Efecto del tratamiento con abciximab asociado
a la colocacion de stent en pacientes con infarto
agudo de miocardio

En los pacientes con infarto agudo de miocardio el empleo de abciximab
asociado a la colocacion de stent en lugar de la colocacion de stent solo,
reduce un 7% el riesgo absoluto de muerte al afio del procedimiento.

In patients with AMI the administration of abciximab associated to the use of a stent,
instead of the placement of stent only, reduces 7% the 1-year absolute risk of death
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comparing primary infarct artery stenting with or without
abciximab in acute myocardial infarction. J Am Coll
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Antecedentes: ¢l tratamiento mediante
angioplastia coronaria transluminal percutidnea
(ACTP) del infarto agudo de miocardio (IAM)
ha demostrado frente al tratamiento con
tromboliticos una reduccién absoluta del 4,6%
en la incidencia de muerte o infarto. A pesar de
ello, en los pacientes tratados con ACTP
persiste un riesgo de reinfarto (3%-5%) y/o de
reoclusion de la arteria relacionada (10%)'. Se
ha considerado que este riesgo de aparicion de
complicaciones se puede reducir mediante la
colocacién de stents y mediante el empleo de
inhibidores de los receptores plaquetarios
JILYINIEN

En el estudio CADILLAC? se demostré como
la implantacién de un stent en pacientes con
IAM, reduce la necesidad de revascularizacion
a los 6 meses en un 8% cuando se compara con
la ACTP, pero no reduce la mortalidad ni la
frecuencia de reinfarto o de ictus. La adicién
de abciximab no modifica estos resultados.

La adicién de inhibidores de los receptores
plaquetarios IIb-IIIa al tratamiento con ACTP
o stent ha demostrado consistentemente una
reduccion de la incidencia combinada de
muerte, reinfarto o necesidad de
revascularizacion (5%-8%) a los 30 dias, sin
embargo los resultados a los 6 0 12 meses son
heterogéneos: en dos estudios desaparece la
diferencia®?y en uno se mantiene* .Hasta el
momento ningtn estudio ha conseguido

demostrar una reduccién de la mortalidad en
relacién con el empleo de inhibidores IIb-11Ta
en el IAM.

analizar el impacto del empleo de
abciximab en la evolucién clinica de los
pacientes con IAM en los que se implanta un
stent sobre la arteria responsable del infarto.

Pacientes (tabla 1) (fig. 1)

Criterios de Inclusién: /. Dolor tordcico de
duracién superior a 30 min y asociado a
elevacion del segmento ST de al menos 0,1
mV en 2 2 derivaciones electrocardiograma
(ECG) consecutivas. 2. Ingreso dentro de las
primeras 6 horas desde el comienzo de la
sintomatologia o hasta 24 horas si existe
evidencia de isquemia persistente. 3.
Posibilidad de realizar arteriografia a los 6
meses del IAM.

Criterios de exclusién: /. Administracién previa
de fibrinoliticos o abciximab. 2. Historia de
enfermedad hemorrdgica. 3. Alergia al farmaco
estudiado. 4. Cirugia mayor en los 15 dias
previos. 5. Sangrado activo. 6. Participacién en
otro estudio. 7. Imposibilidad para obtener el
consentimiento informado. 8. Criterios
angiograficos: a) Arteria relacionada con el
infarto con estenosis < 2,5 mm de diametro. b)
Stent previo en la arteria relacionada con el
infarto. ¢) Estenosis en la arteria relacionada
con el infarto < 70% asociada a un flujo TIMI
III. d) Imposibilidad para identificar la arteria
relacionada con el infarto.

