-
cionales, mas OTC y una menor funcién sistdlica, mientras
que elige con mas frecuencia la ICP en los pacientes con una
AMII permeable y una anatomia abordable (3). En el segun-
do se observd que los injertos de AMII a la DAI proporcio-
nan una ventaja de supervivencia a largo plazo (4). Asi pues,

Recomendacion para la adherencia al TAPD

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el
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las decisiones acerca de la revascularizacion deben tener en
cuenta factores que pueden ser favorables a realizar una
nueva CABG, como la disponibilidad de una AMI para el in-
jerto a la DAI, la capacidad de realizar una revascularizacion
del tronco coronario izquierdo, la reestenosis recurrente en
el stent o la ICP de gran complejidad, en estos pacientes.

8.4. Adherencia al TAPD

2a

1. En los pacientes con una EC multivaso apta para el tratamiento tanto con ICP como con CABG que no pueden
acceder, tolerar o mantener la adherencia al TAPD a lo largo de la duracién apropiada del tratamiento, es razonable

el empleo de la CABG con preferencia a la ICP (1-10).

Sinopsis

En los pacientes a los que se practica una revascularizacién
coronaria, deben considerarse cuidadosamente los factores
que pueden afectar a la adherencia a las medicaciones, inclui-
das las preferencias del paciente y sus comorbilidades, posi-
cién socioecondémica y factores de estilo de vida. El cese
prematuro del TAPD después de una ICP se asocia a la trombo-
sis del stent y a un mal resultado clinico, incluida la muerte (1-
10). Asi pues, no se prefiere la ICP como modo de
revascularizacién en los pacientes que presentan factores de
riesgo para una mala adherencia.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La trombosis de stent después de una ICP se asocia a un IM
de un territorio grande y a una mala evolucién clinica, con
tasas de mortalidad de hasta un 50% en los casos de trom-
bosis temprana (1, 5, 9). Los factores de riesgo para la trom-

Recomendaciones para la revascularizacion en pacientes embarazadas

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

bosis de stent son muchos e incluyen factores especificos
del paciente, de la lesién y del tratamiento (2). La interrup-
cion temprana del TAPD — por hemorragia, intervenciones
o falta de cumplimiento — es un factor de riesgo reversible
que muestra una asociacion intensa con la trombosis del
stent, en especial si se produce poco después de la ICP, con
un aumento relativo de las tasas de trombosis del stent de
entre 2 y > 20 veces (2, 4, 8, 10). Dada la morbilidad y la
mortalidad asociadas a la trombosis del stent y la intensa
asociacion de la falta de uso del TAPD con la trombosis de
stent, la CABG es una opcidn de revascularizacién segura en
los pacientes en los que no es probable que se mantenga la
adherencia al TAPD.

9. POBLACIONES Y SITUACIONES ESPECIALES

9.1. Revascularizacion en pacientes embarazadas

CdrR NdE RECOMENDACIONES
2a c-DL 1. En las mujeres embarazadas que presentan un IAMCEST no causado por una diseccién arterial coronaria espontanea
(DACE), es razonable realizar una ICP primaria como estrategia de revascularizacion preferida (1, 2).
2a c-oL 2. En las mujeres embarazadas con un SCASEST, es razonable una estrategia invasiva si el tratamiento médico resulta
ineficaz para el control de complicaciones con peligro para la vida (1, 2).
Sinopsis tener en cuenta el riesgo para el feto, asi como los riesgos y be-

En las mujeres embarazadas se emplea con frecuencia un en-
foque de Equipo Cardiaco multidisciplinar ampliado, para deter-
minar el tratamiento de revascularizacién coronaria apropiado,
teniendo en cuenta las preferencias de la paciente, las comorbi-
lidades y el estado clinico. Las decisiones a adoptar en las muje-
res embarazadas son con frecuencia dificiles, y es imprescindible

neficios para la madre. Las mujeres embarazadas suelen ser ex-
cluidas de los ensayos clinicos, por lo que la evidencia existente
respecto ala seguridad de los farmacos antiagregantes plaqueta-
rios durante el embarazo, y en especial durante el tercer trimes-
tre, es limitada. En general se considera que el acido
acetilsalicilico a dosis bajas es seguro durante todo el embarazo.
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Si es necesario utilizar clopidogrel, debe hacerse durante el
menor tiempo posible (3, 4) y bajo una estrecha supervision. En
una reciente revision sistematica de 39 publicaciones con 42 na-
cidos vivos, los resultados obtenidos en las madres y en los re-
cién nacidos tras la exposicion al clopidogrel durante periodos
de tiempo diversos a lo largo de la gestacion no sugirieron un
riesgo superior al aceptable, de tal manera que la tasa de anoma-
lias congénitas fue comparable al riesgo de base existente. La
evidencia existente respecto al uso de otros firmacos antiagre-
gantes plaquetarios continua siendo limitada (4).

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. El tratamiento de revascularizacién coronaria en la pacien-
te embarazada que presenta un IAMCEST es habitualmente
el de una ICP (5), y la CABG suele utilizarse cuando el trata-
miento médico o la ICP no dan resultado y esta en peligro la
vida de la madre (1, 2). En una amplia revisidn retrospectiva
de mujeres embarazadas con IAM, se observo un IAMCEST
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en un 42% de estas pacientes. Aproximadamente un 25% a
40% de las pacientes embarazadas con IAM fueron remiti-
das a una evaluacion invasiva, y alrededor de un 25% de las
pacientes embarazadas fueron tratadas con una revascula-
rizacién coronaria (en la mayor parte de los casos mediante
una ICP). En comparacion con un abordaje conservador, el
enfoque invasivo para el tratamiento del IAM se asoci6 a
una tasa de mortalidad intrahospitalaria ajustada significa-
tivamente mas baja.

2. En una amplia base de datos de mujeres embarazadas con
IAM (2), hubo una mayor proporcién de pacientes con SCA-
SEST que recibieron un tratamiento conservador. Si el trata-
miento médico resulta ineficaz en estas pacientes a causa de
una isquemia persistente, un compromiso hemodinamico o
una inestabilidad eléctrica, se consider6 que era razonable
un enfoque invasivo (2, 5, 6).

9.2. Revascularizacién en pacientes de edad avanzada

Recomendacion para la revascularizacion en pacientes de edad avanzada

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacién se resumen en el
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1. En los pacientes de edad avanzada, como en todos los demas, la estrategia de tratamiento de la EC debera basarse
en las preferencias individuales del paciente, su funcion cognitiva y su esperanza de vida (1, 2).

Sinopsis

Aunque en la literatura se han utilizado los términos de
«mayores» o «de edad avanzada» para describir subgrupos de
edad diversos, la mayor parte de los ensayos clinicos han defi-
nido a los pacientes de edad avanzada como los que tienen = 75
afios de edad (3). Los pacientes de edad avanzada constituyen
un subgrupo vulnerable de los pacientes tratados con revascu-
larizacion coronaria debido a sus formas de presentaciéon mas
complejas y su mayor prevalencia de comorbilidades (4, 5).
Ademas, presentan un mayor riesgo de complicaciones hemo-
rragicas y de ictus tras la ICP (3, 6-8). Sin embargo, el trata-
miento 6ptimo de los pacientes de edad avanzada en los que
estd indicada una revascularizacion continta estando mal defi-
nido, ya que la mayor parte de los estudios han excluido a los
pacientes de edad avanzada y han incluido tan solo poblacio-
nes de riesgo bajo (9).

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. Los pacientes de edad avanzada constituyen una poblaciéon
creciente de pacientes de alto riesgo, con unas tasas mas
altas de eventos adversos (10-12). Estos pacientes plantean

otros retos adicionales, debido a las interacciones adversas
causadas por el empleo de polifarmacia y por los cambios
de la funcién cardiovascular y de la anatomia coronaria que
se asocian a la edad (5, 13-15). Aunque los pacientes de
edad avanzada obtienen un beneficio de la revasculariza-
cién igual, si no mayor, que el alcanzado en los pacientes de
menor edad (16), la estrategia 6ptima a utilizar debe basar-
se en unos objetivos de asistencia centrados en el paciente
(17). Los analisis de subgrupos de ensayos aleatorizados
recientes han puesto de manifiesto que los resultados com-
parativos tras la ICP y la CABG son similares en los pacientes
de edad avanzada, y que la CABG es mejor para conseguir
una revascularizaciéon completa, mientras se prefiere la ICP
para los pacientes fragiles con un mayor riesgo de eventos
periintervenciéon (18-21). Una consideracion cuidadosa de
los riesgos y beneficios mediante el empleo del Equipo Car-
diaco, y atendiendo a las preferencias del paciente, al tiem-
po que se tienen en cuenta la fragilidad y el estado cognitivo,
es crucial para la toma de decisiones acerca del plan de re-
vascularizacion apropiado para los pacientes de edad avan-
zada.
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9.3. Revascularizaciéon en pacientes con enfermedad renal
crénica (ERC)

Recomendaciones para la revascularizacion en pacientes con ERC

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el
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Los pacientes con ERC constituyen un subgrupo de pobla-
cion creciente (7, 8) y se ha observado que presentan peores
resultados después de un IAM o una ICP (9, 10). Se ha observa-
do que el riesgo de muerte de causa cardiovascular es inversa-
mente proporcional a la filtracién glomerular estimada, de tal
manera que el deterioro de la funcién renal constituye un fac-
tor predictivo independiente para el riesgo cardiovascular (11,
12). Aunque alrededor del 30% a 40% del total de pacientes a
los que se practica una ICP presentan una ERC concomitante
(13, 14), los datos relativos a las estrategias de tratamiento 6p-
timas en esta poblacidon contintian siendo escasos, ya que la
mayor parte de los ECA han excluido tradicionalmente a los
pacientes con una ERC grave. Los pacientes con ERC que pre-
sentan un SCA tienen una menor probabilidad de recibir un
TMSG o de que se les practique una coronariografia invasiva,
en comparacion con los pacientes con una funcién renal nor-
mal, y la probabilidad de que se realice una intervencién car-
diovascular disminuye a medida que aumenta la gravedad de la
ERC (9, 15-17). Antes de llevar a cabo una coronariografia
deben considerarse cuidadosamente los riesgos de DRA y los
beneficios que puede aportar la obtencién de la informacion
diagnoéstica. La ERC preexistente es el factor de riesgo indepen-
diente mas potente para la aparicién de un DRA, de tal manera
que un estadio superior de la ERC se asocia a un riesgo incre-
mentalmente superior (6, 7).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La hidratacién adecuada (18-20) y la reduccién al minimo
del volumen de medio de contraste (21-23) contindan sien-
do las principales estrategias para la prevencién de la nefro-
patia inducida por contraste (tabla 8). Se ha demostrado que

CdR NdE RECOMENDACIONES
] c-oL 1. En los pacientes con ERC a los que se inyectan medios de contraste para una coronariografia, deben adoptarse
medidas para reducir al minimo el riesgo de dafio renal agudo (DRA) inducido por el contraste (1-3).
] C.OF 2. En los pacientes con un IAMCEST y ERC, se recomienda la coronariografia y la revascularizacién, con las medidas
adecuadas para reducir el riesgo de DRA.
2a - 3. En los pacientes de alto riesgo con un SCASEST y ERC, es razonable realizar una coronariografia y una
revascularizacion, con las medidas adecuadas para reducir el riesgo de DRA (4, 5).
2a C-OF 4. En los pacientes de bajo riesgo con un SCASEST y ERC, es razonable ponderar el riesgo de la coronariografia y la
revascularizacién en comparacion con el posible beneficio.
5. En los pacientes asintomaticos con una EC estable y ERC, no se recomienda de manera sistematica la coronariografia
A y la revascularizacion si no hay una indicacion concluyente para ello (6).
Sinopsis las estatinas en dosis altas antes del cateterismo diagnostico

reducen la aparicién del DRA inducido por el contraste (21,
24, 25) debido a los efectos pleiotrdpicos de estos farmacos
que reducen la inflamacién sistémica, posiblemente median-
te una reduccidn de la sintesis de endotelina-1 y mediante la
inhibicién de factores tisulares por parte de los macréfagos
(26-29). El ateroembolismo puede desempefiar un papel en
el DRA después de una ICP (30), y el empleo de una via de
acceso transfemoral puede aumentar ese riesgo debido a la
proximidad con las arterias renales (31). En consonancia
con ello, se ha observado que el uso de la via de acceso radial
reduce significativamente el riesgo de DRA en comparaciéon
con el empleo de la via de acceso femoral (31-33). Todas las
demas medidas que se cree que reducen el riesgo de DRA
inducido por el contraste no tienen un beneficio clinico sig-
nificativo demostrado (12, 31).

. Sobre la base de lo indicado por multiples ensayos clinicos

aleatorizados, se ha recomendado la coronariografia y re-
vascularizacion inmediatas en los pacientes que presentan
un IAMCEST (34). Sin embargo, los pacientes con una ERC
grave fueron excluidos con frecuencia de estos estudios de-
bido a su mayor riesgo de eventos adversos isquémicos y
hemorragicos, asi como a su mayor riesgo de DRA inducido
por contraste. No obstante, el beneficio en cuanto a la mor-
talidad en los pacientes con un IAMCEST y ERC supera al
riesgo de resultados adversos cuando se adoptan las medi-
das adecuadas para reducir el riesgo de DRA antes, durante
y después de la intervencion.

. Envarios estudios observacionales se han descrito unos re-

sultados intrahospitalarios peores y una tasa de mortalidad
a largo plazo superior en los pacientes con un SCASEST y
ERC en comparacién con los pacientes sin ERC (35-37). A
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L.:1W. %3 Mejores practicas en el laboratorio de cateterismo en los pacientes con ERC en los que se realiza una coronariografia

m Evaluar el riesgo de DRA inducido por contraste antes de realizar la intervencién (1-3)

= Administrar una hidratacién adecuada antes de la intervencion (19, 20)

= Registrar el volumen de medio de contraste administrado y reducir al minimo el uso del contraste (18, 22, 23)

= Utilizar un tratamiento previo con estatinas de alta intensidad (21, 24, 25)

m Usar la arteria radial si ello es factible (31-33)

= No administrar N-acetil-l-cisteina para prevenir el DRA inducido por el contraste (38-40)

= No aplicar una terapia sustitutiva renal profilactica (41, 42)

= Aplazar la CABG en los pacientes estables después de la coronariografia, hasta transcurridas mas de 24 horas cuando ello sea viable clinicamente (43-45)

DRA indica dafio renal agudo; CABG, cirugia de bypass arterial coronario; y ERC, enfermedad renal crénica.

pesar de ello, se observé que una estrategia invasiva tem-
prana en los pacientes de alto riesgo con un SCASEST se aso-
ciabaaunareduccidn significativa del riesgo en comparacién
con lo ocurrido al utilizar un enfoque no invasivo (9). Aun-
que se ha observado que el uso de la ICP para el SCASEST se
reduce a medida que aumenta la gravedad de la ERC, en
estos pacientes la revascularizacion se asocia a una tasa de
mortalidad intrahospitalaria inferior a la del tratamiento
médico (5).

4. Aunque se ha observado que el empleo sistematico de un
abordaje invasivo mejora los resultados en los pacientes
que presentan un SCASEST, esta reduccion del riesgo se evi-
denci6 sobre todo en los subgrupos de riesgo alto (9). La
relacién riesgo-beneficio de la revascularizacién en los pa-
cientes con un SCASEST de bajo riesgo contintia siendo in-
cierta debido a que la evidencia existente es limitada. En
consecuencia, en los pacientes de bajo riesgo con un SCA-

SEST y ERC, es necesaria una ponderacién sagaz de la com-
pensacion entre riesgos y beneficios basada en el juicio
clinico para determinar el abordaje 6ptimo a utilizar en este
subgrupo de pacientes.

5. El ensayo ISCHEMIA-CKD fue el primer ensayo aleatorizado
en el que se evalu6 el beneficio de anadir un cateterismo
cardiaco y, si era factible, una revascularizaciéon al TMSG en
los pacientes estables con una ERC moderada y una isque-
mia como minimo moderada (6). Tras asignar aleatoria-
mente a los pacientes una estrategia invasiva o una
estrategia conservadora, una estrategia invasiva inicial no
mostré una reduccion del riesgo de eventos clinicos ni una
mejora de las medidas de calidad de vida en comparacion
con una estrategia conservadora inicial.

9.4. Revascularizacion en pacientes antes de
una intervencion quirurgica no cardiaca

Recomendacion para la revascularizacion en pacientes antes de una intervencion quirtrgica no cardiaca

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
1. En los pacientes con una EC no compleja o que no afecta al tronco coronario izquierdo a los que se practica una
B-A intervencion quirtrgica no cardiaca, no se recomienda una revascularizacién coronaria sistematica tan solo para
reducir los eventos cardiovasculares perioperatorios (1).
Sinopsis Ademas, en esos estudios no se incluy6 a los pacientes que

Los pacientes con una EC significativa a los que se practica
una intervencién quirurgica de alto riesgo, como un trasplan-
te de 6rgano sdélido (2) o una operacién de cirugia vascular
(3), presentan un aumento de la incidencia de eventos cardio-
vasculares perioperatorios. La revascularizacion profilactica
sistematica no reduce el riesgo de muerte o eventos cardio-
vasculares (1). En los estudios clinicos se ha incluido en la
aleatorizacién a pocos pacientes con una anatomia coronaria
de alto riesgo, como un tronco coronario izquierdo sin protec-
cion o una EC multivaso, o se les ha excluido por completo.

fueron remitidos a un trasplante de érgano sélido. En estos
pacientes se utilizaria un enfoque basado en el Equipo Cardia-
co para determinar los riesgos y los beneficios de la revascu-
larizacién. En los pacientes sintomaticos y en los pacientes en
los que hay otras indicaciones clinicas para la revasculariza-
cion coronaria, esta debe contemplarse siguiendo las reco-
mendaciones que se proporcionan en los demas casos para
estas situaciones, pero no debe practicarse una revasculariza-
cién con la Unica finalidad de reducir las complicaciones pe-
rioperatorias
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Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Unensayo clinico ha mostrado una ausencia de beneficio con
la revascularizacién sistematica antes de intervenciones de
cirugia vascular (1). En el estudio CARP (Coronary Artery Re-
vascularization Prophylaxis) se incluy6 a 510 pacientes asin-
tomaticos con = 1 lesidn coronaria significativa a los que se
asigno aleatoriamente una revascularizacion mediante ICP o
CABG o bien el tratamiento médico, y no se observaron dife-
rencias en cuanto a las tasas de muerte o de IM a 30 diasy a
1 afio. La mayor parte de los pacientes de este estudio tenian
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una EC de tan solo 1 o 2 vasos, y se excluyd a los pacientes
con una EC del tronco coronario izquierdo, con una fraccién
de eyeccion ventricular izquierda < 20% o con una estenosis
aortica grave (1). Los pacientes no incluidos en la aleatoriza-
cion por presentar una EC del tronco coronario izquierdo sin
proteccion, que fueron excluidos del estudio CARP, no mos-
traron un beneficio con la revascularizacién (3).

9.5. Revascularizacién en pacientes para reducir
las arritmias ventriculares

Recomendaciones para la revascularizacion en pacientes para reducir las arritmias ventriculares

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

Cdr NdE RECOMENDACIONES
] - 1. En los pacientes con fibrilacin ventricular, taquicardia ventricular (TV) polimérfica o parada cardiaca, se recomienda
la revascularizacion de una EC significativa para mejorar la supervivencia (1-4).
2. En los pacientes con EC en los que se sospecha una TV monomorfica sostenida asociada a una cicatriz, no se
ol recomienda la revascularizacién con la tnica finalidad de prevenir la recidiva de la TV (5-9).
Sinopsis miento mediante CABG, el riesgo de muerte subita cardiaca

En los pacientes con arritmias ventriculares, la evaluaciéon
de una posible EC isquémica orientara el tratamiento apropia-
do, incluido el uso de una revascularizacion coronaria (10, 11).
La «Guia sobre el tratamiento de los pacientes con arritmias
ventriculares y la prevencién de la muerte stbita cardiaca de
AHA/ACC/HRS de 2017» describe situaciones en las que la
CABG o la ICP pueden aportar un beneficio a los pacientes con
una EC isquémica (12). Los estudios observacionales han indi-
cado que la revascularizaciéon en los pacientes con arritmias
ventriculares con peligro para la vida (2, 13) y en los pacientes
que han sobrevivido a una parada cardiaca (14) se asocia a una
reduccion de las arritmias y una mejora de la supervivencia. La
TV monomorfica puede darse en los pacientes con IAM gran-
des; sin embargo, a menudo es atribuible a ritmos de reentrada
derivados de la cicatriz y no a una isquemia aguda. Por consi-
guiente, no se ha observado que la revascularizacion por si sola
mejore los resultados obtenidos en los pacientes (15).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Enlos pacientes que sobreviven a una parada cardiaca o que
presentan una fibrilacién ventricular o una TV polimérfica,
la revascularizacion mediante CABG (3) o ICP (2) se asocia a
una menor probabilidad de muerte (1, 16). En los pacientes
con una fraccion de eyeccion ventricular izquierda dismi-
nuida y una cardiopatia isquémica susceptible de trata-

es inferior con la CABG que con el tratamiento médico (17,
18). Aunque no es posible extraer conclusiones definitivas
de estos estudios debido a los sesgos de seleccidon y de su-
pervivencia inherentes a estos estudios observacionales, es
posible que la revascularizacion reduzca la carga de TV po-
limoérfica y de fibrilacién ventricular, y que ello comporte
una mejora de la supervivencia.

2. A diferencia de lo que ocurre con la fibrilacién ventricular y
la TV polimérfica, la TV monomoérfica en un contexto no
agudo es atribuible habitualmente a una reentrada derivada
de la cicatriz o a un aumento de la automaticidad, y no a una
isquemia arterial coronaria (19). Hay presentaciones limita-
das de IAM manifestado en forma de TV monomdrfica (20),
de isquemia arterial coronaria aislada causante de una TV
con bloqueo de rama aislado tratada con éxito mediante una
ICP (21) y de TV inducida por el ejercicio asociada a isque-
mia que se resuelve tras una CABG (19, 22). En estudios re-
trospectivos se ha observado una asociaciéon de la
revascularizaciéon incompleta o no exitosa de la EC con una
mayor carga de TV 'y peores resultados, pero lo mas probable
es que la asociacién se debiera a factores propios del pacien-
te y no al resultado de la intervencién (1, 9, 23). En numero-
sos estudios de cohorte grandes, la revascularizacion arterial
coronaria electiva por si sola no ha aportado una reducciéon
de las arritmias ventriculares en los pacientes estables (5-8).
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9.6. Revascularizacién en pacientes con DACE

Recomendaciones para la revascularizacion en pacientes con DACE

Lawton et al.
Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con DACE que presentan inestabilidad hemodinamica o una isquemia persistente a pesar del

tratamiento conservador, puede contemplarse la revascularizacion si es viable (1-5).

2. No debe realizarse de forma sistematica una revascularizacion para la DACE (1-5).

Sinopsis

La DACE se caracteriza por la interrupcion de la capa inti-
ma de la arteria coronaria y la formacién de un hematoma in-
tramural que causa compresion del vaso, y se manifiesta
habitualmente en forma de un SCA. Aunque la mayor parte de
las disecciones cicatrizan sin intervencién, hay un subgrupo
considerable de ellas que se asocian con una isquemia sinto-
matica persistente, que puede progresar a una oclusién com-
pleta. El tratamiento de los pacientes con una DACE comporta
un verdadero reto, y no hay ensayos aleatorizados que permi-
tan orientarlo. Los estudios observacionales indican que la
mayor parte de los pacientes tratados de forma conservadora
se recuperan sin necesidad de otras medidas. En los pacientes
con isquemia persistente, oclusion vascular o inestabilidad cli-
nica, puede ser necesaria una revascularizacion selectiva. Sin
embargo, a diferencia de lo que ocurre con otras formas de
SCA, es posible que la revascularizacion sistematica en los pa-
cientes con DACE no aporte el mismo beneficio. Las guias de
ICP pueden propagar la diseccion y los balones y los stents
pueden ampliar el hematoma y conducir a una oclusién del
vaso. La CABG para un vaso con una diseccién o con una pro-
pensién a la diseccién resulta dificil, y hasta un 30% de los
pacientes presentan una oclusién aguda del injerto (5). Los
conocimientos cientificos actuales y las mejores practicas
para tratar la DACE se describen en la declaracion cientifica de
la AHA, que se basa en una evaluacion de estudios retrospecti-
vos y de la opinion de expertos (6).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Aunque la DACE cicatriza a menudo con un tratamiento con-
servador, los pacientes con isquemia persistente, oclusion
del vaso o inestabilidad pueden requerir una revasculariza-
cion de urgencia. En un estudio retrospectivo de 53 pacien-
tes con DACE que presentaron un IAMCEST, en el 62% se
realizé una revascularizaciéon mediante ICP y en el 7,5%
mediante CABG. Aunque las tasas de revascularizacion y de
éxito de la ICP fueron inferiores en los pacientes con una
DACE en comparacion con los pacientes de igual edad con

un [AMCEST atribuible a la aterosclerosis, la supervivencia
global fue mayor en los pacientes con DACE (3). En un estu-
dio retrospectivo unicéntrico de 189 pacientes con DACE se
observaron unas tasas de mortalidad a 5 afios similares con
una estrategia de revascularizacién y con el tratamiento
conservador. En esta cohorte de pacientes, hubo una tasa
superior de operaciones de CABG de emergencia o de ur-
gencia en los pacientes con un vaso permeable cuando se les
traté con una ICP, en comparacién con lo observado con el
tratamiento conservador (5). Aunque no hay ningtin ECA en
el que se haya comparado la revascularizacién con el trata-
miento conservador en pacientes en los que ha fallado el
tratamiento médico, es razonable contemplar la posibilidad
de la revascularizaciéon en presencia de una isquemia per-
sistente y una inestabilidad hemodinamica.

. Tres estudios retrospectivos y unicéntricos grandes de pa-

cientes que fueron tratados con una ICP por una DACE han
descrito unas tasas de fallos del 35% al 53% y una necesi-
dad de practicar una CABG urgente del 9% al 13%. En estos
estudios, los pacientes tratados de forma conservadora
presentaron sintomas recurrentes que motivaron una re-
vascularizacién en tan solo un 2% a 10% de las ocasiones
(1, 2, 5, 7). Dos metanalisis han evaluado los resultados en
los pacientes que fueron tratados de forma conservadora,
en comparacién con los tratados con una revascularizacién
aguda (1, 4). No hubo diferencias en la tasa de mortalidad a
corto o a largo plazo, ni en los IM, la insuficiencia cardiaca o
la recidiva de la DACE entre los grupos. Sin embargo, en los
3 estudios retrospectivos mas grandes realizados, hubo in-
dicios claros de que se produjeron mas eventos cardiovas-
culares en los pacientes que fueron tratados en primera
linea con una estrategia de revascularizacion. Estos estu-
dios tienen la limitacién de los sesgos de selecciéon y de
tratamiento, ya que la revascularizacion se realiz6 habitual-
mente en los pacientes de mayor riesgo, que era mas proba-
ble que tuvieran una arteria obstruida (2, 5, 7). No obstante,
a pesar de estas limitaciones, los datos respaldan el empleo
de un enfoque de tratamiento conservador en los pacientes
clinicamente estables.
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9.7. Revascularizacién en pacientes con alotrasplantes
cardiacos

NdE RECOMENDACIONES
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Recomendacion para la revascularizacion en pacientes con alotrasplantes cardiacos

C-DL

1. En los pacientes con una vasculopatia de aloinjerto cardiaco y lesiones coronarias discretas proximales graves, es

razonable la revascularizacién mediante una ICP (1, 2).

Sinopsis

En los pacientes a los que se ha practicado un trasplante de
corazon ortotdpico, la aparicién de una vasculopatia de aloin-
jerto plantea un dilema terapéutico dificil. La vasculopatia de
aloinjerto cardiaco es una causa importante de muerte después
del primer afio tras un trasplante de corazoén ortotépico (3-5).
La vasculopatia de aloinjerto cardiaco es con frecuencia difusa y
se caracteriza por una hiperplasia de la intima concéntrica y ra-
pidamente progresiva (6, 7). Hay multiples factores de riesgo
inmunoldgicos y no inmunolégicos que se han relacionado con
la progresion acelerada de la enfermedad (8, 9). Las opciones de
tratamiento son limitadas, y el retrasplante es el tnico trata-
miento definitivo para la vasculopatia de aloinjerto cardiaco
(10). Sin embargo, la escasez de 6rganos donantes y el peor re-
sultado, en comparacion con el del trasplante inicial, contindan
siendo limitaciones importantes (11, 12). La revascularizacion
mediante [CP constituye una opcion de tratamiento paliativo en
los pacientes con una enfermedad focal (2, 13). Los estudios
realizados han demostrado que las tasas de mortalidad periin-
tervencion y a medio plazo con el implante de stents son inferio-
res a las observadas con la angioplastia con balén (9).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Dado que la patogenia de la vasculopatia de aloinjerto com-
porta una hiperplasia de la intima mas difusa que la que se
da en las placas de aterosclerosis focales, las tasas de muer-
te e IM contindan siendo méas elevadas en estos pacientes
(13, 14). El uso de la ICP puede ser beneficioso en los pa-
cientes con vasculopatia de aloinjerto que presentan lesio-
nes discretas proximales graves (1, 2). Aunque los SFA han
mostrado un beneficio claro en comparacién con los stents
metalicos sin recubrimiento (SMSR) para la EC en vaso nati-
vo, en estos ensayos no se incluyé a pacientes con vasculo-

patia de aloinjerto. Sin embargo, hay indicios de un mejor
resultado con el empleo de los SFA, en especial por lo que
respecta a la aparicion de reestenosis (4, 15, 16).

9.8. Revascularizacion en pacientes antes de un implante
percutaneo de valvula aértica (TAVI)

9.8.1. Consideraciones especiales antes del tratamiento
valvular percutaneo

Las recomendaciones para la revascularizacién en pacientes
antes de un TAVI deben consultarse en la guia sobre valvulopa-
tias de 2020 (1).

9.9. Revascularizacion en pacientes con arterias coronarias
anémalas

Las anomalias de las arterias coronarias son una de las anoma-
lias cardiovasculares congénitas mas frecuentes. Entre ellas se
encuentran el origen aértico anormal de una arteria coronaria,
la fistula coronaria y el puente miocardico. La evolucion natural
y la forma de presentacioén pueden ser extraordinariamente di-
versas, y gran parte de los datos histoéricos de estudios de au-
topsias y estudios quirurgicos estan siendo completados de
manera muy detallada gracias a la creciente capacidad diagnos-
tica (1, 2). La muerte stbita cardiaca y la isquemia miocérdica
contintan siendo las principales preocupaciones clinicas. La
forma de presentacion y el tratamiento méas apropiado de estos
pacientes se abordaron detalladamente en la «Guia para el tra-
tamiento de los pacientes adultos con cardiopatias congénitas
de AHA/ACC de 2018», que aporta una orientacion que refleja
el estado actual de la evidencia cambiante al respecto (3).

10. CUESTIONES GENERALES RELATIVAS
A LA INTERVENCION PARA LA ICP

10.1. Abordaje radial y femoral para la ICP

Recomendaciones para el abordaje radial y femoral para la ICP

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con un SCA a los que se practica una ICP, estd indicado un abordaje por via radial con preferencia al
abordaje por via femoral, para reducir el riesgo de muerte, complicaciones vasculares y hemorragicas (1-4).

2. En los pacientes con una CPIE a los que se practica una ICP, se recomienda el abordaje por via radial para reducir la
hemorragia en el lugar de acceso y las complicaciones vasculares (4-7).



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109721061581?via%3Dihub

JACC vOL. 79, NO. 2, 2022
18 DE ENERO, 2022:e21-e129

Sinopsis

Alo largo de la tltima década, la proporcion de pacientes a
los que se han practicado cateterismos e ICP por via radial ha
aumentado de forma exponencial (8). Los pacientes prefieren el
abordaje transradial (9) y esta via tiene la ventaja de un menor
tiempo hasta restablecer la deambulacién, una tasa inferior de
complicaciones vasculares y hemorragicas y una mejora de los
resultados cardiovasculares en los pacientes con un SCA (4).
Una advertencia importante a tener en cuenta en relacion con
los ensayos de la via de acceso radial (1, 2, 9) es la de que se
exigid que los médicos encargados del tratamiento tuvieran ex-
periencia en el acceso a través de la arteria radial, por lo que no
es de extrafiar que las tasas de cambio a la via femoral fueran
notablemente bajas en los pacientes asignados a la via de acce-
so radial (1-4). Por esta razon, se recomienda a todos los opera-
dores que adquieran experiencia en el acceso por via radial, de
tal modo que finalmente puedan disponer de las competencias
necesarias para dominar esta via de abordaje. La decision de
utilizar la via transradial debe matizarse por la posibilidad de
que la arteria radial pueda ser necesaria para un injerto de
bypass en el paciente en el futuro. En los pacientes en los que
hay una probabilidad elevada de una CABG en el futuro, la elec-
cién de la via de acceso vascular puede requerir un comentario
con el paciente y con el cirujano cardiaco. En los centros en los
que no se dispone de un conocimiento experto respecto a la via
de abordaje transradial, y en los pacientes en los que no se
puede realizar un cateterismo por la arteria radial debido a li-
mitaciones anatémicas o clinicas, la via de acceso por la arteria
femoral contintia siendo la estrategia a utilizar por defecto.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. El ensayo MATRIX (Minimizing Adverse Haemorrhagic Events
by TRansradial Access Site and Systemic Implementation of an-
gioX Access) (2) demostré una tasa significativamente infe-
rior de la variable de valoracién coprincipal de eventos

Recomendacion para la eleccion del tipo de stent

Lawton et al.
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clinicos adversos netos (mortalidad a 30 dias, infarto no mor-
tal e ictus y hemorragia mayor no asociada a CABG) en los
pacientes con un SCA que fueron asignados aleatoriamente a
un abordaje transradial, en comparacién con los asignados a
la via transfemoral. Esta diferencia se debia a una menor tasa
de eventos hemorragicos y una menor tasa de mortalidad a
30 dias. En un analisis especificado a priori del subgrupo de
pacientes con IAMCEST incluidos en el ensayo RIVAL (Trial of
Trans-radial versus Trans-femoral Percutaneous Coronary In-
tervention Access Site Approach in Patients with Unstable An-
gina or Myocardial Infarction Managed with an Invasive
Strategy) se observo una tasa de mortalidad a 30 dias inferior
con el empleo de la via de acceso transradial. Un metanalisis
de los ECA respaldé estos resultados e indic6 unas tasas mas
bajas de mortalidad y de hemorragia con la via de acceso ra-
dial en los pacientes con SCA (3, 4). Aunque el ensayo SAFA-
RI-STEMI (Safety and Efficacy of Femoral Access versus Radial
for Primary Percutaneous Intervention in ST-Elevation Myo-
cardial Infarction) mostré una ausencia de diferencias en la
tasa de mortalidad a 30 dias entre las vias de acceso radial y
femoral, este ensayo se suspendié de forma prematura por
futilidad e incluy6é a menos de la mitad del nimero de pacien-
tes previsto (10). Es de destacar que, en los pacientes con una
probabilidad elevada de que requieran una CABG en el futu-
ro, el acceso radial en la arteria del brazo dominante permiti-
ra preservar la arteria radial del brazo no dominante para su
uso como injerto de bypass.

