Gac Méd Caracas 1993;101(4):317-324

Trombolisis y angioplastia en el infarto agudo de miocardio.
Aspectos controversiales

Francisco Tortoledo R.

Laboratorio de Caterismo Cardiaco. Hospital de Clinicas Caracas.

La trombolisis coronaria efectuada en el curso de
un infarto agudo del miocardio preserva la funcién
ventricular izquierda, lo cual se traduce en una
reduccion de la mortalidad temprana y tardia (1).

Sin embargo, existen varios grupos de pacientes
en quienes la relacion riesgo beneficio de la terapia
trombdlica es aun controversial, tales como aquellos
con:

1) infarto de cara inferior;
2)
3)

ausencia de elevacion del segmento ST;

bloqueo de rama
electrocardiograma,;

izquierda en el

4) mas de 6 horas del inicio de los sintomas al

momento del tratamiento;
5)
6)
7)

mas de 70 afios;
hipertension arterial sistémica,;

antecedente de masaje cardiaco reciente.

También se ha sometido a discusiéon cuél es el
agente trombolitico ideal, el uso de la terapia
coadyuvante, el papel de la angioplastia coronaria,

y los aspectos educativos de la comunidad médica - _ ) ) _
oPrecordiales en pacientes con infarto inferior luego

responsable del tratamiento de estos pacientes, tod

esto a fin de que no se omita esta terapia a quienes

puedan disfrutar de sus beneficios e identificar
claramente sus contraindicaciones.

A continuacién se comentan estos puntos con-
troversiales.

Infarto de cara inferior.

Dada la baja mortalidad de los pacientes con
infarto de cara inferior asignados a los grupos

reduccion de la mortalidad cuando se analizaron 9
estudios en conjunto que abarcan mas de 12 000
pacientes. lgualmente, se ha demostrado mejoria
significativa o tendencia a la mejoria en la funcion
ventricular izquierda (2). Por otra parte, no se ha
demostrado un curso clinico peor como consecuencia
de las complicaciones de la terapia trombolitica.
Los resultados del ISIS 3 lo corroboran (3).

La presencia de bloqueo auriculoventricular
completo luego de la terapia trombolitica en pa-
cientes con infarto de cara inferior, con permea-
bilizacion del vaso causante del infarto en grados
similares a quienes no presentan el bloqueo au-
riculoventricular, se ha asociado a disminucién de
la funcion ventricular, mayor incidencia de
reoclusion, hipotensién sostenida, edema pulmonar,
arritmias ventriculares malignas y mortalidad en la
fase intrahospitalaria (4). Esto es distinto de las
bradiarritmias frecuentemente observadas como
producto de la estimulacion transitoria del reflejo de
Bezold-Harisch al reiniciarse el flujo anterégrado
en el area de la unién auriculoventricular, lo cual se
considera un marcador de reperfusion exitosa (5).

La depresiéon del segmento ST en derivaciones

de la perfusién exitosa se ha asociado a disminucion
de la funcion ventricular y a mayor incidencia de
complicaciones y mortalidad (6).

No se ha demostrado efecto beneficioso sobre la
recuperacion de la funcién sistélica en casos de
infarto del ventriculo derecho, el cual cuando esta
comprometido mejora su funcion sistélica inde-
pendientemente del tratamiento trombolitico (7).

Por lo tanto, en ausencia de contraindicaciones,
los pacientes con infarto de cara inferior deben re-

controles en los estudios aleatorios prospectivos, ha cibir terapia trombolitica, con especial cuidado en
sido dificil demostrar mejor sobrevida conlaterapia quienes desarrollen bloqueo auriculoventricular
trombolitica. Sin embargo, se ha demostrado Comp|et0 |uego de una reperfusién exitosa.
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Esta ampliamente demostrado que, mientras mas
Ausencia de elevacion del segmento STy bloqueo  Precoz se administre el agente trombolitico en el
de la rama izquierda del haz de His en el curso de un infarto, mayor sera el beneficio en
electrocardiograma (ECG). términos de recuperacién de la funcién ventricular y
de reduccién de mortalidad (1,9). Sin embargo,
existen evidencias de reduccién de mortalidad
cuando se administra hasta dentro de 12 horas del
inicio de los sintomas (12), aunque también se ha
sugerido una mayor incidencia de ruptura cardiacay