Intervenciones que se comparan: todos los
pacientes fueron tratados con acido
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Tabla 1. Caracteristicas generales

Stent solo Stent + abciximab
(n = 200) (n = 200)
Edad, afos (mediana) 63 64
Género, hombres (%) 79 76
Comorbilidades previas (%)
HTA 47 46
Diabetes mellitus 19 17
IAM previo 12 10
ACTP previa 6 4
Cirugia coronaria previa 3 2
IAM de localizacion
anterior (%) 46 40
Shock cardiogénico(%) 10 8
Arteria relacionada (%)
Descendente anterior 45 40
Coronaria derecha 37 44
Enfermedad multivaso (%) 57 54
Tiempo entre comienzo
de sintomas y reperfusion,
horas (mediana) 4,17 3,73
Colocacién de multiples
stents (%) 27 23
Uso de balén
de contrapulsacion (%) 10 7
Flujo final TIMI [l (%) 96 97

TIMI III: flujo normal; HTA: hipertension arterial; IAM. infarto agudo de
miocardio; ACTP: angioplastia coronaria transluminal percuténea.

acetilsalicilico, 325 mg por vo 0 250 mg iv. La
aleatorizacion se realizo tras la valoracién
inicial de la angiograffa coronaria.

Grupo stent mas abciximab: administracion
previa a la colocacion del stent de un bolo de
abciximab de 0,25 mg/kg de peso, seguido de

Figura 1.

una infusién continua durante 12 horas a ritmo
de infusién de 0,125 microg/kg/min.

Se administré heparina durante el
procedimiento con un bolo de 70 U/kg y bolos
adicionales para alcanzar un tiempo de sangria
de 200 a 300 sg y se mantuvo la perfusién
durante 12 horas.

Grupo stent sélo: se administré heparina
durante el procedimiento con un bolo de 70
U/kg y bolos adicionales para alcanzar un
tiempo de sangria de al menos 300 sg y se
mantuvo la perfusién dos dias tras el
procedimiento.

En todos los casos se intentd la colocacién de
un stent tipo Carbostent y s6lo se puso otro
tipo en caso de imposibilidad para colocar
dichos stent.

Todos los pacientes fueron tratados tras el
cateterismo con 500 mg de ticlopidina o con

Tabla 2. Desenlace principal (combinacion
de muerte, oclusion del vaso responsable,
reinfarto o ictus a los 30 dias del
procedimiento).

Grupo stent + abciximab 9/200 (4,5%)
21/200 (10,5%)
0,43 (0,20 a 0,91)
57,1% (8,3% a 106,0%)

RAR (IC del 95%) 6% (0,9% a 11,1%)

NNT (IC del 95%) 17 (9 a 115)

Grupo stent
RR (IC del 95%)
RRR (IC del 95%)

Mortalidad a los 30 dias: grupo stent: 8/200 ; grupo stent + abciximab 7/200
Mortalidad a los 6 meses: grupo stent 16/200; grupo stent + abciximab 9/200
Reinfarto a los 6 meses: grupo stent 11/200; grupo stent + abciximab 2/200
IC: intervalo de confianza.

No aleatorizados (85)

Criterio angiografico (15)
Contraindicacion de abciximab (25)
Estado moribundo al ingreso (8)
Stent previo (8)

Tratamiento previo con abciximab (8)
No consentimiento (21)

Elegibles (485)

| Asignados aleatoriamente (400) |

Stent s6lo (200)

Analizados (200)

]
| Stent + abciximab |

Analizados (200)
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300 mg de clopidogrel y posteriormente se Tabla 3. Mortalidad por cualquier causa al afio
mantuvo tratamiento con 4cido acetilsalicilico de seguimiento

325 mg/dia indefinidamente ma4s ticlopidina Grupo stent + abciximab 11/200 (5,5%)
500 mg/dia durante un mes o clopidogrel 75 Grupo stent 25/200 (12,5%)
mg/dfa durante un mes. RR (IC del 95%) 0,44 (0,222 0,87)
Resultados principales (tablas 2 y 3): En el RRR (IC del 95%) 56,0% (11,5% a 100,5%)
Grupo stent + abciximab requirieron RAR (IC del 95%) 7,0% (1,4% a 12,6%)
transfusion o intervencion vascular el 3,5 % y NNP (IC del 95%) 14 (8 a 70)

en grupo stent SélO 3 % Reinfarto al afio grupo stent 12/200; grupo stent + abciximab 2/200.