2. Enlos pacientes a los que se practica una coronariografia o
una ICP sin presencia de un SCA, el abordaje por via transra-
dial reduce significativamente la hemorragia y las complica-
ciones en la via de acceso vascular, pero no se ha observado
que reduzca significativamente las tasas de MACE ni de
mortalidad (4).

10.2. Eleccidn del tipo de stent

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacién se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes a los que se practica una ICP, deben usarse SFA con preferencia a los SMSR, para prevenir la
reestenosis, el IM o la trombosis del stent (1-4).

Sinopsis

Los estudios mas antiguos que compararon los resultados de
los SFA de primera generacién con los de los SMSR indicaron un
aumento de la trombosis tardia del stent y un aumento de la
tasa de mortalidad con los SFA (5-8). A lo largo de 2 décadas, se
ha producido una evolucion significativa de la tecnologia de los
SFA, que incluye la optimizacién del farmaco, el polimero y el

disefio del stent, y ello ha respaldado la seguridad y también la
eficacia de los SFA mas recientes. Para interpretar las diferen-
cias absolutas pequefias existentes entre los distintos tipos de
stents, se han llevado a cabo varios metandlisis grandes (1-4)
que han sugerido que los SFA actualmente disponibles tienen
una mayor eficacia y seguridad y una menor tasa de reestenosis
que los SFA de primera generacién y que los SMSR (1-4).
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Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Enlaevaluacion de la trombosis de stent temprana o tardia,
varios metanalisis sugieren que los stents pueden ordenar-
se de mas seguros a menos seguros de la siguiente forma:
SFA de polimero permanente 2 SFA de polimero biodegra-
dable > SMSR (1-4). Un metanalisis de datos a nivel de pa-
cientes individuales de 20 ECA (N=26.616), en el que el
29% de los pacientes presentaba una CPIE, el 14% tenia una
angina inestable, el 25% presentaba un IAMSEST y el 28%
un IAMCEST (1), confirmé una reduccién significativa del
riesgo de IM y de trombosis del stent, asi como una tenden-

Recomendaciones para el uso de exploraciones de imagen intravasculares

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el
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cia a una tasa de mortalidad de causa cardiaca inferior, con
los SFA de nueva generacion en comparacion con los SMSR.
Los SFA de nueva generacién se definieron como cualquier
SFA autorizado después de los SFA liberadores de sir6limus
o de paclitaxel originales. Por esta razdn, el uso de los SMSR
tiene un papel limitado, excepto en circunstancias inusua-
les, como la falta de disponibilidad de SFA o unas circuns-
tancias peculiares de un paciente que justifiquen un TAPD
extremadamente breve (es decir, < 1 mes).

10.3. Uso de exploraciones de imagen intravasculares

CdR NdE RECOMENDACIONES

2a B-A 1. En los pacientes a los que se implanta un stent coronario, la IVUS puede ser titil como guia para la intervencion, en
especial en los casos de implante de stents en el tronco coronario izquierdo o en una arteria coronaria compleja, para
reducir los eventos isquémicos (1-10).

2a B-A 2. En los pacientes a los que se implanta un stent coronario, la OCT es una alternativa razonable a la IVUS como guia
para la intervencion, excepto en el caso de una afectacion de tronco coronario izquierdo en el ostium (11-13).

2a c-oL 3. En los pacientes con un fallo del stent, es razonable el uso de la IVUS o la OCT para determinar el mecanismo del
fallo del stent (14-17).

Sinopsis Texto de apoyo especifico para la recomendacion

Dadas las limitaciones que tiene la coronariografia, las explo-
raciones de imagen intracoronarias pueden ser una herramienta
util como guia para el implante de un stent coronario, en especial
en los casos en los que la enfermedad afecta al tronco coronario
izquierdo o tiene lesiones complejas. La [IVUS permite una visua-
lizacién de todo el grosor de la pared del vaso, y ello hace posible
evaluar antes de la ICP la carga de placa existente, el grado de
calcificacion, la longitud de la lesion y el diametro de la ldmina
elastica externa para determinar el tamario del stent, asi como la
evaluacion después de la ICP del area de stent minima, la posible
mala aposicion, la expansion insuficiente, la protrusion del teji-
do, la afectacion del borde y la diseccion del borde (18, 19). La
OCT utiliza luz infrarroja para generar imagenes de alta resolu-
cion de la pared del vaso, y sus principales ventajas estan en la
evaluacién del grosor de calcio, los lipidos, el trombo, el fibroate-
romay la ruptura de la placa, asi como el grosor y la aposiciéon de
la neointima en los pivotes (struts) del stent y las disecciones del
borde (20). Sin embargo, la OCT tiene una profundidad de ima-
gen mas limitada. Ademas, requiere una retirada de la sangre
durante todo el uso de la inyeccién de contraste, lo cual reduce
su uso en los casos de enfermedad del tronco coronario izquier-
do en el ostium. La IVUS y la OCT pueden facilitar la determina-
cién de la necesidad de una preparacion de la lesion y la del
tamafio del stent, reducir al minimo la cobertura geografica inco-
rrecta, verificar la expansion del stent, evaluar las complicacio-
nes e identificar las causas del fallo del stent (20).

1. Enlos pacientes a los que se practica una ICP, multiples me-
tanalisis (2, 3, 21-23) han indicado una reduccién de los
MACE con la ICP bajo guia de IVUS en comparacion con la
realizada bajo guia de coronariografia. El ensayo ULTIMATE
(Intravascular Ultrasound Guided Drug Eluting Stents Im-
plantation in “All-Comers” Coronary Lesions), que fue el ensa-
yo mas grande de la ICP bajo guia sistematica de IVUS, puso
de manifiesto una tasa de fallos del vaso diana (muerte de
causa cardiaca, infarto del vaso diana y revascularizaciéon
del vaso diana por causas clinicas) inferior con la ICP bajo
guia de IVUS que con la ICP bajo guia de coronariografia a
los 12 meses (6). Ademas, a los 3 anos, hubo una tasa de
trombosis del stent y una revascularizacion del vaso diana
significativamente inferiores con la ICP bajo guia de IVUS
(10). La mayor parte de los ECA que se han centrado en el
uso de la IVUS en lesiones complejas (tronco coronario iz-
quierdo, OTC y lesiones largas) fueron de pequefio tamafio y
no tuvieron el poder estadistico necesario para evaluar va-
riables de valoracidn clinicas. Algunos de esos ensayos han
descrito unas tasas inferiores de MACE con la ICP bajo guia
de IVUS en los implantes de stents en las lesiones largas (4),
las OTC (8) y el tronco coronario izquierdo (5). Un metana-
lisis de ECA de lesiones complejas demostr6 también unas
tasas inferiores de MACE, revascularizacion del vaso diana 'y
revascularizacién de la lesién diana cuando se utilizé la guia
de IVUS (1).
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2. El estudio ILUMIEN (Optical Coherence Tomography Compa- 3. En la fisiopatologia de la trombosis del stent y de la reeste-

red to Intravascular Ultrasound and Angiography to Guide Co-
ronary Stent Implantation: a Multicenter Randomized Trial in
Percutaneous Coronary Intervention) puso de manifiesto la no
inferioridad de la OCT en comparacion con la IVUS por lo que
respecta a la variable de valoracion principal del area de stent
minima después de la ICP, con unas tasas similarmente bajas
de MACE en la intervencion (11). El estudio OPINION (Optical
Frequency Domain Imaging Versus Intravascular Ultrasound in
Percutaneous Coronary Intervention) puso de manifiesto la no
inferioridad de la ICP bajo guia de OCT en comparacion con la
ICP bajo guia de IVUS por lo que respecta a la variable de valo-
racion combinada de muerte de causa cardiaca, IM del vaso
diana y revascularizacion de la lesion diana a causa de isque-
mia a 1 afio (24). El ensayo DOCTORS (Does Optical Coherence
Tomography Optimize Results of Stenting) demostrdé que, en
comparacion con la ICP bajo guia de coronariografia, la ICP
bajo guia de OCT mejor¢ la FFR tras la ICP (12). Los datos de
estudios aleatorizados y de registro han mostrado que un area
de stent minima de OCT < 4,5 a 5,0 mm? es un factor predictivo
independiente para los MACE (25, 26). El ensayo ILUMIEN IV
(Optical Coherence Tomography [OCT) Guided Coronary Stent
Implantation Compared to Angiography: a Multicenter Rando-
mized Trial in PCI) es un ensayo actualmente en marcha dise-

nosis interviene una combinacién de factores relacionados
con el stent, con la intervencién y con el paciente (14, 27). La
trombosis temprana del stent se debe con mas frecuencia a
un trombo residual en la lesién diana, un fallo del stent o
una falta de adherencia al TAPD, mientras que la trombosis
tardia del stent se asocia a una cobertura de neointima insu-
ficiente o a una cicatrizacién incompleta. La evaluacion de la
causa de la trombosis del stent mediante exploraciones de
imagen intracoronarias es importante para orientar el tra-
tamiento. De igual modo, las técnicas de imagen avanzadas
desempefian un papel importante en la deteccion de los fac-
tores mecanicos y fisiopatolégicos subyacentes que contri-
buyen a producir la reestenosis en el stent (RES), como son
la hiperplasia de neointima, la infraexpansion del stent y las
fracturas del stent (14, 15). La visualizacion intrastent deta-
llada ofrece nuevas posibilidades de caracterizacion del te-
jido y puede ser util para identificar mejor a los pacientes
con riesgo de RES (28). Los datos de registros y de series de
casos han demostrado que la IVUS y la OCT pueden ser tti-
les para evaluar los mecanismos de reestenosis del stent y
de trombosis del stent (16,17, 29, 30). La OCT es mejor para
diferenciar entre los diversos mecanismos relacionados con
el stent, mientras que se prefiere la [IVUS para la caracteriza-

fiado para evaluar los resultados clinicos en pacientes con una
ICP bajo guia de OCT en comparacion con los pacientes con

ciéon de la pared vascular en profundidad (30, 31).

una ICP bajo guia de coronariografia (11). 10.4. Trombectomia

Recomendacion para la trombectomia
Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

Cdr NdE RECOMENDACIONES
1. En los pacientes con un IAMCEST, el empleo sistematico de la trombectomia por aspiracién antes de una ICP primaria
carece de utilidad (1-5).
Sinopsis Texto de apoyo especifico para la recomendacion

Muchos pacientes con IAMCEST tendran una oclusion trom- 1. Los pacientes incluidos en los ensayos contemporaneos no

bética de la arteria del infarto en la coronariografia inicial. Por obtuvieron un beneficio de reduccion del tamafio del infarto
consiguiente, parece natural considerar el empleo de un dispo- (5) ni una mejora en cuanto a la muerte, el reinfarto, la trom-
sitivo que pudiera reducir la carga de trombo, con objeto de bosis del stent o la revascularizacién de la lesion diana a los
reducir el riesgo de embolizacion distal y del fenémeno de au- 30 dias o a 1 afio (1, 4) ni de la muerte de causa cardiovascu-
sencia de restablecimiento del flujo. Sin embargo, los pacientes

con JAMCEST de ensayos clinicos a los que se practic6 una ICP

lar, la recidiva del infarto, el shock cardiogénico o la insufi-
ciencia cardiaca de clase IV de la NYHA a los 3 meses 0 a 1
primaria no obtuvieron ningin beneficio clinico con el empleo afio (2, 3) con la trombectomia por aspiracion en compara-
sistematico de una trombectomia reolitica (6, 7). Ademas, aun-

que los estudios clinicos iniciales de la tromboaspiraciéon en el

cion con el implante de stent ordinario. En el ensayo TOTAL
(Thrombectomy with PCI vs. PCI Alone in patients with STEMI)
se observoé que los pacientes que fueron asignados a la trom-
bectomia por aspiracién presentaron un aumento pequefio

IAMCEST mostraron una mejora de los grados de opacificacion
(blush) del miocardio y de la resolucién de la elevacién del seg-
mento ST (8-10), en estudios mas amplios no se ha demostrado pero estadisticamente significativo del riesgo de ictus (2, 3).
una mejora de los resultados cardiovasculares con la trom- En un metandlisis a nivel de pacientes no se observé una re-

boaspiracién (1-5). duccidn significativa de las muertes de causa cardiovascular
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a los 30 dias con la trombectomia por aspiracién ordinaria,
pero si hubo una tendencia a una tasa de ictus mas elevada
(11). Ademas, en el subgrupo de pacientes con una carga de
trombo elevada, la tromboaspiracion se asocié a una reduc-
cién pequefia pero estadisticamente significativa de la tasa
de muertes de causa cardiovascular y a un aumento pequeiio
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pero estadisticamente significativo de la tasa de ictus. Por
esta razon, seran necesarios nuevos estudios centrados es-
pecificamente en el uso selectivo de la tromboaspiracién en
pacientes con una carga de trombo elevada.

10.5. Tratamiento de las lesiones calcificadas

Recomendaciones para el tratamiento de las lesiones calcificadas

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes con lesiones fibréticas o intensamente calcificadas, la modificacion de la placa con el empleo de una
aterectomia por rotablacién puede ser ttil para mejorar el éxito de la intervencion (1-3).

2a B-A

% - 2. En los pacientes con lesiones fibréticas o intensamente calcificadas, la modificacion de la placa con el empleo de una

aterectomia orbitaria, aterotomia con balén, angioplastia con laser o litotripsia intracoronaria puede contemplarse

para mejorar el éxito de la intervencion (4-8).

Sinopsis

Las lesiones fibréticas o intensamente calcificadas pueden
dificultar la expansion del stent. La presencia de depoésitos de
calcio de un grosor superior a 500 um o de calcio en un arco de
> 270° del vaso en las exploraciones de imagen intravasculares
predice la necesidad de una modificacién de la lesién para faci-
litar la aplicacion del stent (9). Las lesiones pueden modificarse
con el empleo de aterectomia por rotablacién, aterectomia or-
bitaria, aterotomia con baldn cortante, litotripsia intracorona-
ria o angioplastia de laser excimer. A pesar de los resultados
prometedores de centenares de estudios pequeios del meca-
nismo de accién, docenas de ensayos aleatorizados grandes
han mostrado que el uso sistematico de dispositivos de abla-
cion de las placas aterosclerdticas no mejora los resultados cli-
nicos ni coronariograficos (1-3, 10). Sin embargo, el uso de
dispositivos de ablacion de las placas ateroscleréticas puede
mejorar el éxito de la intervencién en determinadas circuns-
tancias especificas.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La aterectomia por rotablacion excava el tejido ateroscleré-
tico inelastico mediante el empleo de una fresa con punta de
diamante que rota a alta velocidad. Aunque estudios ante-
riores indicaron que el uso de la aterectomia por rotabla-
cion se asociaba a un aumento de la tasa de reestenosis (3)
y a un aumento de la pérdida de luz tardia (1), los ECA han
demostrado un aumento de la aplicacién y expansion de los
stents en los vasos intensamente calcificados mediante la
aterectomia por rotablacién en comparacion con el uso de

balones convencionales (1) o balones cortantes o de escul-
pido (2). Por esta razén, a pesar de la falta de datos que res-
palden una mejora de los resultados a largo plazo con la
aterectomia por rotablacién, esta técnica continta siendo
una herramienta importante en determinadas situaciones
para «preparar» adecuadamente una lesion para el implan-
te del stent.

2. La aterectomia orbitaria tiene muchas caracteristicas en
comun con la aterectomia por rotablacion y las indicaciones
para su uso son similares (4, 5). Los balones cortantes (6) y
los balones de surco (scoring balloons) (7) cortan la placa
ateromatosa mediante una técnica denominada aterotomia
con balon, pero su utilidad puede estar limitada a la ventaja
técnica de deslizarse con menos frecuencia que los balones
convencionales en las lesiones de ostium o las lesiones aso-
ciadas a una RES. La angioplastia coronaria con laser exci-
mer utiliza un mecanismo fotoactstico (11) que puede
facilitar el tratamiento de las lesiones calcificadas o los
stents no expandibles (12, 13). En determinados subgrupos
de lesiones, como las de infraexpansién del stent, que no
pueden dilatarse al hinchar un balén a alta presién, la an-
gioplastia con laser de alta energia puede romper la lesiéon
calcificada debajo de los pivotes del stent y facilitar la ex-
pansion de este (14). La base de evidencia que respalda
otras técnicas para modificar las lesiones calcificadas o fi-
broéticas, incluida la aterectomia, los balones cortantes o el
laser, se limita a estudios de registro y series de casos (10).
Entre otras posibles modalidades emergentes se encuentra
la litotripsia intracoronaria (8, 15).
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10.6. Tratamiento de la enfermedad de injerto de vena
safena (IVS) (CABG previa)

Lawton et al.
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Recomendaciones sobre el tratamiento de la enfermedad de IVS (CABG previa)

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

2a B-A

distal (1-3).

1. En pacientes seleccionados con una CABG previa a los que se practica una ICP de un IVS, es razonable el uso de un
dispositivo de proteccion embélica, cuando ello sea técnicamente viable, para reducir el riesgo de embolizacion

2a - 2. En los pacientes con una CABG previa, si la ICP de una arteria coronaria nativa afectada es viable, es razonable optar

por la ICP de la arteria coronaria nativa con preferencia a la ICP del IVS gravemente afectado (4-6).

3. En los pacientes con una oclusién crénica de un IVS, no debe realizarse una revascularizacién percutanea del IVS

Sinopsis

En los pacientes con una CABG previa a los que se practica
una ICP de un IVS, la incidencia de MACE es significativamente
superior a la observada en pacientes con una ICP de una arteria
nativa, debido al mayor riesgo de complicaciones de la interven-
cion, incluido el fenémeno de ausencia de restablecimiento del
flujo y el IM periintervencién (6). En comparacién con las arte-
rias coronarias nativas, las placas de aterosclerosis en el IVS son
mas difusas, con cubiertas fibrosas mas delgadas y mas friables,
lo cual aumenta el riesgo de embolizacion de residuos distales
durante la ICP (9). En varios registros prospectivos de gran ta-
maifio, los pacientes a los que se practic6 una ICP de un IVS mos-
traron una mayor probabilidad de ausencia de restablecimiento
del flujo (5), trombosis del stent, revascularizaciéon del vaso
diana a causa de isquemia, aumento de los MACE totales ajusta-
dos y aumento del riesgo de muerte (4, 5, 10) en un seguimiento
a largo plazo, en comparacién con lo observado en los pacientes
en los que se realizé una ICP en una localizacién distante del IVS.

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. El término «dispositivos de proteccién embdlica» indica el
grupo de dispositivos disefiados para prevenir la emboliza-
cién distal. El ensayo SAFER (Saphenous vein graft Angio-
plasty Free of Emboli Randomized), en el que se compararon
los resultados de la ICP del IVS con el uso de un dispositivo
de proteccién embolica (Medtronic Guardwire, Minneapolis,
MN, Estados Unidos) con el implante de stents convencional
en el IVS puso de manifiesto una reduccion significativa en la
variable de valoracion principal formada por la muerte, el
IM, el bypass de emergencia y la revascularizacién de la le-
sion diana a los 30 dias con el empleo del dispositivo de pro-
teccion distal GuardWire (1). Un estudio posterior en el que
se compararon diferentes dispositivos de protecciéon emboli-
ca evidencié la no inferioridad del dispositivo FilterWire EX
(Boston Scientific, Marlborough, MA, Estados Unidos) res-
pecto al dispositivo GuardWire (2). En las ICP contempora-

neas, los dispositivos de protecciéon embdlica se utilizan
Unicamente en un 14% a 21% de los pacientes (11, 12),y en
la actualidad solamente se utilizan los dispositivos de filtro.
Los estudios observacionales en los que se han explorado los
beneficios de los dispositivos de proteccién embdlica en la
«practica clinica real» han producido resultados contradic-
torios, de tal manera que 1 estudio no mostré beneficio algu-
no de los dispositivos de protecciéon embdlica y otro observé
un efecto nocivo significativo cuando no se usaban estos dis-
positivos (11, 12). Un metanalisis de 2 estudios aleatoriza-
dos y 6 estudios observacionales ha indicado una ausencia
de beneficio con el empleo de los dispositivos de proteccion
embdlica, si bien los sesgos de seleccion y los factores de
confusiéon no medidos son limitaciones importantes en esos
estudios observacionales (13).

. En los pacientes con una CABG previa que requieren una

ICP, dos terceras partes de estas intervenciones se llevan a
cabo en la arteria nativa en vez de en el injerto de bypass (4,
5). Aunque no hay estudios aleatorizados en los que se haya
comparado la ICP de una arteria nativa afectada con la ICP
de un IVS, los estudios observacionales han indicado que la
intervencién en una arteria coronaria nativa en vez de en un
IVS se asocia a unos resultados mejores. En un amplio estu-
dio prospectivo, los pacientes con una CABG previa a los que
se practicéd una ICP de un IVS presentaron unas tasas de
muerte de causa cardiaca, trombosis de stent, revasculariza-
cién del vaso diana por causa isquémica y MACE totales a
los 2 afios superiores a las observadas en los pacientes en
los que la ICP se realiz6 en el vaso nativo (10). El riesgo de
MACE se mantuvo elevado incluso después de aplicar un
ajuste respecto a las variables iniciales y un emparejamien-
to por puntuacion de propension (10). En otro estudio ob-
servacional en el que se examindé a pacientes con una CABG
previa a los que se practic6 una ICP, se observaron unas
tasas superiores de muerte intrahospitalaria, ausencia de
restablecimiento del flujo, IM periintervencién y shock car-
diogénico en los pacientes a los que se practicé una ICP de
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un IVS en comparacion con los pacientes en los que se llevo
a cabo una ICP de la arteria nativa. A los 3 afios, la ICP del
IVS se asocié a unas tasas superiores de muerte, IM y nueva
revascularizacion tras el alta, en comparacion con lo obser-
vado con la ICP de la arteria coronaria nativa (5).

3. En los pacientes con una oclusioén crénica de un IVS, la ICP
del IVS se ha asociado a unas tasas bajas de éxito de la inter-

Recomendacion para el tratamiento de la OTC

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el
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vencion y a un riesgo excesivo de la necesidad de una nueva
intervencion (7, 8). Sin embargo, operadores experimenta-
dos han utilizado los IVS ocluidos como conductos para una
recanalizacién retrégrada de las OTC en arterias coronarias
nativas (13).

10.7. Tratamiento de la OTC

CdrR NdE RECOMENDACIONES
2 B-A 1. En los pacientes con una anatomia apropiada que presentan una angina refractaria durante el tratamiento médico,
después de tratar las lesiones que no muestran una OTC, el beneficio de la ICP de una OTC para mejorar los sintomas
es incierto (1-4).
Sinopsis OTC, no se ha demostrado claramente un beneficio en ensa-

Se encuentra una OTC en aproximadamente una cuarta parte
de los pacientes en los que se realiza una coronariografia (5, 6).
Se han realizado avances considerables en los aspectos técnicos
de la revascularizacién mediante intervencion, y ello ha conduci-
do a unas tasas de éxito de mas del 80% en manos de operadores
experimentados (7). Sin embargo, la tasa de mortalidad a 30
dias después de una ICP de una OTC es de un 1,3%, y se produ-
cen perforaciones en un 4,8% de los casos (8). El entusiasmo por
el tratamiento de estas lesiones se vio impulsado por los datos
retrospectivos que sugerian una mejora de los resultados clini-
cos en los pacientes en los que se alcanzaba una revasculariza-
cion satisfactoria, en comparacioén con los pacientes en los que
esta no habia dado resultado (9). Sin embargo, los ECA no han
demostrado una mejora de la funcién (4, 10) y los resultados han
sido equivocos por lo que respecta a los sintomas (1, 2). Por este
motivo, debe usarse la toma de decisiones compartida para in-
formar el tratamiento de los pacientes con angina refractaria a
pesar del uso del TMSG en los que persiste una lesion coronaria
de OTC, comentando detalladamente las limitaciones del trata-
miento de estas lesiones, asi como sus posibles beneficios.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion
1. A pesar de que hay considerables datos retrospectivos y de
registro que sugieren un beneficio clinico de la ICP de una

yos clinicos prospectivos aleatorizados (11, 12). Los ensa-
yos EXPLORE (Evaluating Xience and left ventricular
function in PCI on occlusions after STEMI) y REVASC (Rando-
mized Trial to Assess Regional Left Ventricular Function
After Stent Implantation in Chronic Total Occlusion) no mos-
traron mejora alguna de la funcion ventricular con la ICP de
una OTC en comparacioén con lo obtenido con el tratamien-
to médico 6ptimo (4, 10). Aunque el ensayo EURO CTO
(Randomized Multicentre Trial to Compare Revasculariza-
tion With Optimal Medical Therapy for the Treatment of
Chronic Total Occlusions) puso de manifiesto una reduccién
superior de la frecuencia de la angina y una mejora de la
calidad de vida con la ICP de una OTC que con el tratamien-
to médico 6ptimo (2), un ensayo de un tamafio mucho
mayor, el ensayo DECISION-CTO (Drug-Eluting Stent Im-
plantation Versus Optimal Medical Treatment in Patients
With Chronic Total Occlusion) no evidenci6 diferencia algu-
na en los sintomas ni en los resultados clinicos con la ICP
de la OTC (1). Es posible que futuros ensayos clinicos con
criterios de valoraciéon mas definitivos modifiquen el pano-
rama actual (3, 13, 14).

10.8. Tratamiento de los pacientes con reestenosis
de stent

Recomendaciones para el tratamiento de los pacientes con reestenosis de stent

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes que presentan una reestenosis en el stent (RES) y en los que se prevé una nueva ICP, debera usarse
un SFA para mejorar los resultados si los factores anatomicos son apropiados para ello y el paciente es capaz de
cumplir el TAPD (1-4).

2. En los pacientes con una RES difusa recurrente sintomatica en los que estd indicada una revascularizacion, la CABG
puede ser Util en comparacion con la realizacién de una nueva ICP, para reducir los eventos recurrentes.

3. En los pacientes que presentan una RES recurrente, puede contemplarse el uso de la braquiterapia para reducir los
sintomas (5).

2b

2a C-OE
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Sinopsis

El uso creciente de SFA de nueva generaciéon ha conducido a
una reduccion significativa del riesgo de RES y posterior revas-
cularizacion de la lesion diana en comparacién con lo observa-
do con los SMSR y con los SFA de primera generacion (6-8). No
obstante, se continuia registrando una RES en un 5% a 10% de
los pacientes a los que se practica una ICP (9, 10). El mecanis-
mo principal de la RES después del implante de un stent es la
hiperplasia de neointima, y los estudios de coronariografiay de
histopatologia han puesto de manifiesto diferencias considera-
bles en las caracteristicas tisulares en funcion del tipo de stent
utilizado (11-14). El riesgo de reestenosis esta relacionado
también con la forma de presentacion clinica, el perfil del pa-
ciente, la ubicacién de la lesién y las caracteristicas de la inter-
vencion (15, 16). Se han explorado numerosos enfoques para el
tratamiento de la reestenosis, entre los que se encuentran la
angioplastia con balodn, los SFA, los balones farmacoactivos, los
balones de surco (scoring) y cortantes, la braquiterapia vascu-
lar, las técnicas de ablaciéon de aterosclerosis y la CABG. En
comparacion con otros tratamientos, el SFA parece ser el que
proporciona un maximo beneficio. Sin embargo, el tipo RES (es
decir, focal frente a difusa) puede influir también en la decision
de tratar con una u otra modalidad y, por consiguiente, el trata-
miento de la RES debe personalizarse para cada paciente. Es
importante sefalar que el tratamiento médico intensivo es
también crucial en esos pacientes.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Enlos pacientes con RES, los estudios realizados han indi-
cado que el tratamiento con un SFA produjo unas tasas de

Recomendacidn para el apoyo hemodinamico para una ICP compleja
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reestenosis del vaso diana durante el seguimiento inferio-
res a las observadas con los SMSR o con una angioplastia
con balén (3, 4, 17). Los metandlisis en red en los que se
han comparado diversas opciones de tratamiento (SFA,
SMSR, braquiterapia vascular, balones farmacoactivos, ba-
lones convencionales o aterectomia por rotablacién) han
mostrado que la ICP con un SFA fue la opcién que se asocid
a unas tasas mas bajas de reestenosis y de revasculariza-
cion del vaso diana. De entre los diferentes tipos de SFA,
los stents liberadores de everdlimus fueron los que mos-
traron la mayor eficacia (1, 2). En estos estudios no hubo
diferencias significativas en otros resultados clinicos,
como la mortalidad o el IM; entre los tratamientos exami-
nados.

2. Enlos pacientes con episodios recurrentes de reestenosis a
pesar de una nueva ICP con SFA, o en los pacientes que pre-
sentan una RES difusa en vasos grandes o una forma de pre-
sentaciéon compleja como una OTC con enfermedad
multivaso, es posible que la CABG sea el enfoque preferido
si la anatomia es apropiada.

3. En los pacientes que ya tienen multiples capas de stent o
presentan una RES recurrente con una arteria poco favora-
ble para implantar otro SFA, que no son candidatos adecua-
dos aunaintervencién quirdrgica de bypass, la braquiterapia
vascular proporciona una herramienta adicional para facili-
tar la revascularizacion (5). La braquiterapia vascular obvia
la necesidad de implantar otro stent, y en estas situaciones
dificiles continda siendo una opcién razonable.

10.9. Apoyo hemodindmico para una ICP compleja

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacién se resumen en el
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Cdr NdE RECOMENDACIONES
b B-A 1. En pacientes de alto riesgo seleccionados, el uso electivo de un dispositivo de apoyo hemodinamico apropiado, como
complemento a la ICP, puede ser razonable para prevenir el compromiso hemodinamico durante la ICP (1, 2).
Sinopsis Impella tiene limitaciones en los pacientes con un trombo ven-

Los pacientes a los que se practica una ICP compleja tienen
un riesgo de hipotensidn, insuficiencia cardiaca descompensada,
shock o arritmias que pueden conducir a un rapido deterioro he-
modinamico o a la muerte. El balon de contrapulsacion intraaér-
tico proporciona un apoyo hemodindmico minimo para la ICP
pero mejora la perfusion coronaria y cerebral. Su uso tiene limi-
taciones en los pacientes con una enfermedad arterial periférica
o adrtica grave. Sus ventajas son la facilidad de uso y el menor
diametro del catéter, lo cual comporta unas tasas inferiores de
complicaciones en el lugar de acceso vascular. Los dispositivos
de asistencia ventricular izquierda percutaneos Impella (Abio-
med, Danvers, MA, Estados Unidos) proporcionan un apoyo ven-
tricular izquierdo superior. El uso de los dispositivos de apoyo

tricular izquierdo, estenosis adrtica, enfermedad arterial perifé-
rica o enfermedad adrtica. El oxigenador extracorpéreo de
membrana y el dispositivo TandemHeart (CardiacAssist, Inc,
Pittsburgh, PA, Estados Unidos) rara vez se usan para respaldar
una ICP compleja. Se estan evaluando nuevos dispositivos de
apoyo hemodinamico en ensayos clinicos.

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. No se ha demostrado que el uso sistematico de dispositivos
de apoyo hemodindmico para las ICP complejas reduzca los
eventos cardiovasculares (1, 2). En el estudio BCIS-1 (Ba-
lloon Pump-Assisted Coronary Intervention), no se observa-
ron diferencias en la variable de valoracién combinada


https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109721061581?via%3Dihub

122

Lawton et al.
Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

principal (muerte, IM, evento cerebrovascular o nueva re-
vascularizacién) con el empleo del balén de contrapulsa-
cién intraadrtico (1). Las complicaciones mayores en la
intervencion (principalmente hipotension) fueron menores
con el empleo del balon de contrapulsacion intraadrtico. El
ensayo PROTECT II (Prospective, Multi-center, Randomized
Controlled Trial of the Impella Recover LP 2.5 System Versus
Intra Aortic Balloon Pump [IABP] in Patients Undergoing
Non Emergent High Risk PCI II), en el que se compar? el sis-
tema Impella con el balén de contrapulsacién intraadrtico
en la ICP de alto riesgo, se detuvo por futilidad después de
que un analisis provisional no mostrara beneficio alguno en
la variable de valoracidn principal consistente en los MACE
(2). En comparacion con el baldn de contrapulsacion, el dis-
positivo Impella proporciond un mejor apoyo hemodinami-
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co. Los estudios observacionales han planteado nuevas
dudas respecto a la eficacia, seguridad y coste de los dispo-
sitivos de apoyo hemodinamico (3, 4). A pesar de estos re-
sultados, estos dispositivos pueden aportar un apoyo
hemodinamico en pacientes seleccionados durante una ICP
compleja con enfermedad multivaso, enfermedad del tron-
co coronario izquierdo o enfermedad del dltimo conducto
permeable y disfuncién ventricular izquierda grave o shock
cardiogénico (5-9).

11. FARMACOTERAPIA EN PACIENTES TRATADOS
CON UNA ICP

11.1. Acido acetilsalicilico e inhibidores de P2Y12 orales en
pacientes a los que se practica una ICP

Recomendaciones sobre el acido acetilsalicilico e inhibidores de P2Y12 orales en pacientes a los que se practica una ICP

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

Cdr NdE RECOMENDACIONES
] B-A 1. En los pacientes a los que se practica una ICP, se recomienda una dosis de carga de acido acetilsalicilico, seguido de
una administracion diaria, para reducir los eventos isquémicos (1-4).*
] B-A 2. En los pacientes con un SCA a los que se practica una ICP, se recomienda una dosis de carga de un inhibidor de P2Y12,
seguido de una administracion diaria, para reducir los eventos isquémicos (5-15).
] c-oL 3. En los pacientes con una CPIE a los que se practica una ICP, se recomienda una dosis de carga de clopidogrel, seguida
de una administracién diaria, para reducir los eventos isquémicos (8, 12, 15-19).
] c-DL 4. En los pacientes a los que se practica una ICP en un plazo de 24 horas después de un tratamiento fibrinolitico, se
recomienda una dosis de carga de 300 mg de clopidogrel, seguida de una administracion diaria, para reducir los
eventos isquémicos (5).
2a B-A 5. En los pacientes con un SCA a los que se practica una ICP, es razonable utilizar ticagrelor o prasugrel con preferencia
al clopidogrel, para reducir los eventos isquémicos, incluida la trombosis de stent (6, 14, 20).
2 B-A 6. En los pacientes de edad < 75 afios a los que se practica una ICP en un plazo de 24 horas después de un tratamiento
fibrinolitico, es posible que el ticagrelor sea una alternativa razonable al clopidogrel, para reducir los eventos
isquémicos (21).
- A 7. En los pacientes a los que se practica una ICP y que tienen antecedentes de ictus o accidente isquémico transitorio,

no debe administrarse prasugrel (6).

*Contraindicaciones para el uso del ticagrelor: hemorragia intracraneal previa o presencia actual de una hemorragia. Contraindicaciones para el uso del prasugrel: hemorragia intracraneal previa, ictus isquémico o
accidente isquémico transitorio previos o presencia actual de una hemorragia. El prasugrel debe utilizarse con precaucion a una dosis mas baja en los pacientes de edad = 75 afios o con un peso corporal < 60 kg.