No se ha demostrado beneficio de la terapia
trombolitica ni en los pacientes con dolor sospechoso
de infarto con ECG normal, ni en aquellos con de-
presion del segmento ST. En este ultimo subgrupo

la mortalidad es mayor, por lo cual se prefiere tomar . S . o
. . disociacion electromecéanica (atribuida a ruptura
una conducta mas agresiva (8). Los resultados del

1SIS-3 (3) muestran que solo alrededor del 15% de cardiaca) cuando se administra tardiamente (13).

recibir activador del plasmindgeno. Es recomen- administracion luego de las 6 horas del inicio de los

dacién uniforme no tratar con agentes tromboliticos Sintomas:

a pacientes con depresion del segmento ST. a) En 386 pacientes del grupo ISAM en quienes hubo
La presencia del bloqueo de la rama izquierda en un pico tardio de enzima CK-MB como indicador

el ECG hace de dificil interpretacién los cambios de ausencia de reperfusion, se pudo demostrar una

del segmento ST; en el estudio GISSI no se demostré mejoria de la funcion ventricular al mes en aquellos

beneficio al usar estreptoquinasa (1), pero en el pacientes tratados luego de las 6 horas del inicio de

ISIS-2 (9) se observd que los pacientes con dolor los sintomas cuando se logré recanalizar el vaso

toracico y bloqueo de rama izquierda tuvieron una  causante del infarto (14).
mortalidad de 28% en el grupo control, 19,8% en el
grupo tratado con estreptoquinasay 14% en el grupo

tratado s6lo con aspirina oral. Este hallazgo fue  giorcicio a los 3 meses del infarto en 255 pacientes
nuevamente comprobado en el estudio ISIS-3 (3). consecutivos evaluados entre 12 a 49 horas del

Por lo tanto, se debe considerar el uso de terapia inicio de los sintomas (media de 32 horas). Estos
trombolitica en aquellos pacientes con sospecha  pacientes fueron asignados aleatoriamente a recibir
clinica de infarto del miocardio y cuyo ECG muestre 0 una combinacion de agente trombolitico con
blogueo de la rama izquierda, no asi en quienes  anticoa-gulante o placebo. En quienes no habian
presenten so6lo depresion del segmento ST en el  presentado infarto previo, la tolerancia al ejercicio
ECG de superficie ya que representan infartos  fue significativamente mejory los signos electrocar-
incompletos con trombolisis espontanea y alta diogréaficos de isquemia, silentes o no, menores en
morbimortalidad. Es recomendable practicar an- el grupo tratado con estreptoquinasa y
giografia coronaria a la brevedad en estos pacientes.  anticoagulantes (15).

b) Un estudio sueco evalué la capacidad de ejercicioy
grado de induccién de isquemia miocardica por

c) También se ha demostrado efecto beneficioso de la
Momento de la administracion (ventana tera- administracion de agentes tromboliticos sobre la
péutica). mortalidad en pacientes mayores de 70 afios con
Desde el punto de vista metabdlico en el ser mas de seis horas del inicio de los sintomas (16).
humano se ha comprobado que la reperfusion precoz, d)
antes de las 3 horas, preserva tanto el metabolismo
aer6bico como la contraccién de los segmentos
afectados; luego de las 5 horas se ha comprobado

una extraccién anaerodbica continua Yy disminucién sobre la funcién sistélica al mes ya los 6 meses a

de la funcion sistdlica (10). _ pesar de haberse obtenido una reperfusion de 65%
Ya desde 1984 se comenz6 a demostrar mejoria  en el grupo tratado; en quienes el vaso permanecio

