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* Objetivo

El objetivo principal de la terapia de reperfusion en
el Infarto Miocardico con Elevacién del Segmento ST
(IMEST) estd dirigido a restablecer el flujo sanguineo
epicardico y miocardico. El Marcador de Perfusion
Angiografico (MPA) es una unidad de medicién an-
giografica que combina el nivel de perfusion tisular
pre y post intervencién coronaria percutanea. Los au-
tores consideran que el MPM puede ser un predictor
de mortalidad y de resultado clinico en pacientes con
IMEST post Angioplastia Coronaria Primaria con Stent
(ACPS).

e Métodos

Se evaluaron retrospectivamente 81 pacientes con
IMEST tratados con ACPS.[E| objetivo del estudio fue
calcular el MPA estimando el flujo sanguineo epicar-
dico pre y post ACPS utilizando el método TIMI por
Conteo de Cuadros (TCC; 0-3), y el nivel de perfusion
tisular evaluado por la Escala TIMI Grado de Perfu-
sion Miocardica (TGPM; 0-3). El Marcador de Perfu-
sién Angiografico (MPA) resulta de la suma de MTCC
y la escala TGPM, pre y post angioplastia (resulta-
do que oscila entre 0-12). Perfusion fallida se define
como un MPMA de 0-3; perfusion parcial, de 4-9;
y perfusién completa, de 10-12. El objetivo primario
fue evaluar la mortalidad a corto y largo plazo (30
dias, 6 meses, respectivamente). Los objetivos secun-

darios a evaluar fueron los siguientes: Eventos Cardia-
cos Mayores (ECM) y la clase funcional NYHA de los
sobrevivientes al final del estudio.

¢ Resultados

El valor de MPA se relacioné significativamente con
la mortalidad a 30 dias (fallida, 26% [n = 5]; parcial,
8.9% [n = 5]; completa, 0%; P = 0.0476) y una mayor
incidencia de ECM (fallida, 47.4% [n = 9]; parcial,
17.8% [n = 10]; completa 0%; P = 0.0119). Ningln
paciente con perfusion completa murié. Finalmente,
el MPA se correlacion6 con el nivel de clase funcio-
nal (NYHA Il o peor: fallido, 42.9% [n = 6]; parcial,
15.6% [n = 8]; completa, 0%; P = 0.0345).

e Conclusién

Este estudio muestra que en pacientes con IMEST tra-
tados con ACPS, el MPA estd relacionado significati-
vamente con la mortalidad a 30 dias y ECM, y podria
utilizarse como un fuerte predictor de resultados cli-
nicos. Pacientes con un MPA parcial o completo se
asociaron a una mejor clase funcional y menor fre-
cuencia de complicaciones.

Introduccion

La meta primaria de todas las terapias de reperfu-
sion es reestablecer el flujo tisular tanto miocardico
como epicardico. Durante muchos anos, la terapia
de reperfusion tisular en el infarto agudo miocardi-
co se consideré exitosa cuando se alcanzaba un flu-
jo TIMI 3, porque muchos estudios demostraron que
este Ultimo parametro tiene una clara relacién con
los resultados clinicos.! Sin embargo, aun cuando
se alcanzaba un flujo TIMI 3 en la arteria culpable,
algunos pacientes presentaban una mala evolucion
clinica. Posteriormente, varios estudios y reportes su-

1 Medicina Interna, Hospital San José Tec de Monterrey.

2 Jefe de servicio de Hemodinamia, Hospital San José Tec de Monterrey. Hemodinamista, Instituto de Cardiologia y Medicina Vascular.
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girieron que algunos eventos estaban involucrados en
una menor perfusion miocardica, y encontraron que
la embolizacién distal y el bien conocido “fenéme-
no de no reflujo” eran responsables de este resultado
anormal.?? Por lo tanto, otros predictores angiogra-
ficos fueron propuestos con el objetivo de medir y
visualizar la perfusion tisular. Bajo estas condiciones,
un nuevo método angiografico fue desarrollado, Ila-
mado Escala de TIMI Grado de Perfusién Miocardica
(TGPM), y ha probado ser un marcador angiografico
sensible de perfusién microvascular; primero, poste-
rior a la administracion de tromboliticos, un TGPM
bajo se relacioné a un mayor riesgo de mortalidad,
independiente del flujo epicérdico;* y mas reciente-
mente, posterior a angioplastia primaria, Dibra y cols®
y Haager y cols® demostraron una asociacién entre la
perfusién miocardica alterada y la mortalidad a corto
y largo plazo. En otro estudio muy interesante, van’t
Hof y cols’ utilizaron un método similar para eva-
luar la perfusion microvascular denominado Grado
de Perfusién Miocardica (Myocardial Blush Grade),
y determinaron la asociacién existente entre la efec-
tividad de la reperfusion miocardica post ACPS vy la
mortalidad temprana y tardia.

