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INTRODUCCIÓN 

Antes de 1900, las enfermedades infecciosas y la desnutrición eran las 

causas más frecuentes de muerte en prácticamente todo el mundo. La mayor 

longevidad, y el impacto del tabaquismo junto con otros factores de riesgo, se 

combinan en nuestra época haciendo que las enfermedades cardiovasculares y 

el cáncer sean las principales causas de muerte en la mayoría de los países.  

 

La mortalidad por enfermedades cardiovasculares está aumentando, cada 

año mueren más personas por estas enfermedades que por cualquier otra causa, 

sufriendo un incremento de forma global de un 41% desde 1990 hasta 20131. Se 

calcula que en 2012 murieron por esta causa 17.5 millones de personas, lo cual 

representa un 31% de todas las muertes registradas en el mundo2. Y más de las 

tres cuartas partes de estas defunciones se producen en los países de ingresos 

bajos y medios2. 

 

Dentro de las enfermedades cardiovasculares, la cardiopatía isquémica 

representa la mayor causa de mortalidad y de pérdida de años de vida ajustados 

por discapacidad, registrando un incremento a nivel mundial del 41,7% en el 

periodo entre 1990 y 20131, 3.  En 2012 murieron por cardiopatía isquémica 7.4 

millones de personas, representando un 13.2% de todas las muertes4. 

 

La estimación de la prevalencia real de la enfermedad coronaria en una 

población determinada es compleja. A menudo se realiza dicha estimación a 

partir de encuestas poblacionales. La oficina de estadística oficial de la American 

Heart Association ha publicado información con esa metodología, estimando que 

aproximadamente 15,4 millones de personas mayores de 20 años en Estados 
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Unidos padecen cardiopatía isquémica5. Ello corresponde a una prevalencia total 

de enfermedad coronaria entre los mayores de 20 años del 6,4% (7,9% de los 

varones y 5,1% de las mujeres) (Figura 1). En cuanto al infarto de miocardio, la 

tasa de prevalencia se estima en el 2,9% (4,2% en varones y 1,7% en mujeres). 

 

 

Figura 1: Prevalencia de infarto de miocardio según grupos etarios en 
Estados Unidos (2007-2010)                                  

 

 En España no se tienen datos de la prevalencia real de enfermedad 

coronaria. Solo un estudio de hace más de una década analizó la tasa de 

prevalencia de angina en la población general, y se obtuvo una estimación del 

7,3 y del 7,7% de los varones y de las mujeres respectivamente6. A pesar de ello, 

se puede realizar una aproximación a través de la encuesta de población del 

Instituto Nacional de Estadística. En las últimas 2 encuestas, se hizo referencia 

explícita al infarto de miocardio, y se observaron unas estimaciones para cada 

grupo de edad inferiores a las de la población americana7. (Figura 2). 
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Figura 2: Tasa de respuestas positivas, según grupos etarios, a la 
pregunta sobre <antecedentes de infarto de miocardio en los últimos 12 meses> 
de la encuesta de población del Instituto Nacional de Estadística (2011-2012). 

 

De las distintas formas de expresión de la enfermedad coronaria, el infarto 

agudo de miocardio constituye la presentación más dramática, ya que supone 

una causa muy importante de mortalidad, de incapacidad laboral en los casos no 

fatales y de gastos sanitarios en los países desarrollados. 

En Europa la incidencia de síndrome coronario agudo (SCA) varía entre 

90-132/100.000 habitantes/año, y concretamente, la incidencia de síndrome 

coronario agudo con elevación del segmento ST (SCACEST) es de entre 44-

142/100.000 habitantes/año8. Resultados similares se han obtenido en EEUU, 

con una incidencia de SCACEST de 77/100.000 habitantes/año9. Se ha 

documentado un aumento relativo de la incidencia de síndrome coronario agudo 

sin elevación del segmento ST (SCASEST) en comparación con el SCACEST. 

Este cambio en la proporción relativa se ha atribuido a un descenso en la 

incidencia absoluta del SCACEST junto con un aumento o estabilización de la 
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tasa de SCASEST5, 10. En todo caso, hay ciertas diferencias entre registros. 

Mientras que en el registro GRACE (The Global Registry of Acute Coronary 

Events) el 38% de los pacientes tenían SCACEST, en el segundo Euro Heart 

Survey, la tasa alcanzó el 47%11. 

 

                      

Figura 3: Número de defunciones según causa de muerte, España 2014 

 

 

Por lo que respecta a España, las enfermedades cardiovasculares 

suponen la primera causa de mortalidad, responsables del 29,7% de las 

defunciones, con una tasa de 252,7 fallecidos por cada 100.000 habitantes 

(Figura 3). En el análisis por sexos, son la primera causa de mortalidad femenina 

(270,2 muertes por cada 100.000) y la segunda entre los varones (234,6). (Figura 

4) 
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Dentro de las enfermedades cardiovasculares, la cardiopatía isquémica 

es la primera y segunda causa individual de muerte en hombres y mujeres, 

respectivamente, siendo la patología cerebrovascular la primera causa individual 

de muerte en las mujeres12 (Figura 5). 

 

 

     

Figura 4: Tasas brutas de mortalidad por 100.000 habitantes en España 
según causa de muerte y sexo. Año 2014 

 

 

 

Los registros más importantes para el estudio de la cardiopatía isquémica 

en España han sido: MONICA-Cataluña13, y REGICOR14. En el año 2008, la 

incidencia acumulada de IAM en individuos de 35 a 74 años en el registro 

REGICOR fue de 257 y 70 por 100.000 hombre y mujeres, respectivamente14.  
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La tasa de incidencia de infarto agudo de miocardio (IAM) ha permanecido 

relativamente estable en España durante las dos décadas previas al año 200013, 

15, periodo en el cual se implanta la nueva definición del IAM16-18. Las altas 

hospitalarias por cardiopatía isquémica crecieron de 31.032 en 1977 a las 

152.190 en 2004. Desde 2004 hasta 2010 se ha estabilizado, habiendo una 

ligera tendencia al descenso, siendo de 129.944 en el año 201012 (Figura 6). 

 

Este crecimiento probablemente se deba a varios factores: 

implementación de la nueva definición de IAM18, 19; mejoría en la supervivencia 

del IAM, lo cual supone un mayor número de reingresos20-22; y el incremento de 

la población de edad avanzada12. Desde el 2004 se observa una tendencia a la 

estabilización e incluso una ligera disminución debida al progresivo 

envejecimiento con el consiguiente aumento de la mortalidad de las primeras 

Figura 5: Número de defunciones según las causas de muerte más 
frecuentes. Año 2014. 
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cohortes de supervivientes a los episodios iniciales de cardiopatía isquémica de 

los años 70 y 80. 

 

               

Figura 6: Número de casos hospitalizados de infarto agudo de miocardio 
en el periodo 1970-2010 por sexo según el Instituto Nacional de Estadística 

 

Según el British Heart Foundation en 2010 el gasto debido a 

enfermedades cardiovasculares suponía en Europa el 10% del total de los costes 

de salud, llegando a los 112 billones de euros.  En cuanto al gasto específico por 

SCA, representa un 2% del total del gasto sanitario, 25 billones de euros. Este 

gasto se incrementó un 2% entre 2006 y 201023. 

Por lo que respecta a España, se ha cuantificado que los costes médicos 

directos durante el primer año del diagnóstico de SCA son de 1 billón de euros24. 

Se estima un mayor gasto sanitario por SCA en los próximos años en España 

debido a que los datos apuntan a un aumento del número de casos de SCA entre 

los años 2013 y 204921. La razón de este incremento es el envejecimiento 

progresivo de la población que se estima en este periodo de tiempo12. 
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La tasa de mortalidad por cardiopatía isquémica ha descendido en las 

últimas cuatro décadas en los paises desarrollados7, 25. En Estados Unidos se 

ha estimado una reducción de la mortalidad por cardiopatía isquémica desde los 

años setenta de un 63% en varones (de 331 a 121/100.000) y un 60% en mujeres 

(de 166 a 67/100.000)5. En Europa se ha reducido un 32% en varones (de 146 

a 100.000) y un 30% en mujeres (de 64 a 45/100.000)26. 

Aproximadamente un 50% del descenso de la mortalidad por cardiopatía 

isquémica puede explicarse por las mejoras en el tratamiento, tanto en las 

medidas de prevención secundaria como en el manejo en la fase aguda de los 

SCA, el tratamiento para la insuficiencia cardíaca y la revascularización de la 

cardiopatía isquémica crónica. El 50% restante se ha atribuido a un mejor control 

de los factores de riesgo de la población general, como la reducción del 

colesterol total (24%), la presión arterial sistólica (20%), el tabaquismo (12%) y 

el sedentarismo (5%)27. 

En España se ha observado un descenso de la mortalidad por 

enfermedad coronaria, ajustada por edad, de un 40% de 1988 a 200528. 

Recientemente se ha realizado una estimación de la evolución de la tasa de 

mortalidad por infarto de miocardio y se la ha comparado con la de Estados 

Unidos, observando un descenso relativo más acusado en ese país que en 

España29, de manera que la tasa de mortalidad esperada sería inferior en 

Estados Unidos a partir de 2008 en varones y de 2012 en mujeres. 

Dentro de las mejoras en el manejo del SCA que han permitido esta 

reducción de la mortalidad se encuentra la instauración de redes asistenciales 



Introducción 
  

25 
 

dentro las diferentes comunidades para la realización de tratamiento de 

reperfusión a la mayor cantidad de pacientes con indicación del mismo. En estas 

redes, en base a la evidencia científica, se ha potenciado el empleo de la 

angioplastia primaria como tratamiento de reperfusión de elección. En España 

estos planes se han denominado, generalmente, “Código Infarto”. Los objetivos 

declarados de estos protocolos es disminuir la mortalidad y morbilidad de los 

pacientes que sufren un SCACEST tratando el mayor número de pacientes; 

optimizar el tratamiento de reperfusión, impulsando como tratamiento de 

elección la angioplastia primaria; y la elaboración de  registros que permitan 

evaluar el proceso asistencial para futuras mejoras. 

Dentro de los documentos del Código Infarto se establecen las medidas 

colaterales a la técnica de reperfusión seleccionada. Un apartado importante de 

estas medidas es la medicación antiagregante que el paciente debe recibir con 

el primer contacto médico. Se establece para cada tipo de paciente, de acuerdo 

con las guías de práctica clínica30-32, el fármaco antiagregante a administrar en 

cada caso. 

Las actuales guías de práctica clínica recomiendan 12 meses de doble 

terapia antiagregante con ácido acetilsalicílico y un inhibidor del difosfato de 

adenosina para pacientes con SCA sin un riesgo hemorrágico elevado. Para 

aquellos con SCA con un riesgo hemorrágico elevado se recomienda aspirina 

más copidogrel o ticagrelor durante 6 meses según la escala PRECISE-DAPT32-

34 . El único inhibidor del difosfato de adenosina disponible recomendado hasta 

hace relativamente poco era el clopidogrel. Actualmente disponemos de dos 

nuevos inhibidores del receptor P2Y12 que han demostrado una inhibición 



Introducción 
  

26 
 

plaquetaria mayor y más rápida que la del clopidogrel, prasugrel desde 2009 y 

ticagrelor desde 201135, 36. Las guías europeas de práctica clínica en SCA con y 

sin elevación del ST establecen el uso de forma preferente del prasugrel y 

ticagrelor sobre el clopidogrel32, 33. Pese a estas recomendaciones, hoy se 

constata una clara infrautilización de los nuevos antiagregantes orales, además 

de una irregular distribución geográfica de su prescripción. 

Un conocimiento del grado de incumplimiento de nuestros protocolos de 

antiagregación, así como las causas de este y la fase de actuación médica en la 

que tiene lugar, nos proporcionará una visión de la situación actual en nuestro 

entorno y por lo tanto qué medidas de actuación debemos llevar a cabo para 

afrontar el problema.  

Un análisis de los eventos relacionados con el uso de los distintos 

antiagregantes en pacientes no seleccionados, nos proporcionará un 

conocimiento más preciso de la situación real con la que estos eventos tienen 

lugar en la práctica clínica diaria, a diferencia de los grandes estudios donde 

suele haber una importante selección de los pacientes. 

La disposición de estos datos de incumplimiento, junto con el análisis de 

los eventos que ello conlleva puede contribuir a continuar avanzando en la 

reducción de la morbimortalidad en el síndrome coronario agudo, concretamente 

en el SCACEST por ser la población estudiada en este caso. 
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JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO 

La doble antiagregación es uno de los pilares del tratamiento del 

SCACEST y es donde se han producido más cambios. Disponemos de nuevos 

antiagregantes más potentes y de acción más rápida que el clopidogrel, y salvo 

contraindicaciones, son los recomendados por las guías de práctica clínica. 

 Existe una clara evidencia de la reducción de las complicaciones 

isquémicas con los nuevos antiagregantes, especialmente reducción del infarto 

agudo de miocardio con prasugrel y de infarto y muerte con ticagrelor. 

Pese a las evidencias científicas existen varias circunstancias a destacar, 

cuya correción podría contribuir a seguir mejorando en el pronóstico de los 

pacientes con SCACEST: 

 Se ha constatado una clara infrautilización de los nuevos 

antiagregantes orales con relación a las recomendaciones de las 

guías de práctica clínica. 

 No conocemos el grado de infrautilización en nuestro entorno, y su 

conocimiento es aún más interesante en estos momentos, después de 

la instauración de protocolos comunes de antiagregación con tal de 

mejorar el cumplimiento de las guías de práctica clínica y así minimizar 

la variabilidad interprofesional. 

 No conocemos el porcentaje de pacientes que presentan 

containdicaciones para el uso de estos antiagregantes en nuestro 

entorno. 

