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Comparacion del tratamiento con stent 0 con angioplastia,
con o sin abciximab, en pacientes con infarto agudo de
miocardio

La implantacion de un stent en pacientes con infarto agudo de miocardio

reduce la necesidad de revascularizacion a los 6 meses en un 8% cuando se
compara con la angioplastia, pero no reduce la mortalidad, ni la frecuencia
de reinfarto o de ictus. La adicién de abciximab no modifica los resultados

Articulo: Stone GW, Grines CL, Cox DA, Garcia E,
Tcheng JE, Griffin JJ, et al, for the Controlled Abciximab
and Device Investigation to Lower Late Angioplasty
Complications (CADILLAC) Investigators. Comparison
of angioplasty with stenting, with or without abciximab,
in acute myocardial infarction. N Engl J Med 2002;
346:957-66.

Antecedentes: en un metaanalisis de

10 ensayos clinicos con asignacion aleatoria
que compararon, en pacientes con infarto
agudo de miocardio, el tratamiento con
angioplastia coronaria transluminal
percutdnea (ACTP) frente al tratamiento
con tromboliticos, se demostrd que el
tratamiento con ACTP se asociaba con una
reduccidn absoluta del 4,6% en la incidencia
de muerte o reinfarto!. A pesar de ello,

en los pacientes tratados con ACTP persiste
un riesgo de reinfarto (3-5%) y/o de reoclusién
de la arteria relacionada (10%). Se ha
considerado que la colocacién de stent y/o
la adicién de nuevos antiagregantes
plaquetarios podria mejorar el prondstico

de estos enfermos.

La implantacién de stent, en comparacion con
la angioplastia, reduce la incidencia de
isquemia recurrente (10%) o la necesidad de
revascularizacion a los 6 meses, sin modificar
la mortalidad, en grupos seleccionados de
pacientes?.

La adicién de inhibidores de los receptores
plaquetarios IIb/Illa al tratamiento con
ACTP o stent ha demostrado
consistentemente una reduccién de la
incidencia combinada de muerte, reinfarto

o necesidad de revascularizacion (5-8%)

a los 30 dias. Pero los resultados a los

6 0 12 meses son inconsistentes, asi como

el incremento del riesgo de hemorragia®.

determinar cudl es la estrategia
Optima de revascularizacién en pacientes con
infarto agudo de miocardio, comparando la
ACTP (con o sin abciximab) y la
implantacion de stent (con o sin abciximab).

Disefio: ensayo clinico con asignacién
aleatoria.

Lugar: un total de 76 centros distribuidos
por 9 paises.

Periodo de estudio: noviembre de 1997 a
septiembre de 1999.

Pacientes (tabla 1 y fig. 1)

Criterios de inclusion: edad > 18 afios con
sintomas de infarto agudo de miocardio de
duracién =2 30 min y < 12 h y elevacién del
segmento ST en al menos dos derivaciones
contiguas o bloqueo de rama izquierda;
demostracion por arteriografia de una lesion,
en una arteria coronaria nativa, de longitud
< 64 mm y con didmetro de referencia de
2,5-4 mm.

Los pacientes con otros patrones
electrocardiograficos fueron incluidos si en
el estudio arteriogréfico se demostraba una
estenosis de alto grado y alteraciones
regionales de la contractilidad.

Criterios de exclusion: shock cardiogénico
(presion arterial sistdlica < 80 mmHg durante
> 30 min o necesidad de farmacos
vasopresores o de balén de contrapulsacién
adrtica); antecedente de didtesis hemorragica
o de alergia a la medicacién de estudio;
cirugia mayor en las 6 semanas anteriores;
hemorragia genitourinaria o gastrointestinal
en los 6 meses anteriores; accidente
cerebrovascular en los 2 afios anteriores o
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Tabla 1. Caracteristicas generales

ACTP ACTP + abciximab Stent Stent + abciximab
(n=518) (n=528) (n=512) (n =524)

Edad, afios (mediana) 59 60 60 59
Varones (%) 71 74 72 74
Enfermedades previas (%)

Diabetes mellitus 15 16 16 19

Hipertensién arterial 45 52 50 46

IAM antiguo 14 16 12 13
IAM con elevacién ST o BRI (%) 88 88 87 88
Clase Killip > Il (%) 10 11 11 11
Tiempo desde el inicio sintomas hasta

la llegada al hospital, h (mediana) 1,8 1,6 1,9 1,8
Tiempo desde la llegada al hospital hasta

la realizacion de angioplastia, h (mediana) 21 2 2 2
Hallazgos angiograficos (%)