Sinopsis

El TAPD con acido acetilsalicilico o con inhibidores de
P2Y12 orales contintia siendo la piedra angular del tratamien-
to para la prevencion de las complicaciones trombdticas con la
ICP. Al comienzo del uso de la ICP, se observé que el acido ace-
tilsalicilico era eficaz para reducir la trombosis coronaria con
la angioplastia con balén (1), y desde entonces este farmaco ha
continuado siendo un producto clave para los pacientes con en-
fermedad vascular crénica (2-4). Los inhibidores de P2Y12
orales contemporaneos que se utilizan en la ICP son el clopido-
grel, el ticagrelor y el prasugrel. Los pacientes deben ser trata-

dos con una dosis de carga de estos farmacos antes de la ICP o,
si ello no es posible, en el momento de realizar la ICP (tabla 9).
El clopidogrel es el firmaco menos potente, y requiere un tiem-
po mayor para producir la inhibicidn plaquetaria tras una dosis
de carga. En los pacientes con angina estable, no hay una evi-
dencia concluyente que respalde un tratamiento previo siste-
matico con un inhibidor de P2Y12 antes de la coronariografia
cuando no se conoce la anatomia coronaria (22). Esto tiene
especial importancia debido a que la necesidad de una CABG se
continda produciendo en una proporcion nada desdefiable de
los pacientes remitidos a una coronariografia, y este tratamien-
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Antiagregantes plaquetarios orales y parenterales en los pacientes a los que se practica una ICP

Farmaco

Dosis de carga

Dosis de mantenimiento

Farmacos antiagregantes plaquetarios orales

Acido acetilsalicilico

Dosis de carga de 162-325 mg por via oral (11)
El &cido acetilsalicilico puede masticarse para alcanzar una accién mas rapida

Dosis de mantenimiento de 75-100 mg al dia por via oral (24, 25)

Clopidogrel Dosis de carga de 600 mg por via oral (19) Dosis de mantenimiento de 75 mg al dia por via oral (34)
Debe contemplarse el uso de una dosis de carga inferior, de 300 mg, en los
pacientes a los que se ha administrado un tratamiento fibrinolitico (5)
Prasugrel Dosis de carga de 60 mg por via oral (20) Dosis de mantenimiento de 10 mg al dia por via oral (20)
En los pacientes de un peso corporal < 60 kg, se recomienda una dosis de
mantenimiento de 5 mg por via oral (35)
En los pacientes de edad = 75 afios, puede usarse una dosis de 5 mg al dia por
via oral si se considera necesario (35)
Ticagrelor Dosis de carga de 180 mg por via oral (14) Dosis de mantenimiento de 90 mg dos veces al dia por via oral (14)

El ticagrelor puede masticarse para alcanzar una accion mas rapida

Farmacos antiagregantes plaquetarios intravenosos

Abciximab (IGP)*

Bolo de 0,25 mg/kg (36)

Mantenimiento mediante infusién de 0,125 pg/kg/min (maximo 10 g/min)
durante 12 h. (36)

Eptifibatida (IGP)

Bolo doble de 180 ug/kg (administrados en un intervalo de 10 min) (37)

Infusién de mantenimiento de 2,0 ug/kg/min durante un periodo de hasta
18 h (37)

Tirofiban (IGP)

Bolo de 25 ug/kg a lo largo de 3 min (38)

Infusion de mantenimiento de 0,15 ng/kg/min durante un periodo de hasta
18 h (38)

Cangrelor

Bolo de 30 ug/kg (39)

Infusidén de mantenimiento de 4 pg/kg/min durante un minimo de 2 h
o mientras dure la intervencion, lo que sea més largo (39)

*Es posible que los clinicos no puedan acceder facilmente al abciximab en los Estados Unidos.

IGP indica inhibidor de glucoproteina IIb/Illa; e ICP, intervencién coronaria percutanea.

to previo puede obligar a posponer la intervencién quirtrgica
(18). La duracion del tratamiento de TAPD se comenta en el

co masticable puede ser preferible a la de acido acetilsalicili-
co en comprimido sélido (27).

apartado 14.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Elacido acetilsalicilico tiene un efecto protector en la mayor

parte de tipos de pacientes que presentan un aumento del
riesgo de eventos vasculares oclusivos, incluidos los que tie-
nen un IAM o un ictus isquémico, una angina inestable o es-
table o un IM previo (2, 3). El 4cido acetilsalicilico reduce la
frecuencia de las complicaciones isquémicas después de una
ICP y debe administrarse en el periodo periintervencioén (1,
23). Aunque no se ha establecido cual es la dosis minima
efectiva de acido acetilsalicilico en el contexto de la ICP, con
frecuencia se administra acido acetilsalicilico en una formu-
lacién sin recubrimiento entérico (325 mg) antes de la ICP
en los pacientes que no estaban siendo tratados anterior-
mente con este farmaco (1, 24). Los datos observacionales y
los andlisis retrospectivos de ECA han demostrado que una
dosis inferior de acido acetilsalicilico al dia de forma crénica
(< 100 mg) después de la ICP es la que produce la mejor
combinacion de seguridad y eficacia (24-26). Segun lo indi-
cado por un analisis de la posologia de 4cido acetilsalicilico y
los resultados del estudio PLATO (Trial to Assess The Study of
Platelet Inhibition and Patient Outcomes), debe usarse una
dosis baja de acido acetilsalicilico (< 100 mg) en los pacien-
tes tratados con ticagrelor. Hay datos que sugieren que en el
tratamiento del SCA, una formulacién de acido acetilsalicili-

2. Los inhibidores de P2Y12 son esenciales para el tratamien-

to de los pacientes a los que se practica una ICP. Su uso se
evalud inicialmente en estudios en los que se exploraban las
pautas 6ptimas de tratamiento antitrombdtico después del
implante de un stent coronario. En estos estudios mas anti-
guos, se observo que la ticlopidina era superior al acido ace-
tilsalicilico solo o a la combinacién de acido acetilsalicilico y
tratamiento anticoagulante (10, 11, 13) para reducir los
eventos isquémicos después del implante de un stent coro-
nario. Dados los efectos secundarios inaceptables de la ti-
clopidina, posteriormente se utilizé6 el clopidogrel en lugar
de la ticlopidina en los ensayos clinicos que demostraron
una eficacia similar pero con tasas mas bajas de abandonos
del farmaco atribuibles a eventos no cardiacos (16). Con el
clopidogrel, la introduccién del prasugrel y del ticagrelor
respaldd el uso de un inhibidor de P2Y12 mas potente para
la ICP en el SCA (6,14). Debera administrarse una dosis de
carga de un farmaco inhibidor de P2Y12 para reducir al mi-
nimo el tiempo transcurrido hasta la obtencién de la inhibi-
cion plaquetaria. Existen datos contradictorios respecto a
los beneficios que aporta un tratamiento previo con un inhi-
bidor de P2Y12 antes de que se conozca la anatomia, en es-
pecial en los pacientes con un SCASEST (7,17, 28-31).Enla
época actual en la que a la mayor parte de los pacientes con
un SCA se les practica una coronariografia de forma tempra-
na, una estrategia de dosis de carga de un inhibidor de
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P2Y12 después de conocida la anatomia parece proporcio-
nar un beneficio similar al de la carga previa (31).

. El ensayo CREDO (Clopidogrel for the Reduction of Events

During Observation) (18) demostré una reduccién de los
eventos isquémicos, incluido el riesgo de muerte, IM o ictus,
con una dosis de carga de clopidogrel y un tratamiento de
hasta 9 meses después de una ICP electiva. Hubo una ten-
dencia a una tasa de eventos inferior cuando se administré
una carga previa con una dosis de 300 mg de clopidogrel > 3
horas antes de la ICP. Una dosis de carga de 600 mg de clo-
pidogrel se asocia a un menor tiempo hasta la inhibicién
plaquetaria y, por consiguiente, es la dosis preferida. El tica-
grelor y el prasugrel no se han estudiado en lo relativo a los
resultados clinicos a largo plazo en los pacientes con CPIE a
los que se practica una ICP.

. Los pacientes con un IAMCEST a los que se ha administrado

un tratamiento fibrinolitico y son remitidos luego a una ICP
presentan un aumento del riesgo hemorragico e isquémico.
El clopidogrel es el tnico inhibidor de P2Y12 estudiado en
pacientes inmediatamente después de la administracion
del tratamiento fibrinolitico. En el ensayo CLARITY (Clopi-
dogrel as Adjunctive Reperfusion Therapy), el tratamiento
previo con clopidogrel conjuntamente con el tratamiento
fibrinolitico produjo una reduccién del 46% de la tasa de
muerte de causa cardiovascular o de IM recurrente o ictus a
los 30 dias en los pacientes remitidos a una ICP (5). Los
eventos de hemorragia mayor o menor fueron similares en
los dos grupos. En este estudio, a los pacientes asignados
aleatoriamente al clopidogrel se les administré una dosis
de carga de 300 mg durante o inmediatamente después del
tratamiento fibrinolitico, seguido de 75 mg una vez al dia
(5). Enla épocaactual, la dosis de carga del clopidogrel para
los pacientes a los que se practica una ICP después de un
tratamiento fibrinolitico debe individualizarse para cada
paciente. Puede usarse una dosis de carga mayor, de 600
mg, en la mayor parte de los pacientes, mientras que la
dosis de carga inferior, de 300 mg, se reserva generalmente
para los pacientes de edad avanzada o los que tienen un
riesgo mas alto de hemorragia.

. En los ensayos TRITON-TIMI-38 (Trial to Assess Improve-

ment in Therapeutic Outcomes by Optimizing Platelet Inhibi-
tion with Prasugrel-Thrombolysis in Myocardial Infarction)
(6) y PLATO (14) se demostro que el tratamiento con prasu-
grel (TRITON-TIMI-38) y con ticagrelor (PLATO), en compa-
racion con el de clopidogrel, redujo la tasa de la variable de
valoraciéon combinada formada por la muerte por causas
cardiovasculares, el IM y el ictus. Estos farmacos se asocia-
ron también a una tasa inferior de trombosis del stent. En el
ensayo TRITON-TIMI-38, la hemorragia mayor no relaciona-
da con la CABG fue significativamente mas frecuente con el
empleo de prasugrel (6). En el ensayo PLATO, aunque no
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hubo diferencias significativas en las tasas de eventos he-
morragicos definidos por el estudio con el empleo de tica-
grelor, la hemorragia mayor no relacionada con la CABG fue
significativamente mas frecuente en los pacientes tratados
con ticagrelor (14) que en los pacientes tratados con clopi-
dogrel (14). Debido al aumento del riesgo de hemorragia,
estos farmacos mas potentes deberan usarse con precau-
cién en los pacientes de edad avanzada. Un estudio sugirié
que el clopidogrel puede ser una alternativa razonable para
los pacientes de edad avanzada con un SCA a los que se
practica una ICP, con unas tasas de eventos isquémicos simi-
lares y menos hemorragias (32). El disefio abierto de este
ensayo y la tasa elevada de cambios de grupo de tratamien-
to limitan la posibilidad de generalizacion de los resultados
del estudio. Serdn necesarios nuevos estudios para determi-
nar cudl es el inhibidor de P2Y12 ideal para el uso en los
pacientes de edad avanzada con un SCA a los que se practica
una ICP.

. Enlos pacientes con un IAMCEST tratado con fibrinoliticos,

el ticagrelor se asocia a una inhibicién de la reactividad pla-
quetaria mayor que la que se observa con el clopidogrel
(33). En el ensayo PLATO, se excluy6 de la inclusion a los
pacientes a los que se habia administrado un tratamiento
fibrinolitico en un plazo de 24 horas antes de la inclusidn.
Por consiguiente, aunque el estudio PLATO respaldé el em-
pleo del ticagrelor con preferencia al clopidogrel en los pa-
cientes con un IJAMCEST a los que se habia administrado un
tratamiento fibrinolitico, los datos relativos a la seguridad
del ticagrelor cuando se administra de forma temprana des-
pués de un tratamiento fibrinolitico fueron limitados. El en-
sayo TREAT (Ticagrelor in Patients With ST Elevation
Myocardial Infarction Treated With Pharmacological Throm-
bolysis) se disefié para examinar la seguridad del ticagrelor
en los pacientes a los que se administra un tratamiento fi-
brinolitico para el IAMCEST (21). En este estudio se observo
que el ticagrelor era no inferior al clopidogrel por lo que
respecta a las tasas de hemorragia mayor, hemorragia mor-
tal y hemorragia intracraneal segtn los criterios TIMI (21).

. Un analisis mas detallado del estudio TRITON que se disefi6

para evaluar el beneficio clinico neto (eventos MACE mas
hemorragias) con el prasugrel no demostrd ningtin benefi-
cio neto de este farmaco en comparacién con el clopidogrel
en los pacientes de bajo peso corporal (< 60 kg) ni en los
pacientes de edad = 75 afios y observé un efecto nocivo neto
con el empleo del prasugrel en los pacientes con anteceden-
tes previos de accidente isquémico transitorio o accidente
cerebrovascular (6). Por este motivo, el prasugrel est4 con-
traindicado en los pacientes con antecedentes de accidente
isquémico transitorio o ictus. Se recomienda precauciéon
con el uso del prasugrel en los pacientes de un peso < 60 kg
y en los pacientes de edad = 75 afios.
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11.2. Inhibidores de P2Y12 intravenosos en los pacientes
a los que se practica una ICP

Lawton et al.
Guia sobre la revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021

Recomendacion sobre los inhibidores de P2Y12 intravenosos en los pacientes a los que se practica una ICP

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
% B-A 1. En los pacientes a los que se practica una ICP y que no han recibido anteriormente inhibidores de P2Y12, puede ser
razonable el empleo de cangrelor intravenoso para reducir los eventos isquémicos periintervencion (1-3).
. . valoracion principal (es decir, muerte, IM o revascularizacion
Sinopsis

El cangrelor es un inhibidor de P2Y12 intravenoso, de ac-
cién corta, reversible, directo y potente, con un inicio rapido de
la inhibicién plaquetaria y un restablecimiento de la funcién
plaquetaria en el plazo de 1 hora tras la suspension de la admi-
nistracion. Asi pues, el cangrelor proporciona una inhibicién
plaquetaria rapida, predecible y profunda. Puede ser eficaz
para prevenir la trombosis de stent y se puede contemplar su
uso en los pacientes que no han sido tratados anteriormente
con un inhibidor de P2Y12, en los pacientes cuya absorcion de
los medicamentos orales pueda estar inhibida y en los pacien-
tes que no pueden tomar medicacién por via oral. El cangrelor
se ha investigado en el programa CHAMPION (Cangrelor versus
Standard Therapy to Achieve Optimal Management of Platelet
Inhibition) y se ha comparado su uso con el de una dosis de
carga de clopidogrel administrada en el momento de la ICP en
3 ensayos clinicos a gran escala (1, 2, 4). No hay estudios que
hayan comparado el cangrelor con una dosis de carga de tica-
grelor o de prasugrel en el momento de la ICP.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion
1. En los ensayos CHAMPION PLATFORM y CHAMPION PCI no
se observo una reduccion en los resultados de la variable de

a causa de isquemia en un plazo de 48 horas) con el uso del
cangrelor. Sin embargo, en el ensayo CHAMPION PLATFORM,
el cangrelor produjo unas tasas inferiores de las variables de
valoracion secundarias especificadas a priori de trombosis de
stent y muerte (1). En el ensayo CHAMPION PHOENIX, la va-
riable de valoracién principal, que incluia la muerte, el IM, la
revascularizacion a causa de isquemia y la trombosis de stent,
se redujo significativamente con el empleo de cangrelor (2).
Esto se debio6 principalmente a una reduccion de los IM pe-
riintervencion y de la trombosis de stent intraintervencion.
Un metandlisis agrupado de los datos a nivel de paciente de
los ensayos CHAMPION respaldé estos resultados, y demos-
tré una tasa inferior de la variable de valoracién combinada
formada por la muerte, el IM, o la revascularizacién a causa
de isquemia y la trombosis de stent en las 48 horas siguientes
con el empleo de cangrelor en comparacién con lo observado
con el clopidogrel (3). Ademas, el cangrelor se asoci6 a una
reduccion del 41% en la trombosis de stent. Aunque la hemo-
rragia mayor fue similar en los dos grupos, la hemorragia
menor fue mas frecuente en el grupo de cangrelor (3).

11.3. Inhibidores de glucoproteina llb/llla intravenosos
en pacientes a los que se practica una ICP

Recomendaciones sobre los inhibidores de glucoproteina Ilb/llla intravenosos en pacientes a los que se practica una ICP

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

Cdr NdE RECOMENDACIONES
2a C-DL 1. En los pacientes con un SCA a los que se practica una ICP y tienen una carga de trombo elevada, una ausencia
de restablecimiento del flujo o un flujo lento, es razonable el uso de los inhibidores de la glucoproteina Ilb/llla
intravenosos para mejorar el éxito de la intervencion (1, 2).
2. En los pacientes con una CPIE a los que se practica una ICP, no se recomienda el uso sistematico de un inhibidor de la
B-A glucoproteina lIb/Illa intravenoso (3-5).
Sinopsis del SCA se llevaron a cabo en una época anterior al uso de inhi-

Los inhibidores del receptor de la glucoproteina IIb/Illa son
antiagregantes plaquetarios de accion directa dirigidos al re-
ceptor de la glucoproteina IIb/I1la plaquetario. Muchos de los
ensayos de inhibidores de glucoproteina IIb/Illa en el contexto

bidores de P2Y12 potentes o antes del empleo sistematico de
los stents (2, 6). Ademads, en los ensayos mas antiguos, a menu-
do el tiempo transcurrido entre la presentacion clinica inicial y
la coronariografia fue prolongado. En la época actual con unos
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tiempos de revascularizacion mas breves y un uso de un TAPD
potente, los efectos beneficiosos de un inhibidor del receptor
de la glucoproteina IIb/Illa se reducen (2, 7).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. En los ensayos realizados en pacientes con un SCA, los inhi-
bidores del receptor de la glucoproteina IIb/Illa no se han
asociado a una mejora de los resultados clinicos y es posible
que aumenten las complicaciones hemorrégicas (7, 8). Dado
que la adicién de inhibidores del receptor de la glucoprotei-
na IIb/Illa puede reducir la carga de trombos al causar una
inhibicién adicional de la agregacion plaquetaria (9), el uso
de inhibidores del receptor de la glucoproteina IIb/Illa en la
era de los antiagregantes plaquetarios mas potentes se re-
serva generalmente para los pacientes con una carga de
trombo elevada o con ausencia de restablecimiento del flujo
o un flujo lento que se considere atribuible a una emboliza-
cién distal del trombo.

2. Enlos pacientes con una CPIE a los que se practica una ICP,
el uso de inhibidores del receptor de la glucoproteina IIb/
[11a afiadidos a la dosis de carga de clopidogrel no reduce los
eventos isquémicos (3, 4). Los pacientes incluidos en el en-
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sayo ISAR-REACT (iNtracoronary Stenting and Antithrombo-
tic Regimen: Rapid Early Action for Coronary Treatment) que
fueron asignados aleatoriamente a un tratamiento previo
con abciximab y una dosis de carga de 600 mg de clopido-
grel presentaron unos resultados similares a los de los pa-
cientes tratados con clopidogrel solo (3). La hemorragia
mayor no mostro6 diferencias entre los 2 grupos, si bien la
tasa de trombocitopenia grave fue significativamente supe-
rior en el grupo de abciximab (3). Un andlisis de subgrupo
del ensayo ESPRIT (Enhance Suppression of the Platelet IIB/
I11A receptor with Integrilin Therapy) no puso de manifiesto
beneficio alguno en cuanto a la variable de valoracidén prin-
cipal de muerte, IM, revascularizaciéon urgente del vaso
diana y rescate trombético con un tratamiento de inhibidor
de la glucoproteina IIb/Illa con eptifibatida en un plazo de
48 horas en el grupo de pacientes a los que se practico la ICP
por una angina estable (5). Las tasas de mortalidad o IM a
los 6 meses no mostraron tampoco diferencias significati-
vas en este subgrupo de pacientes (4).

11.4. Heparina, heparina de bajo peso molecular y
bivalirudina en pacientes a los que se practica una ICP

Recomendaciones sobre la heparina, heparina de bajo peso molecular y bivalirudina en pacientes a los que se practica una ICP

Los estudios referenciados que respaldan las reco

aciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
] C-OF 1. En los pacientes a los que se practica una ICP, la administracion de heparina no fraccionada (HNF) intravenosa es util
para reducir los eventos isquémicos.
] c-DL 2. En los pacientes con una trombocitopenia inducida por heparina a los que se practica una ICP, debera usarse
bivalirudina o argatroban en lugar de la HNF, para evitar las complicaciones trombéticas (1, 2).
2 - 3. En los pacientes a los que se practica una ICP, la bivalirudina puede ser una alternativa razonable a la HNF, para
reducir la hemorragia (3-12).
b B-A 4. En los pacientes tratados con enoxaparina subcutanea inicialmente por una angina inestable o un SCASEST, puede
contemplarse el uso de enoxaparina intravenosa en el momento de la ICP para reducir los eventos isquémicos (13-17).
- BA 5. En los pacientes en tratamiento con enoxaparina subcutanea terapéutica, en los que la tltima dosis se haya
administrado en un plazo de menos de 12 horas respecto a la ICP, no debe usarse HNF para la ICP y su empleo puede
aumentar la hemorragia (14, 18, 19).
Sinopsis pautas posolégicas sugeridas de farmacos parenterales se

El tratamiento antitrombético es la piedra angular del trata-
miento en los pacientes a los que se practica una ICP. En la ac-
tualidad, hay 3 farmacos antitromboéticos que se han estudiado
en la ICP. Se trata de las HNF, bivalirudina y enoxaparina. El
fondaparinux ya no se recomienda como Unico anticoagulante
en la ICP debido a la mayor incidencia de trombosis en el caté-
ter guia (20, 21). La consideracién de la forma de presentacién
clinica del paciente (por ejemplo, enfermedad estable, SCA-
SEST o IAMCEST) y del perfil de riesgo hemorragico (22) puede
influir en la eleccidn del tipo de anticoagulante 6ptimo. Las

muestran en la tabla 10.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Al ser el tnico anticoagulante disponible durante muchos
afios, la HNF ha sido el patrén de referencia utilizado por
defecto y el farmaco de comparacioén principal para los nue-
vos medicamentos en los ECA (23). Las recomendaciones
posoldgicas se establecieron a partir de los estudios inicia-
les que demostraron una relacién entre el tiempo de coagu-
lacién activado y las complicaciones isquémicas (23-26),
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17::]¥.N [/l Posologia de los anticoagulantes durante la ICP*

Posologia de los anticoagulantes parenterales durante la ICP

Farmaco El paciente ha recibido un tratamiento anticoagulante previo El paciente no ha recibido un tratamiento anticoagulante previo
HNF = HNF adicional segtin las necesidades (por ejemplo, 2000-5000 U) para alcanzar un  Bolo inicial de 70-100 U/kg para alcanzar un objetivo de TCA
TCA de 250-300 s* de 250-300 s*
Enoxaparina = Para el tratamiento previo con enoxaparina, si la ultima dosis s.c. se ha administrado ® Boloi.v. de 0,5-0,75 mg/kg
8-12 h antes o si solamente se ha administrado 1 dosis s.c. de enoxaparina, deberd
administrarse una dosis i.v. de 0,3 mg/kg de enoxaparina (43-45)
= Sjla dltima dosis s.c. se ha administrado en las 8 h previas, no debera administrarse
enoxaparina adicional
Bivalirudina = En los pacientes que han sido tratados con HNF, repetir la determinacion del TCA = Bolo de 0,75 mg/kg, infusién i.v. de 1,75 mg/kg/h
= Sjel TCA no esta dentro del intervalo terapéutico, administrar un bolo i.v.
de 0,75 mg/kg y luego una infusién i.v. de 1,75 mg/kg/h
Argatroban = Boloi.v. de 200 ug/kg, y luego infusién i.v de 15ug/kg/min = 350 ug/kg, y luego infusién i.v. de 15 pg/kg/min

*El objetivo de TCA para la posologia de HNF mostrada es el del dispositivo HemoTec (GmbH, Suiza) o I-Stat (Abbott). Para los dispositivos Hemochron ACT (Werfen), los objetivos de TCA son 50 s superiores. En el
caso de laOTC o el SCA, debe contemplarse un objetivo de TCA superior. Si se ha previsto el empleo i.v. de un inhibidor del receptor de la glucoproteina I1b/1l1a, el objetivo de TCA es de 200-250 s (26, 27, 31, 40-42).

SCA indica sindrome coronario agudo; TCA, tiempo de coagulacién activado; OTC, oclusion total crénica; ICP, intervencion coronaria percutdnea; y HNF, heparina no fraccionada.

pero no esta claro si estos analisis se pueden trasladar a la
época moderna del implante de stents coronarios (27-31).
Asi pues, no esta claro el uso exacto de la posologia basada
en el tiempo de coagulacion activado en la practica clinica
actual. El uso sistematico de un tratamiento de anticoagula-
cion en dosis plenas después de la ICP ha dejado de estar
indicado.

. Latrombocitopenia inducida por heparina se produce cuan-
do la molécula de heparina se une al factor 4 plaquetario. El
argatroban y la bivalirudina son inhibidores directos de la
trombina y no se unen al factor 4 plaquetario. Debido a su
mecanismo de accién diferente, el argatroban (1) y la bivali-
rudina (2) son alternativas aceptables como anticoagulan-
tes para su uso en pacientes con trombocitopenia inducida
por heparina.

. Los ECA de comparacion de la bivalirudina y la heparina
han indicado una ausencia de diferencias en los criterios de
valoracién isquémicos; sin embargo, se observaron menos
hemorragias con la bivalirudina (3-7, 9, 29, 32-37). Aunque
la reduccién de las complicaciones hemorragicas con el em-
pleo de la bivalirudina se observé en la mayor parte de los
ensayos, en la practica clinica real es posible que este bene-
ficio sea menos pronunciado con el empleo sistematico de
la intervencion a través de la via arterial radial y las bajas
tasas de uso de inhibidores de la glucoproteina IIb/Illa. Los
metandlisis de los datos de ensayos clinicos respaldan estas
observaciones y resaltan que la magnitud del menor riesgo
hemorragico observado con la bivalirudina en los diversos
ensayos dependié de la inclusion variable de un inhibidor
de la glucoproteina IIb/Illa (10, 11). En el estudio VALIDA-
TE-SWEDEHEART (Bivalirudin vs Heparin in NSTEMI and
STEMI in Patients on Modern Antiplatelet Therapy in SWE-
DEHEART) (38) se examin6 una infusiéon prolongada de bi-
valirudina en comparacion con la HNF. Los pacientes fueron
tratados con los inhibidores de P2Y12 mas potentes, en el
90% de ellos se utiliz6 un acceso por la via radial y hubo una

tasa baja de uso de inhibidores de la glucoproteina IIb/IIla.
En comparacién con la HNF, la bivalirudina no se asocié a
una mejora de las tasas de MACE, hemorragia mayor o trom-
bosis de stent a los 6 meses.

. La enoxaparina se considera una alternativa segura a la HNF

(15, 16). En los ensayos SYNERGY (Superior Yield of the New
Strategy of Enoxaparin, Revascularization and Glycoprotein
IIb/Illa Inhibitors) (14) y AtoZ (Aggrastat to Zocor) (13) en
pacientes con SCASEST, se observé que la enoxaparina era
no inferior a la HNF, sin diferencias en las tasas de muerte,
IM o hemorragia mayor. En la ICP primaria, el ensayo ATOLL
(Acute STEMI Treated With Primary Angioplasty and Intrave-
nous Lovenox or UFH to Lower Ischemic and Bleeding Events)
(15) compar6 la enoxaparina intravenosa con la HNF y ob-
servo una reduccion de la variable de valoracién secundaria
principal (combinacién de muerte, SCA recurrente y revas-
cularizaciéon de urgencia) en el grupo de enoxaparina, sin
que hubiera mdas hemorragias. Estos resultados han sido
respaldados por un amplio metanalisis posterior en el que se
incluy6 a pacientes tratados con una ICP por un IAMCEST o
un SCASEST; este metanalisis mostré una reduccién de las
tasas de muerte por cualquier causa y hemorragia (16). Casi
todos los pacientes a los que se practica una ICP electiva y
son tratados con enoxaparina (0,5 mg/kg i.v.) presentaran
un nivel maximo de anti-Xa > 0,5 Ul/ml (31, 39).

. En los ensayos clinicos, los pacientes que fueron tratados

con enoxaparina inicialmente y pasaron luego a HNF pre-
sentaron mas complicaciones, y ello se atribuy6 al menos en
parte a la acumulacién de ambos medicamentos en el mo-
mento de la ICP, a pesar de que la heparina se administrd
tras un plazo de hasta 10 horas después de la tultima dosis
de enoxaparina (18, 19). Aunque estos ensayos se llevaron a
cabo antes del uso generalizado del acceso a través de la ar-
teria radial, es preferible evitar la administracién de HNF en
los pacientes que han recibido enoxaparina en las 12 horas
previas para reducir el riesgo de hemorragia.
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12. CUESTIONES GENERALES RELATIVAS
A LA INTERVENCION PARA LA CABG

12.1. Consideraciones perioperatorias en los pacientes
a los que se practica una CABG
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Recomendacion sobre las consideraciones perioperatorias en los pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

Cdr

NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes a los que se practica una CABG, se recomienda el establecimiento de programas de tratamiento
perioperatorio multidisciplinares y basados en la evidencia, para optimizar la analgesia, reducir al minimo la

exposicion a opioides, prevenir las complicaciones y reducir el tiempo transcurrido hasta la extubacion, la duracion
de la hospitalizacion y los costes de asistencia sanitaria (1-3).

Sinopsis

Las recomendaciones previas respecto al tratamiento pe-
rioperatorio evaluaban el papel de ciertas modalidades de
monitorizacion para orientar la toma de decisiones intraopera-
torias y posoperatorias y resaltaban también el uso de una
anestesia cardiaca rapida, que utiliza anestésicos de accién
corta, para mejorar los resultados después de la CABG (4). Mas
recientemente se han fomentado las lineas de servicio de la ci-
rugia cardiaca para ampliar el alcance de estos esfuerzos para
elaborar programas perioperatorios multidisciplinarios que
incorporen un conjunto de intervenciones quirurgicas, anesté-
sicas y de enfermeria, basadas en la evidencia, como el uso di-
rigido de modalidades de monitorizaciéon apropiadas, con
objeto de optimizar la asistencia y mejorar la recuperacién de
los pacientes.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La anestesia cardiaca rapida se estudié ampliamente a co-
mienzos de la década de 2000 y se observé que reducia el
consumo de opioides y aceleraba la extubacién (5, 6); sin
embargo, no redujo de manera uniforme las complicaciones
ni la duracién de la hospitalizacion en los pacientes a los

que se habia practicado una CABG (7,8). Mas recientemente,
las lineas de servicio de la cirugia cardiaca se han ampliado
para el uso de anestésicos rapidos y han aplicado progra-
mas de recuperacion mejorados, que emplean intervencio-
nes perioperatorias mas amplias y especificas de cada fase.
Se ha demostrado que estos programas previenen las com-
plicaciones posoperatorias inmediatas, reducen al minimo
la exposicién a la analgesia opioide y reducen el tiempo
hasta la extubacion, el tiempo de permanencia en la unidad
de cuidados intensivos y la duracién de la hospitalizacién
después de la CABG (1-3). Entre los componentes de estos
programas puede estar la retirada de la instrucciéon de
«dieta absoluta por via oral», el conjunto de medidas de pre-
vencion de la infeccidn de la zona operatoria, los protocolos
de uso de anestésicos de accion corta, las estrategias de per-
fusion de 6rganos diana y la deambulacién posoperatoria
temprana. La evaluacion de los programas de recuperacion
mejorados se ha limitado en general a estudios de observa-
ci6n con un tamafio muestral moderado, y seran necesarias
nuevas investigaciones para determinar las caracteristicas
necesarias y las estrategias de aplicacion. Se puede contem-
plar el uso de las modalidades de anestesia y monitoriza-
cion especificas que se indican en la tabla 11.

1V:\:]¥. NI W Consideraciones anestésicas y de monitorizacion perioperatorias para la CABG

Consideraciones anestésicas

Analgesia perioperatoria

Se ha observado que los medicamentos no opioides (por ejemplo, paracetamol [acetaminofeno], ketamina, dexmedetomidina) y/o

las técnicas de anestesia regional (por ejemplo, bloqueo de troncos nerviosos), en especial como parte de un abordaje analgésico
multimodal, reducen el uso de opioides perioperatorios en cirugia cardiaca (1-16).

Anestesia de mantenimiento Aunque la anestesia con productos volatiles (en comparacion con la intravenosa) puede facilitar un menor tiempo hasta la extubacion
(2, 6-8, 12, 14), la evidencia reciente sugiere que es probable que la eleccion del anestésico de mantenimiento no influya en la tasa de

mortalidad tras la cirugia cardiaca (17-21).

Ventilacién mecénica

Se ha observado que una estrategia de ventilacion intraoperatoria con protecciéon pulmonar (es decir, un volumen corriente de 6-8 ml/kg

de peso corporal predicho + presion teleespiratoria positiva) mejora la mecanica pulmonar y reduce las complicaciones pulmonares

posoperatorias (21-25).

Tratamiento dirigido
a objetivos
uso en la cirugia cardiaca (26, 27).

El tratamiento dirigido a objetivos, que crea protocolos para el uso de los liquidos y los vasopresores destinados a alcanzar objetivos
hemodinamicos especificos, ha producido resultados poco uniformes y serdn necesarias investigaciones adicionales para determinar su

Continta en la pdgina siguiente
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LV:\:]¥. NIl Continuacion

ETE

CABG + intervenciones
valvulares

La ETE intraoperatoria facilita la evaluacién en tiempo real de la funcién y la patologia de las vélvulas cardiacas en los pacientes a los que
se practica una intervencion quirtirgica combinada de CABG y cirugia valvular (28-30).

Intervenciones de CABG
aislada

El uso de la ETE intraoperatoria en la CABG aislada esta menos establecido, pero se ha observado que es (til para la toma de decisiones
quirdrgicas y anestésicas como herramienta para la evaluacion en tiempo real del estado hemodindmico, el movimiento de la pared
regional, la funcién ventricular, la anatomia valvular y la funcién diastdlica (28-35).

Catéteres arteriales pulmonares

Cirugia de alto riesgo El uso sumamente selectivo de los catéteres arteriales pulmonares en pacientes de riesgo elevado (es decir, pacientes de edad avanzada,
con insuficiencia cardiaca congestiva, hipertensién pulmonar o multiples intervenciones valvulares previas) puede ser seguro y es

posible que facilite la supervision y el tratamiento de la inestabilidad hemodinamica (36-38).

Cirugia de bajo riesgo Se desaconseja el uso de catéteres arteriales pulmonares en los pacientes de bajo riesgo o clinicamente estables ya que esta practica
se asocia a un aumento de intervenciones que comportan un mayor gasto de asistencia sanitaria sin que ello se acompafie de una

reduccion de las tasas de morbilidad y mortalidad (38-40).