Todas estas circunstancias nos impulsaron a plantear el siguiente trabajo.
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HIPÓTESIS DE TRABAJO 

El análisis de una cohorte consecutiva de pacientes incluidos en un plan 

código infarto, puede ofrecer datos reales del empleo de fármacos 

antiagregantes en lo referente a sus contraindicaciones, cumplimiento de las 

recomendaciones internacionales y complicaciones y pronóstico asociado al 

mismo.  

El conocimiento de estos datos puede ayudar a la mejora en la asistencia 

y el pronóstico de los pacientes con infarto agudo de miocardio. 
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OBJETIVOS 

1. Analizar el cumplimiento del protocolo local de antiagregación oral del plan 

Código Infarto, acorde con las guías de práctica clínica en cada una de 

las fases del mismo. 

 

2. Analizar las causas de las desviaciones en el cumplimiento del protocolo 

de antiagregación. 

 

3. Analizar las tasas de eventos al año en función del tratamiento 

antiagregante recibido. 

 

4. Analizar los condicionantes de incumplimiento del protocolo de 

antiagregación oral establecido. 
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REVISIÓN BIBLIOGRÁFICA 

1. SÍNDROME CORONARIO AGUDO DENTRO DE LA 

CARDIOPATÍA ISQUÉMICA. 

Probablemente la primera descripción de dolor torácico de origen 

isquémico fue la formulada hace aproximadamente 4000 años en el antiguo 

Egipto en el Ebers Papyrus, “si usted examina a un hombre por dolor torácico y 

tiene dolor en los brazos... es la muerte que amenaza”37. Sin embargo la primera 

descripción clínicamente aceptada de angina es la formulada por William 

Heberden’s en su artículo publicado en 177238. Y es en 1889 cuando Ludwig 

Hektoen demuestra que el infarto de miocardio es consecuencia de trombosis 

coronaria39. Los rusos Obrastzof y Straschesko describen en 1910 los casos de 

5 pacientes que presentan clínica de dolor torácico compatible con infarto de 

miocardio, lo cual fue confirmado mediante autopsias40. 

El término de síndrome coronario agudo tal y como lo conocemos hoy en 

día fue introducido en 1985 por Fuster para diferenciar los eventos 

fisiopatológicos que distinguen la angina inestable y el infarto de miocardio de la 

enfermedad coronaria estable41. El síndrome coronario agudo es la presentación 

aguda de la cardiopatía isquémica, y engloba 2 entidades bien diferenciadas32, 

33:  

 Síndrome coronario agudo con elevación del ST (SCACEST): 

Pacientes con dolor torácico agudo y elevación persistente (> 20 minutos) 

del segmento ST. La mayoría de estos pacientes desarrollará en último término 

un IAM transmural. Esta situación generalmente refleja una oclusión coronaria 
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aguda total. El principal objetivo en estos pacientes es realizar una reperfusión 

rápida, completa, y persistente mediante angioplastia primaria o tratamiento 

fibrinolítico. 

 Síndrome coronario agudo sin elevación del ST (SCASEST): 

Pacientes con dolor torácico agudo, pero sin elevación persistente del 

segmento ST. Dentro de los cambios en ECG que pueden aparecen en estos 

pacientes se incluyen la elevación transitoria del segmento ST, depresión 

transitoria o persistente del ST, inversión de las ondas T, ondas T planas, 

pseudonormalización de las ondas T o ausencia de cambios en el ECG. Dentro 

del diagnóstico de SCA sin elevación del ST, dependiendo del resultado de la 

determinación de marcadores de daño miocárdico (necrosis del miocardio), se 

clasifica en infarto agudo de miocardio sin elevación del segmento ST 

(IAMSEST) o angina inestable. La estrategia inicial en estos pacientes es aliviar 

la isquemia y los síntomas, monitorizar al paciente con ECG seriados y repetir 

las determinaciones de los marcadores de necrosis miocárdica.  

La diferenciación entre angina inestable e infarto de miocardio ha ido 

cambiando con el tiempo desde su definición clásica por la World Health 

Federation en 197142 y su readaptación por una guía clínica en 197943 hasta la 

actual44. En el año 2000 el Primer Grupo de Trabajo Global sobre Infarto de 

miocardio (IM) presentó una nueva definición del IM, que implicaba que cualquier 

necrosis en el ámbito de la isquemia miocárdica debería clasificarse de IM16. El 

Segundo Grupo de Trabajo Global sobre el IM dio como resultado el Documento 

de Consenso sobre la Definición Universal del Infarto de Miocardio en 2007, que 
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resaltaba los distintos trastornos que pueden desencadenar un IM45. Finalmente, 

en el 2012 se presenta la Tercera definición universal del infarto de miocardio44, 

fruto del Tercer Grupo de Trabajo Global sobre IM, ante el desarrollo de técnicas 

cada vez más sensibles para la detección de marcadores de necrosis 

miocárdica. En este último trabajo se reconoce que se pueden detectar 

cantidades muy pequeñas de necrosis o lesión miocárdica mediante marcadores 

bioquímicos y por técnicas de imagen. 

En la nueva definición de infarto, cualquiera de los siguientes criterios 

cumple el criterio de IAM, siempre que haya un contexto clínico coherente con 

isquemia miocárdica aguda: 

1. Detección de un aumento o descenso de los valores de biomarcadores 

cardíacos con, al menos, un valor por encima del percentil 99 del límite 

de referencia superior y con, al menos, uno de los siguientes: síntomas 

de isquemia; nuevos cambios del segmento ST-T o nuevo bloqueo de 

rama izquierda (BRIHH); aparición de ondas Q patológicas en el 

electrocardiograma (ECG), pruebas por imagen de nueva pérdida de 

miocardio viable o nuevas anomalías regionales en el movimiento de 

la pared; identificación de un trombo intracoronario en la angiografía o 

la autopsia. 

2. Muerte cardíaca con síntomas de isquemia miocárdica y nuevas 

alteraciones isquémicas en ECG o nuevo BRIHH, que se produjo 

antes de determinar biomarcadores cardíacos. 
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3. Se define IM relacionado con intervencionismo coronario como la 

elevación de cTn (> 5 veces el percentil 99 del límite de referencia 

superior) en pacientes con valores basales normales, o un aumento 

del 20% si los valores son elevados y estables o descienden. Además, 

se necesita: síntomas, cambios en ECG, angiografía coherente con 

complicación del procedimiento, o demostración por imagen de nueva 

pérdida de miocardio o alteraciones del movimiento de la pared. 

4. La trombosis del stent asociada a IM, se detecta en la angiografía 

coronaria o la autopsia en el contexto de isquemia miocárdica y con 

un aumento de los biomarcadores cardíacos con cualquier valor por 

encima del percentil 99 del límite de referencia superior. 

5. IM relacionado con la cirugía de revascularización coronaria: elevación 

de biomarcadores cardíacos (> 10 veces el percentil 99 del límite de 

referencia superior) en pacientes con valores basales normales. 

Además, se debe considerar diagnóstico de IM la aparición de onda 

Q, alteraciones regionales en el movimiento de la pared, pérdida de 

miocardio viable en pruebas de imagen, o angiografía con oclusión de 

la coronaria nativa o del injerto. 

Como en otras ediciones, la tercera definición del IM también establece 

los criterios de infarto de miocardio previo; cualquiera de los siguientes se ajusta 

al diagnóstico: 

1. Ondas Q patológicas con o sin síntomas en ausencia de causas no 

isquémicas 



Revisión bibliográfica 
  

37 
 

2. Pruebas por imagen de pérdida de miocardio viable, en ausencia de 

causas no isquémicas. 

3. Hallazgos patológicos de IM previo. 

 

 El síntoma principal que pone en marcha la cascada diagnóstica es la 

aparición de dolor torácico típico, pero la clasificación de los pacientes en los 2 

grandes grupos descritos se basa como hemos visto en los hallazgos del ECG, 

y posteriormente en los marcadores de daño miocárdico.  

  

2. SCACEST DENTRO DEL SÍNDROME CORONARIO AGUDO.  
 

Nos referimos al paciente con SCACEST como aquel que presenta 

síntomas de isquemia y elevación persistente del segmento ST o bloqueo de 

rama izquierda de nueva aparición en el electrocardiograma, presentando la gran 

mayoría de ellos una elevación de marcadores de daño miocárdico32. 

Como ya hemos mencionado, la mortalidad por enfermedad coronaria es 

la causa individual más frecuente de mortalidad en todo el mundo, 

correspondiendo a un 13,2% de todas las muertes4. Mientras la tasa de 

incidencia de IAMCEST ha ido disminuyendo en los últimos años, de 121 a 

77/100.000/año entre los años 1997 y 2005, la tasa de incidencia de IAM sin 

elevación del ST fue aumentando de 126 a 132/100.000/año9. En cuanto a la 

mortalidad aguda y a largo plazo los estudios señalan un descenso en los últimos 

años. En un estudio realizado en EEUU publicado en 2011 la mortalidad intra-
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hospitalaria, a los 30 días y al cabo de año de haber sufrido el IAMCEST, había 

pasado de 11,1 a 9,7%; de 13,2 a 11,4%; y de 10,6 a 8,4% respectivamente, 

entre los años 1997 y 20059. Un descenso similar e incluso más pronunciado se 

ha registrado en estudios europeos46. 

Las razones de este descenso de la mortalidad están ligadas con el 

aumento de la terapia de reperfusión, la generalización del intervencionismo 

coronario percutáneo (ICP), la mejora del tratamiento con doble terapia de 

antiagregación, la mejora del cumplimiento de los tratamientos de prevención 

secundaria y con la implementación de las guías clínicas9, 11, 46. A pesar de esta 

disminución de la mortalidad la tasa de morbimortalidad que rodea a estos 

pacientes sigue siendo elevada47. 

Importancia de un diagnóstico y reperfusión precoz 

Un diagnóstico precoz es clave para conseguir un mayor éxito en el 

manejo del SCACEST. La primera prueba complementaria fundamental es el 

electrocardiograma (ECG) que debe hacerse lo antes posible en todo aquel 

paciente con clínica de sospecha. El hallazgo típico es una elevación del 

segmento ST, que se mide en el punto J en 2 derivaciones contiguas, y debe ser 

≥ 0,25 mV en varones menores de 40 años de edad, ≥ 0,2 mV en varones de 

más de 40 años, o ≥ 0,15 mV en mujeres en las derivaciones V2-V3 o ≥ 0,1 mV 

en otras derivaciones (siempre en ausencia de hipertrofia del VI o bloqueo de 

rama)44, 48. 

Existen determinados casos en los que el diagnóstico mediante ECG 

puede conllevar más dificultades: 
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 Durante el ritmo de marcapasos ventricular es difícil interpretar los 

cambios en el segmento ST. 

 Bloqueo de rama del haz de His. Existen algunos algoritmos diagnósticos 

durante el bloqueo de rama49-51. 

 Infarto de miocardio posterior aislado. Suele haber depresión del ST en 

las derivaciones V1-V3. Debe tratarse como un infarto agudo con 

elevación del segmento ST (IAMCEST) y se debe realizar un ECG con 

derivaciones adicionales posteriores (V7-V9). 

 Hay pacientes que cursan sin ECG diagnóstico. Se trata de pacientes a 

los que se les evalúa de forma muy precoz, en lo que aún no se ha 

establecido el ascenso del segmento ST. En tal caso se debe monitorizar 

el ECG, y buscar otros signos más precoces como son las ondas T 

hiperagudas, que pueden preceder al ascenso del ST. Existen algunas 

localizaciones de oclusión coronaria que cursan en ocasiones con pocas 

alteraciones electrocardiográficas, como es la arteria circunfleja, o la 

oclusión de un injerto venoso52, 53. 

 Presencia de depresión del ST en ≥ 8 derivaciones y elevación del ST en 

aVR y o V1: esta combinación sugiere isquemia debido a obstrucción de 

la coronaria izquierda principal (tronco o arteria descendente anterior 

proximal) o multivaso54. 

Hay que evitar retrasos en estos pacientes para poder iniciar el 

tratamiento, especialmente un tratamiento de reperfusión, ya que es esencial de 
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cara a los resultados. Debido a su gran importancia, los retrasos durante la 

asistencia a los pacientes con SCACEST deberían ser registrados en todos los 

hospitales, para asegurar el cumplimiento de estos indicadores de calidad 

asistencial. Los retrasos que se suelen monitorizar son los siguientes: 

 Retrasos del paciente: desde el inicio de los síntomas hasta el primer 

contacto médico. 

 Retraso entre el primer contacto médico y el diagnóstico: el objetivo debe 

ser realizar un ECG antes de los 10 minutos. 

 Retraso entre el primer contacto médico y la terapia de reperfusión: se 

trata de un indicador de calidad asistencial y un predictor de resultados 

clínico. En pacientes que se atienden en un hospital sin ICP o de forma 

extrahospitalaria por un equipo de emergencias médicas, en las primeras 

12 horas tras el inicio de los síntomas, se debe estimar el tiempo que se 

tardaría en realizar una reperfusión mediante ICP (paso de guía a través 

de la lesión responsable). Si se estima que ese tiempo será inferior o igual 

a 120 minutos (indicador de calidad < 90 minutos), está recomendada la 

ICP primaria. Si por el contrario ese tiempo estimado es superior a 120 

minutos, se debe administrar fibrinólisis lo antes posible (en menos de 10 

minutos). En pacientes atendidos en un hospital con posibilidad de 

realizar ICP el límite de tiempo para la reperfusión (paso de guía a través 

de la lesión responsable) se ha establecido en 60 minutos32. 