Lesion de 1 vaso 54 50 49 52

Lesién de 2 vasos 31 33 36 33

Lesion de 3 vasos 15 17 15 15
Arteria relacionada con el IAM (%)

Descendente anterior 39 35 38 34

Circunfleja izquierda 16 18 17 19

Coronaria derecha 45 47 44 47
FEVI (%) mediana 48 50 50 50
Implantacion de uno o mas stents (%) 18 14 98 98
Tratamiento con abciximab (%) 7 99 5 99
Flujo grado 3 TIMI tras tratamiento (%) 95 96 94 97

IAM: infarto agudo de miocardio; BRI: bloqueo de rama izquierda; FEVI: fraccién de eyeccién de VI; grado 3 TIMI (thrombolysis in myocardial infaction): flujo
normal con llenado completo del lecho distal.

Figura 1.
| Elegibles (n = 2681) |
Cumplian criterios de exclusion (n = 599) |—
| Asignados aleatoriamente (n = 2082) |
I
[ | | 1
ACTP (n=518) ACTP maés abciximab (n = 528) Stent (n=512) Stent mas abciximab (n = 524)
Stent: 18,1 %. Stent: 14,0 %. Stent: 98,0 %. Stent. 97,7 %.
Abciximab: 7,3 % Abciximab: 99,1 % Abciximab: 4,7 % Abciximab: 99,4 %
Analizados (n=518) Analizados (n=528) Analizados (n=512) Analizados (n=524)

cualquier defecto neurolégico residual quirdrgico o la necesidad de angioplastia de
permanente; antecedente de leucopenia, varios vasos o demostrando condiciones
trombocitopenia, disfuncién hepdtica o anatémicas especificas que disminuyen la
disfuncion renal; tratamiento reciente con un probabilidad de éxito al colocar un stent.
agente trombolitico; enfermedad no cardiaca

con una esperanza de vida menor de un afio; Intervenciones que se comparan:
participacion en otro estudio clinico; hallazgos Grupo ACTP: angioplastia coronaria
arteriograficos indicando que lo adecuado es transluminal percutinea.

un tratamiento médico o un tratamiento Grupo ACTP mas abciximab: angioplastia
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coronaria transluminal percutdnea mas bolo
intravenoso de abciximab de 0,25 mg/kg,
seguido de una infusién intravenosa continua
de 0,125 pg/kg/min (méaximo 10 pLg/min)
durante 12 h.

Grupo stent: implantacion de stent (MultiLink
0 MultiLink Duet).

Grupo stent mas abciximab: implantacion de
stent (MultiLink o MultiLink Duet) mas bolo
intravenoso de abciximab de 0,25 mg/kg,
seguido de una infusién intravenosa continua
de 0,125 pg/kg/min (maximo 10 pg/min)
durante 12 h.

La dosis de heparina se ajust6 para tener un
tiempo de cefalina de 350 s en los enfermos sin
abciximab y entre 200 y 300 s en los pacientes
tratados con abciximab.

En los pacientes tratados con ACTP se
permitié la implantacién de stent si tras la
ACTP persistia una estenosis residual de mas
del 50%.

En los pacientes asignados al tratamiento sin
abciximab se permitid el tratamiento con
abciximab cuando no se pudo restablecer el
flujo, en ausencia de obstruccién mecdnica
(no reflujo), a pesar de tratamiento con
bloqueadores de los canales del calcio
intracoronarios, o si persistia un trombo en el
stent 0 adyacente al mismo.

Antes del cateterismo, todos los pacientes
recibieron 324 mg de aspirina por via oral o
250 mg intravenosos, 500 mg de ticlopidina
0 300 mg de clopidogrel por via oral, un bolo
intravenoso de 5.000 U de heparina y

un bloqueador betaadrenérgico intravenoso
en ausencia de contraindicacion.

Después de la intervencion todos los pacientes

pacientes con stent recibieron, ademas, 250 mg
de ticlopidina dos veces al dia o 75 mg de
clopidogrel cada dia durante 4 semanas.

Asignacién aleatoria: si. No consta si se
mantuvo oculta.

Enmascaramiento: no. Sélo los datos de los
pacientes que presentaron algin desenlace del
estudio fueron revisados por un comité, cuyos
miembros no conocian el grupo al que habia
sido asignado cada paciente.