Con respecto a la evaluacién del flujo epicardico,
se desarrollé una escala de evaluacion denominada
TIMI por conteo de Cuadros Corregido (TCC) y ha
demostrado una fuerte superioridad en la deteccion
de cambios de flujo coronario en pacientes tratados
con tromboliticos,® y post angioplastia primaria com-
parados con la clasificacion de flujo TIMI.® Creado
por Gibson en 1996, el método TCC es un indice
simple, objetivo, reproducible y cuantitativo de eva-
luacion de flujo epicardico, y es capaz de detectar
anormalidades de flujo en las arterias no culpables,
rutinariamente utilizadas por la escala de flujo TIMI,
lo que permite la calibracién o estandarizacién de los
grados de flujo, obteniendo una mejor relacién entre
el flujo coronario y los resultados clinicos.'*'

Una vez comprendido que el objetivo de la terapia de
reperfusion es reestablecer tanto el flujo macrovascu-
lar como microvascular, se desarroll6 el Marcador de
Perfusion Angiografico (MPA), disefado para ser una
unidad angiografica simple, medible y aplicable que
tomara en cuenta ambos indices descritos.'? En este
estudio, los investigadores utilizaron la clasificacién
de flujo TIMI agregandola a la escala TIMI Grado de
Perfusion Miocardica (TGPM), pre y post angioplas-
tia, y probaron su exitosa correlacién con el tamafo
del infarto y la mortalidad a 30 dias. Es importante
decir que este método fue probado en pacientes con
infarto agudo miocardico tratados con angioplastia
facilitada.
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Los autores del presente estudio tienen la hipétesis
que la medicién del MPA podria predecir la mor-
talidad y los resultados clinicos en pacientes con
IMEST post Angioplastia Coronaria Primaria con Stent
(ACPS). Los autores sustituyeron el sistema de eva-
luacion de flujo TIMI con la escala TCC, adicionado
al método TGPM, con el principio de proveer mayor
sensibilidad a este método.

Métodos

Se realiz6 un estudio retrospectivo/seguimiento de
enero de 2003 a junio de 2005, un total de 122 pa-
cientes consecutivos fueron admitidos al Departa-
mento de Urgencias con Diagnéstico de IMEST; 16
pacientes fueron tratados con terapia trombolitica;
11 pacientes fueron elegidos para Cirugia de Bypass
Aorto-Coronario, y 7 pacientes recibieron manejo
conservador debido a enfermedad no significativa.
Asi, en 88 pacientes se realiz6 ACPS. En 5 pacientes,
los estudios angiograficos se extraviaron; y en otros
2, la calidad de la imagen no permitié la evaluacion
adecuada. Finalmente, 81 pacientes constituyeron el
grupo de estudio que conforma este reporte (ver Fi-
gura 1).

Todos los pacientes incluidos en el estudio arribaron
a Urgencias dentro de las primeras 24 horas del inicio
de los sintomas. Los criterios diagnésticos incluidos
fueron los siguientes: dolor tordcico > 30 minutos;
elevaciéon del segmento ST > 0.2mV en al menos 2
derivaciones contiguas, o elevacion del segmento
ST > 0.1mV en al menos 2 derivaciones de extremi-
dades, y marcadores cardiacos séricos positivos. El
98% de la poblacién del estudio recibié al menos 1
stent en la arteria culpable, y 93% de los pacientes
recibieron Glicoproteina Ilb/llla, antes o durante el
procedimiento. Todos los pacientes fueron tratados
de acuerdo a las gufas convencionales (Acido Acetil
Salicilico, Clopidogrel, Inhibidores de Renina Angio-
tensina Aldosterona, B-Bloqueadores, Estatinas) y a la
consideracién de su cardiélogo tratante.