 El retraso más importante es el medido desde el inicio de los síntomas 

hasta la terapia de reperfusión, ya que refleja el tiempo de isquemia total. 
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El servicio de ambulancias desarrolla un papel fundamental en el manejo 

del paciente con IAM ya que se trata de un lugar donde se suele producir el 

diagnóstico inicial, la selección y el tratamiento. El diagnóstico pre-hospitalario, 

la selección y el tratamiento de urgencias inicial se ha demostrado que se 

asocian a un mayor uso de las terapias de reperfusión, reducción de los retrasos 

y mejora de los resultado clínicos55. Debido a esto el tratamiento adecuado del 

IAMCEST debe apoyarse sobre un adecuado sistema de redes entre hospitales 

conectados por un servicio eficiente de ambulancias56, 57.  

 

3. ATEROTROMBOSIS EN EL SCA. IMPORTANCIA DE LA 

PLAQUETA EN EL SCA Y ESPECÍFICAMENTE EN EL 

SCACEST. 

 Las diferentes manifestaciones del síndrome coronario agudo (SCA) son 

un conjunto de entidades, que generalmente son debidas a la obstrucción parcial 

o total de una arteria coronaria por un trombo provocado por la rotura o erosión 

de una placa aterosclerótica. La base fisiopatológica es la complicación de una 

placa de ateroma ya existente en la arteria que desencadena los mecanismos 

de adhesión, activación y agregación plaquetaria, y activación de la cascada de 

la coagulación, con la consiguiente formación de un trombo que provocará 

diferentes grados de obstrucción del flujo coronario. Según la magnitud de la 

obstrucción se presentará como angina inestable, infarto agudo de miocardio sin 

elevación del ST o infarto agudo de miocardio con elevación del ST58, 59. 

 La aterosclerosis es un término compuesto que involucra, por una parte, 

la ateromatosis, que se define como la acumulación focal de lípidos intracelulares 

y extracelulares, formación de células espumosas y la presencia de reacción 
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inflamatoria; y por otra parte la esclerosis es el endurecimiento de la pared 

arterial, que se caracteriza por el aumento de miocitos y más tardíamente por 

calcificación e infiltración inflamatoria. La aterosclerosis es una enfermedad 

difusa, con lesiones heterogéneas, en donde la composición es más importante 

que el tamaño, y es multifactorial60.  

Fases de la aterotrombosis 

 La aterosclerosis es un proceso de origen multifactorial que involucra al 

sistema vascular, inmunológico, endocrino-metabólico, con manifestaciones 

locales y sistémicas. Se trata de un proceso que se inicia desde la infancia, e 

incluso desde la vida prenatal61, y el desarrollo de la verdadera lesión (placa 

fibrolipídica) puede llevar décadas. Pocas enfermedades presentan un período 

de desarrollo tan prolongado. A continuación, se explican las fases de evolución 

de la aterosclerosis. 

- Acumulación de lípido extracelular:  

 Tras el inicio de la dieta rica en colesterol y grasas saturadas, se produce 

una acumulación de pequeñas partículas lipoprotéicas en la íntima, que se unen 

a los proteoglucanos. Esta unión hace que sean más proclives a la oxidación y 

otras modificaciones químicas que se cree están implicadas en la patogenia de 

la aterosclerosis. Algunos estudios sugieren un aumento de la permeabilidad de 

la capa endotelial con predilección por las lipoproteínas de baja densidad62. 

Estas alteraciones son secundarias y entran dentro del proceso denominado 

disfunción endotelial63. El endotelio en su normal funcionamiento produce 

moléculas que contribuyen a la homeostasis y a la hemostasis vascular mediante 
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la regulación de la vasodilatación arterial, la inflamación, la proliferación celular, 

y la modulación de la trombosis-fibrinólisis. Cuando hay disfunción del endotelio 

disminuye la disponibilidad de vasodilatadores, cuyo máximo representante es 

el óxido nítrico, produciendo una alteración del equilibrio homeostático a favor de 

los vasoconstrictores proaterogénicos y protrombóticos59. 

- Infiltración leucocitaria:  

 En las primeras fases de la lesión se produce también la llegada de 

leucocitos atraídos por las citocinas producidas por las lipoproteínas modificadas 

(oxidación y glucación). Los leucocitos se adhieren al endotelio y penetran a 

través de las uniones de las células endoteliales o incluso penetran a través de 

ellas para llegar a la íntima. Aquí comenzarán a acumular lípidos y se convertirán 

en células espumosas64. No solo migran monocitos, también lo hacen linfocitos 

T. La adhesión de los monocitos y de los linfocitos T al endotelio está regulada 

por moléculas de adherencia leucocitaria que se encuentran en la superficie de 

las células endoteliales, tales como las VCAM-1 o CD10665. 

 Una vez adheridos los leucocitos reciben una señal para atravesar la capa 

de endotelio y así penetrar en la pared arterial, estas señales se denominan 

quimiocinas66, 67. Un ejemplo es la MCP-1, una quimiocina producida por el 

endotelio en respuesta a las lipoproteínas oxidadas y otros estímulos. 

- Formación de células espumosas  

 Una vez los monocitos alcanzan la íntima de la arteria, pueden acumular 

lípidos y así convertirse en células espumosas (macrófagos cargados de lípidos). 
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Estas células no utilizan el clásico receptor de LDL para su captación, utilizan 

otros receptores conocidos como receptores limpiadores que intervienen en la 

captación excesiva de lípidos que caracteriza a las células espumosas, las 

cuales se unen a las lipoproteínas modificadas en vez de a las originales68, 69. 

 En este punto del desarrollo del ateroma naciente, la lesión consiste 

fundamentalmente en macrófagos llenos de lípidos. Nos encontramos ante 

estrías grasas donde aún no hay fibrosis, ni trombosis ni calcificación, que son 

las características de los ateromas complejos. Este punto de la evolución aún es 

reversible. 

- Evolución del ateroma 

a) Mecanismos de la inflamación de la aterogenia: Inmunidad 

innata y adaptativa: 

 Las células espumosas no solo son un reservorio para los lípidos, actúan 

como mediadores proinflamatorios al sintetizar citocinas y quimiocinas. Estos 

mediadores de la inflamación pueden fomentar la respuesta inflamatoria de la 

placa, contribuyendo de esta forma a la progresión de las lesiones70, 71.  Cuando 

se habla de inmunidad innata se refiere a este tipo de amplificación de la 

respuesta inflamatoria, sin necesidad de un estímulo por un antígeno.   Además, 

hay pruebas de que también puede participar la inmunidad adaptativa en la 

formación de la placa, con presencia de linfocitos T, que son una minoría entre 

los leucocitos72, 73. 
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b) Emigración y proliferación de las células musculares lisas: 

 En la evolución hacia placas de ateroma complejas intervienen también 

las células musculares lisas, siendo distintas las células que se encuentran en la 

íntima de un ateroma que las presentes en la túnica media de una arteria 

normal74. Se cree que estas células musculares llegan a la íntima por migración 

desde la túnica media debido a las quimiocinas secretadas por los macrófagos 

activados en la placa de ateroma75, 76. 

 Las células musculares lisas son las encargadas de la síntesis de los 

componentes que forman la matriz extracelular de la placa de ateroma. Esta 

matriz corresponde a la mayor parte del volumen de la placa, y está formada por 

colágenos intersticiales y proteoglicanos, pudiendo contener en ocasiones fibras 

de elastina. De esta forma la estría adiposa evoluciona hacia una lesión 

fibroadiposa. 

 Además de la proliferación de las células musculares lisas, la muerte de 

éstas puede contribuir a las complicaciones de la placa aterosclerótica77. Se trata 

de procesos de apoptosis que podrían producirse en respuesta a citocinas 

inflamatorias78, 79. 

c) Mineralización de la placa: 

 En la evolución de la placa de ateroma a menudo se forman sobre ella 

áreas de calcificación. Esta calcificación comparte muchos mecanismos 

relacionados con la formación del hueso80, 81. 
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 Por tanto, hasta aquí se ha formado una cápsula fibrosa, que puede estar 

calcificada externamente, que rodea un núcleo central rico en lípidos y en el que 

también puede haber células muertas y sus restos. 

- Complicación de la placa de ateroma 

 Las fases de evolución de la placa de ateroma que se han expuesto 

anteriormente pueden durar varias décadas. El crecimiento y complicación de la 

placa puede conllevar las siguientes implicaciones clínicas: 

 Estenosis arterial: el crecimiento de la placa puede progresar hasta 

provocar limitaciones en el flujo a través de la arteria. Cuando la estenosis 

supera el 60% del lumen de la arteria puede haber limitaciones en el flujo 

cuando aumenta la demanda. Este tipo de evolución puede producir 

angina de pecho.  

 

 Rotura o erosión de la placa: esta es la complicación que origina la gran 

mayoría de los síndromes coronarios agudos (angina inestable, y el infarto 

agudo de miocardio con y sin elevación del ST)82. Entorno a dos terceras 

partes de los infartos agudos de miocardio son debidos a la fractura de la 

cobertura fibrosa; mientras que la erosión superficial de la placa es 

responsable del 25% de los IAM83, 84. 

Muchos infartos no se deben a estenosis de alto grado, sino a lesiones 

que no limitan el flujo a través de la arteria, y  esta es la razón por la que en 

muchas ocasiones no se precede el IAM de clínica de angina de esfuerzo85. 

Aunque las estenosis de mayor grado tienen una mayor probabilidad individual 
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de sufrir una complicación y provocar un IAM, las estenosis no críticas acaban 

provocando más IAM debido a que son mucho más frecuentes. 

Existen varias características que intervienen en la complicación de una 

placa de ateroma, y que definen lo que se la denominada placa aterosclerótica 

vulnerable. 1) por una parte el adelgazamiento de la cobertura fibrosa de la placa, 

debido a la disminución de la síntesis del colágeno y a un aumento de su 

degradación86; 2) Otra característica de la placa vulnerable es la ausencia 

relativa de células musculares lisas. Su disminución podría debilitar la capa 

fibrosa ya que son las encargadas de la síntesis del colágeno87; 3) la tercera 

característica de la placa vulnerable es la gran acumulación de macrófagos y 

lípidos. Producen un aumento de la fuerza biomecánica en el lugar de la lesión. 

Además los macrófagos son los que producen las enzimas que degradan la 

matriz y que regulan la apoptosis de las células musculares lisas88. 

No todas las roturas de las placas de ateroma producen un SCA, se cree 

que la mayoría de las roturas de la placa no producen episodios de SCA 

clínicamente evidentes. Es probable que las roturas repetidas de las placas y su 

posterior cicatrización contribuyan a la evolución de las lesiones y en su 

crecimiento84. 

Importancia de la plaqueta: 

 Las plaquetas son un elemento clave en la trombogénesis, tanto por la 

interacción entre ellas, como con la trombina y con los factores de la coagulación. 

Al romperse una placa de ateroma queda expuesta la matriz subendotelial y 

tienen lugar los siguientes procesos: 
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 Adhesión: las plaquetas, a través de la glicoproteína Ib-IX se adhieren al 

colágeno y al factor de Von Willebrand (FvW) y se forma una capa que 

fomenta la síntesis de trombina y por consiguiente la formación de 

fibrina89, 90. 

 

 Activación: como resultado de la adherencia de las plaquetas al colágeno 

y al FvW se inicia un proceso a través de vías de señalización con diversos 

agonistas plaquetarios que dan lugar a su activación. Estas vías inducen 

la síntesis de tromboxano A2 (dependiente de ciclooxigenasa-1) y la 

liberación de ADP, que acaban activando las plaquetas. El ADP interactúa 

con una familia de receptores en la membrana plaquetaria, y el más 

importante entre ellos es el P2Y1291, 92. 

 

 Agregación: consiste en la unión de las plaquetas entre sí para formar 

agregados, a través del complejo GP IIb/IIIa. Una vez activadas las 

plaquetas, el GP IIb/IIIa sufre una transformación que aumenta su afinidad 

por el fibrinógeno y el FvW, que son sus ligandos93. 

Las plaquetas una vez activadas fomentan el inicio de la cascada de la 

coagulación, mediante la expresión de un fosfolípido (fosfatidilo serina) que 

soporta el ensamblaje de los complejos del factor de coagulación. De manera 

que aumenta la síntesis de trombina y por consiguiente de fibrina. La trombina a 

la vez que convierte fibrinógeno en fibrina también aumenta la adhesión y 

activación de más plaquetas y de esta manera aumenta el tamaño del trombo. 

Las plaquetas además liberan factor V, factor XI, fibrinógeno y factor XIII. De esta 

manera se produce una activación coordinada de las plaquetas y la coagulación.  
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Manifestaciones clínicas de la aterotrombosis coronaria 

 En la mayoría de ocasiones la base fisiopatológica del síndrome coronario 

agudo es la rotura o erosión de la placa de ateroma que expone las sustancias 

aterógenas que inician la formación de un trombo en esta localización. Como ya 

se ha mencionado, esta rotura de la placa desencadena los procesos de 

adhesión, activación y agregación plaquetaria, a la vez que también se inicia la 

activación de la cascada de coagulación. Todo ello lleva a la formación de un 

trombo que puede provocar distintos grados de obstrucción al flujo coronario. La 

severidad de esta obstrucción, asociado al vasoespasmo y a otros 

condicionantes94, 95, determinarán la presentación clínica de los diferentes 

síndromes coronarios agudos96, pudiendo presentarse como angina inestable o 

como infarto agudo de miocardio con o sin elevación del ST.  

 Angina inestable: cuando es debida a rotura de una placa de ateroma se 

trata de una trombosis coronaria parcial. La diferencia con el IAMSEST es 

que en la angina inestable no hay aumento de los marcadores de daño 

miocárdico (CK-MB o troponina). 

 

 Infarto agudo de miocardio sin elevación del ST: cuando es debido a 

rotura de una placa de ateroma, se trata de una trombosis parcial, con 

presencia de marcadores de daño miocárdico (CK-MB o troponina). 