Vigilancia del SNC

Saturacién de oxigeno Se ha observado que la vigilancia intraoperatoria de la saturacién de oxigeno cerebral (es decir, el empleo de espectroscopia en el

cerebral infrarrojo cercano) para detectar la hipoperfusion cerebral permite orientar la toma de decisiones anestésicas y puede prevenir la
disfuncion neurocognitiva posoperatoria (41-47).
Electroencefalograma El uso sistematico de una vigilancia intraoperatoria del electroencefalograma procesado (es decir, el indice biespectral) ha producido
procesado resultados poco uniformes por lo que respecta a la prevencion del recuerdo, la determinacion de la profundidad de la anestesia o la

rapidez de la mejora de la recuperacién después de la cirugia cardiaca (48-51).

CABG indica cirugia de bypass arterial coronario; SNC, sistema nervioso central; y ETE, ecocardiografia transesofagica.

12.2. Conductos de bypass en los pacientes a los que se
practica una CABG

Recomendaciones sobre los conductos de bypass en los pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

1. En los pacientes a los que se practica una CABG aislada, se recomienda el uso de una arteria radial con preferencia a
un conducto de vena safena para el injerto en el segundo vaso mas importante distinto de la DAI con una estenosis
significativa, para mejorar los resultados cardiacos a largo plazo (1-3).

En los pacientes a los que se practica una CABG, debe usarse una AMI, preferiblemente la izquierda, para el bypass
de la DAI cuando el bypass de la DAI estd indicado, para mejorar la supervivencia y reducir los eventos isquémicos
recurrentes (4-9).

3. En los pacientes a los que se practica una CABG, el injerto de AMI bilateral (AMIB) realizado por operadores
experimentados puede ser beneficioso en los pacientes apropiados, para mejorar los resultados cardiacos a largo
plazo (3, 10-12).

2a

B-A

Sinopsis

En la eleccion de los conductos a utilizar para la CABG, se
tienen en cuenta factores tanto clinicos como técnicos (por
ejemplo, esperanza de vida, presencia de diabetes, presencia
de ERC, grado de estenosis de los vasos diana) (tabla 12). Déca-
das de datos han respaldado el uso de la AMII para los injertos
ala DAI, para prolongar la supervivencia. Estos datos proceden
de estudios observacionales y, en su mayor parte, se obtuvie-
ron antes de la introduccion del tratamiento médico éptimo
actualmente empleado. Es preferible el empleo de la AMII a
menos que existan contraindicaciones especificas. Puede usar-

se la AMI derecha para el injerto a la DAI si la AMII no es utili-
zable, o puede usarse la AMI derecha conjuntamente con la
AMII (injerto de AMIB). Varios ensayos aleatorizados y meta-
nalisis han demostrado unas tasas de permeabilidad a medio y
largo plazo superiores con el empleo de la arteria radial en
comparacion con el uso de la vena safena. En un analisis com-
binado de 6 ensayos aleatorizados se ha observado una mejora
de los resultados clinicos tras un seguimiento de 10 afios (13).

La AMI derecha es bioldgicamente equivalente a la AMII, y
en estudios observacionales se ha observado que el injerto de
AMIB confiere una ventaja de supervivencia en comparacion
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con la CABG realizada con una sola AMI. Un uso amplio de con-

ductos arteriales (> 2) en vez de IVS para la CABG multivaso

puede aportar un beneficio adicional en cuanto a la mortalidad

tardia en comparacion con la CABG con 2 injertos arteriales.

Texto de apoyo especifico para la recomendaciéon

1. Varios ensayos aleatorizados y metanalisis han descrito

unas tasas de permeabilidad a medio y largo plazo superio-
res con la arteria radial en comparacion con la vena safena
(2, 14), mientras que estudios observacionales y metanali-
sis han sugerido un beneficio de supervivencia al utilizar la
arteria radial en lugar de la vena safena para la CABG (3).
Un anélisis combinado de 6 ensayos aleatorizados puso de
manifiesto una mejora de los resultados clinicos por lo que
respecta a los eventos cardiacos a los 5y 10 afios de la ope-
racién cuando se emple¢ la arteria radial en vez de la vena
safena para revascularizar la arteria coronaria mas impor-
tante distinta de la DAI (1, 13). Los pacientes de edad < 75
afios, las mujeres y los pacientes con una funciéon renal pre-
servada parecen ser los que obtienen el mayor beneficio
con el uso de la arteria radial. La evidencia existente se
basa en gran parte en el uso de la arteria radial utilizada
como injerto aortocoronario. En estudios observacionales
se ha observado que los injertos de arteria radial compues-
tos son mas vulnerables al efecto del flujo competitivo cré-
nico de la arteria nativa, pero la evidencia al respecto es
limitada (15).

. Los datos que respaldan el empleo de la AMII en vez de un

IVS para los injertos de la DAI proceden casi exclusivamente
de estudios observacionales publicados hace 25 a 35 afios
(5-7). En el registro CASS (Coronary Artery Surgery Study),
la supervivencia mejord en los pacientes en los que se utili-
z6 un injerto de AMII-DAI en comparacion con el grupo de
IVS tras un ajuste multivariable (7). En otra serie de cerca
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de 6000 pacientes a los que se practicé una CABG, los injer-
tos de AMII redujeron las muertes, la recidiva del infarto, la
rehospitalizacién por eventos cardiacos y las nuevas revas-
cularizaciones (6). En ese estudio, la angiografia posopera-
toria revel6 una permeabilidad de la AMII sustancialmente
superior. Un tnico ECA de pequefio tamafio observé tam-
bién una mejora de la supervivencia sin eventos cardiacos a
los 10 afios en el grupo de AMII (4, 5).

. El beneficio aportado por la AMIB en la CABG ha sido res-

paldado por estudios observacionales y por varios metana-
lisis (3, 10, 11, 16). Un metanalisis de 38 estudios, con la
inclusiéon de 174.205 pacientes, indicé una disminucién de
la tasa de mortalidad a los 7,25 afos con el uso de la AMIB
(16). Sin embargo, un tunico ECA de gran tamafio compard la
AMIB con la AMI simple en 3102 pacientes e indic6 que no
habia diferencias en la tasa de mortalidad por cualquier
causa a 10 afios ni en la variable de valoracién combinada
formada por la muerte, el IM y el ictus (12). Sin embargo, se
observo un porcentaje elevado de cambios de grupos de tra-
tamiento (un 14% de los pacientes pasaron de la AMIB a la
AMI simple y un 22% de los pacientes con una sola AMI fue-
ron tratados con una arteria radial). Un anélisis segun trata-
miento indic6 una mejora de la supervivencia en los
pacientes en los que se utilizaron injertos arteriales multi-
ples (12). El volumen creciente de la AMIB se asoci6 a la ad-
herencia al protocolo, lo cual sugiere la importancia de la
experiencia quirurgica (12). El volumen de AMIB bajo en un
centro se ha asociado también a una tasa de mortalidad
operatoria superior con los injertos de AMIB (17). Los estu-
dios observacionales y 2 metanalisis respaldan el empleo de
> 3 injertos arteriales, incluida la revascularizacion arterial
total (18, 19). Durante la planificacién preoperatoria debe
tenerse en cuenta el aumento del riesgo de infeccién ester-
nal con el injerto de AMIB (17).

LV:\:]¥. WPl Mejores practicas para el uso de conductos de bypass en la CABG

Evaluar objetivamente si el arco palmar esta completo, asi como la compensacidn cubital, antes de obtener la arteria radial. Utilizar el brazo que tenga la mejor

compensacion cubital para la obtencion de la arteria radial.

Utilizar injertos de arteria radial para los vasos con estenosis suboclusivas.

Evitar el uso de la arteria radial después de un cateterismo transradial.

Evitar el uso de la arteria radial en pacientes con una enfermedad renal cronica y una probabilidad alta de progresion rapida a la hemodilisis.

Utilizar calcioantagonistas durante el primer afio posoperatorio tras un injerto con arteria radial.

Evitar las intervenciones percutaneas o quirtrgicas bilaterales de la arteria radial en los pacientes con una enfermedad coronaria con objeto de preservar la arteria

para un uso futuro.

Obtener la arteria mamaria interna utilizando la técnica de esqueletizacién para reducir el riesgo de complicaciones de la herida esternal.

Utilizar una técnica endoscépica de obtencion de la vena safena en los pacientes con riesgo de complicaciones de la herida.

Utilizar una técnica de obtencién de la vena safena sin tocarla en los pacientes con un riesgo bajo de complicaciones de la herida.

Utilizar la arteria gastroepiploica derecha esqueletizada para el injerto en los vasos diana de la arteria coronaria derecha con estenosis suboclusivas si el operador

tiene experiencia con el uso de esta arteria.

CABG indica cirugia de bypass arterial coronario.
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12.3. CABG en pacientes a los que se practican otras
operaciones de cirugia cardiaca

Recomendaciones sobre la CABG en pacientes a los que se practican otras operaciones de cirugia cardiaca

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
1 C-DL 1. En los pacientes a los que se practican operaciones de cirugia valvular, cirugia adrtica u otras operaciones cardiacas y
que tienen una EC significativa, se recomienda la CABG con el objetivo de reducir los eventos isquémicos (1-11).
b C-DL 2. En los pacientes a los que se practican operaciones de cirugia valvular, cirugia adrtica u otras operaciones cardiacas
y que tienen una EC intermedia, puede ser razonable realizar una CABG con el objetivo de reducir los eventos
isquémicos (5, 7, 10, 12).
ramas laterales, o estenosis = 50% del tronco coronario iz-
Sinopsis quierdo) (6-9, 12). Los pacientes a los que se practicé un

La decision de anadir la CABG a otra cirugia cardiaca pro-
gramada en los pacientes con una EC significativa es multifac-
torial. Las consideraciones a tener en cuenta incluyen, aunque
sin limitarse a ellas, las de las comorbilidades, la viabilidad téc-
nica de la CABG, la extensién del miocardio en peligro, la dispo-
nibilidad de conductos, la fraccién de eyeccién ventricular
izquierda y el tiempo operatorio adicional necesario para rea-
lizar el bypass coronario mientras se mantiene el bypass car-
diopulmonar. Un examen multidisciplinario en el Equipo
Cardiaco puede ser Util para sopesar los riesgos y beneficios de
afiadir la CABG a la operacion cardiaca indice. La edad no es un
factor de riesgo prohibitivo para afiadir la CABG a otra opera-
cién de cirugia cardiaca en los pacientes de entre 75 y 84 afios
(1, 2, 4), pero el riesgo aumenta en los pacientes de edad = 85
afios (12). La evidencia disponible que respalda la realizacion
de la CABG cuando se lleva a cabo una operacién cardiaca por
otra indicacion primaria (es decir, cirugia valvular, adrtica u
otra cirugia cardiaca) es limitada y complicada debido a que
muchos pacientes incluyen a pacientes con una EC definida
como al menos 1 vaso con una estenosis = 50%, con lo que se
incluye tanto a pacientes con una EC intermedia como a pacien-
tes con una EC significativa. El conocimiento de que una revas-
cularizacién incompleta se asocia a una reduccién de las tasas
de supervivencia a largo plazo tras la operacién, en compara-
cion con los pacientes en los que se realiza una revasculariza-
cion completa es una informacién util para la toma de
decisiones acerca de afiadir la CABG a otra operacién de cirugia
cardiaca (5, 10). Ademas, la realizacidon de un bypass de las es-
tenosis coronarias significativas en los pacientes a los que se
practica otra operacion de cirugia cardiaca ha pasado a ser una
practica habitual.

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. Varios estudios observacionales y metanalisis han compa-
rado los resultados clinicos en los pacientes a los que se ha
practicado un reemplazo de la valvula adrtica (AVR) y que
tenian o no una EC significativa (estenosis = 70% en cual-
quier vaso coronario epicardico principal, incluidas las

AVR y una CABG concomitante presentaron una superviven-
cia a largo plazo y una calidad de vida relacionada con la
salud similares a las de los pacientes sin EC. La CABG conco-
mitante puede aumentar el riesgo de morbilidad y mortali-
dad perioperatorias en comparaciéon con el AVR aislado
(2-4). En los pacientes con una EC significativa a los que se
practic6 un AVR aislado o un AVR més CABG, la CABG conco-
mitante se asoci6 a una reduccién de la tasa de mortalidad
tardia por cualquier causa (hazard ratio, 0,62; IC del 95%,
0,49-0,79; p < 0,001) (10). En un estudio amplio con 6151
pacientes se observo que los pacientes con una EC extensa
(estenosis > 50% del tronco coronario o = 3 vasos afecta-
dos) a los que se practicé un AVR con una CABG tenian
menos comorbilidades y presentaron una mayor morbili-
dad perioperatoria, pero no una mayor mortalidad en com-
paraci6n con los pacientes con una EC menos extensa que
fueron tratados con un AVR junto con una CABG (12). En un
amplio estudio de pacientes a los que se practicé un AVR,
emparejados por puntuacién de propension con pacientes a
los que se practicé un AVR junto con una CABG no se demos-
tré diferencia alguna de morbilidad o mortalidad entre los
grupos, lo cual sugiere que la supervivencia estd dominada
en gran parte por las comorbilidades de los pacientes (7).
Los estudios que se han centrado especificamente en la
CABG como intervencién secundaria durante otras opera-
ciones cardiacas, como las de cirugia de la valvula mitral, la
valvula tricispide, la aorta y el pericardio, son limitados.

. Existen datos limitados por lo que respecta a la compara-

cion de la CABG para una EC intermedia (estenosis del
40%-69%) en los pacientes a los que se practican otras in-
tervenciones de cirugia cardiaca. Los estudios observacio-
nales que han comparado a pacientes a los que se practica
un AVR con o sin una CABG para una EC intermedia sugieren
que la adiciéon de la CABG puede reducir los eventos isqué-
micos (5, 7, 10, 12). Los pacientes con una EC intermedia
pueden obtener un beneficio con la realizaciéon de pruebas
fisiolégicas con determinacién del iFR o la FFR como guia
para la toma de decisiones.
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12.4. Uso de la ecografia epiadrtica en pacientes a los que
se practica una CABG
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Recomendacion sobre el uso de la ecografia epiadrtica en pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR

NdE RECOMENDACIONES

2a

complicaciones ateroembdlicas (1-10).

1. En los pacientes a los que se practica una CABG, el empleo sistematico de la ecografia epiadrtica puede ser util para
evaluar la presencia, ubicacion y gravedad de la placa en la aorta ascendente, con objeto de reducir la incidencia de

Sinopsis

La enfermedad aterosclerdtica de la aorta es frecuente en
los pacientes a los que se practica una intervencién de CABG,
y la prevalencia descrita varia entre el 19% y el 90%, segtin
la poblacion de pacientes y la modalidad de exploracién uti-
lizada (2, 11-16). Ha habido una clara asociacion entre la
aterosclerosis adrtica y el ictus (17), en especial en los pa-
cientes a los que se practica una CABG (11, 12, 18-21). Se ha
demostrado que la ecocardiografia epiadrtica es muy supe-
rior a la palpacién digital quirdrgica y a la ecocardiografia
transesofagica para definir la presencia y la extension de la
enfermedad, y esta técnica ha pasado a considerarse el «pa-
trén de referencia» para la deteccion de la aterosclerosis
aodrtica (13-15, 22-24). Hay una considerable variabilidad
en el grado en el que la ecografia epiadrtica ha modificado la
estrategia operatoria, con niveles de entre el 4%y el 22% (1,
2,6,9,16).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. No esta clara cudl es la capacidad de la ecografia epiaértica
sistematica de reducir el riesgo de ictus en los pacientes a
los que se practica una CABG. En un ensayo prospectivo de
pequefio tamafio no se alcanzé la diferencia especificada a
priori del 50% en las pruebas neurocognitivas (4). Aunque
no se ha descrito de manera uniforme (3), varios estudios
grandes retrospectivos y de registro (1, 2, 6, 7, 9, 10), asi
como la mayor parte de los estudios prospectivos unicéntri-
cos, han observado una asociacién con una reduccién del
riesgo de ictus (3-5, 8). El riesgo en la intervencion, el tiem-
po adicional necesario y el coste son minimos. El uso de la
ecografia epiadrtica para evaluar la presencia, la ubicacion y
la gravedad de la placa aterosclerdtica en la aorta ascenden-
te permite realizar el ajuste intraoperatorio de la técnica
operatoria para evitar las complicaciones ateroembdlicas.

12.5. Uso del bypass cardiopulmonar en pacientes a los que
se practica una CABG

Recomendaciones sobre el uso del bypass cardiopulmonar en pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES
2a B-A 1. En los pacientes con una calcificacion significativa de la aorta, el uso de técnicas destinadas a evitar la manipulacion
de la aorta (técnicas sin circulacion extracorpdrea o a corazon latiente) es razonable para reducir la incidencia del
ictus perioperatorio, en manos de cirujanos experimentados (1, 2).
% B-A 2. En los pacientes con una enfermedad pulmonar significativa, la cirugia sin circulacién extracorpdrea puede ser
razonable para reducir el riesgo perioperatorio, en manos de cirujanos experimentados (2-6).
Sinopsis junto con la experiencia del cirujano en estas estrategias. Los

Cuando se planifica la estrategia operatoria para la CABG en
un paciente, es posible que se determine que los riesgos de la
manipulacién de la aorta impidan el uso seguro de un clampaje
o una canulaciéon de la aorta ascendente, y la presencia de una
enfermedad pulmonar significativa puede aumentar el riesgo
del bypass cardiopulmonar. En estos casos, se consideran los
riesgos y beneficios de otras estrategias operatorias alternati-
vas (cirugia sin circulacién extracorpérea o a corazon latiente),

cirujanos con experiencia en las técnicas sin circulacion extra-
corporea pueden obtener unos resultados quirurgicos excelen-
tes en operaciones de CABG con circulacién extracorpdrea o
sin ella (2, 4-15). Los principales motivos de preocupacion con
el abordaje sin circulacién extracorpérea son los relativos a la
dificultad técnica de realizar un bypass arterial coronario en el
territorio de distribucidn de la arteria circunfleja, asi como en
los segmentos pequefios e intramiocardicos. Estas dificultades
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han llevado a una tendencia al uso de un menor nimero de in-
jertos por paciente (2, 16, 17), con la posibilidad de una revas-
cularizacion incompleta (2, 15) y ala preocupacion acerca de la
permeabilidad de los injertos a largo plazo (17-20).

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. La CABG sin circulacién extracorporea se desarrollé para re-
ducir los riesgos asociados al bypass cardiopulmonar y a la
manipulacion de la aorta y el potencial de lesiones neurol6-
gicas, renales y miocéardicas asociado a ello. Se han obtenido
resultados contradictorios entre los estudios observaciona-
les o retrospectivos y los ECA prospectivos (6, 12, 15, 16, 20,
21). El uso de un abordaje sin circulacion extracorpérea con
una manipulaciéon minima de la aorta puede proporcionar
una reduccién de la incidencia del ictus perioperatorio cuan-
do hay una aorta ascendente calcificada (1,2). Los beneficios
a corto plazo descritos de reduccion del uso de hemoderiva-
dos y de la duracidon de la hospitalizacion podrian deberse al
operador mas que a la intervencioén y es posible que puedan
alcanzarse con los dos tipos de abordaje (22). Es posible que
la reduccién del dafio renal perioperatorio no se mantenga
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en un seguimiento a mas largo plazo (23). En la medida en la
que la técnica sin circulaciéon extracorpdrea permite una
menor manipulacién de la aorta, parece haber una disminu-
cion de la incidencia del ictus perioperatorio que es dificil de
discernir en cada estudio individual (1, 2).

2. Se ha observado que la CABG sin circulacion extracorpoérea
se asocia a una extubacién mas rapida, una reduccion de la
transfusion de sangre y una menor duracién de la ventila-
ciébn mecanica, en comparacion con la CABG con circulacion
extracorporea, y que puede mejorar los resultados de los
pacientes con un riesgo pulmonar aumentado, lo cual po-
dria estar relacionado con la evitacion de la respuesta infla-
matoria sistémica atribuible al bypass cardiopulmonar y a
su repercusion en la funcion pulmonar (2-6).

13. FARMACOTERAPIA EN PACIENTES A LOS QUE
SE PRACTICA UNA CABG

13.1. Infusidn de insulina y otras medidas para reducir la
infeccion de la herida esternal en los pacientes a los
que se practica una CABG

133

Recomendaciones sobre la infusion de insulina y otras medidas para reducir la infeccion de la herida esternal en los pacientes a los que se practica

una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

Cdr NdE RECOMENDACIONES
1 B-A 1. En los pacientes a los que se practica una CABG, debe iniciarse una infusién continua de insulina intraoperatoria
para mantener una concentracion de glucosa en suero < 180 mg/dl con objeto de reducir las infecciones de la herida
esternal (1-3).
1 B-A 2. En los pacientes a los que se practica una CABG, estd indicado el uso de insulina intravenosa continua para alcanzar y

mantener una glucemia posoperatoria inmediata de < 180 mg/dl al tiempo que se evita la hipoglucemia, con objeto
de reducir la incidencia de eventos adversos, incluida la infeccion profunda de la herida esternal (3-6).

1 - 3. En los pacientes a los que se practica una CABG, se recomienda un abordaje integral para reducir las infecciones de la

herida esternal (7-14).

2b B-A

4. En los pacientes a los que se practica una CABG, la utilidad de la administracién de insulina intravenosa continua

disefiada para alcanzar un objetivo de glucemia intraoperatoria < 140 mg/dl es incierta (4, 15).

Sinopsis

Lainfeccién de la herida esternal ha pasado a ser menos fre-
cuente en la cirugia de CABG, de tal manera que las tasas que se
describen actualmente son < 1% (16). Sin embargo, el riesgo
asociado de muerte puede multiplicarse por varios digitos
(17), a la vez que la morbilidad y los costes asociados pueden
ser considerables (7). El control de la hiperglucemia mediante
la infusion perioperatoria de insulina para mantener una con-
centracion de glucosa < 180 mg/dl, tanto en los pacientes con
una diabetes conocida como en aquellos que tienen una hiper-
glucemia de estrés, ha surgido como estrategia importante
para prevenir la infeccién, asi como para mejorar la supervi-
vencia y reducir los eventos isquémicos recurrentes (1-3, 18,

19). La infusion de insulina intravenosa continua después de la
CABG reduce las complicaciones posoperatorias, como la me-
diastinitis, las arritmias cardiacas, las infecciones profundas de
la herida esternal, la insuficiencia renal y la duracién de la hos-
pitalizacién (3, 5, 6). Ademas de la profilaxis antibidtica ordi-
naria, han aparecido otras varias estrategias que constituyen
las mejores practicas para reducir el riesgo de infeccidn ester-
nal (tabla13).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La infusidn intravenosa continua de insulina es eficaz para
mantener la glucemia en valores < 180 mg/dl en los pacien-
tes a los que se practica una CABG con la finalidad de redu-
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Mejores practicas para reducir la infeccion de la herida esternal en los pacientes a los que se practica una CABG

= Realizar analisis con muestras de hisopo nasal para detectar la presencia de Staphylococcus aureus (8).

Aplicar una pomada de mupirocina al 2% en los portadores nasales de S aureus conocidos (8).

Aplicar preoperatoriamente una pomada intranasal de mupirocina al 2% en los pacientes en los que no se conozca el resultado del cultivo nasal o la PCR (8).

Repetir la administracién de antimicrobianos profildcticos en las operaciones prolongadas (> 2 semividas del antibidtico) o en los casos de pérdida de sangre excesiva

durante la CABG (10, 11, 27).

Determinar preoperatoriamente la HbA,_ (31).

Tratar todas las infecciones extratordcicas a distancia antes de una revascularizacion coronaria quirtirgica que se lleve a cabo sin caracter de emergencia (19).

Recomendar el abandono del tabaquismo antes de la cirugia de CABG electiva (7).

Aplicar antibidticos tépicos (vancomicina) en los bordes de corte del esternén al realizar la incisién o antes del cierre en las intervenciones de cirugia cardiaca que

comporten una esternotomia media (4, 32).

Utilizar una obtencidn esqueletizada de la AMI en los injertos de AMIB (16).

No continuar con la administracion de antibiéticos profilacticos mas alla de las 48 horas (9, 11).

AMIB indica arteria mamaria interna bilateral; CABG, cirugia de bypass arterial coronario; HbA, ., hemoglobina glucosilada A, ; AMI, arteria mamaria interna; y PCR, reaccion en cadena de polimerasa.

cir el riesgo de infecciéon de la herida esternal. Se ha
observado que el control de la glucosa perioperatoria es
eficaz tanto en los pacientes en los que se ha identificado la
presencia de diabetes como en aquellos que presentan una
hiperglucemia de estrés (1-3, 19).

Contintia existiendo una controversia respecto al nivel 6pti-
mo de control de la glucemia que es necesario para mejorar
los resultados en los pacientes a los que se practican inter-
venciones de cirugia cardiaca. Un estudio en el que se evalué
el tratamiento intensivo con insulina para alcanzar una con-
centracion de glucosa de entre 100 mg/dl y 140 mg/dl en la
unidad de cuidados intensivos no demostré una reduccién de
las complicaciones perioperatorias después de la CABG en
comparacion con un objetivo de concentracién de glucosa de
entre 141 mg/dl y 180 mg/dl (4). Un ECA y multiples estu-
dios de observacién han demostrado que la infusion de insu-
lina intravenosa continua se asocia a una reduccién de la
variabilidad de la concentracién de glucosa, una reduccién de
la duracién de la hospitalizacién, una disminuciéon de los
eventos isquémicos, una reducciéon de las complicaciones de
la herida y una mejora de la supervivencia, en comparacién
con el empleo de insulina subcutinea en los pacientes con
diabetes a los que se practica una CABG (3, 5, 6, 20, 21).

Con un enfoque de prevencion agresivo, algunos centros in-
dican una incidencia nula de infecciones esternales (14, 22).
Sin embargo, no hay un «conjunto» de medidas preventivas
basado en la evidencia (7, 23-25). Existen evidencias so6li-
das que respaldan la administracion perioperatoria de anti-
bidticos (9, 26), y hay un acuerdo general en cuanto a que la
continuacion de los antibidticos profilacticos durante > 48
horas no aporta un beneficio adicional. Se ha observado que
la mupirocina es eficaz para reducir las infecciones por Sta-
phylococcus aureus en los pacientes que son portadores na-
sales de este germen, y no hay evidencias que indiquen que

este farmaco sea beneficioso en los pacientes que no son
portadores. La pasta tépica de vancomicina puede aportar
un beneficio (11, 14, 22), mientras que el uso, antes ubicuo,
de cera 6sea esta sufriendo un creciente descrédito (12, 13,
27). El uso de las AMIB como conductos de bypass se ha aso-
ciado generalmente a un aumento del riesgo de infecciones
de la herida esternal (28), aunque hay evidencias conside-
rables en centros concretos que indican que este riesgo
puede reducirse con el empleo de la técnica de «esqueleti-
zacion» (29), que puede causar una menor alteracion de la
perfusion esternal y del drenaje linfatico.

. Un ECA de 400 pacientes comparo el tratamiento intensivo

intraoperatorio (concentraciones de glucosa de 80-100
mg/dl) con el tratamiento convencional (insulina adminis-
trada tan solo cuando la concentracion de glucosa es = 200
mg/dl) (15) y no observé diferencias entre los grupos en
una variable de valoraciéon combinada formada por la muer-
te, la infeccion profunda de la herida esternal, la ventilacién
prolongada, las arritmias cardiacas, el ictus o la insuficien-
cia renal en un periodo de 30 dias. Hubo un aumento de la
incidencia de muertes e ictus en los pacientes a los que se
administré el tratamiento intensivo (15). En otro ECA, a un
total de 381 pacientes sin diabetes a los que se practicé una
CABG aislada se les administraron infusiones intraoperato-
rias de insulina o de un placebo cuando los niveles de gluce-
mia superaban la cifra de 100 mg/dl. La infusién de insulina
durante el bypass cardiopulmonar no tuvo ningin efecto
significativo en la incidencia combinada de déficits neurold-
gicos, neurooftalmoldgicos o neuroconductuales ni en las
muertes de causa neurolégica, y no redujo la duracién de la
hospitalizacion (30). Asi pues, estos datos resaltan la evi-
dencia que indica que un control extremadamente estrecho
de la glucemia después de la CABG no se asocia a una mejora
de los resultados.
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13.2. Tratamiento antiagregante plaquetario en pacientes
a los que se practica una CABG

Recomendaciones sobre el tratamiento antiagregante plaquetario en pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

1. En los pacientes a los que se practica una CABG y que estan siendo tratados ya con acido acetilsalicilico diariamente
antes de la operacion, se recomienda que contintien con la toma de acido acetilsalicilico hasta el momento de la
operacion, para reducir los eventos isquémicos (1-7).

2. En los pacientes remitidos a una CABG de urgencia, debe suspenderse la administracion de clopidogrel y de
ticagrelor durante al menos 24 horas antes de la intervencién quirdrgica, con objeto de reducir las complicaciones de
hemorragia mayor (8-11).

llla de accidn corta (eptifibatida y tirofiban) durante 4 horas y el abciximab durante 12 horas antes de la intervencion
quirdrgica con objeto de reducir el riesgo de hemorragia y la necesidad de transfusiones (12-14).

2a

B-A
1 - 3. En los pacientes a los que se practica una CABG, se recomienda suspender los inhibidores de la glucoproteina Ilb/

4. En los pacientes a los que se practica una CABG electiva y que estan siendo tratados con inhibidores del receptor de

P2Y12 antes de la intervencion quirtrgica, es razonable suspender la administracion de clopidogrel durante 5 dias,
la de ticagrelor durante 3 dias y la de prasugrel durante 7 dias antes de la CABG, con objeto de reducir el riesgo de
hemorragia mayor y la necesidad de transfusiones de hemoderivados (8, 9, 11, 15-23).

recomienda iniciar la administracion de acido acetilsalicilico (100-300 mg una vez al dia) en el periodo preoperatorio
inmediato (< 24 horas antes de la operacidn) (24, 25).

- 5. En los pacientes a los que se practica una CABG electiva y que no estan tomando ya acido acetilsalicilico, no se
B-A

Sinopsis

El uso de acido acetilsalicilico y de antiagregantes plaqueta-
rios en los pacientes a los que se practica una CABG se examina
con el Equipo Cardfaco para determinar el tratamiento éptimo
en cada paciente, teniendo en cuenta cuidadosamente el riesgo
de isquemia miocardica, hemorragia significativa, reinterven-
cion y necesidad de transfusion. Las presentes recomendacio-
nes se basan en la gravedad del estado del paciente y en la
necesidad de cirugia asociada. Cuando se han considerado los
diversos tratamientos, debe determinarse la urgencia de la
operacién programada, tal como se indica en la tabla 7 (aparta-
do 5.3) (26, 27).

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La mayor parte de los pacientes a los que se practica una
CABG estan siendo tratados ya con acido acetilsalicilico
para la prevencion primaria o secundaria de nuevos eventos
cardiovasculares. Los datos observacionales iniciales mos-
traron una asociacién entre la administracién preoperato-
ria de acido acetilsalicilico y la reducciéon de la tasa de
mortalidad intrahospitalaria (1, 2). Aunque los metanalisis
mas recientes de ensayos aleatorizados y no aleatorizados
han aportado resultados algo contradictorios, es probable
que la continuacidén del tratamiento preoperatorio ya exis-
tente con acido acetilsalicilico se asocie a una reduccién del
riesgo de IM pero no del de muerte (3-5). La continuacién

del tratamiento con acido acetilsalicilico hasta el momento
de la operacion se asocia a un aumento del riesgo de hemo-
rragia perioperatoria y necesidad de transfusiones, si bien
esto no parece aumentar la probabilidad de que sea necesa-
ria una reintervencion quirtrgica (3-7). Los pacientes con
un riesgo de hemorragia significativo (por ejemplo, reinter-
venciones o discrasias sanguineas subyacentes) pueden re-
querir una consideracién individualizada pero estan
infrarrepresentados en la literatura.

. La administracién conjunta de acido acetilsalicilico y un in-

hibidor del receptor de P2Y12 (es decir, clopidogrel, ticagre-
lor, prasugrel) es frecuente, en especial en el contexto del
SCA o de un implante reciente de un stent. En estos pacien-
tes, el riesgo de eventos isquémicos debe ponderarse en
comparacion con los riesgos de hemorragia cuando se toman
decisiones acerca del cese de la administracién de los inhibi-
dores del receptor de P2Y12 antes de la CABG (8-11).

. Los inhibidores de glucoproteina IIb/Illa (es decir, eptifiba-

tida, tirofiban, abciximab) se administran a veces a pacien-
tes que tienen un riesgo alto de eventos isquémicos agudos
mientras estan a la espera de una CABG. La semivida tera-
péutica de cada inhibidor de la glucoproteina IIb/Illa, ade-
mas de la funcién renal del paciente, se tienen en cuenta a la
hora de determinar la suspensién segura del tratamiento
antes de la CABG, y los datos de estudios observacionales
han establecido los periodos 6ptimos para el cese antes de
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la CABG para cada farmaco con unos perfiles de seguridad
razonables (12-14). Es posible que los clinicos no puedan
acceder facilmente al abciximab en los Estados Unidos.

4. La CABG realizada < 5 dias después de la suspension del clo-
pidogrel se asocia a un aumento del riesgo de complicacio-
nes de hemorragia mayor, como el taponamiento o la
reintervencion. Esto fue sugerido por los datos observacio-
nales iniciales (9, 15) y confirmado luego por ensayos alea-
torizados y no aleatorizados mas recientes (10, 16-18). La
experiencia inicial sugiri6é también que el ticagrelor preope-
ratorio debia suspenderse con un margen de tiempo similar
(5 dias) antes de la operacién, con objeto de reducir la he-
morragia y la administracién de hemoderivados (11,19).
Sin embargo, las determinaciones de la inhibicion plaqueta-
ria realizadas en 1 estudio aleatorizado (20) y los datos mas
recientes de 2 ensayos de observacion distintos han revela-
do que es probable que baste con aplazar la intervencion
quirargica durante 72 horas (8, 21). El margen de tiempo
para el prasugrel no esta tan bien establecido, pero los re-
sultados del ensayo TRITON-TIMI-38 sugirieron que, en los
pacientes a los que se practica una CABG, el prasugrel com-
porté una tasa mas alta de hemorragias mayores que la ob-
servada con el clopidogrel (22). En un subgrupo de los
pacientes del estudio ACCOAST (A Comparison of Prasugrel
at PCI or Time of Diagnosis of Non-ST-Elevation Myocardial
Infarction), la intervenciéon quirurgica temprana (< 3 dias
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después de la suspension del prasugrel) produjo un aumen-
to del riesgo de complicaciones hemorragicas e isquémicas,
mientras que esto no se observd con la realizacién més tar-
dia de la operacion (> 7 dias) (23).