Los analisis angiograficos fueron realizados por un
observador experimentado, el cual desconocia la in-
formacion clinica y los resultados de seguimiento. La
informacién angiografica fue analizada en cine de 30
cuadros/segundo en el sistema de imagen de catete-
rismo coronario digital Philips (Inturis Suite Viewer
Lite Version 1.0) y en el sistema de imagen de ca-
teterismo coronario digital Siemens (ACOM PC Lite
Version 2.0).
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Figura 1. Diagrama de flujo de pacientes admitidos al hospital con Infarto Agudo del Miocardio de enero del 2003 a junio del 2005.
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Mediciones angiograficas

El método TCC fue evaluado pre y post ACPS como
previamente fue descrito por Gibson.' El método fue
convertido en cuadros, cuando era necesario, basado
en la velocidad estandar de cine de 30 cuadros/se-
gundo, y se defini6 asi: TCC 3: < 28 cuadros/segun-
do, TCC 2: 28-40 cuadros/segundo, TCC 1: 40-99
cuadros/segundo, TCC 0: > 100 cuadros/segundo. El
método TGPM se evalu6 como estd previamente des-
crito: grado 0, blush miocardico minimo o ausente;
grado 1, persistencia prolongada del medio de con-
traste hasta la siguiente inyeccién; grado 2, entrada y
salida retardada del contraste en la microvasculatura
y fuerte persistencia del mismo después de 3 ciclos
cardiacos de la fase de lavado; y grado 3, entrada y
salida normal del contraste en la microvasculatura,
desapareciendo después de 3 ciclos cardiacos de la
fase de lavado. Se realiz6 una evaluacién detallada
en al menos 2 proyecciones diferentes. Finalmente
calculamos el MPA, definido como la suma del grado
TCC (0-3) y el valor de TGPM (0-3) pre y post angio-
plastia (total 0-12). Se asignaron 3 categorias: perfu-
sion fallida (MPA 0-3), perfusion parcial (MPA 4-9), y
perfusion completa (MPA 10-12).

Criterios de valoracion

El criterio de evaluacién primaria fue mortalidad a
corto y largo plazo (30 dias, 6 meses, respectivamen-
te), y los objetivos secundarios fueron la determina-
cién de Eventos Cardiacos Mayores (ECM) —inciden-
cia combinada de muerte, infarto miocardico recu-
rrente no fatal, y necesidad de revascularizacién-,
asi como la evaluacién de funcién cardiaca de los
sobrevivientes de acuerdo a la escala funcional de la
New York Heart Association (NYHA).

Recoleccion de la informacion

La informacién clinica fue obtenida del archivo cli-
nico hospitalario. El seguimiento se realizé por en-
trevista directa en 82% de los pacientes, y el 18% de
la informacién de los pacientes restantes se obtuvo
de sus médicos tratantes. Para los pacientes que mu-
rieron durante el seguimiento, se revisaron sélo los
registros del archivo clinico. No se perdié ningin re-
gistro de seguimiento.

Analisis estadistico

Los analisis del estudio se realizaron con el paquete
estadistico SPSS Version 12.0. Las variables continuas
se presentan como media + SD, mientras que las va-
riables discretas estan dadas como valores absolutos,
porcentajes, o ambas. Las variables fueron compara-
das con la prueba X? o la prueba exacta de Fisher
para informacién categorica. La prueba de suma de
rango no paramétrica de Wilcoxon fue utilizada para
comparar variables continuas cuando la informacion
no estaba distribuida en forma normal. Las curvas de
Kaplan-Meier fueron usadas en el analisis de sobre-
vivencia.

Resultados

El valor de MPA pudo ser determinado en 81 de los
88 pacientes (92%). Las caracteristicas basales y an-
giograficas de los pacientes clasificadas por catego-
rias se muestran en la Tabla 1. Respecto a las caracte-
risticas basales, no hubo diferencia significativa para
edad, predominio masculino, hipertension, diabetes,
hipercolesterolemia, historia de tabaquismo, o infar-
to miocardico previo. No hubo relevancia en cuanto
a la frecuencia con respecto a la arteria relacionada
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y angiogréficas

Marcador de Perfusion Angiografica

Fallida Parcial Completa

n=19 n=>56 n==6 Valor de p
Edad, afios 59.7£11.1 569+123 | 47.8+9.4 0.11
Masculino 16 (84.2%) 49 (87.5%) 6 (100%) 0.59
Hipertension 7(36.8%) 14 (25%) 0 (0%) 0.19
Diabetes 7 (36.8%) 19 (33.9%) | 1(16.6%) 0.64
Hipercoleste-
rolemia 8 (42.6%) 27 (48.2%) 2 (33.3%) 0.73
Tabaquismo 10(52.6%) | 31(55.3%) | 2(33.3%) 0.58
ECMV 7 (36.8%) 25 (44.6%) 2 (33.3%) 0.75
IM previo 3 (15.7%) 10(17.8%) | 1(16.6%) 0.97
IM anterior 8 (42.1%) 25 (44.6%) 3 (50%) 0.94
Arteria
Relac - infarto 0.74
ADAI 8 (42.1%) 25 (44.7%) 3 (50%) 0.94
ACD 7 (36.9%) 23 (41%) 2 (33.3%) 0.9
CX 4 (21%) 8 (14.3%) 1(16.7%) 0.78

ECMV significa Enfermedad Coronaria de Miiltiples Vasos; IM, Infarto Miocardico;
ADAI, Arteria Descendente Anterior Izquierda; CX, arteria Circunfleja; ACD, Arteria
Coronaria Derecha.

al infarto, y sorpresivamente no se encontré ninguna
diferencia relacionada a infarto miocardico de cara
anterior.