 

 Infarto agudo de miocardio con elevación del ST: la mayoría son debido a 

una rotura de una placa de ateroma, y en este caso se trata de una 

oclusión trombótica completa.  
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4. FÁRMACOS ANTIAGREGANTES. 

 

4.1 INICIOS CON EL ÁCIDO ACETILSALICÍLICO.  

Aunque la aspirina pura sólo se ha fabricado y comercializado desde 

1899, el uso de su principio activo se remonta a la historia antigua. 

Medicamentos hechos de sauce y otras plantas ricas en salicilato aparecen en 

papiros de farmacología faraónica egipcia97 que pertenecen al segundo milenio 

a.C. Posteriormente Hipócrates y Galeno, junto con otros autores siguieron 

haciendo referencia a los efectos medicinales del sauce blanco.  

Cientos de años más tarde, en 1763, el reverendo de la iglesia de 

Inglaterra Edward Stone, publica un informe en la Royal Society donde describe 

el poder terapéutico del extracto de corteza de sauce para curar el “ague”, una 

enfermedad con síntomas como fiebre, dolor y fatiga, que hace referencia 

principalmente a la malaria98.  

En 1928, Un profesor de Farmacia en la Universidad de Múnich, Johann 

Buchner, aísla el principio activo de la corteza de sauce, al que puso el nombre 

de Salicina. En 1938, Rafaelle Piria, obtuvo ácido salicílico en estado puro. Ya 

en 1853 el químico francés Chasles Frederic Gerhardt neutralizó el ácido 

salicílico con sodio y acetilclorhídrico, convirtiéndose en la primera persona en 

sintetizar químicamente el ácido acetilsalicílico. Aunque terminó abandonando 

su descubrimiento. Fue un químico alemán, Felix Hoffmann, que trabajaba para 

la compañía alemana Bayer, el que en 1897 redescubrió la fórmula de Gerhard 

para aislar ácido acetilsalicílico y de esta manera reducir los efectos secundarios 

que rodeaban el ácido salicílico, especialmente la irritación gástrica. Finalmente, 
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en febrero de 1899, los laboratorios Bayer registraron este nuevo compuesto con 

el nombre comercial de Aspirina, convirtiéndose hoy en día en uno de los 

fármacos más usados en todo el mundo, con una producción anual entorno a las 

40.000 toneladas a nivel mundial. 

El primer ensayo clínico riguroso con los salicilatos pertenece a John 

MacLagan, un médico que administró salicina a pacientes con reumatismo. 

Publicado en 1876, en el estudio de MacLagan los pacientes tratados con 

salicina experimentaban mejora de la fiebre y del dolor articular99. 

En el año 1971 John Robert Vane, un farmacólogo británico, demostró 

que la aspirina suprime la producción de prostaglandinas100. Este descubrimiento 

sobre el mecanismo de acción de la aspirina supuso el inicio de la posibilidad de 

usar aspirina a bajas dosis para su empleo como antiagregante plaquetario.  

La principal vía de administración del ácido acetilsalicílico es la vía oral, 

pudiendo ser administrado también por vía intravenosa e incluso rectal. La 

aspirina se absorbe de forma rápida en el duodeno y en la parte superior del 

intestino delgado, presentando un pico de máxima concentración en plasma 

pasadas 1-2 horas desde su ingesta. Su vida media en suero es de unos 15-20 

minutos, sin embargo, como las plaquetas no pueden generar nueva 

ciclooxigenasa, el efecto de la aspirina sobre la plaqueta es irreversible y dura la 

totalidad de la vida de la plaqueta (10 días). 

La aspirina ejerce su efecto mediante el bloqueo de la producción de 

prostaglandinas y tromboxano A2100, 101 a través de la inhibición de forma 
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irreversible de la ciclooxigenasa (COX)102. Existen 2 isoformas de COX: COX-1 

y COX-2. La isoforma COX-1 se expresa constitutivamente en muchas células, 

incluidas las plaquetas103, y se encarga de la síntesis de prostaglandinas cuya 

función es mantener el funcionamiento normal de muchas células, incluyendo la 

protección de la mucosa gástrica, mantenimiento de la perfusión renal, y la 

activación y agregación plaquetaria104. Por el contrario, la isoforma COX-2 no se 

expresa bajo condiciones fisiológicas, sino que se induce rápidamente como 

consecuencia de estímulos inflamatorios, lo que resulta en la producción de 

prostaglandinas que contribuyen en la respuesta inflamatoria105.  (Figura 7). 

El tromboxano A2, identificado por Samuelsson106, es un potente 

vasoconstrictor y estimulador de la agregación plaquetaria, que se sintetiza y 

libera por las plaquetas activadas a partir de ácido araquidónico en respuesta a 

una amplia variedad de estímulos aumentando la capacidad agregante 

plaquetaria, hecho que convierte al tromboxano A2 en un amplificador de la 

respuesta plaquetaria a agentes como epinefrina, ADP o el colágeno. 

Como ya se ha mencionado, la aspirina consigue su efecto antitrombótico 

mediante la inhibición de la COX, y lo consigue a través de la acetilación selectiva 

en el grupo hidroxilo de un residuo de serina en posición 529 en la cadena 

polipeptídica de la COX-1 de las plaquetas107, 108. En el caso de la COX-2 la 

aspirina acetila el residuo de serina en posición 516 provocando así la pérdida 

de su actividad de forma irreversible, siendo la inhibición de la COX-1 170 veces 

más potente que la que ejerce sobre COX-2109. La inhibición de COX-1 se puede 

conseguir con bajas dosis de aspirina administrada una vez al día, mientras que 

la COX-2110 precisa de dosis más altas. 
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Figura 7: Producción de prostaglandinas a partir de ácido araquidónico y 
sus efectos fisiológicos 

 

 Aparte de la acción que ejerce sobre la formación de TxA2 por las 

plaquetas, se han descrito otros mecanismos que explican el efecto 

antiagregante de la aspirina. En 1995 se demostró que la aspirina tiene la 

capacidad de inhibir la activación plaquetaria ejerciendo su acción a través de 

los leucocitos111. Los leucocitos tienen la capacidad de generar óxido nítrico (NO) 

y la aspirina actúa estimulando la formación de NO por el leucocito, inhibiendo 

por este mecanismo la activación plaquetaria. El NO, además de su acción 

vasodilatadora, presenta una acción directa sobre el efecto antitrombótico de la 

aspirina. Más tarde, en 2003, se demostró que la aspirina también induce la 

liberación de NO por el endotelio, el cual protege a estas células de daño 

inducido por los radicales libres del oxígeno112.  Se ha sugerido también que la 
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aspirina ejerce una acción reductora del efecto proagregante plaquetario que 

poseen los eritrocitos113. 

Aparte de su efecto antitrombótico, la aspirina presenta otros mecanismos 

que contribuyen a su beneficio clínico en el tratamiento de las enfermedades 

cardiovasculares. La aspirina interviene reduciendo la progresión de la 

aterosclerosis impidiendo la oxidación del LDL114, y también mejora la disfunción 

endotelial en los vasos con aterosclerosis115. Se han postulado varios 

mecanismos para explicar estos beneficios, todos ellos presentan como 

elemento central el rol que ejerce la aspirina como antioxidante. 

Hasta la publicación del Segundo Estudio Internacional sobre 

supervivencia del Infarto (ISIS-2)116 en el año 1988 no se estableció el efecto 

beneficioso de la aspirina en el infarto de miocardio. En este estudio se 

incluyeron 17.187 pacientes, que fueron aleatorizados en 4 grupos en las 

primeras 24 horas después de la sospecha de infarto agudo de miocardio: al 

primer grupo se le administró estreptoquinasa iv (1.5 MU) durante 1 hora, en un 

segundo grupo aspirina con dosis diaria de 162 mg durante 1 mes; en un tercer 

grupo ambos tratamientos; y en el último ninguno de los tratamientos.    

Transcurridas 5 semanas, tantos los pacientes tratados con estreptoquinasa 

como con aspirina experimentaron una reducción significativa en la mortalidad 

vascular: 25% en el caso de los tratados con estreptoquinasa y del 23% en el 

caso del grupo de la aspirina. La combinación de ambos tratamientos fue 

significativamente mejor que el de ambos tratamientos por separado, con una 

reducción de la mortalidad vascular del 42% frente al placebo. La aspirina redujo 

además de forma significativa el reinfarto no-fatal (50%) y el ictus no-fatal (50%), 
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y no se asoció a aumento de hemorragia cerebral ni a sangrados que requirieran 

transfusión. La estreptoquinasa sí se asoció a aumento de sangrados que 

precisaban transfusión y a hemorragia cerebral. Se encontró además un 

aumento del reinfarto no-fatal con el uso de la estreptoquinasa, pero este 

aumento se vio contrarrestado cuando se usaba junto a la aspirina. En resumen, 

la combinación de aspirina y estreptoquinasa produjo una reducción significativa 

de reinfarto, ictus y mortalidad. El beneficio observado en cuanto a mortalidad se 

mantuvo en el seguimiento a los 10 años117. 

Al igual que en los pacientes que presentan infarto agudo de miocardio 

con elevación del ST, la aspirina también ha mostrado un beneficio significativo 

en los pacientes con IAM sin elevación del ST y en la angina inestable. Cuatro 

estudios demostraron una reducción en torno al 50% tanto de la mortalidad como 

del reinfarto en estos pacientes118-121.  

La aspirina ha sido comparada con la heparina en varios estudios en el 

tratamiento del IAMSEST. En el estudio RISC118 el tratamiento con solo heparina 

no redujo de forma significativa la incidencia de infarto de miocardio y muerte, 

siendo la aspirina significativamente mejor que la heparina. Sin embargo, el 

mayor beneficio se obtuvo con la combinación de ambos tratamientos. Otros 

estudios demostraron un beneficio mayor de la heparina frente a la aspirina, y un 

aumento de las complicaciones hemorrágicas con la combinación de ambos121-

123. En un metaanálisis en 1996, la adición de heparina a la terapia con aspirina 

en pacientes con IAMSEST resultó en un descenso no significativo del 33% en 

el riesgo de sufrir infarto de miocardio o muerte comparado con aspirina sola, 
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este beneficio no se acompañó en un aumento de complicaciones 

hemorrágicas124. 

En cuanto a la prevención secundaria después del tratamiento agudo del 

infarto de miocardio, se han publicado 6 grandes estudios en los que se usa la 

aspirina como tratamiento antiagregante único a largo plazo125-130. En todos 

menos uno de estos seis125 se ha observado un descenso de la mortalidad con 

el tratamiento con la aspirina. Los resultados de estos estudios y de otros 139 

que evalúan el uso de la aspirina a largo plazo han sido revisados en un 

metaanálisis publicado en 1994131. En este metaanálisis la aspirina redujo en un 

tercio tanto el riego de infarto de miocardio no fatal, como el riego de ictus no 

fatal, y en un sexto el riesgo de muerte vascular. Estos resultados son apoyados 

por un metaanálisis publicado en el año 2009, donde se evalúa el uso de la 

aspirina tanto en prevención primaria como secundaria132. Con toda esta 

evidencia queda demostrado claramente el beneficio de la aspirina como 

prevención secundaria en pacientes con enfermedad cardiovascular.  

En estos estudios se han venido usando diferentes dosis de aspirina, 

siendo los más habituales entre 75 y 325 mg/dl, sin que se hayan observado 

diferencias en cuanto a efectividad del fármaco. Debido a los efectos secundarios 

que produce la aspirina a dosis altas, parece razonable usar la mínima dosis 

efectiva, empleando una dosis para el tratamiento crónico que va desde los 75 a 

los 160 mg/día en pacientes con enfermedad coronaria. 

En cuanto al uso de aspirina después de revascularización con 

angioplastia, desde los primeros estudios se demostró una reducción 
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significativa en las complicaciones agudas de la angioplastia con la combinación 

de aspirina y dipiridamol133, aunque esta combinación aportaba poco beneficio 

adicional al tratamiento con aspirina sola134. La combinación de aspirina con 

ticlopidina comparada con tratamiento solo con aspirina en el contexto de 

revascularización percutánea sí que reducía de forma significativa a los 30 días 

la combinación de muerte, trombosis del stent e infarto de miocardio135.  

En el caso de cirugía de bypass aortocoronario con injerto de vena safena, 

la administración de aspirina en el postoperatorio inmediato reduce en un 50% 

la trombosis aguda del injerto136, 137. 

Por lo que respecta al uso de la aspirina para prevención primaria de 

eventos cardiovasculares se han publicado grandes estudios aleatorizados138-144 

así como metaanálisis145, 146. En el Physician’s Health Study139  se aleatorizaron 

22.071 hombres médicos entre 40 y 84 años a recibir una dosis diaria de 325 mg 

de aspirina o placebo. A los 5 años se detuvo el estudio de forma prematura al 

observar una reducción del 44% en el riego a sufrir un primer infarto de miocardio 

en los pacientes tratados con aspirina, un efecto limitado a los pacientes mayores 

de 50 años. 

En el metaanálisis publicado en 2002 que incluía estudios aleatorizados 

que comparan tratamiento con aspirina frente a un control, en pacientes con un 

alto riesgo cardiovascular, se concluyó lo siguiente145: en los pacientes en 

tratamiento con aspirina se observó una reducción de un 25% en el objetivo 

combinado de sufrir cualquier evento vascular serio, reducción del 33% de sufrir 
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un infarto de miocardio no fatal, 25% de reducción en ictus no fatal, y reducción 

de un sexto en la mortalidad. 

En relación a estos buenos resultado, la USPSTF (Unites States 

Preventative Services Task Force, recomendó en 2002 que los médicos 

consideraran de forma seria el uso de la aspirina en adultos en riesgo de sufrir 

patología coronaria147. 