5. El inicio de un tratamiento con &acido acetilsalicilico en el
periodo preoperatorio inmediato (< 24 horas) se ha investi-
gado en 2 ensayos aleatorizados. En el primer ensayo (24),
los pacientes a los que se practicaba una CABG y que fueron
tratados con 100 mg de acido acetilsalicilico de 1 a 2 horas
antes de la operacion presentaron eventos de una variable
de valoracién combinada formada por la muerte y las com-
plicaciones trombéticas a los 30 dias y una incidencia de
hemorragias mayores y de taponamiento cardiaco que fue-
ron similares a lo observado con el placebo (24). En el se-
gundo ensayo (25), los pacientes a los que se asigné
aleatoriamente la administraciéon de 300 mg de acido acetil-
salicilico la noche antes de la operacion presentaron un au-
mento de los episodios de hemorragia mayor (> 750 ml en
24 horas, 0 1000 ml en total) y un aumento de las transfu-
siones, pero no se observaron diferencias significativas en
los eventos cardiovasculares mayores de manera temprana
(30 dias) o a largo plazo (36 meses) (25) en comparacion
con el placebo.

13.3. Betabloqueantes y amiodarona en pacientes a los que
se practica una CABG

Recomendaciones sobre los betabloqueantes y la amiodarona en pacientes a los que se practica una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES

2a B-A 1. En los pacientes a los que se practica una CABG y que no tienen contraindicaciones para el uso de betabloqueantes,
la administracion de betabloqueantes antes de la operacion puede ser beneficiosa para reducir la incidencia de la
fibrilacién auricular posoperatoria (1-8).

2a B-A 2. En los pacientes a los que se practica una CABG, la administracién preoperatoria de amiodarona es razonable para
reducir la incidencia de la fibrilacién auricular posoperatoria (9-11).

b - 3. En los pacientes a los que se practica una CABG y que no tienen contraindicaciones para el uso de betabloqueantes,
el uso preoperatorio de betabloqueantes puede ser eficaz para reducir las tasas de mortalidad intrahospitalariay a
30 dias (12-18).

- - 4. En los pacientes a los que se practica una CABG, el papel de los betabloqueantes preoperatorios para la prevencion
de la isquemia miocardica posoperatoria aguda, el ictus, el DRA o la arritmia ventricular es incierto (12-14, 18).

Sinopsis que han producido resultados contradictorios por lo que res-

En los pacientes a los que se practica una CABG electiva,
deben considerarse cuidadosamente los riesgos y beneficios
de la administracién de betabloqueantes y de amiodarona
antes de la operacion. Aunque los betabloqueantes preoperato-
rios se asocian a una reduccién de la incidencia de la fibrilacién
auricular posoperatoria, hay datos recientes, incluidos meta-
nalisis de los ECAy de varios ensayos observacionales grandes,

pecta a su repercusion en otros resultados, como la muerte, los
MACE y otras arritmias.

Texto de apoyo especifico para la recomendaciéon

1. Varios ECA de pequeio tamaiio (1-5) y multiples metanali-
sis de ECA (6-8) han investigado el uso preoperatorio de los
betabloqueantes y han observado que su uso se asocia a una
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reduccion de la incidencia de fibrilacién auricular después
de la CABG. Aunque la recomendacién se basa en lo que se
considera una evidencia de calidad alta, la interpretacién
plena de los datos es limitada, ya que los ensayos tendieron
a incorporar multiples grupos de intervencion, utilizaron
periodos de tiempo diversos para el inicio del tratamiento y
no pudieron establecer el impacto relativo de la administra-
cién preoperatoria de betabloqueantes en el contexto del
uso posoperatorio. La inmensa mayoria de los ensayos que
han investigado el uso de los betabloqueantes preoperato-
rios se ven afectados por el factor de confusion de la admi-
nistracion también posoperatoria. En consecuencia, no esta
clara la eleccién del farmaco, la pauta de administracién y la
duracién 6ptimos para prevenir la fibrilacién auricular.

2. Los estudios realizados han demostrado que la amiodarona
oral profilactica preoperatoria redujo significativamente la
incidencia de arritmias auriculares posoperatorias y de
ictus, y redujo también la duracién de la hospitalizacidon en
comparacion con el placebo, sin que hubiera ninguna com-
plicacion adversa aparte de la bradicardia ocasional (9, 11,
19). La amiodarona puede causar toxicidad o hipotension
sistémica, por lo que su uso se determina de manera indivi-
dualizada, en especial en los pacientes que tienen un riesgo
elevado de desarrollar una fibrilacién auricular.

3. Los resultados de una gran base de datos observacional su-
girieron que la administracion preoperatoria de betablo-
queantes se asociaba a una reducciéon de la tasa de
mortalidad intrahospitalaria y a 30 dias después de la CABG
(16). Estos resultados respaldan la inclusion del uso de be-
tabloqueantes preoperatorios como indicador de la calidad
de la cirugia de CABG. Los estudios observacionales mas re-
cientes han producido resultados mas contradictorios (12-
14), y han indicado un beneficio escaso o nulo en cuanto a la
mortalidad, en especial cuando se ha analizado a los partici-
pantes mediante un emparejamiento por puntuaciéon de
propension. Es posible que la diversidad farmacogenética
respecto a los betabloqueantes desempefie un papel en ello.
En un estudio se observo que, en comparacion con lo obser-
vado al no utilizar betabloqueantes preoperatorios, los far-
macos no metabolizados por el citocromo P4502D6 (es
decir, atenolol y sotalol) se asociaron a una menor inciden-
cia de muertes operatorias; sin embargo, esto no ocurri6
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con los farmacos metabolizados por el citocromo P4502D6
(es decir, metoprolol, propranolol, carvedilol y labetalol)
(17). La repercusion de la administracién preoperatoria de
betabloqueantes en los pacientes con una fraccidn de eyec-
cion ventricular izquierda reducida requiere una mayor in-
vestigacion (15, 16).

4. Los estudios observacionales no revelan una asociacion sé-
lida entre el uso preoperatorio de betabloqueantes y otros
resultados posoperatorios, como la isquemia miocardica, el
ictus o accidente isquémico transitorio y el DRA (12-14). Un
campo que requiere probablemente una mayor investiga-
cion es el de la eficacia de los betabloqueantes preoperato-
rios en la prevencién de las arritmias ventriculares. Un
metanalisis de ECA sugirié una mejora de las tasas de arrit-
mias ventriculares, pero la mayor parte de los estudios in-
cluyeron este resultado como una variable de valoracion
secundaria (6, 18). Los pacientes a los que se practica una
CABG y que son tratados con betabloqueantes son objeto de
una vigilancia estricta para detectar una posible bradicardia
o hipotension, y se aplican ajustes posteriores de la dosis
para evitar estos efectos adversos (4-7).

14. FARMACOTERAPIA DESPUES
DE UNA REVASCULARIZACION

14.1. Farmacoterapia para el control de los factores
de riesgo después de una revascularizacién

Los pacientes a los que se practica una revascularizacion corona-
ria requieren medidas de prevenciéon secundaria agresivas,
como las modificaciones del estilo de vida y las medicaciones
para el control del colesterol, la glucemia y la presién arterial, asi
como tratamientos antiagregantes plaquetarios. Un examen de-
tallado de los tratamientos farmacolégicos utilizados para la
prevencion secundaria después de la revascularizacion y de las
medidas de estilo de vida empleadas para optimizar la salud car-
diaca queda fuera del &mbito de la presente guia y ello se comen-
ta con mayor detalle en otras publicaciones (1-4). Este apartado
se centrara en los tratamientos que tienen especial relevancia
para los pacientes a los que se practica una revascularizacion.

14.2. Tratamiento antiagregante plaquetario combinado
doble después de una ICP

Recomendacion sobre el tratamiento antiagregante plaquetario combinado doble después de una ICP

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

137

.

hemorragicos (1-4).

1. En pacientes seleccionados a los que se practica una ICP, es razonable el empleo de una menor duracién del TAPD
(1-3 meses), para pasar luego a un inhibidor de P2Y12 en monoterapia, con objeto de reducir el riesgo de eventos
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FIGURA 7. Uso del TAPD después de una ICP

ICP
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acetilsalicilico después de
1-3 meses con P2Y12 en
monoterapia continuada
(2a)
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monoterapia continuada
(22)
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v

Los colores corresponden a la tabla 2. SCA indica sindrome coronario agudo; SMSR, stent metalico sin recubrimiento; TAPD, tratamiento antiagregante plaquetario combinado
doble; SFA, stent farmacoactivo; P2Y12, receptor de adenosina difosfato P2Y12 plaquetario; ICP, intervencion coronaria percutanea; y CPIE, cardiopatia isquémica estable.
Este algoritmo es una adaptacion del de la guia sobre el TAPD de 2016 (6) e incluye nuevas recomendaciones basadas en esta guia para la asistencia de los pacientes con EC.
No se pretende que incluya a cualquier tipo de paciente o situacion, y se anima a los clinicos a utilizar un enfoque basado en un Equipo Cardiaco cuando las decisiones sobre
la asistencia no sean claras y a consultar el texto de apoyo acompafante para cada recomendacién. Ademds, en situaciones en las que no hay datos suficientes para realizar
recomendaciones formales para la asistencia, consulte el apartado 17 «Cuestiones no resueltas y perspectivas futuras».
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Sinopsis

Después de la ICP, el uso de un TAPD previene la trombosis
de stent y reduce los eventos isquémicos a costa de un aumento
de las hemorragias (5). El andlisis de datos agrupados ha mos-
trado una menor frecuencia de hemorragias con un TAPD de
menor duracién (3-6 meses) y una menor frecuencia de even-
tos isquémicos (incluida la trombosis de stent) con un TAPD
mas prolongado (> 12 meses) (5) (figura 7). La actualizacién de
temas especificos de la guia de 2016 sobre la duracién del TAPD
(6) resalta la importancia de equilibrar el riesgo isquémico y el
hemorragico a la hora de considerar el TAPD y proporciona re-
comendaciones para el uso breve y el uso prolongado del TAPD
seguido de acido acetilsalicilico en monoterapia después de la
revascularizacion. Después de la presentacion de esa guia, se
han publicado ensayos mas recientes (1-4, 7). Por este motivo,
se presentan otras recomendaciones adicionales para el TAPD.
Estas recomendaciones deben ser un complemento de la actua-
lizacién previa de temas especificos de la guia. Dada la multipli-
cidad de posibles pautas de tratamiento antiagregante
plaquetario existentes para el uso después de la revasculariza-
cidn, los clinicos deben sopesar los riesgos de hemorragia y de
isquemia recurrente al elegir el TAPD.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion
1. Después de la actualizacion de temas especificos de la guia
de 2016, 5 ensayos grandes han evaluado una estrategia de
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TAPD de corta duraciéon seguida de un inhibidor de P2Y12
en monoterapia después de la ICP (1-4, 7). La duracidn del
TAPD fue de entre 1 mes (3, 7) y 3 meses (1, 2, 4). Conside-
rados en conjunto, estos datos respaldan el empleo de una
tanda corta de TAPD seguida de un P2Y12 en monoterapia,
con una reduccién de los eventos hemorragicos (en compa-
racion con el TAPD estandar) y unas tasas de eventos isqué-
micos equivalentes. El tratamiento con clopidogrel o
ticagrelor en monoterapia es el que tiene mayor apoyo, pero
en 1 ensayo se incluy6 también el prasugrel en monoterapia
(2). Un metanalisis de la duraciéon del TAPD que incorporé
estos 5 ensayos describi6 una reduccion del 40% en la tasa
de eventos de hemorragia mayor con el TAPD de corta dura-
cion seguido de un P2Y12 en monoterapia, sin que hubiera
diferencias significativas en los MACE. Los ensayos en los
que se evalud el uso de un TAPD de corta duracién seguido
de un P2Y12 en monoterapia no tuvieron el poder estadisti-
co necesario para evaluar posibles diferencias en la trombo-
sis de stent. En estos ensayos se incluy6 a pocos pacientes
con IAMCEST. No hay ningtn ensayo que haya comparado el
TAPD de corta duracién seguido de un P2Y12 en monotera-
pia con un TAPD de corta duracién seguido de acido acetil-
salicilico solo.

14.3. Tratamiento antiagregante plaquetario después
de una CABG

Recomendaciones para el tratamiento antiagregante plaquetario después de una CABG

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES
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I

1. En los pacientes a los que se practica una CABG, debe iniciarse la administracion de acido acetilsalicilico (100-325
mg una vez al dia) en un plazo de 6 horas tras la operacién y debe continuarse luego indefinidamente para reducir la

aparicion de oclusiones del IVS y eventos adversos cardiovasculares (1-7).

2. En pacientes seleccionados a los que se practica una CABG, puede ser razonable un TAPD con acido acetilsalicilico

2b B-A
y ticagrelor o clopidogrel durante 1 afio para mejorar la permeabilidad del injerto venoso, en comparacién con lo
obtenido con el acido acetilsalicilico solo (8-10).
Sinopsis dan que el empleo del TAPD después de la CABG mejora la per-

Los mecanismos que justifican el empleo del tratamiento de
TAPD en los pacientes a los que se ha practicado una CABG son
diferentes de los de los pacientes que han presentado un SCAy
se les ha practicado una ICP. En la fisiopatologia de la oclusion
del injerto venoso interviene un mecanismo diferente del de la
enfermedad del vaso nativo con aterosclerosis, ruptura de
la placa o trombosis del stent. Ademds, hay un porcentaje
mayor del arbol coronario al que se ha aplicado el bypass con la
CABG en vez del de las lesiones focales tratadas con la ICP. Por
ultimo, la hemorragia quirtrgica es motivo de mayor preocu-
pacion en el periodo perioperatorio y posoperatorio inmediato
después de la CABG. Los estudios observacionales y pequefios
ensayos aleatorizados y metanalisis de dichos estudios respal-

meabilidad del injerto venoso, principalmente en los pacientes
en los que se ha realizado una operacién sin bomba extracor-
pérea y en los que tienen puntuaciones SYNTAX mds altas. El
papel del TAPD en los pacientes a los que se practica una CABG
después de un SCA se aborda en la guia sobre el TAPD (11). El
papel de un TAPD prolongado para la prevencién secundaria
general en los pacientes con unos antecedentes distantes de
una CABG no esta bien establecido.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La hemorragia quirtrgica contintia siendo un motivo de
preocupacioén en el periodo perioperatorio y posoperatorio
inmediato, por lo que el riesgo hemorragico constituye una
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consideraciéon importante en el uso del tratamiento antia-
gregante plaquetario. Los datos mas antiguos indicaron que
el 4cido acetilsalicilico mejora la permeabilidad del injerto
venoso (1, 2, 5, 6). Aunque 1 estudio de pequefio tamafo
mostré unas tasas superiores de hemorragia con el acido
acetilsalicilico tras la CABG (12), el conjunto de la evidencia
respalda el uso temprano (1-6) de acido acetilsalicilico para
mejorar la permeabilidad del IVS y reducir las complicacio-
nes isquémicas.

2. Los ECA de pequefio tamafo, los datos observacionales y los
metandlisis han indicado que el TAPD (principalmente con
4cido acetilsalicilico y clopidogrel) después de la CABG me-
jora la permeabilidad del injerto venoso, principalmente en
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los pacientes operados sin bomba extracorpérea. En el en-
sayo DACAB (Different Antiplatelet Therapy Strategy After
Coronary Artery Bypass Graft Surgery) (10) se comparo el
TAPD con el empleo de una pauta de tratamiento antiagre-
gante plaquetario de un solo farmaco en 500 pacientes a los
que se practicé una CABG. Se realizaron operaciones sin
bomba extracorpdrea en el 75% de estos pacientes. Tras
1 afio de seguimiento, se observd que el grupo de TAPD fue
el que mostré una mayor permeabilidad del injerto venoso,
en la evaluacion realizada mediante angio-TAC coronario, en
comparacion con el grupo de 4cido acetilsalicilico solo.

14.4. Betabloqueantes después de una revascularizacion

Recomendacion sobre los betabloqueantes en pacientes después de una revascularizacion

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR

NdE RECOMENDACIONES

- C-DL

completa (1-6).

1. En los pacientes con una CPIE y una funcién ventricular izquierda normal, el empleo sistematico de betabloqueantes
orales de forma crdnica no es beneficioso para reducir los eventos cardiovasculares después de una revascularizacion

Sinopsis

En los pacientes a los que se ha practicado una revasculari-
zacion, deben considerarse los riesgos y los beneficios de los
betabloqueantes antes de iniciar el tratamiento con estos far-
macos. El beneficio de los betabloqueantes para la prevencién
secundaria después de un infarto agudo o en los pacientes con
una disfuncién ventricular izquierda se ha descrito claramente
en los ensayos clinicos que han examinado estos subgrupos de
pacientes, y las recomendaciones basadas en esa evidencia se
han presentado en guias previas (7, 8). Sin embargo, en los pa-
cientes sin un infarto agudo o una disfuncién ventricular iz-
quierda, los datos son escasos para respaldar un beneficio del
empleo sistematico de betabloqueantes después de la revascu-
larizacion, sobre todo en los pacientes que no presentan una
enfermedad residual. Una mayor reducciéon del riesgo puede
no ser util en los pacientes que han sufrido un IM y tienen una
fraccién de eyeccién ventricular izquierda normal utilizando
un TMSG con medicacién antiagregante plaquetaria, estatinas
e inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina o
antagonistas de receptores de angiotensina. Asi pues, en au-
sencia de nuevos datos para orientar el tratamiento actual, los
clinicos tendran que tomar decisiones de forma individualiza-
da en cada paciente.

Texto de apoyo especifico para la recomendacién

1. En un amplio metanalisis de pacientes a los que se practicé
una ICP por una angina estable no se observaron diferencias
en las tasas ajustadas de muerte, IM, ictus o revasculariza-
cion, pero hubo una tasa de reingresos por insuficiencia car-
diaca superior en los pacientes a los que se prescribié un
betabloqueante al ser dados de alta del hospital (1). Los in-
vestigadores del registro REACH (Reduction of Atherothrom-
bosis for Continued Health) indicaron que, tras una mediana
de seguimiento de 44 meses, el uso de betabloqueantes no se
asocid a una reduccion de la variable de valoracién cardiovas-
cular combinada en una cohorte amplia de pacientes con
CPIE (2). Otros estudios han respaldado también un aumento
de la incidencia de la insuficiencia cardiaca en los pacientes
tratados con betabloqueantes en la era de la reperfusién (9).
En una cohorte amplia de pacientes con una EC recién diag-
nosticada, se describié un beneficio modesto con el uso de
betabloqueantes, aunque este efecto favorable se observo tan
solo en los pacientes con un IM previo (4). Asi pues, la deci-
sidn de continuar con la administracion de betabloqueantes a
largo plazo en los pacientes a los que se ha practicado una
revascularizacién debe tomarse de forma individualizada.

14.5. Betabloqueantes para la prevencion de la fibrilaciéon
auricular después de una CABG

Recomendacion sobre los betabloqueantes para la prevencion de la fibrilacién auricular después de una CABG

Los estudios referenciados que respaldan la recomendacion se resumen en el

CdR

NdE RECOMENDACIONES

B-A

1. En los pacientes a los que se ha practicado una CABG, el uso de betabloqueantes se recomienda y debe iniciarse lo

antes posible para reducir la incidencia de secuelas clinicas de fibrilacién auricular posoperatoria (1-7).
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Sinopsis

La fibrilaciéon auricular posoperatoria de nueva aparicion se
da en alrededor del 18% de los pacientes después de una CABG
y se asocia a un aumento al cuaddruple del riesgo de ictus y un
aumento al triple de la tasa de mortalidad por cualquier causa
(8,9). La prevencion y el tratamiento de la fibrilacion auricular
posoperatoria después de una CABG puede ser un verdadero
reto.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion
1. Los ECA han proporcionado resultados contradictorios por
lo que respecta a la capacidad de los betabloqueantes de in-
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fluir en la morbilidad y mortalidad cardiovasculares perio-
peratorias. En un amplio metanalisis se observd que el uso
de betabloqueantes puede reducir la incidencia de la fibrila-
cién auricular y de las arritmias ventriculares, asi como la
duracion de la hospitalizacion (10), pero no se obtuvo nin-
guna evidencia que indicara una diferencia en las tasas de
mortalidad temprana por cualquier causa, IM, eventos cere-
brovasculares, hipotension o bradicardia (10).

14.6. Tratamiento antiagregante plaquetario después de
una ICP en pacientes con fibrilacién auricular tratados
con anticoagulantes

Recomendaciones sobre el tratamiento antiagregante plaquetario después de una ICP en pacientes con fibrilacion auricular tratados con

anticoagulantes

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

141

CdrR NdE RECOMENDACIONES

1 B-A 1. En los pacientes con fibrilacién auricular a los que se practica una ICP y que estan siendo tratados con
anticoagulantes orales, se recomienda suspender el tratamiento con acido acetilsalicilico después de 1 a 4 semanas,
al tiempo que se mantienen los inhibidores de P2Y12 ademas de un anticoagulante oral no antagonista de vitamina K
(rivaroxaban, dabigatran, apixaban o edoxaban) o warfarina con objeto de reducir el riesgo de hemorragia (1-7).

2a B-A 2. En los pacientes con fibrilacidn auricular a los que se practica una ICP, que estan tomando un anticoagulante oral y a
los que se trata con un TAPD o un inhibidor de P2Y12 en monoterapia, es razonable optar por un anticoagulante oral
no antagonista de vitamina K en vez de warfarina, para reducir el riesgo de hemorragia (1, 3, 4).

Sinopsis and ACS and/or PCI) (1) y el ensayo ENTRUST-AF-PCI

Es frecuente que los pacientes a los que se practica una ICP
tengan o desarrollen una indicacién simultdnea para el trata-
miento anticoagulante, como son la fibrilacién auricular, el trom-
boembolismo venoso o una valvula cardiaca protésica. La
evidencia mas robusta disponible respecto al tratamiento anti-
coagulante en estos pacientes es la que procede de ensayos clini-
cos realizados en pacientes con fibrilaciéon auricular. La
actualizacién de temas especificos de la guia sobre la fibrilacion
auricular de 2019 (8) asignd una recomendacién de clase 2a a
un inhibidor de P2Y12 con un anticoagulante oral no antagonis-
ta de vitamina K (rivaroxaban o dabigatran) o un antagonista de
vitamina K (warfarina) en vez del tratamiento triple con un anti-
coagulante y un TAPD. Después de la publicacién de esta actuali-
zacién de temas especificos de la guia, se han realizado otros 2
ensayos (1, 4) en los que se han examinado los beneficios de un
tratamiento anticoagulante doble después de la ICP en los pa-
cientes con fibrilacién auricular. Sobre la base de los analisis de
estos ensayos, se han actualizado las recomendaciones para el
tratamiento antiagregante plaquetario y anticoagulante después
de la ICP en los pacientes con fibrilacién auricular.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Dos ensayos recientes — el ensayo AUGUSTUS (Safety and
Efficacy of Apixaban Versus Vitamin K Antagonist and Aspirin
Versus Aspirin Placebo in Patients With Atrial Fibrillation

(Edoxaban-Based Versus Vitamin K Antagonist-Based An-
tithrombotic Regimen After Successful Coronary Stenting in
Patients With Atrial Fibrillation) (4) — han examinado pau-
tas de tratamiento con apixaban y edoxaban y han respalda-
do los resultados obtenidos anteriormente (6, 7), indicando
unas tasas de hemorragia inferiores en los pacientes con fi-
brilacién auricular que fueron tratados con un anticoagu-
lante oral no antagonista de vitamina K y un inhibidor de
P2Y12 en comparacion con los que recibieron una triple te-
rapia después de la ICP. Aunque ninguno de los dos ensayos
tuvo el poder estadistico necesario para las variables de va-
loracién isquémicas, los datos agrupados de estos ensayos
(1) han mostrado unas tasas de muerte, IM y trombosis de
stent con la terapia doble que son similares a las observadas
con la terapia triple. Todos los pacientes incluidos en estos
ensayos fueron tratados brevemente con una terapia triple
después de la ICP antes de que se suspendiera el 4cido ace-
tilsalicilico. Un andlisis de las tasas de trombosis del stent
sugirié que el 80% de los eventos se produjeron en un plazo
de 30 dias tras la ICP (3). Por esta razon, es posible que pro-
longar el tratamiento con acido acetilsalicilico hasta 1 mes
después de la ICP pueda reducir el riesgo de trombosis del
stent (3). Asi pues, en los pacientes en que se considera que
hay un riesgo alto de trombosis de stent, podria mantenerse
el acido acetilsalicilico durante un periodo de hasta 30 dias.
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2. Enel ensayo AUGUSTUS (2) se estudi6 de forma aleatorizada practicé una ICP. Aunque hubo menos eventos hemorragicos
a pacientes con fibrilacién auricular a los que se practicé una en los primeros 14 dias en el grupo de tratamiento con el
ICP y se observ6 que el apixaban, en comparacién con la antagonista de vitamina K, un anlisis con punto de referen-
warfarina, redujo la tasa de hemorragias y se asoci6 a una cia temporal a partir de los 14 dias demostr6 una menor fre-
menor incidencia de la variable de valoracién combinada cuencia de hemorragias en el grupo de tratamiento doble.

formada por la muerte y la hospitalizacién. En comparaciéon

con las demas pautas de tratamiento, la combinacién de 15. RECOMENDACIONES PARA ABORDAR LOS

apixaban con un inhibidor de P2Y12 fue la que se asoci6 a FACTORES PSICOSOCIALES Y LOS CAMBIOS
una tasa mas baja de hemorragia. En el ensayo ENTRUST-AF- EN EL ESTILO DE VIDA DESPUES DE LA
PCI (4) se comparo el tratamiento de edoxaban y P2Y12 en REVASCULARIZACION

monoterapia con el de la triple terapia con un antagonista de
vitamina K en pacientes con fibrilaciéon auricular alos que se  15.1. Rehabilitacién cardiaca y educacidn sanitaria

Recomendaciones sobre rehabilitacion cardiaca y educacion sanitaria

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

] - 1. En los pacientes a los que se ha practicado una revascularizacion, debe prescribirse un programa integral de
rehabilitacion cardiaca (en el domicilio o en un centro) o bien antes del alta del hospital o bien durante la primera
visita ambulatoria, para reducir las muertes e ingresos en el hospital y para mejorar la calidad de vida (1-4).

2. Los pacientes a los que se ha practicado una revascularizacion deben recibir una educacidn sanitaria sobre los

! oo factores de riesgo para la ECV y su modificacion, para reducir los eventos cardiovasculares (5-7).

Sinopsis tencias basicas (12), directrices de practica clinica (13), me-
La rehabilitacién cardiaca es una intervencién basada en la didas del rendimiento (12) y una certificacion (del programa
evidencia que incluye la educacion sanitaria del paciente, la e individual) (9). La rehabilitaciéon cardiaca aplicada en el
modificacion de la conducta y el entrenamiento de ejercicio domicilio puede ayudar a mejorar la aplicacion de la rehabili-
para mejorar los resultados de prevencion secundaria en los tacion cardiaca a los pacientes aptos para ella superando los
pacientes con una ECV (8). La rehabilitacién cardiaca ayuda a obstaculos frecuentes que impiden la participaciéon de un pa-
los pacientes a mantener la adherencia a unos habitos de estilo ciente en una rehabilitacion cardiaca aplicada en un centro,
de vida saludables; aborda las comorbilidades (por ejemplo, la como son las dificultades de transporte, las exigencias de
diabetes); supervisa cuestiones de seguridad, como la apari- tiempo que compiten con ella y la falta de un programa de
cion de sintomas nuevos o recurrentes; y facilita la adherencia rehabilitacién cardiaca aplicado en un centro que esté cerca
a los tratamientos médicos basados en la evidencia (9). La re- del domicilio del paciente (14). Los componentes basicos de
habilitacion cardiaca puede incluir un programa de rehabilita- la rehabilitacion cardiaca aplicada en el domicilio son simila-
cién cardiaca aplicado en un centro, que incorpore el ejercicio res a los de la rehabilitacion cardiaca aplicada en un centro
supervisado presencialmente o un modelo alternativo de apli- (14). Las revisiones Cochrane han llegado a la conclusién de
cacion de la rehabilitacion cardiaca que cumpla los criterios de que la rehabilitacion cardiaca aplicada en el domicilio y la
seguridad y efectividad, segin lo especificado por la guia de aplicada en un centro tienen efectos similares en la calidad de
rehabilitacion cardiaca de la American Association of Cardiovas- vida y los costes, en los pacientes con un IM o una revascula-

cular and Pulmonary Rehabilitation (10). rizacién coronaria recientes (15-17).
2. Los pacientes y los cuidadores deben recibir durante la hos-
Texto de apoyo especifico para la recomendacién pitalizacién un plan de asistencia integral y materiales de
1. Estdbien establecida la seguridad y la efectividad del modelo educacion sanitaria que apoyen la adherencia a los trata-
de rehabilitacién cardiaca tradicional aplicado en un centro mientos basados en la evidencia. La «Guia de ACC/AHA
bajo supervision médica. Los estudios observacionales y los sobre la prevencién primaria de la enfermedad cardiovas-
ECA han demostrado que la rehabilitacién cardiaca aplicada cular de 2019» (18) proporciona recomendaciones integra-
en un centro es eficaz para reducir los reingresos hospitala- les para la mejora de los factores de riesgo de la ECV (patrén
rios, los eventos secundarios y las muertes en los pacientes de alimentacion poco saludable, falta de ejercicio y de acti-
con ECV (1, 2, 4, 11). Se han definido bien las directrices y las vidad fisica, obesidad, diabetes, colesterol en sangre eleva-
normas de asistencia para la rehabilitacion cardiaca aplicada do, hipertensién y consumo de tabaco). Esta informacion y

en un centro, que incluye componentes basicos (10), compe- este manejo pueden obtenerse en un programa de rehabili-
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tacion cardiaca aplicado en un centro o aplicado en el domi-
cilio y deben individualizarse en funcién de la edad, los
conocimientos de salud, las practicas culturales y la posi-
cion socioecondmica de cada paciente (7). Las actividades
basicas de autocuidado que son importantes para el manejo
de la ECV estan incluidas en el programa Life’s Simple 7 de la
AHA (por ejemplo, dejar de fumar, mantenimiento del indi-
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ce de masa corporal, actividad fisica, alimentacién saluda-
ble, mantenimiento de un colesterol bajo, mantenimiento
de una presion arterial baja y mantenimiento de una gluco-
sa plasmatica en ayunas normal) (19).

15.2. Abandono del tabaquismo después de una
revascularizacién

Recomendaciones para el abandono del tabaquismo después de una revascularizacion

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdR NdE RECOMENDACIONES

143

1. En los pacientes fumadores a los que se ha practicado una revascularizacion coronaria, se recomienda una
combinacion de intervenciones conductuales mas farmacoterapia para aumentar al maximo el abandono del tabaco

y para reducir los eventos adversos cardiacos (1-3).

2. En los pacientes fumadores a los que se ha practicado una revascularizacion coronaria, se recomiendan durante la
hospitalizacidn las intervenciones para dejar de fumar, que deben incluir un seguimiento de apoyo durante al menos
1 mes después del alta, para facilitar el abandono del tabaquismo y reducir la morbilidad y la mortalidad (4-6).

Sinopsis

El tabaquismo, y en especial el consumo de cigarrillos, cons-
tituye un factor de riesgo principal para la morbilidad y morta-
lidad cardiovasculares, y es la principal causa prevenible de
muerte en todo el mundo (6, 7). En los pacientes con enferme-
dad coronaria, el mantenimiento del consumo de cigarrillos
después de la revascularizacion se asocia a unos resultados
clinicos adversos (8), en especial por lo que respecta a la trom-
bosis del stent (9). Los sistemas de administracion electrénica
de nicotina o cigarrillos electrénicos (10) son una clase de pro-
ducto de tabaco que emiten un aerosol que contiene particulas
finas y ultrafinas, nicotina y gases téxicos que pueden aumen-
tar el riesgo de ECV y de enfermedad pulmonar (11-13). El pa-
tron predominante del uso de cigarrillos electrénicos en los
adultos es un uso doble de cigarrillos combustibles y cigarrillos
electrdnicos (14, 15). Cuando se asesora a los pacientes respec-
to al control de los factores de riesgo después de una revascu-
larizacion, la cuestion del abuso del tabaco es capital y
oportuna, ya que los pacientes que estan hospitalizados des-
pués de una revascularizaciéon se encuentran a menudo en su
estado mas receptivo. Las recomendaciones sobre el asesora-
miento y el tratamiento para dejar de fumar se describen en la
«Guia sobre la prevenciéon primaria de la enfermedad cardio-
vascular de ACC/AHA de 2019» (16) y son aplicables también a
la prevencion secundaria en los pacientes a los que se ha prac-
ticado una revascularizaciéon arterial coronaria.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. Laguia clinica para el abandono del tabaquismo del Servicio
de Salud Publica de los Estados Unidos recomienda la far-
macoterapia para dejar de fumar en todos los fumadores
que intentan dejar de fumar (17). Las terapias mas eficaces
para dejar de fumar incluyen intervenciones tanto conduc-

tuales como farmacoldgicas (1, 6). Hay evidencias de alta
calidad que indican que el uso de una combinacién de apoyo
conductual y medicacién aumenta la probabilidad de conse-
guir dejar de fumar durante al menos 6 meses (2, 5). Ade-
mas, la probabilidad de éxito aumenté en un 70% a 100%
en comparacion con el simple apoyo o consejo breve. En los
pacientes con ECV que estan motivados para dejar de fumar,
la vareniclina y el bupropién son eficaces para el abandono
del tabaquismo, como lo son también el asesoramiento indi-
vidual y telefénico (2, 5). La vareniclina fue el tratamiento
mas eficaz en los pacientes con una ECV estable que estaban
motivados para dejar de fumar (2, 5, 18, 19). En 1 estudio,
las tasas de abstinencia en el grupo de pacientes tratados
con vareniclina fueron superiores a las observadas en el
grupo tratado con placebo, y este resultado se mantuvo du-
rante 52 semanas (19). Teniendo en cuenta las incertidum-
bres existentes respecto a los efectos a largo plazo de los
cigarrillos electronicos sobre la salud, se ha urgido a los mé-
dicos a que recomienden a los fumadores de cigarrillos que
deseen dejar de fumar el empleo de los tratamientos farma-
colégicos seguros y eficaces, basados en la evidencia, que
han sido aprobados por la Food and Drug Administration de
los Estados Unidos como tratamiento de primera linea con
preferencia a los cigarrillos electrénicos (7).

2. Los estudios realizados han indicado que cuando los fuma-
dores hospitalizados reciben un asesoramiento con un se-
guimiento de apoyo durante = 1 mes después del alta, las
tasas de abandono del tabaquismo aumentan en un 37% a
los 6 a 12 meses del alta (4). El uso de vareniclina en fuma-
dores hospitalizados por un SCA que estaban motivados
para dejar de fumar aumentd significativamente la abstinen-
cia en comparacion con el placebo 1 afio después del alta
(20-22). En la semana 24, el empleo de vareniclina aumenté
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la abstinencia del tabaco y redujo el consumo de cigarrillos
en > 50%. No hay evidencias que indiquen que los trata-
mientos farmacolégicos (vareniclina, bupropién y trata-
miento sustitutivo de nicotina en comparacién con un
placebo) aumenten el riesgo de eventos adversos cardiovas-
culares durante el tratamiento o después de este (19, 21,
23). El ensayo EAGLES (Neuropsychiatric Safety and Efficacy
of Varenicline, Bupropion, and Nicotine Patch in Smokers With
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and Without Psychiatric Disorders) puso de manifiesto que
los tratamientos farmacolégicos no aumentan el riesgo de
eventos adversos cardiovasculares o neuropsiquiatricos en
comparacion con los parches de nicotina o con el placebo
en los fumadores con o sin trastornos psiquiatricos (18, 23).