En ningtin caso se detect6 hemorragia IC: intervalo de confianza.

intracerebral.

Financiacién del estudio: SORIN Biomédica

Informacion sobre costes: no consta. y ARCARD ONLUS foun dation.

e e la asociacién del tratamiento con abciximab a la colocacién de stent en
los pacientes con IAM reduce el riesgo combinado (muerte, oclusion del vaso responsable, reinfarto
e ictus) dentro del primer mes del tratamiento. La reduccion del tamaiio del IAM y la mejor
reperfusién conseguida con el empleo del abciximab da lugar a una reduccién significativa de la tasa
de reinfarto y de la mortalidad al afio de estos pacientes®.

e el empleo de inhibidores de los receptores plaquetarios IIb-II1a, ha
demostrado, de forma consistente en diferentes estudios, beneficios clinicos en pacientes en los que
se realiza intervencionismo coronario por [AM. Estos beneficios consisten principalmente en la
reduccidn de las complicaciones precoces post JAM y en una menor posibilidad de reoclusion del
vaso responsable del infarto. Sin embargo, hasta el momento ningtin estudio habia demostrado una
reduccién significativa de la mortalidad en relacion con el empleo de estos farmacos.

El presente estudio demuestra una reduccién absoluta del riesgo de muerte, reinfarto, reoclusién del
vaso responsable o ictus a los 30 dias del procedimiento del 6% y una reduccién absoluta del riesgo
de muerte al afio de seguimiento del 7% en relacién con el empleo del abciximab asociado a la
colocacién de stent en pacientes con IAM. Los autores explican este hallazgo argumentando que
probablemente el abciximab de lugar a una mejor revascularizaciéon con disminucion de la superficie
infartada y a una reduccién también del riesgo de reoclusion.

Los autores consideran que las diferencias con otros estudios pueden estar condicionadas por el
mayor riesgo basal de los enfermos incluidos en este ensayo clinico ya que no se consideraron
criterios de exclusion ni la edad, ni la presencia de shock cardiogénico, ni la afectaciéon multivaso.
No obstante esta hipdtesis no es contrastada por los autores.

Los resultados del presente estudio deben ser valorados junto con los anteriormente publicados y
tomados, por el momento con cautela, debido a algunas limitaciones metodoldgicas del estudio. El
estudio no fue ciego de modo que no se administré placebo en el grupo control y en la intervencion
se conocia la administracién del formaco testado. La pauta de anticoagulacion y antiagregacién no
fue la misma en los dos grupos de modo que se empled de forma distinta la anticoagulacién con
heparina que se mantuvo 48 horas en un grupo y sélo 12 en el grupo tratamiento y se emplearon dos
pautas de antiagregacion, bien con ticlopidina, bien con clopidogrel, ambos asociados a acido
acetilsalicilico, sin que en el estudio se haga referencia a que en ambos grupos la pauta se distribuyd
de forma homogénea.
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Glosario:

RR (riesgo relativo): es el cociente entre el riesgo de que
ocurra un suceso en el grupo tratado dividido por el riesgo
de que ocurra el suceso en el grupo control (habitualmente
placebo).

RRR (reduccion relativa del riesgo): es la reduccién
proporcional en el riesgo de que ocurra un hecho adverso
(por ejemplo muerte) expresada en porcentaje. Se calcula
(1-RR) * 100%.

RAR (reduccion absoluta del riesgo): es la diferencia
entre el riesgo de que ocurra un hecho adverso en el grupo
control menos el riesgo en el grupo tratado expresada en
porcentaje. Se calcula (R, — R)* 100

NNT (nimero necesario para tratar): es el nimero de
pacientes que hay que tratar para prevenir un efecto
adverso (100/RAR) o para que ocurra un efecto
beneficioso (100/IAB). Se calcula.

OR (“odds ratio): en el metaandlisis que consta en esta

seccion, OR debe considerarse como un estimador del
riesgo relativo.
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