Más recientemente se ha publicado en 2009 un metaanálisis146 sobre el 

efecto de la aspirina en prevención primaria frente al placebo que pone en duda 

los resultados obtenido en el metaanálisis publicado en 2002. La gran ventaja de 

este metaanálisis fue la de contar con los datos individuales de cada uno de los 

más de 95.000 sujetos incluidos. En prevención primaria con aspirina se observó 

una reducción significativa del 12% del riesgo de eventos cardiovasculares, 

debida fundamentalmente a una reducción del riesgo de IAM fatal y no fatal. No 

se observaron diferencias en la reducción del riesgo de ictus ni en la mortalidad 

cardiovascular. Por otra parte, se observó un aumento significativo en el riesgo 

de hemorragias mayores gastrointestinales o intracraneales. Los autores del 

metaanálisis concluyeron que hoy en día no estaría justificado el uso rutinario de 

aspirina en prevención primaria en sujetos de bajo riesgo. 

 4.2 APARICIÓN DE LAS TIENOPIRIDINAS. CLOPIDOGREL 

Al igual que todas las tienopiridinas el clopidogrel inhibe de forma 

selectiva e irreversible el receptor plaquetario del ADP P2Y12. Estos receptores 

están acoplados a proteínas G inhibidoras148. A través de estos receptores se 
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antagoniza la inhibición inducida por el ADP de la actividad de la adenilciclasa, 

resultando en un incremento de adenosín-monofosfato cíclico (AMPc)149, 150. 

Estos valores elevados de AMPc causan un estado refractario de la plaqueta y 

evitan los cambios conformacionales de los receptores GP IIb/IIIa, obviando la 

agregación plaquetaria. Las tienopiridinas son prodrogas que deben 

metabolizarse en el hígado mediante el citocromo P450 para pasar a ser 

moléculas activas. 

El primer inhibidor del receptor plaquetario P2Y12 comercializado fue la 

ticlopidina. En los años noventa un estudio con ticlopidina demostró en 

combinación con la aspirina ser superior a la terapia estándar de aquel momento 

con la asociación de aspirina y anticoagulación en pacientes revascularizados 

mediante stent151. En este estudio se redujo de forma significativa la incidencia 

de nuevo IAM, necesidad de nueva revascularización, trombosis del stent y las 

complicaciones hemorrágicas en los 30 días post-revascularización. Estos 

buenos resultados fruto de la combinación de aspirina y ticlopidina se 

reprodujeron en otros estudios135, 152. Sin embargo, a pesar de su eficacia, su 

uso fue limitado debido a los graves efectos secundarios que presentaba a nivel 

hematológico (neutropenia, púrpura trombocitopénica) y al desarrollo del 

clopidogrel, una tienopiridina con un mejor perfil de seguridad. 

El primer gran estudio aleatorizado en comparar la eficacia del tratamiento 

combinado de clopidogrel y aspirina frente a la aspirina fue el estudio CURE en 

el año 2001153. En este estudio se aleatorizaron 12.562 pacientes con SCA, a 

recibir clopidogrel (300 mg de carga seguidos de 75 mg diarios) o placebo, 

añadidos al tratamiento con aspirina (75 a 325 mg diarios). Se incluyeron 
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aquellos pacientes que habían sido hospitalizados dentro de las primeras 24 

horas del inicio de los síntomas, y que presentaran cambios en el 

electrocardiograma sugestivos de isquemia miocárdica o elevación de 

marcadores de daño miocárdico en analítica de sangre. Se excluyeron pacientes 

que presentaran elevación de ST en el ECG, revascularización coronaria en los 

3 meses previos, pacientes con contraindicaciones para tratamiento 

antitrombótico y antiagregante, tratados con anticoagulantes orales, y aquellos 

que hubiesen recibido tratamiento con antagonistas de la GP IIb/IIIa en los 3 días 

previos. El tratamiento se prolongó entre 3 a 12 meses, con una media de 9 

meses.  

El objetivo primario de muerte cardiovascular, infarto no fatal e ictus se 

redujo de forma significativa en la cohorte del clopidogrel (9.3% vs 11.4%, 

p=0.001, reducción del riesgo RR = 20%), siendo estos resultados ya muy 

evidentes a los 30 días del inicio del tratamiento. El segundo objetivo primario, 

formado por la combinación anterior más la isquemia refractaria, también 

experimentó una reducción significativa del 14% en el grupo del clopidogrel. Los 

objetivos de seguridad fueron las complicaciones hemorrágicas. Hubo un 

aumento en la incidencia de sangrado mayor con clopidogrel (3,7% versus 2,7%, 

RR: 1,38, cardiopatía isquémica 95%: 1,13-1,67, p=0,001), pero sin aumento de 

sangrados fatales (2,1% versus 1,8%, P=0,13), prevaleciendo el beneficio a favor 

del uso del clopidogrel sumado a la aspirina. 

El estudio PCI-CURE154, derivado del estudio CURE, analizó el subgrupo 

de pacientes sometidos a intervención coronaria percutánea (PCI). Añadido al 

tratamiento con aspirina, los pacientes se aleatorizaron para recibir una dosis de 
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clopidogrel o placebo previa realización de la ICP. Después de la ICP, los 

pacientes con stent recibieron una tienopiridina (tanto clopidogrel como 

ticlopidina), en combinación con aspirina durante 2 a 4 semanas, a partir de la 

cual se continuó con la administración del tratamiento aleatorio asignado hasta 

el final del periodo de seguimiento (3-12 meses post-aleatorización). El objetivo 

primario del estudio fue muerte de origen cardiovascular, infarto de miocardio o 

revascularización urgente (por nueva ICP o cirugía), dentro de los 30 días desde 

la ICP. Se evaluó también la muerte cardiovascular o el infarto de miocardio 

desde la ICP hasta el final del seguimiento para determinar los efectos de la 

continuación del tratamiento con clopidogrel a largo plazo. Los pacientes 

tratados con clopidogrel experimentaron una reducción significativa en el objetivo 

primario (RR 0,7, IC 95%, 0,55-0.97, p=0,03). El tratamiento con clopidogrel a 

largo plazo también se asoció de forma significativa con una reducción en la 

muerte cardiovascular o IAM (p=0,047). 

En el año 2002 se publicó el estudio CREDO155, en el cual se 

aleatorizaron 2116 pacientes sometidos a ICP electiva a pretratamiento con 

clopidogrel (dosis de carga de 300 mg) o placebo 3-24 horas antes de la ICP, 

además de la aspirina. Todos los pacientes recibieron clopidogrel y aspirina 

durante 28 días tras la ICP. A partir de los 28 días y hasta los 12 meses los 

pacientes se aleatorizaron a recibir clopidogrel más aspirina o aspirina sola. El 

objetivo primario fue la tasa de muerte, IAM o ictus a los 28 días y a los 12 meses. 

 El pretratamiento con clopidogrel no redujo significativamente el objetivo 

primario a los 28 días. Sin embargo, en los pacientes pretratados 6 o más horas 

antes de la ICP sí que se detectó una reducción significativa del objetivo primario. 
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 El tratamiento con clopidogrel más aspirina entre el día 28 y los 12 meses 

redujo de forma significativa el objetivo primario a los 12 meses. 

En pacientes con SCACEST tratados con fibrinolíticos y aspirina se 

evaluó la asociación del clopidogrel en los estudios CLARITY156 y COMMIT157. 

En el estudio CLARITY se estudiaron a 3491 pacientes con SCACEST tratados 

mediante trombolíticos y aspirina. Se aleatorizaron los pacientes a recibir 

clopidogrel (dosis carga 300 mg y mantenimiento con 75 mg/día) o placebo. A 

todos los pacientes se les realizaba posteriormente una coronariografía, 

momento en que se interrumpía el clopidogrel. El objetivo primario (combinación 

de oclusión de arteria responsable del infarto, muerte o infarto antes de la 

coronariografía) fue significativamente inferior con el clopidogrel en un 36%. El 

clopidogrel también redujo de forma significativa el objetivo de muerte 

cardiovascular, reinfarto o isquemia recurrente a los 30 días en un 20%. A 

destacar que no se registraron aumentos significativos de la tasa de hemorragias 

mayores ni intracraneales con el clopidogrel, ni siquiera hubo más hemorragias 

mayores en los pacientes que fueron sometidos a cirugía coronaria durante la 

hospitalización. En el estudio COMMIT se aleatorizaron a 45,852 pacientes, la 

mayoría de ellos con SCACEST (93%). Los pacientes fueron aleatorizados a 

recibir clopidogrel (75 mg/día) o placebo, sumado al tratamiento con aspirina. El 

tratamiento se continuó hasta el alta hospitalaria, o hasta las 4 semanas del 

ingreso. El clopidogrel redujo de forma significativa el objetivo primario 

combinado de muerte, reinfarto o ictus al alta hospitalaria (9,3% versus 10,1%, 

p=0,002). Estos resultados no se asociaron a un aumento de la tasa de 

hemorragias mayores ni de ictus hemorrágicos, ni siquiera en pacientes mayores 
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de 70 años o tratados con fibrinolíticos (0,58% vs 0,55%, p=0,59). A raíz de estos 

resultados, los estudios CLARITY y COMMIT, constituyen la base del uso del 

clopidogrel en los pacientes con SCACEST sometidos a tratamiento con 

fibrinolíticos. 

Respecto a la dosis de clopidogrel a utilizar, uno de los estudios más 

importantes es el CURRENT-OASIS 7158. Se aleatorizaron 25,086 pacientes con 

SCA, a quien se les iba a practicar ICP, a recibir tratamiento con dosis altas de 

clopidogrel (600 mg de carga seguidos de 150 mg diarios durante 6 días, y 75 

mg posteriormente) o a dosis estándar (300 mg de carga y 75 mg diarios 

posteriormente), y también a recibir dosis altas de aspirina (300-325 mg diarios) 

o dosis bajas (75-100 mg diarios). No hubo diferencias significativas en el 

objetivo primario (muerte cardiovascular, IAM, o ictus a los 30 días) entre ambas 

dosis de clopidogrel, o entre las dosis de aspirina.  En un análisis del subgrupo 

de pacientes tratados con angioplastia coronaria (17,263 pacientes) sí que se 

demostró una reducción significativa del objetivo primario (3,9% versus 4,5%, 

HR 0,86, IC 95%: 0.74-0,99, p=0,039)159. La tasa de trombosis intrastent también 

se redujo de forma significativa con la doble dosis de clopidogrel (0,7% versus 

1,3%, p=0,0001). La doble dosis de clopidogrel sí que se asoció a hemorragia 

mayor, pero no a un aumento de sangrado fatal o intracraneal. La dosis alta de 

aspirina no se asoció a aumento de hemorragia mayor. 

Existen varios estudios que demuestran que la respuesta al tratamiento 

con clopidogrel varía ampliamente entre los pacientes, lo que constituye uno de 

los puntos débiles de este fármaco. Se ha señalado una falta de respuesta que 

varía desde un 4% a un 30% después de 24 horas de la administración del 
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fármaco, dependiendo del método que se utilice para comprobar el efecto160. 

Numerosos mecanismos se han postulado para explicar la variabilidad de la 

respuesta al clopidogrel. Uno de los mecanismos descritos es la variabilidad 

genética en cuanto a los enzimas encargados de la metabolización hepática del 

clopidogrel. Entre los enzimas implicados, el CYP2C19 se ha comprobado que 

presenta varias isoformas que producen gran variabilidad en su actividad 

catalítica, que se traduce en variabilidad en cuanto a conversión del clopidogrel 

en su forma activa161, 162. Otros muchos mecanismos se han descrito en relación 

con la metabolización del clopidogrel por las enzimas hepáticas, incluyendo 

interacciones farmacológicas163-165. Otro mecanismo que se ha estudiado son las 

alteraciones en el receptor plaquetario P2Y12166. También se han visto 

involucrados factores clínicos como es la diabetes mellitus167.  

En cuanto a la relevancia clínica de la resistencia al clopidogrel, existen 

múltiples estudios que demuestran que estos pacientes presentan un riesgo 

aumentado en cuanto a eventos isquémicos post-PCI, incluyendo la trombosis 

del stent168-174. A pesar de ello no se recomienda analizar de forma rutinaria la 

reactividad plaquetaria en pacientes que van a ser tratados con clopidogrel 

debido a que con esta medida no se ha demostrado un beneficio clínico. Se 

recomienda tan solo en determinadas situaciones como pueden ser los 

pacientes con alta probabilidad de eventos post-PCI175, 176 . Varios estudios 

farmacodinámicos demuestran que aumentando la dosis de clopidogrel aumenta 

la inhibición plaquetaria177. Sin embargo, estudios aleatorizados que analizan el 

impacto clínico del aumento de dosis en pacientes con aumento de la reactividad 

plaquetaria no han demostrado un beneficio clínico respecto a la dosis 
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estándar178, 179. No hay que confundir estos resultados con los resultados 

positivos obtenido en el estudio CURRENT-OASIS 7158, estudio realizado sobre 

una población general (no seleccionada por reactividad plaquetaria) en el que 

hubo un beneficio con el uso de doble dosis de clopidogrel durante la primera 

semana de tratamiento en pacientes con SCA sometidos a angioplastia 

coronaria. 

Sin embargo, en los estudios que comparan la administración de dosis 

altas de clopidogrel con el tratamiento con un nuevo antiagregante plaquetario 

(prasugrel o ticagrelor), en pacientes con elevada reactividad plaquetaria 

después del tratamiento estándar con clopidogrel, se demuestra un beneficio 

clínico (mortalidad vascular o trombosis del stent) a favor de la administración 

del nuevo antiagregante180.  El motivo principal por el cual no está indicado 

realizar de forma rutinaria una evaluación de la resistencia al clopidogrel es la 

falta de beneficio clínico que se obtiene con el uso de estos test en pacientes 

sometidos a ICP181.   