15.3. Intervenciones psicoldgicas después de
una revascularizacion

Recomendaciones para las intervenciones psicolégicas después de una revascularizacion

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

CdrR NdE RECOMENDACIONES

] B-A 1. En los pacientes a los que se ha practicado una revascularizacion coronaria y que presentan sintomas de depresion,
ansiedad o estrés, el empleo de una terapia cognitivo-conductual, asesoramiento psicolégico y/o intervenciones
farmacoldgicas es beneficioso para mejorar la calidad de vida y los resultados cardiacos (1-7).

b c-oL 2. En los pacientes a los que se ha practicado una revascularizacion coronaria, puede ser razonable la deteccion
sistematica de la depresion y la remision a un especialista o el tratamiento cuando esté indicado para mejorar la
calidad de vida y la recuperacién (8,9).

Sinopsis miento o los inhibidores selectivos de la recaptacion de se-

Los eventos cardiacos y la revascularizacién coronaria pue-
den ser eventos vitales causantes de desasosiego que conduz-
can a una morbilidad psicosocial (10-13). La ansiedad, la
depresion y el estrés se asocian a una mala adherencia a las
conductas saludables y a las medicaciones prescritas, compro-
meten la calidad de vida, aumentan los costes de asistencia sa-
nitaria e incrementan los eventos cardiacos recurrentes (12,
14-18), y son factores de riesgo independientes para la morbi-
lidad y mortalidad por ECV (19-24) (figura 8). Las estimaciones
de la depresion previa a la intervencion quirtrgica en los pa-
cientes a los que se practica una CABG oscilan entre el 14% y el
43% (23, 25-27),y la depresiéon aumenta la duracion de la hos-
pitalizacién (28) y la tasa de mortalidad (14, 23, 29). Alrededor
del 20% de los pacientes a los que se practica una CABG conti-
nuan presentando depresion después de la operacion (30). Se
han utilizado varias terapias psicoldgicas como parte de la pre-
vencion secundaria para mejorar los resultados psicoldgicos.
Entre ellas se encuentran las de relajaciéon y manejo del estrés,
la mejora de las capacidades de afrontamiento y la terapia cog-
nitivo-conductual, muchas de las cuales estan incorporadas en
los programas de rehabilitacién cardiaca (3, 31).

Texto de apoyo especifico para la recomendaciéon

1. En el ensayo EsDEPACS (Escitalopram for Depression in
Acute Coronary Syndrome), el escitalopram fue superior al
placebo para reducir la depresion durante el ensayo de
24 semanas (32). El seguimiento a largo plazo puso de ma-
nifiesto que el escitalopram causé una reduccion significati-
va del riesgo de MACE y de IM, pero no del riesgo de muerte
(2). El ensayo ENRICHD (Enhancing Recovery in Coronary
Heart Disease Patients) demostr6 que la terapia de asesora-

rotonina se asociaron a una mejora de la depresién, pero no
de la supervivencia sin eventos después de 24 meses de se-
guimiento (5). Sin embargo, en un analisis de subgrupos de
este estudio se observo un riesgo de muerte o IM un 42%
inferior en los pacientes tratados con un inhibidor selectivo
de larecaptacion de serotonina (33). En el ensayo Bypassing
the Blues se estudi6 a pacientes con depresion a los que se
practic6 una CABG y se les asigné aleatoriamente un perio-
do de 8 meses de asistencia colaborativa o de la asistencia
habitual. El estudio mostré una reducciéon del 50% en las
puntuaciones de depresiéon y una mejora de la calidad de
vida en el grupo de asistencia colaborativa (7, 34). Un meta-
nalisis de estos ensayos puso de manifiesto una reducciéon
de las muertes de causa cardiovascular pero no de las muer-
tes totales, los IM o las revascularizaciones, con las inter-
venciones psicoldgicas (1). Estas intervenciones mejoraron
también la depresidn, la ansiedad y el estrés, en compara-
cién con los controles (1).

2. La depresion continta siendo una comorbilidad importante
después de la revascularizacion, y hay una infrautilizacion
de las opciones de tratamiento. Segun lo indicado por los
datos observacionales y teniendo en cuenta la disponibili-
dad de tratamientos eficaces para la depresion (35), multi-
ples sociedades profesionales recomiendan el empleo de
una deteccion sistematica de la depresion en los pacientes
con SCA, seguida de un tratamiento cuando se identifica su
presencia (8, 19, 36, 37). Los programas que combinan la
deteccion sistematica de la depresion con sistemas de apoyo
en funcionamiento mejoran los resultados clinicos en los
adultos (1). Sin embargo, en el ensayo CODIACS-QoL (Com-
parison of Depression Interventions After Acute Coronary
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FIGURA 8. Factores de riesgo tradicionales y psicosociales para la ECVA

Factores de riesgo tradicionales
de ECVA

@ Diabetes

5

Tabaquismo ———\

Obesidad
y allmentaal\
poco saludable

=
. Inactividad fisica ——M—

U\

Hipertensién /

/ Dislipidemia

Factores de riesgo psicosociales

Nivel de
ingresos

Riesgo g
/Conductual '

/— Factores psicoldgicos

————————— Factores educativos ’
\\ Entorno fisico

y social

~ ~

ECVA indica enfermedad cardiovascular aterosclerética.

Syndrome: Quality of Life) se evalud a un total de 1500 pa-
cientes con SCA y sin antecedentes de depresion, en los que
se aplic6 una deteccion universal de la depresion y los resul-
tados positivos de esta se notificaron a los médicos encarga-
dos del tratamiento, aportando o no una asistencia mejorada
para la depresidn, y ello no modificé la calidad de vida, los
dias sin depresion, los sintomas depresivos, la tasa de mor-
talidad ni los efectos negativos descritos por los pacientes

en las personas con SCA (9). En este ensayo, hubo una pro-
porcioén inferior a la esperada de pacientes con depresion
identificados en el examen de deteccién sistematica.

16. RESULTADOS DE LA REVASCULARIZACION

16.1. Evaluacidn de los resultados después de una
revascularizacion

Recomendaciones para la evaluacion de los resultados después de una revascularizacion

Los estudios referenciados que respaldan las recomendaciones se resumen en el

RECOMENDACIONES

Con la finalidad de mejorar los resultados de los pacientes, se recomienda que los programas de cirugia cardiaca y de
ICP participen en los registros de datos clinicos estatales, regionales o nacionales y que reciban informes periddicos
de sus resultados ajustados segtin el riesgo como método de evaluacion de la calidad y estrategia de mejora (1-8).

2. Con el objetivo de mejorar los resultados de los pacientes, es razonable que los programas de cirugia cardiaca e

23 C-DL
ICP cuenten con un programa de mejora de la calidad que de manera sistematica 1) revise los programas de calidad
institucionales y los resultados, 2) revise los resultados de cada uno de los operadores, 3) proporcione una revision
externa de los casos dificiles o complicados y 4) realice revisiones aleatorias de los casos (9, 10).

% C-OF 3. Los programas de cirugia cardiaca y de ICP de menor volumen pueden considerar una afiliacién a un centro de alto

volumen para mejorar la asistencia de los pacientes.
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Sinopsis

Los centros que realizan revascularizaciones coronarias
deben participar en registros de datos clinicos con la finalidad
de revisar y mejorar de forma continuada los resultados de los
pacientes. La comparacion de los resultados mediante el empleo
de bases de datos nacionales permite una evaluacién a nivel in-
dividual y a nivel de programa de la asistencia prestada, y brinda
la oportunidad de mejorar la asistencia con iniciativas de mejora
de la calidad. La colaboracién con otros centros permite una re-
vision externa y un comentario, asi como la puesta en comin y la
adopcién de medidas efectivas de mejora de la calidad.

Texto de apoyo especifico para la recomendacion

1. La participacién en registros regionales, estatales o nacio-
nales que proporcionan resultados regulares y ajustados
segun el riesgo es beneficiosa para la evaluacién y la mejora
de la calidad. Permite a los participantes comparar su rendi-
miento con puntos de referencia validados a nivel regional o
nacional, identificar oportunidades de mejora y difundir las
mejores practicas (1-8).

2. Las medidas de calidad y rendimiento se definen por atribu-
tos relacionados con la estructura, los procesos y los resul-
tados ajustados segtn el riesgo. Los atributos estructurales
incluyen elementos como el equipamiento, los suministros,
la dotacién de personal, los volimenes a nivel de instituciéon
y de operador, y los registros de salud electrénicos. Los pro-
cesos incluyen estrategias para la seleccién adecuada de los
pacientes; protocolos para la atencion previa y posterior a
la intervencion, la realizaciéon de esta y el control de las
complicaciones; y la participacion en bases de datos y regis-
tros para la evaluacion comparativa del rendimiento del
programa y del operador individual. Los criterios de valora-
cion ajustados segun el riesgo son el resultado final de estas
estructurasy procesos de asistencia, y cuando se dispone de
ellos pueden ser medidas mas fiables de la calidad que los
volimenes a nivel institucional y a nivel de operador indivi-
dual (9-11).

3. Los programas de revascularizacién coronaria de menor vo-
lumen pueden beneficiarse de la afiliacién y la colaboracién
con programas de mayor volumen. Los procesos estandari-
zados de ambos centros podran ser compartidos bidireccio-
nalmente, y el intercambio periédico de personal facilitara la
transferencia de las mejores practicas. Las conferencias do-
centes, asi como las conferencias sobre morbilidad y morta-
lidad en ambos centros, podran ser compartidas por
videoconferencia. Ademas, los residentes y especialistas en
formacion pueden rotar entre programas. El tamafio del pro-
grama suele estar definido por la base de datos especifica.

17. CUESTIONES NO RESUELTAS Y PERSPECTIVAS
FUTURAS

Las indicaciones para la revascularizacion y el enfoque del tra-
tamiento en los pacientes con EC se basan generalmente en la
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existencia o no de evidencias que respalden el beneficio. Mu-
chas de las recomendaciones para la revascularizacion derivan
de los resultados de ECA o de estudios observacionales de
grandes registros o cohortes de pacientes que muestran ten-
dencias uniformes en los resultados. Sin embargo, hay algunos
subgrupos de pacientes y algunos escenarios clinicos para los
que las evidencias son escasas y no permiten respaldar una re-
comendacién formal. Ademads, en algunas circunstancias, es
inapropiado o poco ético realizar un ensayo aleatorizado para
comparar los dos tratamientos. Ademas, en algunas situacio-
nes, incluso en ausencia de una evidencia sélida, se establecen
recomendaciones sobre la base de un consenso fundamentado
en la experiencia sobre las mejores practicas para la prestacion
de la asistencia. En estos casos, es necesario seguir investigan-
do para aportar informacidn para la practica clinica, lo que per-
mitirfa actualizar las recomendaciones basadas en los
resultados de los ensayos clinicos.

17.1. Poblaciones especiales
17.1.1. Grupos raciales y étnicos infrarrepresentados

A pesar de los avances en la identificacion de los factores de
riesgo de la ECV y del uso generalizado de estrategias basadas
en la evidencia para el tratamiento de la ECV, persisten las dis-
paridades de sexo, raza y origen étnico en la prestacion de la
asistencia y en la morbilidad y la mortalidad (1-8). Los estu-
dios realizados han demostrado que los pacientes negros y de
ascendencia sudasiatica con EC tienen peores resultados que
los pacientes blancos (2,4). Ademas, los estudios han informa-
do de peores resultados en las mujeres que en los hombres,
aunque este resultado se atenta en gran medida después de un
ajuste respecto a las diferencias en la forma presentacion ini-
cial y en el tratamiento (9). Las recomendaciones para la asis-
tencia de los pacientes con EC derivan a menudo de los datos
de ECA con una representacion desigual de las mujeres y de los
distintos grupos raciales y étnicos (10). Aunque los resultados
de un estudio podrian extrapolarse a dichas poblaciones, no
esta claro si se pueden dar por supuestos resultados similares
a partir de los resultados presentados en los ensayos clinicos
en todas las poblaciones de pacientes. Por esta razon, en la pla-
nificacién de los ensayos clinicos deben aplicarse medidas para
garantizar la inclusiéon de los grupos raciales y étnicos infrarre-
presentados, con el fin de disponer de mejor informacion para
la asistencia de los pacientes (11).

17.2. Situaciones clinicas especiales
17.2.1. Disfuncién ventricular izquierda

Los datos de los ECA respaldan el uso de la CABG para el trata-
miento de los pacientes con enfermedad coronaria y disfuncién
ventricular izquierda con objeto de mejorar la supervivencia
(12-14). Aunque el ensayo STICH describié una mejora de los
resultados con la CABG en comparacion con el tratamiento mé-
dico, la ventaja de la CABG respecto al tratamiento médico fue
independiente de la presencia o ausencia de viabilidad del mio-
cardio (15-17). Las criticas recibidas por el ensayo se han basa-



JACC vOL. 79, NO. 2, 2022
18 DE ENERO, 2022:e21-e129

do en que la ausencia de un beneficio relativo de la viabilidad
miocardica en la prediccion de los resultados de la CABG se
debio en gran parte al tipo de prueba utilizada (18). Muchos ci-
rujanos contintian utilizando la prueba de viabilidad para orien-
tar la toma de decisiones acerca de la revascularizacién en los
pacientes con una disfuncién ventricular izquierda grave. No
obstante, teniendo en cuenta la ausencia de una asociacion de la
viabilidad miocardica con el beneficio derivado de la revascula-
rizacion, continta sin estar claro si deben realizarse o no estu-
dios de la viabilidad para informar la practica clinica, y en el caso
de que se utilicen, continta sin estar claro cual es el método de
evaluacion que aporta la informacién mas qtil.

Los datos actualmente existentes sobre el papel de la ICP en
los pacientes con disfuncién ventricular izquierda para mejorar
la supervivencia o los resultados cardiovasculares son insufi-
cientes. Para abordar esta laguna existente en la evidencia, el
estudio REVIVED-BCIS2 (Percutaneous Revascularization for Is-
chemic Ventricular Dysfunction) (19) actualmente en curso eva-
luara los beneficios de la ICP en comparacién con el tratamiento
médico para reducir la variable de valoraciéon combinada forma-
da por la muerte y la hospitalizacion por insuficiencia cardiaca a
los 2 afios de seguimiento. Hay también otros estudios en mar-
cha, como el ISCHEMIA-Heart Failure Planning Study (20), que se
prevé que abra el camino a un ensayo de fase 3 mas amplio de la
ICP en pacientes con insuficiencia cardiaca sistélica.

17.2.2. DACE

Cada vez se identifica con mas frecuencia la DACE como causa
del SCA en los pacientes jovenes, en especial las mujeres; y la
DACE esta presente en alrededor de una cuarta parte de las
mujeres de edad < 50 afios que presentan un IAM (21). El tra-
tamiento de la DACE ha evolucionado a lo largo de los afios
hacia un uso mas cauteloso de la ICP después de que varias se-
ries de casos pusieran de manifiesto unas tasas de éxito bajas y
unas tasas mas elevadas de complicaciones de la ICP en la
DACE, asi como un buen resultado a largo plazo en los pacien-
tes tratados de forma conservadora (22). Por esta razon, las
declaraciones de consensos de expertos hacen hincapié en el
tratamiento conservador en la mayor parte de los pacientes
(23). Sin embargo, el tratamiento de los pacientes con una
DACE que presentan sintomas persistentes, inestabilidad he-
modindamica o un compromiso grave del flujo sanguineo en una
arteria que irriga una gran cantidad de miocardio (es decir, la
parte proximal de la DAI o el tronco coronario izquierdo) resul-
ta especialmente problematico, ya que el tratamiento conser-
vador puede no ser una buena opcién en estos casos. Asi pues,
son necesarias nuevas investigaciones para determinar las si-
tuaciones ideales para proceder a la revascularizacion y las téc-
nicas 6ptimas para realizarla en la DACE.

17.2.3. Aneurisma arterial coronario

Los aneurismas y las fistulas arteriales coronarias son hallaz-
gos infrecuentes en la coronariografia, y se ha descrito que tie-
nen una prevalencia de entre el 0,02% y el 0,2% (24, 25). La
mayor parte de los pacientes con aneurismas arteriales coro-
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narios estan asintomaticos, pero los aneurismas arteriales co-

ronarios pueden causar isquemia, trombosis vascular,
formacion de fistulas o rupturas (24-27). No hay estudios alea-
torizados que hayan evaluado el tratamiento mas eficaz para
estos pacientes. Las presentaciones de casos y las series de
casos han descrito diversos métodos para la reparaciéon de
aneurismas o fistulas, como el implante de stents con cobertu-
ra, la embolizaciéon de espirales, el implante de dispositivos
Amplatzer y el bypass quirtrgico con exclusion del aneurisma
(24-27). Dado que muchos de los pacientes continian estando
asintomaticos y puesto que los tratamientos para los aneuris-
mas o las fistulas no estan bien definidos, hay una necesidad
acuciante de informacién sobre el momento adecuado para la
intervencion (en relacién con el tamafio y/o los sintomas) y
sobre el abordaje ideal para el tratamiento (extirpaciéon quirar-

gica frente a tratamientos percutaneos).
17.2.4. Puente de miocardio

Los puentes de miocardio se producen cuando hay una com-
presion sistélica de una arteria coronaria a causa de un trayec-
to intramiocardico segmentario del vaso, y se observan en
hasta un 25% de los pacientes en los que se realiza una corona-
riografia (28). Aunque la mayor parte de los puentes de mio-
cardio carecen de trascendencia clinica, se puede inferir que
los puentes intensos pueden producir isquemia coronaria,
trombosis coronaria, IAM y miocardiopatia de estrés (28). En
los pacientes con dolor isquémico y un puente de miocardio,
pueden realizarse pruebas de provocaciéon midiendo la FFR en
la situacioén inicial y durante un estrés de dobutamina o bien
obteniendo imagenes de tomografia de emisién de positrones
durante una exposicion al vasodilatador adenosina (29). Si un
paciente presenta signos de isquemia grave y un puente de
miocardio significativo, pueden usarse abordajes quirtrgicos;
en estudios pequerfios se ha descrito una mejora posterior de la
angina, segn lo documentado por el Seattle Angina Question-
naire (30). Aunque estos datos parecen prometedores, los ries-
gos y beneficios a largo plazo de la cirugia para los puentes de
miocardio son inciertos, y seran necesarios estudios mas gran-
des para definir las mejores practicas en estas circunstancias.

17.2.5. Tratamiento del fallo del injerto

Carecemos también de datos sélidos para poder realizar reco-
mendaciones para situaciones clinicas como el fallo agudo del
injerto después de la CABG, el tratamiento percutaneo de la
enfermedad significativa del injerto arterial después de una
CABG y las intervenciones percutaneas a través de un injerto
arterial después de una CABG. En estas circunstancias estd jus-
tificado el examen por parte de un Equipo Cardiaco y una
mayor investigacién.

17.2.6. Tratamiento antiagregante plaquetario en pacientes

con un SCA después de una CABG con indicacion para
la anticoagulacién

Aunque el tratamiento antiagregante plaquetario después de
una ICP en pacientes con fibrilacién auricular que estan siendo
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tratados como se detalla en el apartado 14.5., no hay datos que
permitan informar el tratamiento de los pacientes después de un
SCA a los que se ha practicado una CABG y tienen también una
indicacion para la anticoagulacién (fibrilacién auricular o valvu-
la mecanica). La asistencia de estos pacientes requiere un estu-
dio mas detallado y una consideracion cuidadosa de los riesgos
de hemorragia, los eventos isquémicos recurrentes, la permeabi-
lidad del injerto y el riesgo de eventos tromboembélicos.

17.3. Consideraciones sobre la revascularizacién

17.3.1. Uso de la arteria radial como conducto después
de un cateterismo a través de la arteria radial

El niimero de pacientes a los que se practica un cateterismo a
través de la arteria radial ha aumentado de forma exponencial
alo largo de los afios (31). Algunos de los pacientes a los que se
practica un cateterismo a través de la arteria radial requeriran
en ultima instancia una CABG. En los pacientes a los que se prac-
tica una CABG, la arteria radial es el conducto preferido después
del uso de la AMII (32). Sin embargo, si la arteria radial ha sido
manipulada (por ejemplo, para el acceso para realizar una coro-
nariografia o una intervencion), hay un acuerdo informal entre
los cirujanos de evitar en general el uso de esta arteria como
conducto para un injerto, debido a la observacién de una reduc-
cion de la permeabilidad aguda y a largo plazo del injerto en
estos pacientes (33, 34). Se observan con frecuencia desgarros
de la intima, disecciones de la media y un aumento del grosor de
la intima después de un cateterismo por la arteria radial (35), y
se identificé una hiperplasia de la intima en la arteria radial en
estudios anatomopatoldgicos tras el cateterismo a través de esa
arteria (34). Los estudios, en los que se evalud la integridad de la
arteria radial poco después de un cateterismo por esa arteria, se
realizaron generalmente en un plazo de 6 semanas tras la inter-
vencién por la arteria radial. La persistencia de estas anomalias
en la arteria radial en un seguimiento a mas largo plazo es incier-
ta. Dado el aumento que se ha producido en el uso de la via de
acceso radial para la coronariografia y la intervencion, seria
importante conocer si estas alteraciones anatomopatoldgicas
persisten a lo largo del tiempo. Serdn necesarias nuevas investi-
gaciones para determinar si se produce una cicatrizacién de la
arteria radial y, de ser asi, si la arteria radial podria considerarse
apropiada para utilizarla para un injerto después de un periodo
de tiempo preespecificado que permita restablecer la integridad
endotelial normal.

17.3.2. Revascularizaciéon completa en la enfermedad
multivaso

En los pacientes con una enfermedad multivaso, cuando ello es
factible, los operadores intentan a menudo tratar todos los
vasos para permitir una revascularizacion completa. No hay es-
tudios aleatorizados que hayan comparado de forma prospecti-
va una revascularizacién planificada completa frente a la
incompleta en la CPIE, pero en varios estudios observacionales
se ha llegado a la conclusién de que los pacientes a los que se
practica una CABG o una ICP presentan un peor resultado si se
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dejan vasos epicardicos con estenosis significativas sin revascu-
larizar en la intervencién indice (36-41). En el ensayo SYNTAX,
en el que se intent6 la revascularizacién completa en todos los
pacientes, los que fueron tratados con una CABG o una ICP con
revascularizaciéon incompleta presentaron un peor resultado
cardiovascular en el seguimiento a largo plazo (42). No obstan-
te, los pacientes con una revascularizaciéon incompleta tienen
una mayor probabilidad de presentar una mayor carga de co-
morbilidades, incluidas las de edad avanzada, diabetes, insufi-
ciencia renal, IM previo, funcién ventricular izquierda mas baja
y una anatomia coronaria mas extensa y compleja, lo cual puede
influir en la completitud de la revascularizacion. Los estudios
observacionales en los que se ha comparado a pacientes a los
que se ha practicado una revascularizaciéon completa o incom-
pleta no pueden tener en cuenta plenamente las razones que
subyacen en la decisién del operador de optar por revasculari-
zar tan solo un area limitada. Es razonable pensar que la revas-
cularizacién completa para mejorar la perfusién de la mayor
cantidad posible de miocardio es una buena estrategia y que
probablemente mejora los resultados de los pacientes. No obs-
tante, el ensayo ISCHEMIA, en el que se fomento la revasculari-
zacién completa (en especial si las arterias irrigaban areas en
las que habia isquemia en la prueba de estrés), no mostré una
mejora de los resultados cardiovasculares con la revasculariza-
cién. En consecuencia, al considerar una ICP multivaso o un
bypass adicional durante una intervencién de CABG, deben te-
nerse presentes los beneficios tedricos de una revasculariza-
cién completa para el paciente individual. Seran necesarios ECA
para examinar los beneficios de una revascularizacién completa
en la CPIE, utilizando disefios de ensayo que simulen los ensa-
yos realizados en los pacientes con IAMCEST y enfermedad
multivaso (43).

17.3.3. Cirugia coronaria hibrida

El abordaje hibrido de la revascularizacién coronaria (que
combina los injertos de la AMII a la DA, sin uso de bomba ex-
tracorpdrea mediante una cirugia minimamente invasiva con
la ICP de los vasos restantes) ha pasado a ser mas popular en
los ultimos afios, aunque todavia se realiza tan solo en unos
pocos centros seleccionados de los Estados Unidos (44). En
ECA pequeiosy estudios observacionales con emparejamiento
por puntuacién de propension en los que se ha comparado la
revascularizacién hibrida con la CABG convencional (45-47) se
han observado unas tasas similares de muerte, IM, ictus y nue-
vas revascularizaciones. Lamentablemente, el ensayo Hybrid
Coronary Revascularization, un ensayo aleatorizado de fase 3, a
gran escala, diseflado para comparar la ICP multivaso con la
cirugia coronaria hibrida en pacientes con enfermedad de
la DAl y = 1 estenosis adicionales, se interrumpi6 prematura-
mente por la baja inclusién de pacientes (identificador de Cli-
nicalTrials.gov: NCT03089398). Por esta razoén, continda sin
estar claro el papel de la cirugia hibrida como alternativa a la
ICP multivaso en los pacientes con una enfermedad multivaso
que afecta a la DAI. Ademas, el ensayo Hybrid Coronary Revas-
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cularization no compard la cirugia hibrida como alternativa a la
CABG tradicional y, por consiguiente, son necesarios otros es-
tudios para evaluar el uso de la cirugia hibrida en estas circuns-
tancias. Entre otras areas de interés para la futura investigaciéon
se encuentra también el uso de la revascularizacién arterial
coronaria sin esternotomia.

17.3.4. Revascularizacién antes de intervenciones valvulares
percutaneas

La presencia de una EC en los pacientes remitidos para un TAVI
es variable, de tal manera que en un 15% a un 81% de los pa-
cientes incluidos en los ensayos de referencia del TAVI se iden-
tificé una EC obstructiva (48). Aunque la presencia de la EC, en
especial la EC compleja, se asocia a un peor resultado después
del TAVI (49), los estudios observacionales no han mostrado
una mejora de los resultados cuando la ICP se realiza antes del
TAVI (50). Los ECA que han comparado el TAVI con el AVR qui-
rirgico recomendaron realizar la ICP antes del TAVI en los pa-
cientes con una obstruccidn proximal en vasos grandes (51).
Por este motivo, a menudo se planifica la ICP antes de las inter-
venciones valvulares, y las guias indican que la ICP puede ser
razonable en los pacientes con una enfermedad grave de las
arterias proximales (52). No obstante, esta recomendacion se
basa en datos limitados, por lo que seran necesarias nuevas in-
vestigaciones para determinar si el uso sistemético de la ICP
antes de las intervenciones valvulares percutaneas mejora los
resultados.

17.3.5. Revascularizacién antes del trasplante de érganos

En la actualidad no hay ECA que hayan evaluado el papel de la
revascularizacién antes del trasplante de 6rganos sélidos, si
bien el ECA de la revascularizacion antes de la cirugia vascular
no indic6 una mejora de los resultados con la ICP (53). De
todos modos, dado el aumento de riesgo de eventos cardiovas-
culares en los trasplantados renales (54), a menudo se realiza
una evaluacién sistematica del riesgo antes de considerar el
trasplante. Cuando se observa una EC obstructiva, muchos ci-
rujanos de trasplante son reacios a proceder a la intervencion
en este grupo complejo de pacientes sin una revascularizacion;
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por consiguiente, es frecuente remitir al paciente a una revas-
cularizaciéon como preparacion para el trasplante de drganos.
En el ensayo Ischemia CKD, no hubo diferencias en los resulta-
dos con la revascularizaciéon sistematica incluso en presencia
de una isquemia grave, si bien tan solo alrededor de un 10% de
los pacientes estudiados estaban en lista de espera para tras-
plante. Atin es menos lo que se conoce acerca de la revasculari-
zaciéon antes de un trasplante hepatico. Por este motivo,
continda sin estar claro si la revascularizacion antes del tras-
plante de érganos proporciona un mejor pronéstico, y son ne-
cesarios ECA para informar mejor la asistencia de este grupo
complejo de pacientes.
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se abordan en el documento.

Los miembros del comité de redaccién deben recusarse a si mismos para ser excluidos de las votaciones en los apartados para los que puedan tener relaciones especificas con la industria y otras entidades;

AATS indica American Association for Thoracic Surgery; ACC, American College of Cardiology; ACCF, American College of Cardiology Foundation; AHA, American Heart Association; CQI, Mejora Continua de la
Calidad; JCPG, Comité Conjunto sobre Guias de Practica Clinica; Rcl, relaciones con la industria y otras entidades; SCAI, Society for Cardiovascular Angiography and Interventions; TFDS, ACC/AHA Task Force for
Clinical Data Standards; y VA, Veterans Affairs.

* Relacion significativa.

t Sin beneficio econémico.

+ Esta declaracion de intereses se incluyd en la categoria Encargados de la Inclusion en Ensayos Clinicos en el sistema de declaraciones de ACC. Para la inclusion en esta categoria, el autor reconoce que no tiene
ninguna relacion directa o institucional con el promotor del ensayo, seguin lo definido en la Politica de Declaraciones para los comités de redaccién (de ACCF o ACC/AHA).

§ Lorraine Nnacheta forma parte del comité conjunto de AHA/ACC y es asesora para la «Guia sobre revascularizacion coronaria de ACC/AHA/SCAI de 2021». No tiene ninguna relacion pertinente que declarar. Autora
sin voto sobre las recomendaciones y no incluida/contabilizada en el resumen de Rcl para este comité.
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a medicina se va haciendo cada mas tecnificada y
compleja a lo largo de los afios, con una impor-
tante sub-especializacion de los profesionales en
distintos aspectos parciales de patologias dificilmente
abarcables por una tnica especialidad. Es por ello por lo
que cada vez se prima mas el trabajo de equipos multi-
disciplinares y guias clinicas para la toma de decisiones
en la practica médica excelente actual, segin la medicina
basada en la evidencia, de manera que se valoran de
manera colegiada por todos los profesionales implica-
dos en el diagndstico y tratamiento de determinadas
patologias, para elegir entre las opciones posibles aque-
lla que es la mas beneficiosa para un paciente concreto.
Por otro lado, esta toma de decisiones con respecto a
los tratamientos que aplicamos en medicina se basa en
dos pilares fundamentales: 1) nuestro conocimiento
sobre la enfermedad y el efecto de cada opcion terapéuti-
ca sobre esta patologia y 2) las preferencias o anhelos de
los pacientes y sus cuidadores.
Aunque el conocimiento se va sedimentando en el dia
a dia, con la publicacién de los diferentes ensayos clini-
cos, estudios observacionales importantes o metaanali-
sis, nos viene bien, siempre que haya un sustrato
importante de certezas cientificas, que un grupo de ex-
pertos nos ayude a orientar toda la informacion relevan-
te hacia las recomendaciones terapéuticas. Esta manera
de generar documentos de consenso o guias clinicas su-
ponen el escalén mas alto de la medicina basada en la
evidencia, representando el consenso de diferentes so-
ciedades cientificas respecto de la manera mas adecuada
de actuar en una patologia concreta. En el mundo de la
patologia cardiovascular esto siempre habia sido asi, con
un apoyo generalizado de las distintas versiones de las
guias que se han ido elaborando respecto de distintos
campos de la patologia cardiovascular, tanto por socieda-
des americanas como europeas.
Sin embargo, estas Guias para la Revascularizacion
Arterial Coronaria 2021 de las asociaciones ACC/AHA/
SCAI (1) nacen rodeadas de una fuerte polémica. Varias

sociedades cientificas de cirugia cardiaca han rechazado
abierta y publicamente la aceptacion de este documento.
Sociedades cientificas quirurgicas de gran importancia a
nivel americano, como la STS y la AATS, (2) europeo,
como la EACTS,(3) hispanoamericano, como LACES, (4)
asi como varias sociedades asiaticas han publicado docu-
mentos extensos de rechazo a dos aspectos concretos de
estas guias (1) que han suscitado una fuerte polémica:
1) La bajada de dos niveles de recomendacién de la ciru-
gia de revascularizacién coronaria en angina estable con
funcion ventricular conservada de delallb,y delallaen
caso de disfunciéon moderada del ventriculo izquierdo,
para reduccion de mortalidad, y 2) el posicionamiento de
la arteria radial como injerto con nivel de recomendacién
I, equivalente a la arteria mamaria izquierda y por enci-
ma de la doble mamaria (IIa). Todas las Sociedades cita-
das han publicado en sus respectivas revistas o sitios
web extensos documentos justificando los motivos de
rechazo a estas recomendaciones (1), y cuya adopcion a
nivel mundial podria perjudicar, segun estas Sociedades,
a millones de pacientes.

Por esta falta de consenso y acuerdo, estas guias (1)
contienen fallos importantes desde su origen: no cumplir
con la mision de servir de documento de consenso que
guie las actuaciones de todos los profesionales implica-
dos en el tratamiento de esta patologia.

A pesar de esta fuerte polémica, estas Guias para la
Revascularizacién Arterial Coronaria 2021 de las asocia-
ciones ACC/AHA/SCALI (1) orientan con gran sobriedad
el impacto que ha tenido los ultimos avances en diagnés-
tico intracoronario, intervencionismo con stents, cirugia
coronaria y tratamiento farmacolégico. En especial, es
notorio que estas son las recomendaciones en la era
“post- ensayo ISCHEMIA”, que es el tinico gran ensayo cli-
nico que aleatorizé los pacientes con isquemia coronaria
en pruebas no invasivas, antes de un cateterismo, a las
opciones iniciales de tratamiento médico o revasculari-
zacion (5). Y también las recomendaciones después de
los estudios de stent farmacoactivo frente a cirugia coro-

aSeccién Sfndrome Coronario. Servicio de Cardiologfa. Hospital Universitario Ramén y Cajal; PServicio de Cirugia Cardiaca.

Hospital Universitario Ramén y Cajal.
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naria en la enfermedad de tronco comin izquierdo, que
estuvieron rodeados a su vez de cierta polémica después
de la publicacién de las recomendaciones de la Guia de
Revascularizacién Miocardica 2018 (6) de las sociedades
cientificas europeas y tras conocer los resultados a
5 afios del ensayo clinico EXCEL (7,8).

LOS PUNTOS FUNDAMENTALES EN
ESTAS GUIAS ACC/AHA/SCAI DE
REVASCULARIZACION CORONARIA 2021 (1)

En primer lugar, realizan una llamada de atencién hacia
la necesidad de equidad en las decisiones sobre revascu-
larizacién, ya que no se ha visto que grupos étnicos o el
sexo femenino, menos representados en muchos ensayos
clinicos y registros grandes, se beneficien menos de la
revascularizacién. También se hace hincapié en la necesi-
dad de una decisién consensuada con el paciente, tenien-
do en cuenta no solo sus peculiaridades clinicas, como
también psicosociales y sus deseos. La posiciéon de un
“Heart Team” queda también reforzada.