Elestudio TAMI-6, en el cual se tratan con activador

del plasmindgeno o placebo en forma aleatoria a
197 pacientes dentro de 6 a 24 horas del inicio de los
sintomas, no pudo demostrar un efecto beneficioso

de la funcién ventricular izquierda a los 10 dias del ocluido se practicé angioplastia o no en forma
infarto en quienes se administro estreptoquinasa por  aleatoria con resultados similares. Sélo se pudo
via intracoronaria entre 4-8 horas del inicio de los demostrar un efecto favorable sobre la prevencién
sintomas, no asi en quienes no recibieron el agente  de la dilatacion de la cavidad ventricular izquierda,
trombolitico (11). pero no sobre la funcion sistélica con ambas
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intervenciones, trombolisis o angioplastia (17). Este
efecto protector de larecanalizacion coronaria tardia
sobre laremodelacién ventricular izquierda ya habia
sido reportado en 1990 (18).

Los mecanismos por los cuales la trombolisis
tardia puede ser exitosa en la reduccién de la
mortalidad son (19):

1) Elinicio de los sintomas de isquemia miocardica
puede no corresponder al momento de inicio de
la oclusién total, por lo cual puede haber una
sobreestimacion en la duracién del tiempo de
necrosis.

Latrombosis es un proceso dinamicoy en muchas
ocasiones la oclusion del vaso coronario causante
del infarto puede ser interminente, lo cual ayuda

a preservar musculo viable mayor tiempo.

Otro factor de gran importancia es la presencia

de colaterales al vaso causante del infarto,

independientemente de que pueda ser recana-
lizado o no. Los mejores resultados en términos
de recuperaciéon de la funcién ventricular se

obtienen en pacientes con buen grado de co-
lateralizacién y trombolisis exitosa, de lo cual se

puede deducir que las colaterales mantienen al
area en proceso de necrosis mientras se recanaliz
al vaso causante del infarto.

La recanalizacion del vaso causante del infarto
ayuda a remodelar al ventriculo izquierdo y a
preservar la funcion ventricular, el cual es el
determinante prondstico mas importante luego
de un infarto.

Disminuciéon en la incidencia de inducciéon de
arritmia ventricular, de potenciales tardios y de
muerte subita.

La permeabilidad del vaso coronario causante
del infarto puede ser fuente de colaterales para
otro vaso que eventualmente se ocluya en un
futuro.

Por lo anteriormente expuesto, en pacientes con
mas de 6 horas del inicio de los sintomas de infarto,
es prudente administrar agentes tromboliticos si hay
evidencias de miocardio viable amenazado.

2)

3)

4)

5)

6)

Su aplicacién en pacientes ancianos

Tradicionalmente se habian excluido a los
ancianos de los protocolos de terapia trombolitica.
Aunque la mortalidad global es mayor en este grupo

a

pacientes cuando son tratados con agentes trom-
boliticos. La reduccion de mortalidad en pacientes
ancianos se ha estimado hasta 2 a 3 veces superior a
la observada en la poblacion global de pacientes con
infarto (2), con una relaciéon coste-beneficio favora-
ble (21). Al utilizar la edad avanzada como criterio
de exclusién se ha reportado una mayor mortalidad
intrahospitalaria en estos pacientes, como se de-
mostré en el estudio ISIS 3 (3). Su efecto beneficioso
sobre la funcién ventricular izquierda también ha
sido observado (22).

La hipertension arterial como contraindicacion

El 41% de los pacientes con sangrado intracere-
bral no tienen factores predisponentes tales como
edad avanzada, hipertension arterial en el momento
del infarto o historia de hipertensién arterial (23).
Por otra parte las dosis altas de activador de
plasmindégeno (150 mg) se asocié a una mayor
incidencia de hemorragia intracerebral (7). En el
estudio ISIS-2 (8), de 1 141 pacientes con presioén
arterial sistolica mayor de 175 mmHg los que
recibieron estreptoquinasa endovenosa mostraron
una mortalidad menor que el grupo control 5,7%
versus 8,7% respectivamente. Tampoco se ha
encontrado mayor incidencia de sangrado en aquellos
pacientes con hipertension en el momento de la
administraciéon (24) y la relacion riesgo beneficio es
favorable en pacientes con hipertensién sistolica
controlada (25). La presentacion de hemorragia
intracerebral es un riesgo impredecible no asociado
a hipertensién arterial (26).