Existe controversia respecto al uso concomitante de clopidogrel con 

omeprazol. Varios estudios farmacodinámicos han demostrado una disminución 

del efecto antiagregante del clopidogrel cuando se administra junto con el 

omeprazol182, 183. Sin embargo, en cuanto a la repercusión clínica de esta 

interacción farmacológica, los estudios publicados son discordantes. Algunos de 

los estudios observacionales publicados sugieren un aumento del riesgo para 

sufrir eventos isquémicos cuando los inhibidores de la bomba de protones se 

añaden al clopidogrel184-190. Mientras que los estudios aleatorizados no muestran 

un aumento de eventos cardiovasculares (muerte cardiovascular, infarto no fatal 
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o ictus)191-194. En los estudios observacionales se estudiaron los inhibidores de 

la bomba de protones como clase195-202. Mientras que en los estudios 

aleatorizados tan solo se estudió el omeprazol, y solo en 1 de ellos se evaluó el 

esomeprazol. Estos datos sugieren que el clopidogrel se puede administrar 

juntamente con el omeprazol de forma segura. Los resultados de los estudios 

aleatorizados chocan con la advertencia de la FDA de no utilizar estos fármacos 

de forma conjunta. En las guían clínicas más recientes se clasifica a los IBP 

según su grado de interacción con el clopidogrel: omeprazol y esomeprazol son 

lo que tendrían una mayor propensión a la interacción; lansoprazol tendría una 

interacción intermedia; y el pantoprazol y rabeprazol la más baja34.  

4.3 DOBLE ANTIAGREGACIÓN. TRATAMIENTO ESTÁNDAR 

Una de las causas más importantes de la reducción de los eventos 

isquémicos en pacientes afectos de cardiopatía isquémica es la evolución de los 

fármacos antiagregantes en las últimas décadas. En los inicios del tratamiento 

de las lesiones coronarias mediante stent intra-coronario a principios de los años 

noventa, la prevención de la trombosis sobre el stent se realizaba mediante 

aspirina más anticoagulación203-206. El primer estudio en comparar una estrategia 

de doble antiagregación frente a la asociación de la aspirina con anticoagulación 

oral fue el publicado por Schömig et al en 1996151. Se trata de un estudio donde 

se aleatorizó a 517 pacientes a recibir doble antiagregación con aspirina más 

ticlopidina o a recibir aspirina más anticoagulación oral. En este estudio se redujo 

de forma significativa la incidencia de nuevo IAM, necesidad de nueva 

revascularización, trombosis del stent y las complicaciones hemorrágicas en los 
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30 días post-revascularización. La ticlopidina es el primer inhibidor del receptor 

plaquetario P2Y12 comercializado. En estudios posteriores publicados en 1998 

por Leon et al135  y por Bertrand et al152 se reproducía la superioridad de la 

ticlopidina más aspirina frente a la aspirina más anticoagulación oral. De esta 

manera se abría la puerta al tratamiento mediante doble antiagregación en los 

pacientes revascularizados mediante stent intracoronario. 

Sin embargo, pronto hubo la necesidad de buscar un sustituto a la 

ticlopidina debido a sus efectos secundarios. Producía alteraciones graves a 

nivel hematológico, neutropenia y púrpura trombocitopénica. El clopidogrel fue el 

siguiente inhibidor del receptor plaquetario P2Y12 comercializado. El primer gran 

estudio que demostró la eficacia del clopidogrel junto a la aspirina fue el estudio 

CURE en el año 2001153. Estudios posteriores han demostrado la existencia de 

una gran variabilidad interindividual en la respuesta al clopidogrel160, 207, y un 

inicio de acción lento208, por lo que en los últimos años se han comercializado 

nuevos antiagregantes, prasugrel y ticagrelor. 

4.4 LIMITACIONES DEL CLOPIDOGREL. APARICIÓN DE PRASUGREL Y 

TICAGRELOR. 

Pese al adecuado cumplimiento de la terapia con doble antiagregación 

con aspirina y clopidogrel en paciente que han sufrido un síndrome coronario 

agudo, se ha observado que un porcentaje importante de pacientes siguen 

presentando episodios trombóticos y hemorrágicos209. Varias son las 

limitaciones que presenta el clopidogrel que han propiciado que se buscaran 
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nuevos fármacos antiagregantes: una respuesta con una gran variabilidad 

interindividual160 y un lento inicio de acción208. 

La primera molécula en aparecer tras el clopidogrel fue el prasugrel, una 

tienopiridina de tercera generación. Se trata de un antiagregante que también 

ejerce su acción inhibiendo el receptor del ADP P2Y12, y lo hace de forma 

irreversible. Es un profármaco que precisa de tan solo una biotransformación a 

nivel hepático mediada por el CYP450+210, 211. Presenta menos variabilidad 

interindividual, un inicio de acción más rápido, y una inhibición plaquetaria mayor 

que el clopidogrel. El estudio TRITON35, publicado en el año 2007, fue el primer 

gran estudio en validar la eficacia y seguridad del prasugrel. Se aleatorizaron 

13,608 pacientes con SCA (con y sin elevación del ST) programados para ICP a 

terapia con aspirina más prasugrel (60 mg de dosis de carga y 10 mg al día de 

mantenimiento) o con aspirina más clopidogrel (dosis de carga de 300 mg y dosis 

de mantenimiento de 75 mg al día), durante 6 a 15 meses de duración. Es 

importante remarcar que la aleatorización de los pacientes (a recibir clopidogrel 

o prasugrel) se realizaba una vez conocida la anatomía coronaria, salvo en el 

grupo de SCACEST que recibieron angioplastia primaria. El prasugrel redujo de 

forma significativa el objetivo primario de eficacia (muerte cardiovascular, infarto 

de miocardio o ictus), 12,1% en el grupo del clopidogrel y 9,9% en el grupo del 

prasugrel (una reducción del riesgo relativo del 19%), a expensas de la reducción 

del IAM no fatal. No hubo diferencias estadísticamente significativas entre los 2 

grupos en cuanto a muerte cardiovascular o ictus. También se observó una 

reducción significativa en la trombosis del stent (2.4% vs. 1.1%; P<0.001), y en 

la revascularización urgente del vaso tratado (3.7% vs. 2.5%; P<0.001).  
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En cuanto al perfil de seguridad, el prasugrel presentó mayor riego de 

sangrado respecto al clopidogrel. Hubo un aumento significativo en la incidencia 

de sangrado mayor, 2,4% en pacientes que recibieron prasugrel frente a un 1,8% 

en los que recibieron clopidogrel (HR 1,3, p = 0,03), incluyendo también el 

sangrado con riesgo vital (1,4% frente a 0,9%, p =0,01), y hemorragias mayores 

fatales (0,4% frente a 0,1%, p = 0,002). Con el objetivo de analizar el beneficio 

neto del prasugrel frente al clopidogrel debido a la discordancia entre su eficacia 

y el riesgo de sangrado, se analizó el beneficio clínico neto, formado por el 

objetivo de muerte por cualquier causa, IAM no fatal, ictus no fatal y hemorragia 

mayor, siendo los resultados favorables hacia el prasugrel (13,9% con el 

clopidogrel frente al 12,2% con el prasugrel, HR 0,87, p = 0,004). Un análisis post 

hoc del estudio demostró que no hubo beneficio con el prasugrel en 3 subgrupos 

de pacientes: mayores de 75 años; con antecedente de ACV o AIT; y pacientes 

con peso menor de 60 kg. Además, en el subgrupo de pacientes con antecedente 

de AIT o ACV el fármaco resultó ser perjudicial y está contraindicado. Por otro 

lado, el prasugrel demostró que su superioridad respecto al clopidogrel es mayor 

en algunos subgrupos: pacientes diabéticos, con IAM con elevación del ST que 

van a ser sometidos a intervencionismo, y en pacientes menores de 65 años.  

El estudio TRILOGY212 es otro estudio de especial relevancia que 

compara el prasugrel frente al clopidogrel en paciente con SCA sin elevación del 

ST a los cuales no se les practicó revascularización. Se aleatorizó a 9.326 

pacientes, el subgrupo de pacientes menores de 75 años fue tratado con una 

dosis de prasugrel de 10 mg, mientras que el subgrupo de pacientes mayores de 

75 años recibió una dosis de 5 mg.  El objetivo primario fue la tasa muerte 
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cardiovascular, IAM, o ictus, con una media de seguimiento de 17 meses. El 

prasugrel no redujo de forma significativa el objetivo primario, ni en pacientes 

menores de 75 años (10,1% en el grupo del prasugrel frente a 13,9% en el grupo 

del clopidogrel, HR 0,91, p =0,21), ni en la población general (13,3% frente a 

13,9%, HR 0,96, p=0,45).  En un análisis pre-especificado, el prasugrel redujo 

los eventos isquémicos recurrentes en pacientes menores de 75 años frente al 

clopidogrel (HR 0,85, p = 0,04). En cuanto a la seguridad, no hubo diferencias 

significativas en cuanto a sangrados mayores o intracraneales. En conclusión, 

en los pacientes con SCASEST que no se someten a terapia de 

revascularización, el prasugrel no reduce el objetivo primario, con una tasa 

similar de sangrado entre los 2 grupos. 

Otro estudio a destacar es el estudio ACCOAST213, en el que se evalúa 

el pretratamiento con prasugrel en pacientes ingresados con IAMSEST. Se 

asignó a 4.033 pacientes que iban a ser programados para intervencionismo en 

las 2-48h siguientes a la aleatorización a 2 grupos: prasugrel (30 mg de carga) 

antes de la coronariografía o placebo. Cuando estaba indicada la angioplastia, 

en el momento de ICP  se administraba una dosis adicional de 30mg en el grupo 

de pretratamiento y 60 mg en el grupo control. El objetivo principal de eficacia a 

los 7 días, compuesto de muerte cardiovascular, infarto de miocardio, ictus, 

revascularización urgente o tratamiento de recate con fármacos inhibidores de la 

glicoproteína IIb/IIIa, no fue significativamente diferente entre los 2 grupos 

(HR=1,02; IC 95%: 0,84-1,25; p=0,81). El porcentaje de sangrado mayor según 

criterio TIMI, relacionado o no con la cirugía de revascularización coronaria, a los 

7 días fue mayor en el grupo de pretratamiento (HR=1,90; IC 95%: 1,19-3,02; 

p=0,006). Por consiguiente el prasugrel no está indicado para pacientes con SCA 



Revisión bibliográfica 
  

71 
 

cuya anatomía coronaria no se conozca y sin una indicación clara de ICP, a 

excepción de pacientes con IAMCEST programados para  cateterismo coronario 

inmediato e ICP. 

En el año 2009, tan solo 2 años más tarde desde la aparición del 

prasugrel, sale al mercado un nuevo antiagregante, el ticagrelor. Se trata de un 

inhibidor no tienopiridínico (ciclopentil-triazolo-pirimidínico) del receptor P2Y12, 

de acción directa y reversible214. Presenta una inhibición plaquetaria más intensa 

que el clopidogrel. No es una prodroga por lo que no requiere de ninguna 

metabolización para ejercer su acción215, 216.  

El estudio que avala la eficacia y seguridad del ticagrelor en la práctica 

clínica es el PLATO36. En él se aleatorizaron 18.624 pacientes que habían 

ingresado por SCA, con y sin elevación del ST, a recibir tratamiento con aspirina 

más ticagrelor (180 mg de carga seguidos de 90 mg cada 12 horas) o aspirina 

más clopidogrel (300-600 mg de carga seguidos de 75 mg cada 24h). A los 12 

meses el ticagrelor redujo de forma significativa el objetico primario formado por 

la combinación de muerte cardiovascular, IAM no fatal o ictus (9,8% versus 

11,7%, HR 0,84, p = 0,0001). Resultados que se obtuvieron a expensas de la 

reducción de la mortalidad cardiovascular (4% versus 5,1%, HR 0,79, P = 0,001), 

y del IAM (5,8% versus 6,9% HR 0,84, P = 0,005), pero no por el ictus (1,5% 

versus 1,3%, P = 0,22). A diferencia del prasugrel, el ticagrelor sí reduce la 

mortalidad por cualquier causa al compararlo con el clopidogrel (4,5% versus 

5,9%, p = 0,001). Entre los pacientes que recibieron revascularización mediante 

stent, el ticagrelor disminuyó la tasa de trombosis del stent de forma significativa 

(1,3% versus 1,9%, p = 0,009). Un dato interesante que remarcar es que tanto 
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los pacientes que se revascularizaban de forma percutánea, como quirúrgica, e 

incluso en aquellos que no se revascularizaban, se mantenía el beneficio del 

ticagrelor sobre el clopidogrel.  

En cuanto a seguridad, el ticagrelor no aumentó de forma significativa la 

tasa de hemorragia mayor tal y como se define en el estudio (11,6% versus 

11,2% con el clopidogrel, p = 0,43), ni según los criterios TIMI (7,9% versus 7,7% 

con el clopidogrel), ni la tasa de hemorragia fatal (5,8% en los 2 grupos, p=0,7). 

Sin embargo, el sangrado mayor no relacionado con la cirugía de 

revascularización aortocoronario sí fue mayor con el ticagrelor (4,5% versus 

3,8%, p =0,03). El ticagrelor presentó también mayor tasa de hemorragias 

intracraneales (26 [0.3%] versus 14 [0.2%], p = 0.06), incluida la hemorragia 

intracraneal fatal (11 [0.1%] versus 1 [0.01%], p = 0.02). 