En segundo lugar, en la enfermedad coronaria estable
queda patente un nuevo paradigma de manejo, en el que
la participacién de las pruebas no invasivas para deter-
minacion de isquemia es poco clara. Las decisiones estan
fundamentalmente basadas en las caracteristicas clini-
cas, como los sintomas, la presencia de diabetes, de en-
fermedad renal crénica, y la funcidon sistdlica de
ventriculo izquierdo, junto con el conocimiento de la ana-
tomia coronaria. Este nuevo paradigma, sin duda tiene
relacion con los resultados del ISCHEMIA y los avances
en terapia antiagregante, y terapia antilipidica (9). Segun
este ensayo clinico, la presencia de isquemia importante
en las pruebas funcionales no ayuda a seleccionar una
terapia de revascularizacién como manejo de entrada,
frente a un intento de control de sintomas con tratamien-
to médico (5). Por otro lado, los stents y la cirugia con
mejores que el tratamiento médico y cuanto mas sinto-
maticos estan los pacientes, mas probable es que derive
un beneficio de la revascularizacion. En este sentido, una
opcién razonable para un paciente con clinica compati-
ble con angina y sintomas leves seria descartar disfun-
cion sistdlica significativa y una enfermedad severa de
tronco comun o coronarias sin estenosis a través de una
coronariografia no invasiva. También nos deja claro que,
si un paciente va a coronariografia invasiva, sin estas
pruebas de deteccién de isquemia, podemos utilizar la
informacién del FFR o iFR para apoyar la decision.

Tercero. Las recomendaciones de revascularizacién
estan basadas en una comparacién con el tratamiento
médico en dos apartados bien diferenciados: recomen-
daciones para aumentar la supervivencia y la revascula-
rizacion para disminuir acontecimientos adversos
cardiovasculares como el infarto de miocardio o la nece-

sidad de revascularizaciones urgentes. Precisamente,
estas recomendaciones en la enfermedad multivaso fue-
ron las que mas controversia han generado, y han condu-
cido al rechazo generalizado de esta recomendacién por
todas las sociedades de cirugia cardiaca mundiales. En
esta version de las guias (1) se ha producido una reduc-
cion de la recomendacién de revascularizacidn coronaria
en pacientes con angina estable y enfermedad multivaso
desde un nivel de recomendacion I a IIb en pacientes sin
enfermedad de tronco coronario y funcién ventricular
preservada, y de I a Ila en caso de disfuncion ventricular
moderada, para la reduccion de mortalidad. Los argu-
mentos de las Sociedades de Cirugia Cardiaca es que esta
modificacién no estd basada en suficiente evidencia ac-
tual, ya que existe extensa bibliografia que soporta el
nivel I previo de esta recomendacién de versiones pre-
vias de esta guia (1). No existe nueva evidencia que justi-
fique esta modificacién, y los autores sustentan esta
modificacién en los resultados del ISCHEMIA trial. Curio-
samente, no ha habido una publicacion del estudio IS-
CHEMIA que haya analizado los resultados del brazo
quirdrgico, el cual estd ampliamente infra representado,
y representa menos del 26% de los pacientes revascula-
rizados. El ISCHEMIA no analiza las diferencias entre el
tratamiento percutaneo y quirdrgico, a pesar de eviden-
cia fuerte de la existencia de diferencias entre ambas al-
ternativas, y el seguimiento se limita a solo 3 afios, donde
los beneficios de la cirugia coronaria aiin no son paten-
tes. Se puede argumentar también que basar el cambio
en las recomendaciones en el ensayo ISCHEMIA tiene
fuertes limitaciones, ya que esta cohorte contaba con
menos del 40% de pacientes con enfermedad de tres
vasos, y solo el 36% tenian afectacién de la descendente
anterior proximal.

Cuarto. Importante destacar otro punto que generé im-
portante controversia también en las guias de revasculari-
zacion de la Sociedad Europea de Cardiologia (5): la
revascularizacion de la enfermedad del tronco comin. En
pacientes con enfermedad significativa del tronco comin
izquierdo, la cirugia se considera una opcién clara para me-
jorar la supervivencia (clase 1/B-R), mientras que la ICP se
considera una alternativa equivalente y razonable, pero el
grado de recomendacion es 2a. Estas recomendaciones tie-
nen base en los ensayos clinicos de intervencionismo per-
cutaneo frente a cirugia coronaria en enfermedad del
tronco comun, cuando las dos opciones son técnicamente
aceptables. Las recomendaciones en el paciente diabético
no son diferentes, ya que no se observo una interaccion sig-
nificativa en el paciente con diabetes en EXCEL (8).

En estas guias (1) se considera de forma elegante, va-
rios escenarios clinicos: enfermedad coronaria estable,
los sindromes coronarios agudos, el tratamiento de pa-
cientes con insuficiencia cardiaca o disfuncién ventricu-
lar. Una quinta consideracion es que el documento no se



limita a las recomendaciones de realizar o no una revas-
cularizacion o el tipo de procedimiento que se deberia
elegir de entrada. También se revisa de una manera ge-
neral cual debe ser el tratamiento farmacolégico dptimo
que engloba cada una de las opciones: tratamiento con-
servador, intervencionismo percutdneo o cirugia. Esto
nos recuerda que independiente del grado de especiali-
zacion, el médico al cargo de un paciente coronario debe
tener en cuenta el manejo de lipidos, el tratamiento anti-
trombotico, los farmacos para la diabetes, los objetivos
de presion arterial y, no menos importante, los cambios
en el estilo de vida, con cualquiera de las recomendacio-
nes de manejo inicial en sus pacientes.

COMPARACION ENTRE LAS GUIAS ESC
Y ACC/AHA/SCAI

Independiente de pequefios detalles y las polémicas ge-
neradas por las recomendaciones en enfermedad de 3
vasos en un caso o la revascularizacion del tronco comin
en el otro, ambas guias mencionan la necesidad de una
decisién compartida con el paciente, teniendo en cuenta
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la relacién riesgo/beneficio de las diferentes estrategias
y que debe haber tiempo para que esta informacion sea
asimilada por el paciente. En las dos guias se refuerza el
papel del “Heart Team”, formado por clinicos, cardiélogos
intervencionistas y cirujanos cardiacos, con participa-
cion también de otros especialistas en casos concretos,
para la discusion de casos mas dudosos.

LOS MENSAJES PARA LA PRACTICA DIARIA

Como siempre, y tal y como viene reflejado en los dife-
rentes documentos de las sociedades cientificas, las guias
de préactica clinica pretenden orientar, con base al balan-
ce beneficio-riesgo de cada estrategia, hacia la mejor op-
cién terapéutica, pero las decisiones finales deben ser
individualizadas y deben ser tomadas entre el médico
responsable y el paciente.

La falta de apoyo generalizado de estas guias (1) a
nivel mundial nos recuerda que debemos tomar estas re-
comendaciones con cautela, individualizando caso a
caso, valorando las opciones que mejor se ajustan a un
paciente concreto.
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PUNTOS CLAVE

« La promocion de la salud desde la primera
infancia es una prioridad mundial y puede
aplicarse eficazmente a los nifios en edad
preescolar.

« Se pueden promover cambios duraderos en el
estilo de vida mediante estrategias de
promocién de la salud iniciadas en la primera
infancia a través de programas multidimensio-
nales y a multiples niveles coordinados
localmente y apoyados por la comunidad.

« Es necesario seguir investigando para aclarar
los factores, como el nivel socioeconémico,
que influyen en la salud de los nifios y en la
eficacia de la intervencién.

ainvestigacion sobre la prevencion de la enferme-

dad cardiovascular (ECV) ha sido una prioridad

mundial en las dltimas décadas’?y el interés por
ello ha aumentado atin mas durante la pandemia de la
enfermedad por coronavirus-2019, que ha puesto de
manifiesto vulnerabilidades cardiovasculares inespera-
das3. La ECV esta fuertemente asociada a habitos poco
saludables, como una alimentacién nutricionalmente
deficiente, el sedentarismo y el tabaquismo?# y estos
habitos poco saludables son alarmantemente frecuentes
entre los nifios y los adolescentes>®, Los estudios reali-
zados han descrito una relacién entre un bajo nivel de
salud cardiovascular en la infancia y los resultados car-
diometabélicos desfavorables en la edad adulta’; por lo
tanto, parece razonable iniciar la educacion sobre estilos
de vida saludables lo antes posible®. El entorno escolar
tiene un gran potencial como escenario de intervencion
porque los nifios pasan alli gran parte de su tiempo?8, Sin
embargo, se necesita mas investigacion para definir qué
caracteristicas y estrategias especificas de la interven-
cion contribuyen a la eficacia de las intervenciones esco-
lares para la promocién de la salud y la prevencién de la
obesidad® 19,

El Programa SI! (Salud Integral) es un programa esco-
lar a multiples niveles y con multiples componentes para
la promocién de la salud cardiovascular, dirigido a lograr
cambios duraderos en el estilo de vida de los nifios desde
la edad preescolar!l-14, El Programa SI! para nifios en
edad preescolar ha sido evaluado mediante ensayos de
grupos aleatorizados en 3 paises con diferentes contex-
tos socioeconémicos: Colombial®, Espafial?1° y los Esta-
dos Unidos!718, Se asigné aleatoriamente a las escuelas a
la aplicacion del Programa SI! durante 4 meses o al grupo
de control, y se realiz6 una encuesta estructurada en la
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situacion inicial y al final de la intervenciéon
para evaluar los cambios en los CAH (conoci-
mientos, actitudes y habitos) hacia un estilo de
vida saludable. En estos estudios se incluyeron
mas de 3800 nifios de 50 escuelas, sus padres/
cuidadores y sus maestros. En los nifios del
grupo de intervencion se registr6 un aumento
de las puntuaciones de CAH después de la apli-

cacién de un programa de promocién de la
salud de 4 meses significativamente mayor que
el observado en el grupo de control’>17, Sin embargo,
hasta ahora, el Programa SI! no ha mostrado de manera
uniforme una mejora sostenida en parametros de medi-
cion de la salud cardiovascular relevantes a lo largo de la
vida de un nifio a partir de entre los 3 y los 5 afios de
edad!5-17.19, A falta de una evidencia definitiva que per-
mita determinar cudles son las mejores practicas, pode-
mos, mientras tanto, valorar y seguir aplicando las
evidencias de que disponemos20,

La presente revision describe las ensefianzas obteni-
das en la aplicacién del Programa SI! durante 10 afios en
el contexto del Modelo de la Ciencia de la Implementa-

cién de Rogers?1:22

adaptado a la promocioén de la salud:
1) difusion (transmitir la informacion sobre la existencia
de un programa de promocion de la salud a las partes que
puedan estar interesadas); 2) adopci6n (decision explici-
ta de una unidad local o de una organizacién de probar el
uso del programa); 3) implementacién (aplicar la inter-
vencion de salud de forma efectiva cuando se pone en
marcha); 4) evaluacion (valorar si el programa de pro-
mocién de la salud ha alcanzado los objetivos previstos);
y 5) institucionalizacién (la unidad local u organizacion
incorpora la intervencién/programa a sus practicas ordi-
narias). En la tabla 1 se describen las principales etapas
del marco de la ciencia de la implementacién adaptado a
los programas de promocién de la salud en las escuelas y
las acciones especificas llevadas a cabo como parte del
Programa SI!.

DIFUSION

La difusion es un enfoque activo para propagar las inter-
venciones basadas en la evidencia a un publico objetivo a
través de determinados canales mediante el uso de estra-
tegias planificadas?3. El entorno escolar tiene un gran
potencial para difundir eficazmente las estrategias de
promocidon de la salud. La literatura relativa a la ciencia
de la implementacidn sugiere que las intervenciones ba-
sadas en la evidencia deben ser difundidas apropiada-
mente, a los publicos “diana” correctos, y deben
implementarse en el momento adecuado?4. Hay momen-
tos sefialados en la trayectoria de un nifio en los que se
puede introducir mejoras favorables para el estado de
salud cardiovascular a largo plazo. Un estudio reciente

ABREVIATURAS
Y ACRONIMOS

AF = actividad fisica

CC = cuerpo y corazén

IMC = indice de masa corporal

PSE = posicién socioeconémica
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CAH = conocimientos, actitudes
y habitos

ECV = enfermedad cardiovascular
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Etapas del marco de implementacién?

TABLA 1. Etapas del marco cientifico de implementacion y acciones realizadas en el Programa SI! (Salud Integral)

Ensefianzas del Programa SI!

I: Difusion

1. Componentes de la intervencion

2. Disefio de la intervencién
3. Estrategia de la intervencion
II: Adopcion
IIl: Implementacion
1. Consideraciones iniciales sobre
en el entorno de aplicacion
2. Estructura para la implementacién

3. Estrategias de apoyo permanente

4. Mejora de las aplicaciones futuras

IV: Evaluacion

V: Institucionalizacién

La estrategia de difusion se basa en las metodologias mds eficaces para generar un aprendizaje significativo en los nifios.

EL Programa SI! desglosa la salud cardiovascular en 4 componentes interrelacionados: alimentacién, actividad fisica, gestion de las
emociones, y cuerpo y corazon.

Un equipo multidisciplinar de expertos que facilita la asimilacion exitosa de diversas metodologias disefia las actividades y los recursos.
La intervencion incluye el aula, los maestros, las familias y el entorno escolar para que los nifios participen mas eficazmente.

Los organismos administrativos educativos locales y/o regionales autorizaron la inclusion del programa en su sistema escolar y
ayudaron a obtener la aceptacion inicial de la comunidad escolar.

EL Programa SI! incluye actividades diversas dirigidas por maestros con una formacion especifica.

Las estrategias de intervencion y evaluacion se adaptan a la poblacién local y al entorno correspondiente para aumentar la probabilidad
de lograr un cambio de comportamiento.

La inclusién de un coordinador del equipo escolar en el personal de la escuela ayuda a los maestros y a los directores escolares a
garantizar una aplicacién eficaz y permite la formacion en cascada de los maestros que no pueden asistir a las sesiones de formacion.

En el Programa SI!, un coordinador local del programa (una persona no perteneciente al personal escolar) apoya a la comunidad
escolar, al coordinador del equipo escolar (que forma parte del personal escolar) y a los maestros.

Las estrategias de mejora tienen como objetivo aumentar el cumplimiento; por ejemplo, la repeticion de mensajes sencillos para los
nifios y las familias, el apoyo y la motivacion constantes para los maestros y las recomendaciones sencillas para un entorno escolar
saludable.

La eficacia del programa se evalué mediante ensayos controlados aleatorizados en 3 paises con contextos socioecondmicos diferentes:
Colombia, Espafia y los Estados Unidos.

EL Programa SI! se esta expandiendo a mas de 250 escuelas en Espafia y a mas de 40 escuelas de los 5 distritos de la ciudad de Nueva
York.

a Adaptado de Rogers?' y de Meyers et al.22

realizado en 51.505 nifios puso de manifiesto que casi el
90% de los que eran obesos a los 3 afios tenian sobrepeso
o eran obesos en la adolescencia, y que el aumento de
peso mas rapido se produjo entre los 2 y los 6 afios de
edad entre los adolescentes obesos?®. En otro estudio
realizado en 62.565 nifios se observo que el sobrepeso a
los 7 afios se asociaba a un mayor riesgo de diabetes de
tipo 2 en la edad adulta tan solo si continuaba hasta
la pubertad o edades posterioresZ®. En consecuencia, la
salud de los nifios, en particular durante los afios prees-
colares, es un determinante clave de la obesidad en una
etapa posterior de la vida. En comparacién con los nifios
de 3 a 4,5 afios, los nifios de 4,5 a 6 afios muestran un
modelo de atencién mucho mas cercano al de los adul-
tos27. Esto sugiere que entre los 4 y los 5 afios de edad es
el momento mas favorable para iniciar una intervencion
escolar centrada en los habitos saludables. Para llegar a
este publico, es necesario destilar la teorfa y la evidencia
y traducir este conocimiento en recursos faciles de usar22
utilizando la experiencia de un equipo multidisciplinario
y la investigaciéon cualitativa formativa para poner a
prueba el atractivo y la comprensiéon de los mensajes
para maximizar la aceptaciéon y el impacto alcanzado
(elemento clave n. 1 de la ilustracién central).

COMPONENTES DE LA INTERVENCION. Una revisién
sistematica de los programas de prevencion de la obesi-
dad infantil mostré efectos significativamente superiores
sobre el indice de masa corporal (IMC) con las interven-
ciones que inclufan multiples componentes?8. Sin embar-
go, la mayoria de las intervenciones preescolares se han
centrado Unicamente en los componentes de actividad

fisica (AF) y/o de alimentacién®?°-34 El Programa SI!
tiene una vision multifacética y transversal que desglosa
la salud cardiovascular en 4 componentes interrelaciona-
dos que interactian y se suman (figura 1; elemento clave
n? 2 de la ilustracion central). A través de los componen-
tes de alimentacién y AF, los nifios aprenden cémo una
alimentacion equilibrada y una vida activa estan directa-
mente relacionadas con un corazdn sano. El componente
mas innovador, la gestion de las emociones, trata de in-
culcar mecanismos de conducta protectores frente al
abuso de sustancias (principalmente el tabaquismo) y
otros comportamientos de salud, como las decisiones ali-
mentarias, mas adelante en la vida, mediante el trabajo
en la conciencia de uno mismo, la autoestima, la toma de
decisiones, la escucha y las habilidades de comunicacién.
Este componente es fundamental para mejorar los estilos
de vida saludables de los nifios>3536. Por tltimo, el com-
ponente de cuerpo y corazén (CC) ayuda a los nifios a
comprender como funciona el cuerpo humano y cémo le
afectan el comportamiento y el estilo de vida (y, por
tanto, los otros 3 componentes). En la tabla 2 se presen-
tan los objetivos apropiados para los nifios en edad pre-
escolar en cada componente.

Ademas, los programas educativos en materia de
salud que son multidimensionales y ofrecen una visién
integral de la salud en funcién del estilo de vida y del
cuerpo, pueden fomentar la adopcion y la apropiacion de
un plan de estudios de salud por parte de los nifios.

DISENO DE LA INTERVENCION. La naturaleza polifacé-
tica de la ECV requiere intervenciones complejas dirigidas
a varios comportamientos y/o niveles de influencia3337.
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ILUSTRACION CENTRAL Elementos clave en las intervenciones de promocion de la salud cardiovascular basadas
en la educacion preescolar

ELEMENTOS CLAVE PARA LA IMPLEMENTACION DE PROGRAMAS DE PROMOCION

DE LA SALUD CARDIOVASCULAR EN EDAD PREESCOLAR
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primera infancia para lograr cambios duraderos en el estilo de vida.

Los programas multidimensionales y a miltiples niveles, coordinados localmente y apoyados por la comunidad, pueden mejorar las estrategias de promocion de la salud en la

Por lo tanto, para conseguir un programa de intervencion
sanitaria en la escuela que tenga éxito sera ttil un equipo
central compuesto por especialistas de varios campos re-
lacionados con la educacién y la salud. Asimismo, la estra-
tegia de intervencion debe ser viable logisticamente y
eficaz desde el punto de vista educativo. Combinar la evi-
dencia cientifica con estrategias pedagogicas 6ptimas re-
quiere una sinergia entre los expertos de cada ambito para
garantizar que el mensaje llegue a la poblacion destinata-
ria de la manera mas eficaz. Para hacer frente a la conside-
rable complejidad de etapas y procesos que esto implica,
pueden ser necesarios enfoques metodoldgicos multi-
ples38. Partiendo de estas premisas, las actividades y ma-
teriales del Programa SI! fueron disefiados por un equipo
multidisciplinar de expertos (en nutricién, AF y ciencias
del deporte, educacion y psicologia) lo cual facilit6 una asi-
milacion satisfactoria de metodologias de diferentes cam-
pos que se ha demostrado que son las mas efectivas para
generar un aprendizaje significativo!539-45,

El programa tiene como objetivo generar habitos y ac-
titudes positivos relacionados con el autocuidado del
cuerpo y las cuestiones relacionadas con la salud!2. Estas
actitudes positivas se generan a través de la adquisicion
de conocimientos!®, la motivacién y el refuerzo de conte-
nidos mediante el uso de personajes de animacion, que
ayudan a concretar los conceptos abstractos y proporcio-

nan a los nifios un modelo de conducta. Ademas, para
adaptarse al pensamiento simbélico tipico de este grupo
de edad*®, el Programa SI! presenta una mascota con
forma de corazén llamada Cardio que cumple con todos
los comportamientos saludables recomendados. El pro-
grama también utiliza personajes de Barrio Sésamo (Se-
same Street), como el Dr. Ruster, un telefieco (Muppet)
médico basado en uno de los autores (V.F.), que presenta
y transmite la mayoria de los mensajes y actividades (fi-
gura 1 del Suplemento). El disefio de los materiales
puede ayudar a mantener la atencién no sélo de los
niflos, sino también de los maestros y las familias. Otros
materiales son segmentos de video con un enfoque de
«very hacer» para su uso en las aulas y materiales impre-
sos elaborados para adaptarse a la estrategia de distribu-
cién en entornos escolares; estos incluyen un libro de
cuentos con mucho colorido, un juego de mesa interacti-
vo sobre comportamientos saludables, tarjetas de memo-
ria sobre la gestion de las emociones, actividades
familiares y una guia para el maestro!l.

El aprendizaje alcanza su maxima eficacia cuando las
actividades estan relacionadas con la experimentacién
directa”48, la expresién artistica, el juego*?, 1a visualiza-
cién de videos®?, la lectura de cuentos>! y las actividades
en grupo*7:48, En resumen, un equipo multidisciplinar es
esencial para garantizar una adaptacién mas compleja
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FIGURA 1.
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Los 4 componentes (alimentacidn, actividad fisica, gestion de las emociones, y cuerpo y
corazén) y los 4 niveles de intervencion (aula, familia, maestros y entorno escolar) del Programa
SI! (Salud Integral). Adaptado de Foundation for Science, Health and Education"3.

del programa, desde los mensajes curriculares hasta su
aplicacion.

ESTRATEGIA DE LA INTERVENCION. El Programa SI!
incluye 4 niveles de intervencion: aula, maestros, familias
y entorno escolar (figura 1; elemento clave n® 3 de la ilus-
tracion central). Segtin la Teoria Social Cognitiva, el entor-
no tiene una influencia fundamental en el proceso de
aprendizaje y en el cambio de comportamiento®2, y los
niflos se involucran mas eficazmente si la intervencién
incluye su entorno inmediato’>. El Programa SI! sigue
principalmente un modelo de imparticién por el maestro
utilizado en otras intervenciones anteriores en la edad
preescolar31:325354 1,05 maestros son cruciales para el
éxito de las intervenciones en la escuela, especialmente
las que afectan a los nifios en edad preescolar. La relacion
de confianza que se establece entre los nifios y los maes-
tros permite que el mensaje se reciba con mayor atenciéon
y credibilidad que si procede de personal externo36, Ade-
mas, los miembros de la familia son el principal contexto
social de los nifios pequefios, ya que proporcionan expe-
riencias y acceso a los alimentos y a la AF a través de los
cuales los nifios comienzan a adquirir estilos de vida sa-
ludables 0 no>>-®1, Para facilitar la participacién de los
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miembros de la familia, el Programa SI! incluye activida-
des sencillas y accesibles (figura 2 del Suplemento). Por
ultimo, el entorno escolar puede tener un efecto signifi-
cativo en el éxito de las intervenciones aplicadas en la
escuela3802 a] fomentar una comunidad de salud, por lo
que puede ser conveniente que el programa de interven-
ciéon incluya recomendaciones para todo el entorno esco-
lar. En el Programa SI! se promueve un entorno escolar
saludable a través de mensajes sencillos en posteres o
folletos distribuidos por toda la escuela (figura 2).

En resumen, para que un programa de promocion de
la salud basado en la escuela tenga éxito, probablemente
sea necesario un enfoque a multiples niveles dirigido no
solo a los nifos, sino también a sus familias, a los maes-
tros y al entorno escolar.

ADOPCION

La adopcidn es la decisiéon de una organizacién o comuni-
dad de comprometerse e iniciar una intervencion basada
en la evidencia?3. El establecimiento de una estrecha re-
lacion con las partes interesadas y la creacidn de confian-
za en la comunidad son esenciales para generar apoyo a
las intervenciones de promocidon de la salud en la escue-
1a®3. Para ello es necesario contar con asociados y lideres
que tengan una relaciéon duradera y un profundo com-
promiso con su comunidad local. El Programa SI! obtuvo
el apoyo de los organismos administrativos educativos
locales y/o regionales. Las administraciones educativas
correspondientes autorizaron la inclusién del programa
en su sistema escolar y en su plan de estudios, y luego
ayudaron a identificar las escuelas aptas para la imple-
mentacion y a obtener la aceptacion inicial de la comuni-
dad escolar. Se invit6 a las escuelas aptas a participar en
una reuniéon de un dfa de duracién en la que se presenta-
ron los fundamentos del Programa SI!. Para participar
formalmente en el programa de promocién de la salud,
un miembro del personal designado que desempefiara
una funcién de liderazgo (por ejemplo, el director de la
escuela, el director académico, el jefe de estudios) pre-
sentd una carta de solicitud/aprobacién en nombre del
centro. En resumen, el apoyo de las entidades adminis-
trativas educativas correspondientes es crucial para in-
troducir con éxito un programa de promocioén de la salud
en el sistema escolar.

IMPLEMENTACION

El proceso de implementacién del Programa SI! en el
contexto de la literatura externa se describe en los apar-
tados siguientes utilizando un meta-marco denominado
Marco de Implementacién de la Calidad?? que consta de
las 4 fases siguientes: 1) consideraciones iniciales sobre
el entorno anfitrion; 2) creaciéon de una estructura para
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TABLA 2. Objetivos para los nifios en edad preescolar, por componentes
Componente Objetivo
Alimentacion Adquirir conocimientos sobre los diferentes grupos de alimentos (por ejemplo, frutas, verduras, cereales, hortalizas) y sus propiedades

beneficiosas

Actividad fisica

Gestidn de las emociones

Cuerpo y corazén Cuidar el cuerpo y el corazén

Desarrollar la motricidad gruesa

Comprender la importancia de una dieta equilibrada (alimentos variados y de diferentes colores)
Aprender los diferentes alimentos recomendados para cada comida del dia

Aprender el tamano de las raciones de comida y la diferencia entre tener hambre y estar lleno
Despertar el gusto y la curiosidad por los diferentes tipos de cocina y probar nuevos alimentos
Comprender la relacién entre la energia que obtenemos de los alimentos saludables y el movimiento (actividad fisica)
Comprender la funcion de los musculos y los huesos a través de la actividad fisica

Desarrollar la coordinacién a través de la danza y el juego, y aprender a poner el cuerpo en movimiento
Adquirir rutinas y habitos saludables en torno a la actividad fisica

Identificar, representar y nombrar las emociones basicas que los seres humanos suelen experimentar
Comprender y expresar cémo nos hacen sentir las emociones y como se perciben

Explorar las causas de las diferentes emociones y como difieren de una persona a otra

Conocer estrategias para gestionar y autorregular las emociones, como la de respirar y colorear, con la guia de un adulto
Conocer las partes externas e internas del cuerpo y trabajar en el funcionamiento corporal

Aprender sobre el corazén, su funcién en el cuerpo, su movimiento y la relacién entre el movimiento y el corazén
Comprender los sentidos, sus funciones y como los sentidos nos dan informacién sobre nuestro entorno

Adaptado de Fernandez-Jimenez et al.8

la implementacién; 3) estructura permanente una vez
que se inicie la implementacidon; y 4) mejora de las apli-
caciones futuras. Cada etapa incluye pasos criticos en el
proceso de implementacion. Cuando se coordina con ac-
ciones especificas para cada paso, este disefio escalonado
puede permitir una implementacién eficaz de los progra-
mas de educacion de salud.

FASE |I: CONSIDERACIONES INICIALES SOBRE EL
ENTORNO ANFITRION. Estrategias de evaluacién. Las
intervenciones pueden adaptarse a la poblacién estudia-
da y al entorno local para aumentar la probabilidad de
cambio de comportamiento. Como herramienta eficaz de
andlisis cualitativo, los grupos focales utilizados en una
fase piloto del estudio antes de iniciar el programa de
salud garantizan que la intervencion se adapte a las nece-
sidades y preferencias culturales de la comunidad desti-
nataria®. En consecuencia, podria ser necesario incluir
asesores sanitarios y educativos locales para ajustar tanto
las estrategias educativas como las herramientas de eva-
luacion al contexto socioecondmico y cultural de cada en-
torno. Esta estrategia puede ayudar al equipo de
investigacion a adaptar todo el enfoque de la intervencion
a cada pais. Los temas especificos contemplados en el
Programa SI! fueron las creencias o practicas sanitarias y
culturales locales relacionadas con la alimentacién, las
instalaciones y el tiempo diario asignado a la AF en la es-
cuela; los métodos de transporte de los nifios a la escuela
(por ejemplo, a pie, en transporte publico); las comidas
que se proporcionan en la escuela; los cuentos o cancio-
nes populares; los rituales cotidianos locales; y sus cele-
braciones en la escuela (por ejemplo, los cumpleafios).

Decisiones acerca de la aplicacién. Una caracteristica
importante de la ciencia de laimplementacién es el uso de
disefios maleables que permitan cambios y modificacio-
nes para lograr los resultados mejores y de mayor reper-
cusién®. La flexibilidad en el disefio de la implementacién
es crucial para adaptarse a variables clave como la edad
de inicio del programa de promocién de la salud. Segiun
los maestros que participan en el Programa SI!, el primer
afio de preescolar es probablemente el mas apropiado
para una intervencion. En este periodo se estd formando
el grupo de clase y se necesita tiempo para que las relacio-
nes entre los nifios y el maestro se asienten por completo.
Es probable que sea mas eficaz aplicar la intervencién
cuando el grupo ya ha adquirido una serie de rutinas dia-
rias porque es mas facil incorporar nuevos contenidos y
actividades en un horario conocido. A pesar de ello, la
eleccion de la edad de inicio de una intervencién integral
en materia de salud escolar también viene determinada
por la estructura de las etapas educativas de cada pais.
Los objetivos del Programa SI! dentro de cada compo-
nente se abordan de forma muy directa y sencilla, por lo
que pueden adaptarse facilmente a diferentes entornos
socioecondmicos o coexistir con estrategias de promo-
cion de la salud a nivel local. Esto es importante para evi-
tar una administracién no equitativa de la intervencion
que pueda llevar a aumentar atin mas la brecha existente
en la obesidad infantil®®. Por ejemplo, el objetivo n2 1 de
la tabla 2, «Adquirir conocimientos sobre los diferentes
grupos de alimentos (por ejemplo, frutas, verduras, ce-
reales, hortalizas) y sus propiedades beneficiosas»,
puede abordarse utilizando ejemplos de alimentos acce-
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TABLA 3. Tipos de actividad para el aula

Objetivo docente

Iniciacion
Desarrollo
Sintesis

Familia

Complementario (opcional)

Introducir o activar conocimientos
Adquisicién de conocimientos y competencias

Consolidar los nuevos aprendizajes y comprender su utilidad
en la vida cotidiana

Profundizacion de los contenidos correspondientes
Aplicacion en el hogar de los conocimientos adquiridos

Adaptado de Carral et al.7®

sibles y puede coexistir con cualquier programa alimen-
tario escolar o comunitario. Ademas, los materiales del
Programa SI! se pueden distribuir de forma impresa en
un archivador portatil para el maestro o se puede acce-
der a ellos digitalmente, con lo que se consigue una
mayor flexibilidad en la ejecucién de la intervencion.
Estrategias de capacitacion. Los maestros desempefian
un papel fundamental en la transmisién de conocimien-
tos y en el moldeado del comportamiento de los nifos
durante el aprendizaje®’. Un programa escolar que fo-
menta el cambio de comportamiento va mas alla de la
formacion ordinaria del profesorado, por lo que la forma-
cion especifica es fundamental para ayudar a los maes-
tros a implementar la intervencién correctamente,
mejorar las précticas de instruccién en esta area y, por lo
tanto, fomentar una fidelidad elevada®8. Las oportunida-
des de desarrollo profesional, cuando se disefian adecua-
damente, también actilan como mecanismo de motivacion
y aumentan la confianza en los promotores de la inter-
vencion. El Programa SI! incluye una capacitacion formal
de los maestros en las competencias necesarias para pro-
mover habitos saludables en los nifios; esta formacién
también aborda la motivacién de los maestros y la auto-
rreflexién sobre su propia salud para ayudarles a dar
ejemplo de una vida saludable. Los conceptos basicos de
este programa de capacitacion de maestros son los si-
guientes: 1) la relacién entre la adquisicién de habitos
saludables desde la infancia y la mejora de la calidad
de vida en la edad adulta; 2) el enfoque pedagégico del
Programa SI!; y 3) el concepto de salud integral como la
interrelacion entre una alimentacién saludable, la AF, la
educacién emocional y el CC®. La capacitacién de los
maestros también incluye un trabajo en profundidad
sobre los materiales del curso, el andlisis de los planes de
ensefianza y la propuesta de medidas para mejorar el en-
torno escolar. La capacitacion para el Programa SI! puede
durar entre 10 y 50 horas, dependiendo de los requisitos
locales de desarrollo profesional formal.

FASE Il: ESTRUCTURA PARA LA IMPLEMENTACION.
Equipos de implementacién. La introduccién de un
coordinador del equipo escolar ayuda en gran medida a
los maestros y a los directores del personal (por ejemplo,
el director de la escuela, el director académico, el jefe de
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estudios) a garantizar una aplicacion eficaz del progra-
ma. El coordinador del equipo escolar puede ser un
maestro o cualquier otro miembro del personal y debe
ser una miembro activo del profesorado con interés en la
salud, buenas capacidades sociales y de comunicacion y
una actitud empatica. La presencia de un coordinador del
equipo escolar puede facilitar la capacitaciéon de los
maestros, ya que puede realizar una «formacién en cas-
cada» («formar a los formadores») de los maestros que
no puedan asistir a las sesiones de capacitacion. El coor-
dinador del equipo escolar también puede actuar como
enlace entre los padres, los maestros y la direccién del
centro para promover la toma de decisiones relacionadas
con las necesidades de salud del centro y la participacion
en la Semana Saludable anual. En dltima instancia, la res-
ponsabilidad de llevar a cabo el programa es compartida
de forma proactiva por toda la comunidad educativa.
Plan de implementacién. El Programa SI! incluye varios
tipos de actividades con objetivos de aprendizaje diferen-
tes que se completan en un periodo de entre 5 y 50 minu-
tos (tabla 3), con un total de un minimo de 40 horas; se
distribuyen de forma equilibrada en las unidades didacti-
cas de alimentacidn, AF, gestiéon de las emociones y CC.
Las actividades deben repetirse siempre que sea posible
para inculcar actitudes y comportamientos saludables
profundamente arraigados. Para alcanzar el minimo dia-
rio de practica de AF necesario para mejorar la salud de
los nifios®379-74, el Programa SI! incluye una rutina de AF
de 20 minutos (por ejemplo, una coreografia en forma-
to de video para practicar a lo largo del curso escolar). Asi
pues, con las actividades complementarias, la exposicion
global del programa puede llegar a las 70 horas. El éxito
de un programa de promocioén de la salud requiere un mi-
nimo de 30 a 40 horas de exposicién al afio5375,

Las actividades de la familia estan relacionadas con las
actividades realizadas en el aula, lo cual proporciona un
vinculo directo entre el hogar y la escuela (figura 2 del Su-
plemento). Hay al menos 6 actividades familiares que se
distribuyen en las unidades didacticas y que abarcan los
4 componentes del Programa SI! como se indica a conti-
nuacion: 1 actividad para la alimentacién, 1 para la AF,
3 para la gestion de las emociones y 1 para el CC. Estas ac-
tividades se dividen en 2 partes: 1) una breve explicacion
de la importancia del tema especifico relacionado con la
salud; y 2) unjuego o actividad relacionados con el compo-
nente que se espera que el nifio realice junto con los miem-
bros de la familia, para crear rutinas diarias®. Ademas, las
escuelas que participan en el Programa SI! reciben un do-
cumento en el que se presentan 10 recomendaciones de
actuacion para el entorno escolar (figura 2) y un péster con
mensajes clave de salud sencillos para las familias. Los
mensajes de concienciacién sobre la salud del Programa
SI! se refuerzan ain mas a través de una Semana Saludable
anual o una semana de «Celebracién de lo que hemos
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FIGURA 2. Directrices del Programa SI! para un entorno escolar saludable

NUESTRA GUIA DE DIEZ PASOS
PARA UN ENTORNO ESCOLAR SALUDABLE

o Organizamos fiestas saludables
El Programa SlI! propone romper la conexion entre las fiestas y la comida y crear
nuevas conexiones con alternativas como la actividad fisica y las emociones, con
objeto de evitar un consumo superior al nivel recomendado de alimentos
«ocasionales», como dulces, refrescos azucarados y bolleria.