De acuerdo a esto, como terapia coadyuvante en
pacientes hipertensos, debe normalizarse la presion
arterial y administrarse el agente trombolitico.

Su uso luego de resucitacion cardiopulmonar

Se ha demostrado que aunque existe riesgo de
hemopericardio, larelacion riesgo beneficio favorece
el uso de la terapia trombolitica en estos pacientes
(27). En un estudio en el cual se evaluaron 43
pacientes tratados con terapia tromboliticay masaje
cardiaco no hubo sangrado directamente asociado a
la compresién cardiotorécica (28). De 708 pacientes
involucrados en los 3 primeros estudios TAMI, 59
recibieron terapia trombolitica y requirieron
resucitacion cardiopulmonar de 10 minutos o menos
(fueron excluidos aquellos que recibieron masaje

(20), los datos acumulados de 5 estudios demuestranpor mas de 10 minutos) sin presentar complicaciones

unareduccion significativa de la mortalidad en estos

Gac Méd Caracas

hemorragicas inherentes al masaje cardiaco (29).
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Sin embargo se han reportado casos de hematomasterapia trombolitica.

subcutaneos en el area del masaje cardiaco (30). La administracion de aspirina sin estreptoquina-
sa en el ISIS-2 redujo en forma importante la

Cual es el agente trombolitico ideal mortalidad vascular en las primeras 5 semanas y la
adicion de estreptoquinasa produjo un claro efecto

Luego de la publicacién de los estudios GISSI .
. aditivo (8).

(1), ISIS- 2 (8), y el Internacional Europeo (31), ha
quedado claramente demostrado que la estrepto- ES importante tener en cuenta al tratar a un
quinasa por via endovenosa es tan eficaz como el Paciente con infarto del miocardio que no solo se
activador del plasminégeno en cuanto a sus efectos busca permeabilizar al vaso causante del infarto
sobre mortalidad tempranay tardia, asi como también Sino, simultaneamente, disminuir el consumo
en relacion a los efectos secundarios, a una dosis deMiocardico de oxigeno y aumentar farmacolo-
1 500 000 Uds. administradas en 45 minutos. Al gicamente la colateralizacion al area en proceso de
comparar 3 agentes tromboliticos, estreptoquinasa, necrosis, por estas razones es prudente administrar
activador del plasminégeno y APSAC, en el ISIS- 3 betabloque_anfces y nitratos a estos pacientes si no
(3), lamortalidad en 35 dias oscil6 entre 9,6 y 10,1% hay contraindicaciones.
lo cual demuestra nuevamente la similitud que estos De gran relevancia ha sido el uso de la contra-
agentes tromboliticos tienen sobre la mor-talidad pulsacion adrtica, sobre todo en pacientes de alto
temprana. riesgo susceptibles de ser tratados con angioplastia

Se ha descrito una combinacién de mitad de Ccoronaria (37).
dosis de activador de plasminégeno con dosis Debido a conclusiones controversiales y a la
completa de estreptoquinasa con resultados favo- duda de obtener mejores resultados con t-PA y
rables en cuanto a recanalizacién, recuperacién de heparina endovenosa, se decidié disefar el estudio
la funcidon ventricular, incidencia de reoclusién y GUSTO, a ser publicado proximamente.
costes (32). Al comparar el uso combinado de ac-
tivador del plasminégeno con urokinasa con el uso

ST Papel de la angioplastia coronaria
individual de cada uno de estos agentes, se ha de- P ) gtop } . o
mostrado una reduccion en la incidencia de reo- Este método de revascularizaciéon mecanicatiene

clusién por efectos sobre el sistema de coagulacién indicaciones muy precisas y permite reestablecer el
y no por efectos sobre el trombo en el vaso causan- flujo al &rea en proceso de necrosis con las siguientes

te del infarto, en el grupo de pacientes en el que se Ventajas:
utilizé la combinacion de tromboliticos (33). 1) Reperfusion del vaso causante del infarto en mas