Como se ha reflejado en el estudio PLATO, la administración al ingreso 

de ticagrelor reduce la incidencia de eventos cardiovasculares mayores (MACE) 

en paciente con SCA. En el estudio el tratamiento fue intra-hospitalario, y se 

desconocía si su administración prehospitalaria en el contexto del IAMCEST 

hubiera podido mejorar la reperfusión coronaria y los resultados clínicos. Con el 

objetivo de resolver esta duda surge el estudio ATLANTIC217. Se trata de un 

estudio multicéntrico, donde se aleatorizó a 1.862 pacientes con IAMCEST, para 

comparar tratamiento con ticagrelor prehospitalario (en la ambulancia) versus 

hospitalario. El objetivo primario fue la proporción de pacientes que no tienen 

resolución de la elevación del segmento ST antes de la intervención coronaria 

percutánea, y la proporción de pacientes sin flujo TIMI grado 3 en la arteria 

responsable del infarto. No hubo mejoría de la reperfusión coronaria pre-PCI en 



Revisión bibliográfica 
  

73 
 

los pacientes tratados con ticagrelor prehospitalario, las 2 estrategias tuvieron 

eficacia similar. 

Solo existe un estudio aleatorizado que compara directamente el 

prasugrel y el ticagrelor. El PRAGUE 18218, publicado en 2016, es un estudio 

multicéntrico, aleatorizado, que compara estos dos fármacos en pacientes con 

infarto agudo de miocardio con elevación del ST tratados mediante angioplastia 

primaria. Aunque la intención inicial era la inclusión de 2.500 pacientes, 

finalmente solo se incluyeron a 1.230, debido a que el estudio se detuvo de forma 

prematura por futilidad. El objetivo primario se definió como objetivo combinado 

de muerte, reinfarto, ictus, necesidad de revascularización urgente del vaso 

culpable, hemorragia que requiriera transfusión o prolongación de la 

hospitalización, a los 7 días. Se presentaron resultados también a los 3 meses 

como objetivo secundario (combinación de muerte cardiovascular, infarto no fatal 

y accidente cerebro vascular). No se encontraron diferencias en la aparición del 

objetivo primario entre prasugrel y ticagrelor (4,0% y 4,1%, respectivamente; OR 

0,98 (IC 95% 0,55-1,73); p=0,939). Tampoco hubo diferencias en cuanto al 

objetivo secundario (2,7% vs. 2,5%, OR 1,06 (IC 95% 0,53-2,15); p=0,864). 

4.5 SITUACIÓN ACTUAL DEL TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE EN 

EL SCACEST 

Ante un síndrome coronario agudo con elevación del ST las guías 

actuales de práctica clínica recomiendan un régimen de 12 meses de doble 

terapia antiagregante con ácido acetilsalicílico y un inhibidor del difosfato de 

adenosina para pacientes con SCA sin un riesgo hemorrágico elevado. Para 
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aquellos con SCA con un riesgo hemorrágico elevado se recomienda aspirina 

más copidogrel o ticagrelor durante 6 meses según la escala PRECISE-DAPT34. 

Se debe usar aspirina de forma indefinida, con una clase de recomendación I y 

un nivel de evidencia A32. Se usa una dosis de carga de aspirina en el momento 

agudo de entre 250-500 mg oral o intravenosa, seguida de una dosis de 

mantenimiento de 75-100 mg,  

Actualmente disponemos de 3 inhibidores del receptor P2Y12, 

clopidogrel, prasugrel y ticagrelor. Las guías actuales de práctica clínica 

recomiendan preferiblemente una combinación de la aspirina con prasugrel o 

ticagrelor, más que con clopidogrel, en pacientes con IAMCEST tratados con ICP 

(clase de recomendación I, nivel de evidencia A)32.  

La duración del tratamiento con doble antiagregación es un tema de 

controversia. Las guías actuales recomiendan en paciente con IAMCEST que se 

sometan a angioplastia primaria, fibrinólisis, y en pacientes que no hayan 

recibido tratamiento de reperfusión, una duración de 12 meses con doble 

antiagregación plaquetaria32, 155, 219, 220.  

Los pacientes que no reciben tratamiento con reperfusión deben recibir 

doble antiagregación plaquetaria durante al menos 1 mes y hasta 12 meses, y el 

inhibidor del receptor P2Y12 de elección en este caso es el ticagrelor36, 212, 221.  

En los pacientes tratados con fibrinólisis se recomienda un tratamiento 

mínimo de 30 días con doble antiagregación, e idealmente durante 12 meses32, 

219. En el estudio CLARITY-TIMI 28156, la adición del clopidogrel a la aspirina en 
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paciente con IAMCEST sometidos a fibrinólisis mejoró de forma significativa el 

flujo de la arteria coronaria culpable (flujo TIMI) y redujo a los 30 días el objetivo 

compuesto por muerte cardiovascular, reinfarto y la necesidad de 

revascularización urgente (14,1% vs 11,6%, p=0,003). En este caso el inhibidor 

del receptor P2Y12 indicado es el clopidogrel157. 

En pacientes tratados con ICP que presentan un alto riesgo hemorrágico, 

como son los pacientes que precisan de tratamiento anticoagulante 

concomitante, se puede suspender el inhibidor del P2Y12 a partir de los 6 meses.  

 Existen diferencias en cuanto a esta indicación en las guías de práctica 

clínica americanas y en las europeas. Se puede suspender a los 6 meses con 

una clase de indicación IIb y nivel de evidencia C en las guías americanas, 

independientemente del tipo de stent219, 222-225. En las guías europeas la 

indicación de acortar la duración depende del riesgo isquémico y hemorrágico. 

Cuando prevalece el riesgo isquémico (alta complejidad de la enfermedad 

coronaria tratada; carga de enfermedad que se deja sin tratar; consideraciones 

técnicas en relación con el implante del stent y resultados) se puede realizar 

triple terapia (aspirina, clopidogrel y anticoagulación) durante 6 meses, a 

continuación terapia doble con aspirina o clopidogrel más anticoagulación hasta 

los 12 meses, y a partir de los 12 meses solo anticoagulación. Si el que prevalece 

es el riesgo hemorrágico (escala HAS—BLED o ABC) se puede realizar doble 

terapia con clopidogrel y anticoagulación durante 1 año, y posteriormente solo 

anticoagulación; o realizar triple terapia durante 1 mes, doble terapia hasta los 

12 meses, y solo anticoagulación a partir del año34. No se recomienda el 
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tratamiento con ticagrelor o prasugrel en pacientes tratados con triple terapia 

(aspirina, inhibidor receptor P2Y12 y anticoagulación oral)32.  

En pacientes con IAMCEST que finalmente se someten a cirugía de 

revascularización coronaria, al igual que con el tratamiento percutáneo, la 

duración y tipo de tratamiento depende del riesgo isquémico y hemorrágico. Los 

pacientes que no presentan un riego hemorrágico alto deben realizar tratamiento 

con doble terapia antiagregante durante 12 meses (aspirina más clopidogrel, 

ticagrelor o prasugrel). Si el riesgo hemorrágico es alto deben realizar doble 

terapia antiagregante durante 6 meses con aspirina más clopidogrel o 

ticagrelor34, 219, 226. 

Por lo que respecta a la prolongación del tratamiento con doble terapia 

antiagregante más allá de los 12 meses en pacientes con síndrome coronario 

agudo, las guías americanas recomiendan esta opción en pacientes 

revascularizados mediante stent, que no hayan presentado sangrado durante el 

período de doble antiagregación, y que no presentan alto riesgo hemorrágico219.  

Actualmente existe controversia sobre la duración del tratamiento con 

doble antiagregación. Se han realizado múltiples estudios al respecto, algunos 

enfocados hacia un régimen de antiagregación de corta duración y otros hacia 

períodos de tratamiento con doble antiagregación más allá de los 12 meses. 

En cuanto a las estrategias de corta duración, los estudio EXCELLENT223, 

PRODIGY227 y SECURITY222 utilizaron un protocolo de 6 meses. En el primero 

se incluyeron 1.443 pacientes, y se demostró la no inferioridad entre el régimen 
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de 6 frente al de 12 meses para el desarrollo de muerte de origen cardíaco, 

infarto o revascularización del vaso intervenido. En el estudio PRODIGY227 se 

aleatorizaron 2.013 pacientes a recibir doble antiagregación durante 6 o 24 

meses. No hubo diferencias en cuanto al objetivo primario compuesto por muerte 

por cualquier causa, infarto de miocardio o eventos cerebrovasculares entre los 

2 grupos; sin embargo, sí hubo un aumento significativo del riesgo hemorrágico 

en el grupo de 24 meses de tratamiento. En el estudio SECURITY222 se 

incluyeron 1.399 pacientes, demostrando la no inferioridad entre un régimen de 

6 frente a 12 meses para el objetivo primario formado por muerte cardíaca, infarto 

de miocardio, ictus, trombosis del stent o sangrado. Los estudios OPTIMIZE228 y 

RESET224 utilizaron un protocolo de 3 meses de duración, y ambos demostraron 

la no inferioridad en comparación con un régimen de 12 meses de antiagregación 

para el objetivo de muerte, eventos cardiovasculares o sangrado. Al igual que 

estos estudios, varios metaanálisis225, 229 no han demostrado un riesgo 

aumentado de trombosis del stent con una duración de la doble terapia 

antiagregante menor de 12 meses, habiendo una disminución de las 

complicaciones hemorrágicas230. Hay que destacar que la mayoría de estos 

estudios incluían a pacientes de bajo riesgo cardiovascular y con clopidogrel 

como segundo antiagregante. 

Por lo que respecta a la estrategia de larga duración, durante más de 12 

meses, el estudio más importante es el DAPT231, que aleatorizó a 9.961 

pacientes post-ICP con stents medicados, a recibir tratamiento con doble 

antiagregación durante 12 meses o continuarlo hasta los 30 meses. El objetivo 

primario fue la incidencia de trombosis del stent y eventos vasculares mayores 
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(muerte, infarto de miocardio o ictus); y el objetivo primario de seguridad fue el 

sangrado moderado o grave.  Al comparar las 2 estrategias se encontró que la 

terapia extendida hasta los 30 meses reduce de forma significativa la incidencia 

de trombosis del stent (0,4% vs 1,4%, HR 0,29, p < 0,001), y de cualquier evento 

cardiovascular mayor (4,3% vs 5,9%, HR 0,71, p < 0,001). Por lo que respecta a 

la incidencia de infarto de miocardio, fue significativamente menor en el grupo de 

la terapia dual durante 30 meses (2,1% vs 4,1%, HR 0,47, p < 0,001). La 

incidencia de sangrado fue mayor en el grupo que se prolongó el tratamiento por 

30 meses (2,5% vs 1,6%, p = 0,001). Un dato llamativo fue el aumento 

significativo de la incidencia de la muerte por cualquier causa en el grupo que 

prosiguió el tratamiento por 30 meses (2% vs 1,5%, HR 1,36, p = 0,05), atribuido 

en parte a cáncer; sin diferencia en muerte cardiovascular entre ambos grupos. 

Se observó un riesgo elevado de trombosis del stent y de infarto de miocardio en 

ambos grupos en los 3 meses posteriores a la discontinuación del segundo 

antiagregante.  

En base al aumento de la mortalidad global en el estudio DAPT, se publicó 

un metaanálisis232 en el año 2015 con la intención de evaluar la mortalidad 

relacionada con la doble antiagregación. Se incluyeron 14 estudios con 69.644 

pacientes, a través de los cuales se pretendía comparar la incidencia de la 

mortalidad por cualquier causa, cardiovascular y no cardiovascular, entre un 

régimen de doble terapia antiagregante de corta duración (≤ 6 meses) y un 

régimen de terapia más prolongado. Comparado con el tratamiento de corta 

duración (≤ 6 meses), el tratamiento prolongado no se asoció de forma 

significativa con mayor mortalidad global (HR 1,05, IC 0,96-1,19, p = 0,33), ni 
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tampoco de forma específica con la mortalidad cardiovascular (1,01, IC 0,93-

1,12, p = 0,81). 

Con el objetivo de solventar la duda sobre la prevención del desarrollo de 

eventos cardiovasculares con la terapia de doble antiagregación de larga 

duración, se desarrollaron varios metaanálisis.  

Giustino et al. en el 2015233 publicaron un metaanálisis en el que se 

incluyeron 10 ensayos clínicos con más de 32.000 pacientes, tratados con 

diferente duración de doble terapia. Se observó que la terapia doble de corta 

duración (≤ 6 meses) se asociaba a mayor incidencia de trombosis del stent (OR 

1,71, IC 1,26-2,32, p = 0,001); con menor sangrado (OR 0,6, IC 0,52-0,75, p < 

0,001). La mortalidad global fue numéricamente más alta en el grupo de larga 

duración, pero sin llegar a ser estadísticamente significativa la diferencia. En este 

trabajo se realizó una comparación interesante en el que se analizaba la 

trombosis del stent entre los 2 grupos según el stent utilizado, y se observó que 

no había diferencia significativa entre los 2 grupos cuando se usaba un stent de 

segunda generación (OR 1,54, IC 0,96-2,47), mientras que en los stents de 

primera generación sí que la había (OR 3,94, IC 2,20-7,05). De esta manera 

tener un stent de segunda generación atenúa el beneficio de la doble 

antiagregación de larga duración. 