La tasa de mortalidad a 30 dias aument6 significativa-
mente con el empeoramiento del valor de MPA (per-
fusion fallida, 26%, [n=>5]; parcial, 8.9%, [n=5]; com-
pleta, 0%; P = 0.0476). Ver Figura 2. En el estudio de
seguimiento a 6 meses, la mortalidad no cambié en
forma significativa, ya que sélo un paciente murié en
el grupo de MPA parcial, y ninguno murié en el gru-
po de perfusion fallida, obteniendo una asociacién
estadistica débil (p=0.0873). En otro analisis, ECM
(evaluado a 6 meses) ocurrieron en mayor frecuen-
cia de manera inversamente proporcional al valor de
MPA (fallida, 47.4% [n = 9]; parcial, 17.8% [n = 10];
completa, 0%; P = 0.0119). Ver Figura 3. Al final del
estudio no hubo tendencias significativas tanto para
infarto miocardico recurrente no fatal (fallida, 10.5%
[n = 2]; parcial, 5.3% [n = 3]; completa, 0%; P =
0.5825) como para necesidad de revascularizacion
(fallida, 10.5% [n = 2]; parcial, 3.5% [n = 2]; comple-
ta, 0%; P = 0.4069).
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Figura 2. Relacién entre el Score de Perfusion Angiogréfica
y la mortalidad a 30 dias
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Figura 3. Relacién entre el Score de Perfusiéon Angiogréfica
y eventos cardiacos adversos a 6 meses
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Figura 4. Relacion entre el Score de Perfusion Angiogréfica
y Clase Funcional (NYHA) en los sobrevivientes
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Después de un periodo de seguimiento a 6 meses, 14
pacientes (17.2%) tuvieron sintomas de insuficiencia
cardiaca congestiva (>Il en la escala de NYHA). La
frecuencia de sintomas de insuficiencia cardiaca en
MPA fallida, parcial y completa fue de 42.9%, 15.6%
y 0%, respectivamente (P = 0.0345). Ver Figura 4.
Mayores detalles se muestran en la Tabla 2.
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Tabla 2. Mortalidad, ECM y Clase Funcional

Marcador de Perfusion Angiografica
Fallida Parcial Completa
n=19 n=>56 n==6 Valor de p
Mortalidad 5 (26%) 5 (8.9%) 0 (0%) 0.0873
30 dias 5 (26%) 4 0 0.0476
6 meses 5 5 0 0.0873
ECM 9 (47 .4%) 10 (17.8%) 0 (0%) 0.0119
Bypass
Aortocoronario 2 (10.5%) 2 (3.5%) 0 0.4069
IM Recurrente
no fatal 2 (10.5%) 3 (5.3%) 0 0.5825
Clase Funcional
NYHA
| 8 (57.1%) 43 (84.3%) | 6(100%)
0.0345
1L and IV 6 (42.9%) 8 (15.6%) 0 (0%)

ECM significa Eventos Cardiacos Mayores; NYHA, New York Heart Association.
Discusién