Fomentamos perl'odos entre clases activos

Tener una vida activa significa aprovechar la oportunidad de hacer ejercicio
durante todo el dia, no solo durante la clase de EF. Liberar energia a través del
juego nos permite despertarnos y proporciona oxigeno al cuerpo y al cerebro.

o Fomentamos la percepcion del propio cuerpo
Es importante saber como interpretar los mensajes que el cuerpo nos manda.
Satisfacer las necesidades bioldgicas, de descanso y de relacién de nuestro cuerpo
nos ayuda a mantener el ritmo a lo largo del dia.

Atendemos a las necesidades de higiene personal en la escuela
La escuela debe alentar y fomentar la higiene, y no solo el lavado de manos y
cara.

Recomendamos los tentempiés saludables

Si en su escuela es habitual la toma de un tentempié a media mafiana, puede hacer
recomendaciones a las familias para que se aseguren de que los nifios alternan
frutas, bocadillos, yogures bebibles, barras de cereales y frutos secos.

(©) Respetamos la importancia de la reflexion
Una de las recomendaciones del Dr. Fuster es dedicar unos pocos minutos cada dia
a la reflexion antes de la actividad. Recomendamos que la escuela respete los
periodos de descanso establecidos y fomente un tiempo para la reflexion.

o Mantenemos un buen ambiente en la escuela )
Las relaciones que se crean en la escuela constituyen un marco de referencia para
el entorno de trabajo y de estudio. El conflicto forma parte de la vida normal; las
crisis pueden fomentar el crecimiento personal y escolar, pero deben gestionarse
siempre de manera que se asegure el dialogo, la comprension y el acuerdo.

©) involucramos al comedor de la escuela en las actividades escolares
La involucracién del comedor de la escuela va mas alla de verificar simplemente el
menu escolar y la forma en la que se cocinan los alimentos. Significa utilizar el
espacio y el personal, escuchar sus ideas y trabajar con ellos como un equipo.

o Fomentamos la participacion de las familias en las actividades programadas
Para mejorar el estilo de vida de los nifios es necesario un trabajo en equipo. Hay
que alentar a los padres a que propongan ideas y participen en su aplicacion.

@ Alentamos a los niiios a que vengan a la escuela a pie o en bicicleta
Se recomienda promover un transporte saludable y sostenible. Esto significa que
podemos aumentar la concienciacién ambiental, fomentar la independencia y
mejorar las competencias motorase/ la salud fisica, ademas de crear habitos

a

saludables que pueden durar toda la vida-
@ T e » Follow Cardio on
Sit te., I Fundaciénla Caixa™ oy fundacionshe.org

2 H

Recomendaciones de salud escolar del Programa Sl! (Salud Integral) en la escuela. EF = educacion fisica.

aprendido», que fomenta un ambiente comunitario inclu-
sivo y lddico en el que los hdbitos y conceptos se retienen
mejor3676, Alas escuelas que participan en el Programa SI!
se les proporciona un modelo de itinerario para esta sema-
na especial, que incluye contenidos y actividades disefia-
dos para incluir a todos los miembros de la familia y
fomentar su plena participacion.

FASE Ill: ESTRATEGIAS DE APOYO PERMANENTES. La
eficacia de un programa de promocion de la salud no solo
depende de la calidad de los materiales y del plan de es-
tudios que se ofrece a los maestros y a las familias, sino
también del seguimiento y el apoyo que proporcionan los
responsables del programa*’. Los maestros asumen el
papel de facilitadores de la intervencion junto con su fun-
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FIGURA 3. Estrategia de apoyo del Programa SI!
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enfermedades cardiovasculares.

La estructura del Programa SI! (Salud Integral) incluye coordinadores locales del programa que apoyan a los coordinadores del equipo escolary a
los maestros y reciben informacién de ellos sobre la ejecucion de la intervencion. Las intervenciones escolares y los programas educativos a nivel
comunitario, apoyados por la legislacién y las politicas de salud publica, pueden contribuir al enfoque integral necesario para frenar la carga de las

cion principal de docentes. Un estudio reciente sobre las
intervenciones dirigidas a adolescentes llevadas a cabo
en las escuelas puso de manifiesto que una persona no
perteneciente al personal de la escuela, apasionada y
bien formada puede cambiar eficazmente las practicas de
los alumnos y los maestros’”-78. Dada la condicién de mo-
delo de rol que tienen los maestros de preescolar y su
responsabilidad principal de ensefiar el programa de es-
tudios establecido (asi como las tareas académicas y ad-
ministrativas auxiliares), existe el riesgo de que estas
responsabilidades puedan socavar o entrar en conflicto
con el espiritu de la intervencién’®,

En este contexto, la inclusion de un coordinador local
del programa (una persona no perteneciente al personal
de la escuela) es una estrategia recomendada para apoyar
a la comunidad escolar, al coordinador del equipo escolar
(que forma parte del personal de la escuela) y a los maes-
tros (figura 3; elemento clave n® 4 de la ilustracién central).
Esta funcién del personal no escolar puede ser desempe-
flada por cualquier persona con una formacion especifica
que tenga las competencias necesarias para comunicarse
con los distintos miembros de la comunidad educativa. El
coordinador local del programa tiene dos tareas principa-

les: 1) garantizar la calidad de la intervencién mediante el
seguimiento de su aplicacion; y 2) asegurar y mantener el
compromiso del personal docente que aplica el programa
(v, por lo tanto, lograr un cumplimiento 6ptimo del este).
El coordinador local del programa puede recibir forma-
cién a través de un sistema de coordinacion global, que
incluya directrices para el apoyo a los maestros y la super-
vision de la implementacion.

El punto de contacto clave del coordinador local del
programa en la escuela es el coordinador del equipo esco-
lar. La creacién de un sistema estandarizado de segui-
miento y retroalimentacién para la implementaciéon
permite al equipo de investigacion evaluar el cumplimien-
to de la intervencion y también mejorar o adaptar la es-
trategia en funciéon de los comentarios recibidos de
la comunidad escolar®?. El coordinador local del progra-
ma, en comunicacién con los participantes a nivel escolar,
garantiza la coordinacion eficaz de la formacién de los
maestros, las reuniones (presenciales o a distancia), la
presentacion del plan de estudios, la comunicacién moti-
vacional frecuente y el aporte de informacioén sobre las
publicaciones recientes relacionadas con la salud cardio-
vascular y los resultados obtenidos en los proyectos del
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FIGURA 4. Ciencia, salud y educacion para pr la salud cardi
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Las intervenciones escolares y los programas educativos a nivel comunitario, apoyados por las politicas gubernamentales y de salud piblica,
pueden contribuir al enfoque integral necesario para frenar la carga de las enfermedades cardiovasculares.

equipo mundial que los elabora. El éxito de la participa-
cion de la comunidad educativa dependera sobre todo de
que las personas crean que el tema tiene un interés direc-
to para ellas, vean pruebas de un progreso y tengan la sen-
sacién de que sus acciones pueden marcar la diferencia’°.

La motivacion del profesorado es crucial para una
aplicacién 6ptima, ya que los maestros muy motivados
estan mas comprometidos, y su motivacion esta ligada a
la de sus alumnos®’. El coordinador local del programa
ayudard a aumentar y mantener la motivaciéon de los
maestros proporcionandoles tutoria y estimulo durante
los controles periddicos, mas alld de proporcionarles
simplemente asistencia técnica con el plan de estudios.
De este modo, los maestros tendran la oportunidad de
sentirse apoyados durante los controles periddicos reali-
zados alo largo del afio escolar. Para evaluar la eficacia en
la implementacion de los distintos aspectos del Progra-
ma SI! los maestros deben presentar informes sobre el
numero de actividades realizadas por los nifos y las fa-
milias. Esto pasa a ser un aspecto clave para la evaluacién

del proceso, ya que la interpretacion precisa de los resul-
tados depende de saber qué aspectos de la intervencion
se llevaron a cabo y lo bien que se realizaron®2,

FASE IV: MEJORA DE LAS FUTURAS APLICACIONES.
Principales retos. La participacion de las familias en las
intervenciones de promocion de la salud constituye un
verdadero reto, y la posicion socioeconémica (PSE) de la
familia puede desempenar un papel crucial en su éxito.
Los resultados obtenidos anteriormente han mostrado
que los nifios de familias con un nivel socioeconémico
bajo suelen responder peor a las intervenciones sobre el
estilo de vida que los de familias con un nivel socioeconé-
mico mas alto1®17:81, Por lo tanto, existe la preocupacién
de que estas intervenciones puedan aumentar las des-
igualdades en lugar de reducir la brecha existente. No
obstante, el riesgo de que aumenten las disparidades en
materia de salud suele ser menor en el caso de las inter-
venciones complejas que actiian sobre multiples objeti-
vos y en miltiples entornos®®, como ocurre en el caso del
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Programa SI!. Dado que el plan de estudios del Programa
SI! incluye un minimo de 40 horas de exposicion al afo,
podria ocurrir que se administrara de forma poco equita-
tiva. Sin embargo, dado que las escuelas estan obligadas
a impartir una serie de horas de educacién sanitaria
como parte del plan de estudios ordinario, el Programa
SI! ayuda a las escuelas participantes a cumplir las nor-
mas locales de educacidn sanitaria. La educacién sanita-
ria es una herramienta vital para mejorar la salud y las
decisiones sobre el estilo de vida; sin embargo, es justo
reconocer que existen muchos factores estructurales,
como la accesibilidad y asequibilidad de los alimentos,
que crean disparidades de salud que son dificiles de
abordar solo con la educacion.

Las estrategias de prevencion de la obesidad que se ha
demostrado que son eficaces en los participantes de un
nivel socioecondmico mas bajo suelen incluir estrategias
basadas en la comunidad o politicas dirigidas a realizar
cambios estructurales en el entorno, mientras que las in-
tervenciones basadas principalmente en dirigir la infor-
macion al cambio de comportamiento individual tienden
a ser ineficaces en este grupo®2. Partiendo de estas pre-
misas, y para facilitar la participacién de los miembros de
la familia, el Programa SI! incluye actividades sencillas y
accesibles para toda la comunidad. Los mensajes clave
para las familias se centran en recomendaciones senci-
llas que fomentan la adopcion generalizada por parte de
los miembros de la familia. Ademas, la integracién de las
aplicaciones web puede aumentar la participaciéon de
las familias®3.

Otro recurso valioso puede ser proporcionar a los
centros escolares un documento ampliado que contenga
recomendaciones para una escuela saludable, en el que
se anime a los equipos de gestion escolar a evaluar el en-
torno escolar y a identificar cualquier posible carencia
relacionada con la promocidn de la salud. Ademas, la for-
macidn o los talleres especificos para el personal escolar
y las familias pueden aumentar su concienciacion a tra-
vés de la educacién y la retroalimentacién personal, y
ello podria mejorar el cumplimiento de estas recomenda-
ciones. Se recomienda un enfoque de colaboracién, en el
que las familias y el personal de la escuela se asocien
para elaborar un plan de cambio de comportamiento
adaptado a las necesidades de la comunidad local®*.

Por lo que respecta al plan de estudios, algunos conte-
nidos podrian ser considerados novedosos por los maes-
tros si esta materia no se suele ensefiar en profundidad
dentro del plan de estudios habitual. En este sentido,
puede ser necesario reforzar algunos conceptos. Por ejem-
plo, en el Programa SI! se ha modificado la unidad corres-
pondiente a la gestién de las emociones a partir de los
comentarios aportados por los maestros y se ha reforzado
con una guia sobre coémo integrar el desarrollo de la com-
petencia emocional a través de las actividades cotidianas
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en el aula y en casa. Esta guia ayud6 a los maestros a crear
entornos emocionalmente tranquilizadores, a fomentar la
participacién de las familias y a evaluar el progreso de los
alumnos hacia las capacidades deseables de gestién emo-
cional. Ademas, es necesario elaborar materiales que res-
pondan a necesidades especificas, como actividades para
el aprendizaje a distancia, o recursos alternativos que no
requieran el uso de materiales electrénicos o basados en la
web si el acceso a dicha tecnologia es limitado.

Mejora del cumplimiento. La fidelidad a los protocolos
de aplicacion que respalden una practica basada en la
evidencia es una causa de diferencias en los resultados
obtenidos38. En Espafia, se establecié un sistema de se-
guimiento intensivo y de apoyo al profesorado, y se logré
un cumplimiento de casi el 100%, lo que significa que el
plan de estudios de promocién de la salud se impartio
casi por completo. Sin embargo, en el estudio del Progra-
ma SI! de Harlem, se evalu6 un posible efecto de relacién
entre dosis y respuesta de la intervencion. Se analizaron
las diferencias en las puntuaciones de CAH entre los
nifios que recibian < 50% de los mddulos del programa
(cumplimiento bajo) y los que recibian entre el 50% y
75% (cumplimiento intermedio) o > 75% (cumplimiento
alto). En comparaciéon con el grupo de cumplimiento
bajo, el grupo de cumplimiento alto mostré un cambio
significativamente mayor respecto a la situacién inicial
en la puntuacién global de CAH'’. También se observé un
efecto de relacion entre dosis y respuesta después de im-
partir el Programa SI! en centros comunitarios en nifios
de 9 a 13 afios en Bogota!?. El impacto del cumplimiento
de la intervencién pone de manifiesto la importancia de
las estrategias que promueven la fidelidad de la interven-
cién para lograr los mayores beneficios posibles para la
poblacién destinataria®?. En este sentido, y como se ha
mencionado anteriormente, el Programa SI! utiliza un
enfoque de acompafiamiento (coaching) para los maes-
tros a través de un coordinador local del programa y una
metodologia basada en resultados actualizados. El dise-
flo de la intervencién permite la mejora continua de los
materiales a través de grupos de discusién, comentarios
de retroalimentacién anuales de los maestros y el exa-
men de la evidencia cientifica. Ademads, incluye algunas
estrategias de eficacia probada para aumentar el cumpli-
miento, como la repeticion, el apoyo y la motivacién
constantes y, sobre todo, los mensajes sencillos, ya que
un menor grado de alfabetizacién en salud se asocia a un
mayor riesgo de falta de cumplimiento®4.

EVALUACION

Antes de ampliar un programa de promocién de la salud,
puede ser conveniente evaluar la eficacia de la interven-
cién ateniéndose a la practica basada en la evidencia
(elemento clave n? 5 de la ilustracién central). Los ensa-
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yos controlados y aleatorizados son el patréon de referen-
cia para evaluar las relaciones entre la intervencion y los
resultados®®. Por consiguiente, las evaluaciones cientifi-
cas realizadas mediante ensayos controlados y aleatori-
zados son una de las formas mas fiables de comprobar la
eficacia de las intervenciones en las escuelas.

Los resultados publicados de los ensayos sobre las in-
tervenciones basadas en la educacién preescolar podrian
ayudar a garantizar la reproducibilidad de las interven-
ciones en contextos y entornos socioecondémicos diver-
50521029,33,368687 |3 medicién de la eficacia de una
intervencién en el ambito escolar plantea varios retos
cientificos. Uno de los principales, sobre todo para la in-
vestigacion en nifios en edad preescolar, es la naturaleza
de las herramientas de evaluacion. La metodologia (ad-
ministracién individual o en grupo) y el disefio (nimero
y complejidad de los items) deben adaptarse a las etapas
de maduracién de los nifios'54088, Los nifios en edad
preescolar ain no saben leer bien, por lo que los cuestio-
narios del Programa SI! incluyeron imagenes sencillas
para apoyar tanto las preguntas como las respuestas y
fueron administrados individualmente por profesionales
de la educacién infantil adecuadamente formados. Las
preguntas se adaptaron al contexto sociocultural utili-
zando nombres e imagenes de alimentos locales, image-
nes de parques infantiles locales e imagenes que
reflejaran la diversidad étnica local. En el Programa SI! el
cuestionario general evalu6 la puntuaciéon de CAH de los
nifios en relacion con un estilo de vida saludable. Este pa-
rametro se basa en la adquisicién y retencién progresiva
de habitos saludables en los nifios segin el Modelo
Transtedrico de Cambio de Conducta en Salud, que inclu-
ye 5 etapas de modificacién de la conducta4. La puntua-
cion CAH agrega las etapas de «precontemplacién» y
«contemplacion» como la adquisicion de conocimientos
(C), la fase de «preparacion» como la traslacion de estos
conocimientos a actitudes (A) y las etapas finales de «ac-
cién» y «mantenimiento» como la adquisicion del habito
(H) deseado. Esto se tradujo en puntuaciones CAH espe-
cificas para cada componente, ademas de una puntua-
cion global que corresponde a la intervenciéon en su
conjunto®?. Se ha demostrado que el sistema CAH es un
indicador sustitutivo de la mejora del estilo de vida y, por
lo tanto, puede ser una medida satisfactoria de la capaci-
dad de la intervencién para inculcar estos conceptos y
proporcionar a los nifios herramientas para la autopro-
mocién de la salud399-95, Sin embargo, no hay eviden-
cias concluyentes respecto a una asociacién entre los
sistemas de puntuacién CAH y los indicadores de salud
como el IMC, el perimetro de la cintura o la presidon arte-
rial. En el ensayo del Programa SI! en Espafia, se observé
una tendencia positiva en el grupo de intervencién tanto
en la puntuacion CAH como en los indicadores de adipo-
sidad!®; En cambio, otros estudios no mostraron diferen-
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cias significativas entre los grupos de intervenciéon y de
control en ninguna de las variables antropométricas,
aunque varios componentes de la puntuacién de conoci-
mientos, actitudes y comportamientos cambiaron signifi-
cativamente con la intervencién®.

Los cuestionarios pueden tener un componente sub-
jetivo que puede afectar a los resultados; sin embargo, la
administracién individual del cuestionario por parte de
personal formado puede ayudar a estandarizar el proce-
so y reducir al minimo este problema. En cambio, las me-
diciones directas son una fuente de informacién exacta y
fiable, y la combinacién de cuestionarios y mediciones
directas permite realizar una validacién cruzada. La re-
cogida de datos debe estar estandarizada y debe llevarla
a cabo personal técnico capacitado, como nutricionistas,
enfermeras y evaluadores infantiles. Dada la falta de con-
senso en cuanto a los valores de corte del IMC, las compa-
raciones a gran escala podrian verse favorecidas por el
uso de los percentiles locales y las tablas de crecimiento
de la Organizacién Mundial de la Salud o de los Centers
for Disease Control and Prevention de los Estados Uni-
dos?’. Algunos indicadores de la cantidad y distribucién
de la grasa, como los pliegues cutdneos o los perimetros
corporales, pueden afladir una informacién valiosa am-
pliamente utilizada en el &mbito pediatrico®8. Otros indi-
cadores de salud, como la glucosa o el perfil de lipidos en
sangre, o los acelerémetros para evaluar la AF, se han in-
cluido en otras intervenciones en nifios en edad preesco-
lar y en el ensayo del Programa SI! para escuelas de
ensefianza secundaria'®?9-101, Proporcionar informa-
cién y orientacion a las familias en funcion de los resulta-
dosde sushijos fue un granincentivo paralaparticipacioén,
especialmente en las comunidades con un bajo acceso a
la atencion médica, como la poblacion del estudio reali-
zado en Harlem.

INSTITUCIONALIZACION

La transferencia y el mantenimiento de programas efica-
ces en entornos reales es un proceso complejo y a largo
plazo que requiere estrategias eficaces para abordar las
fases posteriores de aplicacion del programa a mayor es-
cala®? La etapa de institucionalizacién tiene lugar cuan-
dolaunidadlocal o la organizacién incorpora el programa
de promocién de la salud a sus pricticas continuas.??

El Programa SI! se esta expandiendo y hasta ahora se
ha implementado con éxito en mas de 250 escuelas en
Espafia, llegando a mas de 30.000 nifios y proporcionan-
do formacién a una media de 170 maestros por afio esco-
lar. Los departamentos de educaciéon de los gobiernos
locales correspondientes han reconocido la formacién
del Programa SI! como parte de la formacién certificada
de los maestros, lo que supone un potente factor de moti-
vacién para los propios maestros y las escuelas.
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La aplicacion y evaluaciéon del Programa SI! durante
mas de 10 afos ha aportado varias ensefianzas y conoci-
mientos sobre la dificil tarea de promover la salud car-
diovascular en el entorno escolar, empezando por los
nifios de edad preescolar. Para promover el compromiso
de la comunidad educativa, el equipo del Programa SI!
esta proporcionando informacién sobre los resultados a
través de reuniones y de los medios de comunicacion so-
cial y/o las redes sociales, forjando una conexién durade-
ra con la comunidad y creando un sentimiento de
pertenencia®’. Esta informacién incluye la experiencia
acumulada en la implementacién y las sugerencias y co-
mentarios de los maestros.

El Programa SI! se estd expandiendo en los 5 distritos
de la ciudad de Nueva York a través de un nuevo proyecto
llamado CHSEI (Children’s Health and Socioeconomic Im-
plications). Este estudio pone en practica toda la expe-
riencia acumulada durante los tultimos 10 afios para
mejorar la elaboraciéon de materiales, la estrategia de
aplicacién y la evaluacién cientifica. La diversidad étnica
y socioeconémica de la ciudad de Nueva York brinda una
oportunidad Unica para ampliar nuestro programa de
promocidn de la salud y explorar qué factores socioeco-
némicos, tanto a nivel familiar como de distrito, pueden
acabar afectando a la salud de los nifios, cémo intervie-
nen estos factores en la eficacia de la intervencién y cémo
pueden abordarse para reducir la brecha de las desigual-
dades en salud.

La sostenibilidad de las intervenciones realizadas en la
escuela puede ser promovida por intervenciones en otros
estratos, como los programas de promocién de la salud en
el lugar de trabajo102193 los programas de envejecimien-

to activol04-107

o programas paralelos mas intensos de
promocion de la salud dirigidos especificamente a los pa-
dres/cuidadores!%8, Aunque el maximo beneficio sosteni-
do posible para la salud publica se obtendria con la
aplicacién de multiples intervenciones en todos los nive-
les del modelo ecoldgico, las intervenciones especificas
con mayor impacto en la salud de la poblacién son las que
se centran en el contexto ambiental fisico y social y en los
factores socioeconémicos y politicos1%?, Es crucial involu-
crar a todos los posibles asociados como colaboradores
estratégicos para garantizar que las intervenciones abor-
den todo el espectro de la ECV, desde la prevencién y la
reduccién de los factores de riesgo hasta el diagndstico y
el tratamiento®3110, Ademas, es necesaria la colaboracién
de los organismos sanitarios y gubernamentales de la co-
munidad para ofrecer al piblico un mensaje coherente en
materia de salud; por ejemplo, a través de la publicidad, el
etiquetado de los alimentos, la adaptacion de las infraes-
tructuras locales para promover la AF como el ocio salu-
dable y la regulacién de los precios de los alimentos
saludables!!!, Todas estas estrategias, sumadas a los pro-
gramas escolares y a las acciones legislativas (figura 4),
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pueden contribuir al enfoque integral necesario para fre-
nar la carga de la ECV112,

Por lo tanto, la participacion de la comunidad (ele-
mento clave n? 4 de la ilustracion central) es crucial para
introducir y mantener un programa eficaz y sostenido de
promocidn de la salud en el sistema escolar.

CONCLUSIONES

La transferencia de programas eficaces a entornos del
mundo real es un proceso complicado y a largo plazo que
requiere la integracion eficaz de la investigacién sobre la
implementacién. En esta revisién se han presentado las
principales lecciones aprendidas de la aplicacion del Pro-
grama SI! durante mas de una década en diferentes en-
tornos educativos de todo el mundo. Se han identificado
algunos elementos clave en la promocién de la salud car-
diovascular en el ambito escolar: 1) equipos multidisci-
plinares; 2) programas educativos multidimensionales;
3) intervenciones a multiples niveles; 4) coordinacién
del programa local y participacién de la comunidad; y
5) la evaluacién cientifica mediante ensayos clinicos
aleatorizados.

Uno de los principales retos de la salud mundial es
trasladar las pruebas cientificas a las practicas educati-
vas y comunitarias. Este reto pasa a ser mas complejo
cuando requiere un cambio de comportamiento indivi-
dual, organizativo y sistémico. Al combinar los estudios
cientificos de impacto rigurosos con el analisis del marco
de implementacion, podemos ayudar a salvar la brecha
existente entre la ciencia y la practica educativa.
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aprevencion es un pilar fundamental para reducir

la carga de enfermedad cardiovascular. El estilo

de vida de las personas esta intimamente relacio-
nado con el riesgo de desarrollar patologias cardiovas-
culares. Es por esto que incidir tempranamente en los
habitos de la poblacién, desde la infancia, podria ser
clave para impedir que se adopten conductas potencial-
mente deletéreas. En el articulo “Lessons Learned From
10 Years of Preschool Intervention for Health Promotion’,
Santos-Beneit y colaboradores analizan las ensefianzas
de un programa de prevenciéon enfocado en nifios de
edad preescolar (1).

De las lecciones aprendidas en adaptacién en la promo-
cion de salud en preescolares se encuentran: la difusion,
adaptacién en los diferentes ambientes, implementacién,
evaluacion y la institucionalizacién. La difusion es un en-
foque activo planteando los diferentes canales para la es-
trategia de la promocién para la salud basada en la
evidencia. Un ambiente con gran potencial para el mismo
es el ambiente escolar integrando el entorno familiar. Se
pudo comprobar en estudios recientes que cerca del 90 %
de los nifios de 3 afos que se encontraban con obesidad
presentan sobrepeso u obesidad en la adolescencia (2).
Asimismo, otro estudio evidencié que los ninos de 7 afios
que presentan sobrepeso que se mantiene durante la pu-
bertad tienen mayor riesgo de presentar diabetes tipo 2 en
la edad adulta (3). Por lo tanto, la promocién y difusion de
estilo de vida saludable debe iniciarse en la edad preesco-
lar, 4-6 afios, haciendo énfasis en disminuir la obesidad
infantil, asi como habitos de estilo de vida saludable.

La promocién se debe acompafar de un equipo multi-
disciplinario y con formacion calificada, para maximizar
el alcance e impacto de este. Esta difusién debe tener un
componente de intervencion, el disefio de la intervencion
y disefio de estrategia (4). En el programa de Salud inte-
gral (SI!), el componente de intervencién se enfocod en
varios factores de la salud cardiovascular como la dieta,
niveles tensionales, indice de masa corporal y actividad
fisica, que se relacionan directamente con la salud car-
diovascular, pero los componentes mas innovadores fue-
ron el manejo emocional, las destrezas para comunicar,
como realizar decisiones saludables y mecanismos para
evitar el abuso de sustancias.(5)

En el disefio de intervencion se debe reconocer que el
programa de educacién preescolar saludable necesita un
equipo multidisciplinario para garantizar la promocién de
salud. Combinar la evidencia cientifica con las estrategias
6ptimas de enseflanza requiere una sinergia entre exper-
tos en cada dominio para asegurar que el mensaje llegue a
la poblacién objetivo de la manera mas efectiva. Para so-
portar la considerable complejidad de las etapas y proce-
sos que esto implica pueden ser requeridos enfoques
variados (6). En el programa se generaron habitos de esti-
lo de vida positivos relacionados a las actitudes de cuidado
personal y habitos saludables, utilizando materiales di-
dacticos para llevar un mensaje mas comprensivo.

Las 4 estrategias de intervencién incluyeron los adul-
tos y ambientes que se encuentren en contacto con los
nifios diariamente: maestros, salén de clase, ambiente
familiar y escolar. De acuerdo a la teoria social cognitiva,

2 Medicina Cardiovascular Asociada. Santo Domingo, Republica Dominicana. Directora del Departamento de Cardiologia,
Centro Médico de Diabetes, Obesidad y Especialidades. Santo Domingo, Republica Dominicana. Gerente del Servicio de
Medicina Interna y Especialidades del Instituto Nacional del Cancer Rosa Emilia Sdnchez Pérez de Tavares. Santo Domingo,

Republica Dominicana

bServicio de Cardiologfa Pediétrica y Fetal y Prevencién Cardiovascular, Unidad de Lipidos, HS Medical Center. Santo Domingo,
Republica Dominicana. Médico adjunto del Servicio de Cardiologia Pediatrica, Instituto Nacional del Cancer Rosa Emilia
Sanchez Pérez de Tavares. Santo Domingo, Republica Dominicana. Médico adjunto del Servicio de Cardiologia Pediatrica,
Hospital Infantil Dr. Robert Reid Cabral. Santo Domingo, Republica Dominicana. Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefi.
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el ambiente es fundamental para influir en el proceso de
aprendizaje y crear el habito. (7, 8)

En el programa de salud integral los maestros son cru-
ciales para el éxito de la intervencién a nivel del ambiente
escolar, sobre todo para los nifios en edad preescolar. Asi
mismo los miembros de la familia son importantes en la
adquisicién de los conocimientos y la motivacién sobre
los hébitos de estilo de vida saludable, que se refuerzan
usando personajes animados, cuentos ilustrados, juegos
de mesa sobre comportamiento saludable y tarjetas di-
dacticas para el manejo de las emociones (9). Estos mate-
riales ayudan a mantener la atencién no solo de los nifios
sino también de los profesores y familias. Estos compo-
nentes de intervencién no solo deben enfocarse en los
preescolares, sino en los profesores, familiares y el am-
biente escolar para que las intervenciones de los habitos
saludables permanezcan.

La adaptacién establece la relacién cercana entre los
componentes en la intervencion y se comprometen con
una organizacién para realizar la promocién de salud ba-
sada en la evidencia. En el Programa SI! se obtuvo el
apoyo de la comunidad local y/o regional. Las administra-
ciones educativas correspondientes autorizaron la inclu-
sion del programa en su sistema escolar y plan de estudio,
con la colaboracion de lideres comunitarios y voluntarios.

En el proceso de implementacion se realiz6 un disefo
escalonado que permitié programas efectivos de educa-
cion para la salud. En la primera fase se establecen las
consideraciones especiales, asegurandose de que la in-
tervencion se adaptara a las necesidades y preferencias
culturales de la comunidad (1, 10). Esta estrategia puede
ayudar a adaptar el enfoque integral a cada pais. Los di-
sefios de las estrategias deben de ser maleables y modifi-
cables para que puedan llevarse a cabo en la educacién
de salud. De acuerdo a los docentes involucrados en el
programa SI!, el primer afio de los preescolares es poco
probable que sea el mas apropiado para la intervencion.
En este periodo, el grupo en formacién necesita tiempo
para que las relaciones entre los nifios y el maestro se
establezcan, pero la edad para el inicio para la interven-
cion integral de salud dependerd del sistema educativo
de cada pais.

En la segunda fase, el coordinador debe de mantener
una comunicacién activa, empatia y ser parte activa en el
interés en la salud, con el equipo escolar, asi como tam-
bién con los padres, lideres escolares y la comunidad (1).
Esta posicion la puede ocupar un maestro o cualquier
otro miembro de los diferentes equipos de intervencion
de la promocién de salud. El maestro tiene un papel fun-
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damental en la trasmisién de conocimiento y dar forma
al comportamiento de los nifios durante el aprendizaje
(10). La formacién especifica para el maestro es funda-
mental para que se implementen correctamente las es-
trategias de salud. Este entrenamiento también aborda la
motivacion de los docentes y la autorreflexion sobre su
propio estilo de vida saludable para que estos sirvan de
ejemplo a los estudiantes.

El programa incluye diferentes actividades con apren-
dizajes de habitos saludables distribuidos a través de
unidades didacticas sobre alimentacion, actividad fisica,
manejo de las emociones, funcionamiento del cuerpo y el
corazoén de forma equilibrada. Las actividades deben re-
partirse siempre y cuando sea posible para inculcar acti-
tudes y comportamientos saludables, realizando cambios
permanentes en el estilo de vida. Se incluia una rutina de
actividad fisica diaria de 20 minutos que se practicaba
durante todo el afio escolar, por ejemplo una coreografia
en formato video, que debian ser replicadas en familia.

La tercera fase engloba una estrategia de apoyo conti-
nuo (1). No solo las actividades garantizan el éxito del
programa, sino que tanto el coordinador como los maes-
tros son importantes para el apoyo asi como el segui-
miento de las actividades establecidas a los preescolares
y familias. Dado el estatus de modelo a seguir de maestro
de preescolar y su principal responsabilidad de ensefiar
el plan de estudios designado (tanto tareas académicas
como administrativas), existe el riesgo que estas respon-
sabilidades pudieran entrar en conflictos de intervencion
(11). Por esta razdn, el coordinador del programa local
debe garantizar la capacitacion de los maestros a través
de un sistema de coordinacién global, incluidas las direc-
trices para el apoyo a los docentes y el seguimiento de la
implementacion.

La cuarta fase se enfoca en la mejora de la aplicaciéon
futura (1). La participaciéon de la familia, asi como su
nivel socioeconémico puede desempefar un papel cru-
cial en el éxito del programa de promocion de salud. No
obstante el apoyo del material didactico, se incluyen es-
trategias probadas para aumentar la adherencia como la
repeticion, apoyo constante y motivacion, lo mas impor-
tante en mensajes sencillos.

Los estudios en promocion de la salud en la poblaciéon
pediatrica reconocen la importancia de iniciar en la pri-
mera infancia. Las evaluaciones deben hacerse con estu-
dios aleatorios controlados para probar la eficacia de los
programas basados en la intervencion escolar. Este pro-
grama no se sustenta sin el apoyo y concientizaciéon de
todos los miembros de la familia.
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