Desenlaces principales: aparici(’)n en los

primeros 6 meses de alguno de los
siguientes: muerte por cualquier causa,

Tabla 2. Mortalidad por cualquier causa

o reinfarto o ictus incapacitante o necesidad
de nueva revascularizacion de la arteria
relacionada con el infarto por isquemia
durante los primeros 6 meses

Grupo ACTP 104/518 (20,0%)
Grupo ACTP més abciximab 87/528 (16,5%)
Grupo stent 59/512 (11,5%)

( )

53 /524 (10,2%

Grupo stent mas abciximab

Comparacion de stent frente
a ACTP
RR (IC del 95%) 0,57 (0,43-0,77)
RRR (IC del 95%) 42,6% (20,6-64,6)
RRA (IC del 95%) 8,6% (4,1-13,0)
NNT (IC del 95%) (8-

Comparacion de abciximab
frente a no abciximab
RR (IC del 95%)

RRR (IC del 95%)
RRA (IC del 95%)

0,83 (0,68-1,03)
17% (-3-32)
2,7% (~0,4-5,7%)

recibieron 325 mg/ dfa de aspirina y los NNT (IC del 95%) No aplicable
Tabla 3. Desenlaces pormenorizados
ACTP ACTP + abciximab Stent Stent + abciximab p
Muerte (%) 4,5 2,5 3,0 4,2 0,23
Reinfarto (%) 1,8 2,7 1,6 2,2 0,64
Necesidad de revascularizacion (%) 15,7 13,8 8,3 10,2 < 0,001
Ictus incapacitante (%) 0,2 0,2 0,4 0,4 0,88

Tabla 4. Efectos adversos durante los primeros 30 dias

ACTP ACTP + abciximab Stent Stent + abciximab
Hemorragia (%)
Grave 0,6 0,4 0,2 0,8
Moderada 2,5 2,3 4,3 2,5
Intracraneal 0,0 0,0 0,0 0,2
Trombocitopenia < 100.000/ml (%) 1,4 4,0 2,6 4,0
Transfusion de hematies (%) 3,7 5,1 41 50

En el andlisis segtin el tratamiento recibido, la trombocitopenia y la transfusién de hematies fueron significativamente mds frecuentes en los pacientes que recibieron
abciximab que en los que no lo recibieron: 4,2 frente al 1,9%, y 5.4 frente al 3,4%, respectivamente.
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reinfarto, revascularizacion del vaso
relacionado con el infarto por isquemia
(demostrada por aparicién de angina o
durante un test funcional), ictus incapacitante.
Todos los desenlaces estdn bien definidos.

Analisis por intencién de tratar: si.

Resultados principales (tablas 2-4)

Informacion sobre costes: no consta.

Financiacion del estudio: Guidant, Lilly
Research Laboratories y Mallinkrodt.

Todos los autores, salvo dos, habian recibido
becas o habian sido consultores de las
compaiiias productoras de los dispositivos
empleados en el estudio o de los agentes
farmacolégicos.

centros con experiencia en la técnica.

T A Rt la implantacidn de stent (con o sin abciximab) debe ser considerada
como estrategia rutinaria de reperfusion de los pacientes con infarto agudo de miocardio en los

[t la recomendacidn de los autores debe ser valorada con precaucion.

El tratamiento con implantacién de stent en los pacientes con infarto de miocardio sin shock reduce
la necesidad de revascularizacién por isquemia en un 8% en términos absolutos a los 6 meses, pero
no reduce la mortalidad, la aparicién de reinfarto o de ictus. La adicién de abciximab a la ACTP o a
la implantacién de stent no modifica los resultados y se acompafia de un incremento marginal de la
necesidad de transfusion.

De acuerdo con el disefio del estudio la eficacia de la implantacién de stent para reducir la necesidad
de revascularizacién puede estar infraestimada, ya que el 16% de los enfermos asignados al trata-
miento con ACTP recibieron un stent.

La necesaria ausencia de enmascaramiento del estudio pudo inducir un sesgo en la clasificacién de
la necesidad de revascularizacion, ya que sélo se revisaron de modo ciego los datos de los enfermos
que presentaron algutn tipo de desenlace y no la totalidad de los enfermos. Este sesgo potencial po-
dria haber sobrestimado la eficacia de la implantacién de los stents.

Si se tiene en cuenta que el beneficio del tratamiento con stent se produce inicamente sobre la varia-
ble de menor relevancia clinica de todas las evaluadas, y s6lo durante 6 meses, la recomendacion de
implantacién de stents como estrategia rutinaria de reperfusion en los pacientes con infarto de mio-
cardio en centros con capacidad suficiente deberia establecerse si un andlisis de coste-eficacia de-
mostrara la superioridad de dicho tratamiento frente a la angioplastia o a la trombdlisis en diferentes

grupos de enfermos.
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