El principal hallazgo de nuestro estudio es que en pa-
cientes con IMEST post ACPS, la determinacién del
MPA probé ser un marcador sensible de mortalidad a
30 dias. Varios indices de perfusién epicdrdica y mi-
crovascular en la instancia del infarto miocdrdico han
sido asociados con resultados clinicos." Este estudio
combina el método TIMI por Conteo de Cuadros
corregido mas el método TIMI Grado de Perfusién
Miocardica, pre y post ACPS. TMPG. En la descrip-
cion original de Gibson, el MPA se definié como la
suma del flujo TIMI y el método TGPM pre y post
angioplastia. Es importante mencionar que aunque la
clasificacion de flujo TIMI ha sido una herramienta
valiosa para identificar pacientes en alto riesgo de re-
sultados adversos y en la evaluacién de la eficacia de
estrategias de reperfusion en los sindromes coronarios
agudos, éste tiene muchas limitaciones. El método
TCC se ha convertido en una herramienta poderosa
para la evaluacioén del flujo epicardico, y ha probado
ser superior en la deteccion de los cambios de flujo
coronarios después de angioplastia —stent compara-
do con la clasificacién de TIMI original. Hamada vy
colaboradores' también demostraron que el méto-
do TCC es un predictor de recuperacion funcional
en pacientes tratados con ACPS. Por los conceptos
aqui mencionados, los autores del presente estudio
decidieron reemplazar la clasificacion TIMI de la fér-
mula original, incorporando el TCC como marcador
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de flujo epicardico. Con respecto a la evaluacién de
perfusién miocardica, Henriques y colaboradores'
fueron los primeros en postular una relacion intima
entre el grado de perfusion miocardica y mortalidad,
y ellos encontraron que algunos pacientes con flujo
epicardico TIMI 3 tenian un bajo nivel de perfusion
tisular (11%), evaluado con el Grado de Blush Mio-
cardico, una escala similar a la descrita por Gibson.
Otro estudio que establecio esta correlacion fue des-
crito por Zmudka y cols.” En este estudio, el método
TGPM fue relacionado con la funcién del ventriculo
izquierdo y resultados clinicos a corto y largo plazo.
Se establecié finalmente la correlacién entre la per-
fusiéon miocdrdica y la funcién ventricular con recu-
peracion de la elevacion del segmento ST post ACPS,
postulando que la terapia de reperfusion depende de
la mejoria temprana tanto de la perfusion epicardica
como de la microvascular.'®2

Aunque este andlisis retrospectivo probé ser de utili-
dad como un predictor de mortalidad a corto plazo,
no hubo cambio en los resultados a largo plazo, po-
siblemente relacionado a que uno de los pacientes
en la categoria MPA parcial murié, y porque debido
al tamano de la muestra, el resultado no fue estadis-
ticamente significativo. Este estudio demostré que el
valor de MPA correlaciona también con la aparicion
de ECM.

Estos resultados parecen estar relacionados directa-
mente con la permeabilidad de la arteria culpable y
con el TGPM final. En la mayoria de los pacientes el
flujo coronario mejor6 significativamente post ACPS,
pero el nivel de perfusion tisular cambié sélo lige-
ramente. De hecho, el valor de MPA reflejé la rela-
cién entre una perfusién adecuada/inadecuada y la
sucesion de muerte, infarto miocardico recurrente y
la necesidad de revascularizacién quirtrgica, y otros
estudios han mostrado y descrito resultados simila-
res.'”” Aunque en este estudio no hubo correlacién
entre la categoria de MPA y la ocurrencia de infarto
miocardico recurrente y necesidad de revasculariza-
cién quirdrgica, (p=0.58 y p=0.40, respectivamente),
existe una clara tendencia, pero una mayor muestra
de pacientes es necesaria para probar esta hipotesis.
Finalmente, este estudio apoya la hipétesis de que la
perfusion epicdrdica y miocardica esta directamente
relacionada a la funcién ventricular, evaluado por la
clase funcional NYHA (p=0.0345), y definiendo cla-
ramente que los niveles bajos estan relacionados con
la aparicion a largo plazo de sintomatologia de insu-
ficiencia cardiaca.
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Figura 5. Curvas de Sobrevivencia de Kaplan Meier de 81 pacientes con Score de Perfusién Angiografica conocido.
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Limitaciones Referencias bibliograficas:

El presente estudio es un andlisis retrospectivo, y al-
gunas variables no pudieron determinarse en una pro-
porcién no menospreciable de pacientes. Las princi-
pales limitaciones de este estudio fueron la falta de
informacién acerca del tiempo de tratamiento, el cual
esta fuertemente relacionado con los resultados clini-
cos, especialmente a largo plazo, como se describe
en varios estudios.’®' Aunque este estudio demostr6
que el MPA esta relacionado con resultados a cor-
to y largo plazo, el impacto de variables medidas y
no medidas pudo no ser adecuadamente controlado.
Otras variables que requieren investigacion y evalua-
cién futura son las siguientes: fraccion de eyeccién
del ventriculo izquierdo, el nimero de stents coloca-
dos en la arteria culpable, la localizacién, tamafo y
complejidad de la lesion y el grado de estenosis.

Conclusion

En el IMEST tratado con angioplastia primaria con
stent, el valor de MPA se relacion6 en forma signifi-
cativa a la mortalidad a 30 dias y ECM, y puede ser
considerado de utilidad como un fuerte predictor de
resultados clinicos. Los pacientes con categoria MPA
parcial o completa tuvieron una mejor clase funcio-
nal y una menor frecuencia de complicaciones.
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