. - .z 0,
De gran interés es la observacién de que al re-  d€l 75% de los casos (38).
administrar el mismo agente trombolitico en casos 2) Dilatacion de lalesion subyacente, presente en la
de reoclusion, ya sea estreptoquinas o activador del  mayoria de los casos, con lo cual mejora ain mas

plasminégeno, los indices de permeabilizacién son la funcién regional y global del ventriculo
similares alosiniciales aunque con mayor incidencia izquierdo (39).
de reacciones adversas (34). 3) Eliminacién de las complicaciones hemorragicas

y requerimientos de transfusién, incluyendo el
riesgo de hemorragia cerebral (40).

Se pueden tratar aquellos pacientes en quienes la
terapia trombolitica esté contraindicada, como
por ejemplo cuando hay antecedentes de diatesis
hemorragicas, embarazo, retinopatia diabética
avanzada, intervenciones quirdrgicas recientes,
etc.

Terapia coadyuvante

Ademas del agente trombolitico, se ha visto que 4)
la administracion de beta bloqueantes, como se
demostré en el estudio ISIS-1 con el uso de atenol
(35) y de aspirina por via oral, como se observo en
los resultados del ISIS-2 (8) también contribuyen a
lareducciéon de la mortalidad tempranay tardia. Asi
mismo, el uso de nitroglicerina endovenosa (36) a Dentro del contexto del infarto agudo hay 4
dosis suficiente para actuar sobre la circulacién posibilidades para la aplicacion de la angioplastia
coronaria ha mostrado ser beneficiosa, por lo cual coronaria:
estos medicamentos deben emplearse junto con la1) De rutina luego de trombolisis exitosa.
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Se ha demostrado que su aplicacion rutinaria
luego de la administracidon de agentes tromboliticos
no ofrece ventajas en cuanto a la morbilidad, morta-
lidad y eventos isquémicos a largo plazo.

2) Luego de trombolisis no exitosa.

También llamada de “rescate”, esta indicada si
no hay evidencia clara de reperfusion con los agen-
tes tromboliticos. Su aplicacién es beneficiosa a
juzgar por los efectos sobre funcién ventricular,
eventos isquémicos y sobrevida, sobre todo en
pacientes con infartos extensos.

3) Primaria o directa.

Se refiere a la realizacién de angioplastia sin
haber administrado previamente agentes tromboli-
ticos.

Es importante hacer la distincién entre trata-
miento con trombolisis seguido de angioplastia y
angioplastia directa sin trombolisis previa. En el
primer caso, trombolisis y angioplastia, es factible
gue la placa ateroesclerdtica complicada se altere
con el agente trombolitico y no se mantenga estable
luego de la angioplastia (41), lo cual explicaria la
mayor incidencia de complicaciones (42) en estos

afio y a los 3 afios de 90%, 89% y 87% respectiva-
mente, asi como también mejoria de la funcién
ventricular (48).

En nuestra experiencia, de 600 pacientes en
quienes se realizaron 840 angioplastias, 37 pre-
sentaron oclusiones totales y 11 de ellas en el
contexto de un infarto agudo del miocardio. La
recanalizacién y dilatacién del vaso causante del
infarto se obtuvo en 10 con reestenosis tardiaen 4 de
ellos.

4) En el shock cardiogénico.

En esta entidad la angioplastia coronaria cuando
es exitosa ha logrado aumentar la sobrevida intra-
hospitalaria de 20a69% yde 11 a54% alos 12y 24
meses, respectivamente (49) y actualmente se con-
sidera una indicacion formal, superior a cualquier
otra alternativa terapéutica.

Aunque esta estrategia luce muy atractiva, la
mejor es la disponible para el paciente individual.
En nuestro medio la trombolisis endovenosa junto
con la terapia coadyuvante parece ser la mejor
eleccion.

pacientes versus aquellos tratados con angioplastia Trompolisis en pacientes con cirugia de re-

directa.
Recientemente se han reportado 3 estudios

vascularizacién miocardica previa
El mecanismo de producciéon de infarto en la

prospectivos aleatorios, los cuales comparan a la mayoria de estos pacientes es la formacién de
angioplastia directa (sin agentes tromboliticos trombos grandes en los puentes venosos, lo cual
previos) con la administracion de agentes trom- requiere la administracion de mayor dosis de agente

boliticos por via endovenosa sin angioplastia. Se trombolitico, su infusién selectiva en el puente o
pudo demostrar un efecto similar de ambas conductas medios mecanicos como la angioplastia (50).

sobre la funcion ventricular.

Sin embargo, al analizar la incidencia de reinfarto,
muerte y de hemorragia cerebral, la angioplastia
primaria o directa demostré6 ser méas beneficiosa
(43-45).

La angioplastia directa o primaria también es util

Papel de la educacion de la comunidad médica y
paramédica

Habiéndose demostrado la gran utilidad de la
trombolisis coronaria y su terapia coadyuvante en el
, . manejo del infarto del miocardio, deben tomarse las
cuando se efecttiatardiamente, entre 6 y 48 horas del ) . : -

medidas que garanticen su aplicacion a la mayor

inicio de los sintomas, cuando existe todavia misculo - . e

) . parte de la poblacién susceptible de este beneficio.
amenazado; cuando es exitosa se ha reportado UNa\unque es factible administrar la terapia trombolitica
mortalidad intrahospitalaria de 5,5% versus 43% q b

o ..~ antes de llegar al medio hospitalario, todavia no
cuando no lo es (46), con mejoria en la funcién . - )
; . . . existe consenso en relacién a su seguridad y a la
regional y global del ventriculo izquierdo sobre

., L . relacion coste-beneficio.
todo en aquellos con funcién deprimida al ingreso
(47).
También se puede efectuar la angioplastia directa EXPeriencia en Venezuela

en pacientes con cirugia de revascularizacién En 1986 Sanabria publico la primera experiencia
coronaria previa, en quienes se ha reportado cuandonacional sobre el uso de los agentes tromboliticos
es exitosa (85% en los puentes venosos y 100% enadministrados por via intracoronaria con recana-
arterias nativas) una sobrevida intrahospitalaria, al lizacién exitosa entre 57% en mujeres y 75% en

Gac Méd Caracas 321



TROMBOLISIS Y ANGIOPLASTIA

hombres (51).
CONCLUSIONES

Trombolisis coronaria 1.

Luego de haber descartado las contraindicacio-
nes, actualmente estos son los criterios uniforme-
mente aceptados para la administracién de agentes

tromboliticos en el curso de uninfarto del miocardio 2.

junto con la terapia codyuvante:

1) Sintomas:
dolor toracico o su equivalente de méas de 30
minutos de duracion.

2) Cambios en el ECG de reposo:

elevacion del segmento ST de por lo menos 1mm
en 2 o mas derivaciones contiguas.

bloqueo de la rama izquierda de haz de His con 4

sospecha clinica de infarto.

3) Tiempo de administracién:
menos de 6 horas: administrarla rutinariamente.
mas de 6 horas: si hay dolor continuo y gran masa

miocardica en riesgo. 5.

4) Situaciones especiales en las cuales el beneficio
es mayor que el riesgo:
ancianos

hipertension moderada 6.

hipotensién
luego de resuscitacién cardiopulmonar

Angioplastia coronaria 7

Junto con la terapia coadyuvante arriba men-
cionada, la revascularizacion con angioplastia tiene
las siguientes indicaciones:

1) Angioplastia de rescate.

Estaindicada en aquellos pacientes en quienes se
sospecha que la trombolisis no ha sido exitosa y
continta el proceso de necrosis. Es especialmente
atil en pacientes con infartos extensos.

2) Angioplastia primaria (sin_agentes trombo-

liticos).

Se indica en las siguientes circunstancias: 9.

a. Es el tratamiento de eleccién en pacientes con
shock cardiogénico.

b. En pacientes con acceso a un laboratorio de

cateterismo cardiaco, sobre todo aquellos con 10

infartos extensos.
c. En pacientes en quienes esté contraindicado el
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uso de tromboliticos.
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