Otro metaanálisis234 fue publicado por Palmerini et al. también en el año 

2015. Se incluyeron 10 estudios con más de 31.00 pacientes. Se observó una 

reducción significativa de la mortalidad por cualquier causa en el grupo de terapia 

dual de corta duración (≤ 6 meses) (HR 0,82, IC 0,69-0,98, p = 0,02). Esta 
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reducción de la mortalidad fue atribuida a la mortalidad no cardiovascular (HR  

0,67, IC 0,51-0,89, p = 0,006), con similar mortalidad cardiovascular (HR 0,93, 

IC 0,73-1,17. P = 0,52). La estrategia de corta duración de terapia dual se asoció 

también a menor riesgo de sangrado mayor, pero con mayor incidencia de infarto 

de miocardio y de trombosis del stent. En otros metaanálisis publicados al 

respecto también en el 2015, muestran resultados similares, con disminución de 

la trombosis del stent, y del infarto de miocardio en el grupo de la terapia dual de 

larga duración, pero con un aumento del sangrado mayor y de la mortalidad por 

cualquier causa225, 235. 

El estudio PEGASUS236 es otro de los estudios que estudia la eficacia de 

la doble antiagregación más allá de los 12 meses. La inclusión en el estudio fue 

distinta a la del resto de estudios con el mismo objetivo ya que los pacientes 

podían ser incluidos tras 1 a 3 años del IAM. Se incluyeron 21,162 paciente y se 

les aleatorizó a recibir ticagrelor 90 mg/12h, ticagrelor 60 mg/12h o placebo. 

Todos recibían tratamiento con aspirina. El objetivo primario fue un compuesto 

de muerte cardiovascular, infarto de miocardio, o ictus. El objetivo primario de 

seguridad fue un sangrado mayor según la clasificación TIMI. Se observó una 

reducción constante en todos los componentes del objetivo principal con  

ticagrelor frente a placebo. El objetivo primario de eficacia fue del 7,85% en el 

grupo de 90 mg, 7,77% en el de 60 mg y 9,04% en el de placebo (para la dosis 

alta  y baja, respectivamente, frente a placebo, p=0,008 y p=0,004).Las tasas de 

sangrado mayor TIMI fueron más altas con ticagrelor (2,60% con 90 mg y 2,30% 

con 60 mg) que con placebo (1,06) (p<0,001 para cada dosis vs. placebo). Los 

autores concluyen que el tratamiento con ticagrelor, en pacientes con un IM de 
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más de 1 año de evolución, reducía significativamente el riesgo de muerte 

cardiovascular, infarto de miocardio, o ictus, e incrementa el riesgo de sangrado 

mayor. 

El estudio más reciente en cuanto a extender la terapia dual más allá de 

los 12 meses es el estudio OPTIDUAL237, en el que no se observaron diferencias 

significativas entre las 2 estrategias en cuanto al desenlace primario formado por 

mortalidad por cualquier causa, infarto de miocardio, ictus, o sangrado mayor 

(5,8% vs 7,5%, HR 0,75, IC 0,5-1,28, p = 0,17). En otros estudios anteriores a 

éste se obtuvieron resultados similares220, 238, 239.  

Las guías actuales proponen algunas pautas sobre la duración de la doble 

antiagregación en pacientes con síndrome coronario agudo, pero al analizar la 

literatura de la que disponemos hasta la actualidad nos damos cuenta de que no 

se puede definir un tiempo ideal para la terapia de doble antiagregación. Se debe 

optimizar de forma individualizada según las características de los pacientes. 

 Debido a esto es importante que el médico conozca los factores 

predictores de trombosis y sangrado, y el stent usado, tipo de indicación y 

medicación de cada paciente. Sólo de esta forma se puede valorar de forma 

adecuada el riesgo/beneficio de cada paciente. Aún quedan muchos 

interrogantes que resolver respecto a la duración de la doble terapia de 

antiagregación, como puede ser el aumento de la mortalidad global con el 

alargamiento de la terapia más allá de los 12 meses; el uso de otros 

antiagregantes diferentes al clopidogrel, ya que en muchos de los estudios de 

los que disponemos se ha utilizado exclusivamente clopidogrel; y los pacientes 
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con necesidad de anticoagulación. Se trata de un tema de interés actual en el 

que hay que seguir investigando.
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1. MATERIAL Y MÉTODOS. 

 

1.1. DISEÑO DEL ESTUDIO. 

Estudio observacional retrospectivo de una cohorte de pacientes 

consecutivos. 

 

1.2. PACIENTES. 

1.2.1. FASE HOSPITALARIA: 

Se consideraron candidatos a la inclusión en el estudio todos los 

pacientes remitidos a la Unidad de Hemodinámica del Hospital San Juan de 

Alicante, dentro del Plan Código Infarto Alicante Norte, desde el 1 de febrero de 

2013 al 30 de abril de 2015 con la indicación de angioplastia primaria.  

La muestra de pacientes se obtuvo a partir de la información almacenada 

en el registro prospectivo de hemodinámica existente en la Unidad de 

Hemodinámica del Hospital Universitario San Juan de Alicante. En el registro 

figuran las indicaciones de la coronariografía, datos clínicos, angiográficos e 

intervalos de tiempo de actuación relacionados con cada uno de los 

procedimientos. La información se completó con la revisión de la historia clínica 

informatizada en el programa de alta hospitalaria del mismo hospital. 

Criterios de inclusión: 

Se consideraron candidatos a angioplastia primaria aquellos pacientes 

que cumplían los siguientes 2 criterios: 
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1- Clínica compatible con isquemia miocárdica de menos de 12 horas de 

evolución y mantenida durante 30 minutos y sin respuesta a nitroglicerina. 

 2- Presencia en el ECG de elevación del segmento ST de morfología 

isquémica de más de 1 mm en, al menos 2 derivaciones en II, III o aVF, o mayor 

de 2 mm en 2 derivaciones contiguas de V1 a V6, que persista más de 20 

minutos; o presencia de bloqueo de rama izquierda no diagnosticado 

previamente o ritmo de marcapasos que ocasiona artefacto en el ECG 

impidiendo una adecuada valoración del segmento ST. 

En todos los casos se aplicó el principio de intención de tratar, de forma 

que se incluyeron todos los pacientes tras su aceptación para la realización de 

angioplastia primaria por parte del hemodinamista, aunque el proceso se 

detuviera en cualquiera de sus fases, bien por fallecimiento del paciente antes 

del procedimiento o bien por no realización del mismo por cualquier otro motivo. 

Criterios de exclusión: 

Se excluyeron aquellas activaciones del código infarto realizadas por 

indicaciones distintas a angioplastia primaria. También fueron excluidos los 

pacientes que ya habían sido incluidos previamente. La nueva participación en 

el programa Código Infarto se consideró como seguimiento. 

En nuestro medio el tratamiento de elección del infarto agudo de 

miocardio con criterios de realizar tratamiento de reperfusión es la angioplastia 

primaria, salvo alguna de las siguientes circunstancias excepcionales: 

1- Negativa del paciente a la realización de la cateterización. 
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2- Ocupación del equipo intervencionista en otro procedimiento no 

demorable. 

3- Criterio expreso del médico responsable de la indicación del 

tratamiento de reperfusión. 

 

1.2.2. FASE DE SEGUIMIENTO: 

Se realizó un seguimiento clínico de todos los pacientes que sobrevivieron 

a la fase hospitalaria, mediante consulta de la historia clínica del paciente y 

llamada telefónica de aquellos que no acudieron a consulta. 

1.3. MANEJO DE LOS PACIENTES. 

Los tratamientos administrados y las pruebas diagnósticas realizadas 

fueron de acuerdo con las pautas habituales de actuación del laboratorio de 

hemodinámica, y de los médicos responsables tanto en la Unidad de Cuidados 

Intensivos como en la planta de hospitalización. Las actuaciones eran acordes 

con las guías de práctica clínica vigentes en el momento de la realización del 

estudio. 

Estrategia de solicitud de cateterismo urgente 

La activación del Código Infarto se realizó mediante contacto directo entre 

médico solicitante y hemodinamista de guardia en cada momento en el Hospital 

Universitario San Juan de Alicante. Para la activación se contactaba 

telefónicamente con los cardiólogos intervencionistas presentes en la sala de 

hemodinámica durante el horario laboral, o con el hemodinamista de guardia 

localizado en su domicilio fuera de este horario. 
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Técnica del intervencionismo 

La angioplastia primaria se realizó comenzando el procedimiento 

diagnóstico por la arteria coronaria presumiblemente no responsable del infarto 

según los datos electrocardiográficos. Se administró heparina sódica a dosis de 

70 U/Kg o 100 U/Kg en función de si se asociaba o no tratamiento con inhibidores 

de los receptores glucoproteínicos plaquetarios IIb/IIIa. 

A excepción de algunos casos por imposibilidad técnica, o 

contraindicación por sangrado activo, siempre que fue posible se empleó stent 

intracoronario. La realización o no de predilatación, uso de dispositivos de 

trombectomía, de los inhibidores de los receptores IIb/IIIa, del balón de 

contrapulsación intraaórtico y otros tratamientos adyuvantes quedaron a criterio 

del operador. Si los pacientes presentaban lesiones coronarias distintas a la 

lesión responsable del infarto, susceptibles de revascularización percutánea, 

éstas se trataron en un segundo tiempo, menos en los pacientes en situación de 

shock cardiogénico en los que la situación de shock se consideró agravada por 

la presencia de enfermedad multivaso, por lo que en estos casos se intentó la 

revascularización completa en el mismo tiempo. 

Tras la realización de la angioplastia primaria, los pacientes se 

trasladaron a la UCI de su hospital correspondiente, salvo los pacientes cuya 

situación clínica o hemodinámica lo desaconsejase o ausencia de camas 

disponibles en el hospital de referencia, en cuyo caso quedaban ingresados en 

la UCI del Hospital San Juan de Alicante. 
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Tratamiento antiagregante 

A todos los pacientes en los que se activaba el Código Infarto se 

administraba tratamiento con doble antiagregación plaquetaria, bien en su 

hospital de origen, en el servicio de Urgencias, en el SAMU o ya en la sala de 

hemodinámica si no se había hecho con anterioridad. El protocolo de 

antiagregación que se siguió durante el periodo del estudio fue el siguiente: 

1. Ácido acetilsalicílico: 150-300 mg oral o 80-150 mg intravenoso. 

2. Prasugrel 60 mg oral si edad <75 años, peso >60 kg y no existen 

antecedentes de accidente cerebrovascular. Ticagrelor 180 mg oral 

si edad >75 años, peso <60 kg o antecedentes de accidente 

cerebrovascular isquémico. Clopidogrel 600 mg oral si no es posible 

administrar alguno de los anteriores o existe imposibilidad de obtener 

información clínica del paciente 

Las dosis de mantenimiento para los 3 fármacos utilizados fueron las 

siguientes: ácido acetilsalicílico 100 mg cada 24 horas de forma indefinida a no 

ser que hubiese contraindicaciones. Prasugrel 10 mg cada 24 horas, ticagrelor 

90 mg cada 12 horas y clopidogrel 75 mg cada 24 horas, durante 1 año si no hay 

contraindicaciones. Durante el periodo del estudio, el régimen de doble 

antiagregación cambia considerablemente dependiendo de las características 

del stent empleado, de la necesidad de anticoagulación del paciente y de otras 

comorbilidades que se puedan asociar. 

El protocolo fue aceptado por todos los servicios implicados en el 

programa Código Infarto Alicante Norte. El protocolo figuraba, de forma escrita, 
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en el documento de organización realizado previamente a la puesta en marcha 

del plan Código Infarto, firmado por responsables de todas las unidades 

participantes y expuesto repetida y adecuadamente antes del inicio del plan. 

Desde el inicio del programa Código Infarto, los tres antiagregantes, 

clopidogrel, ticagrelor y prasugrel, estaban disponibles en los hospitales 

participantes y en las ambulancias del sistema de emergencias 

extrahospitalarias. El protocolo fue presentado en distintas sesiones clínicas a 

todos los implicados en el programa Código Infarto Alicante Norte. 

 

Pruebas diagnósticas 

Se realizó un electrocardiograma convencional de 12 derivaciones, con 

un registro adicional de 2 derivaciones precordiales derechas y 2 posteriores si 

se sospechaba infarto de cara inferior, a todos los pacientes a su llegada al 

hospital. También se realizaron análisis de sangre que incluían al menos 

bioquímica con marcadores de daño miocárdico, hemograma con estudio de las 

tres series globulares y un estudio de coagulación basal. Tras el procedimiento 

se realizaron determinaciones seriadas cada 8 horas de los marcadores de daño 

miocárdico, bioquímica y hemograma. 

Tratamiento hospitalario post-intervencionismo 

El resto de procedimientos diagnósticos y terapéuticos durante el ingreso 

hospitalario y el tratamiento al alta se realizó de acuerdo con el criterio del médico 

responsable, siguiendo las recomendaciones actuales de las sociedades 

científicas para el manejo del infarto agudo de miocardio. 
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1.4. VARIABLES. 

1.4.1 FASE HOSPITALARIA 

Los datos se obtuvieron a partir del registro prospectivo existente en la 

Unidad de Hemodinámica del Hospital Universitario San Juan de Alicante, y de 

la revisión de la historia clínica informatizada en el programa de alta hospitalario 

del mismo hospital. 

A. VARIABLES DEMOGRÁFICAS 

- Nombre completo del paciente 

- Sexo 

- Fecha de nacimiento 

- Índice de masa corporal (Kg/m²) 

- Lugar de residencia habitual 

- Hospital de procedencia 

- Horario del ingreso en el primer hospital 

- Número de historia hospitalaria 

- Teléfono 

 

B. ANTECEDENTES 

Se incluyeron los antecedentes clínicos, conocidos previamente al 

ingreso que fueron referidos por el paciente, su familia o recogidos de la historia 

clínica previa. 

- Factores de riesgo cardiovascular: 

 Hipertensión arterial 
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 Diabetes mellitus 

 Hipercolesterolemia 

 Tabaquismo 

 

- Antecedentes de enfermedad cardiovascular: 

 Infarto de miocardio  

 Revascularización coronaria previa (percutánea o quirúrgica) 

 Enfermedad vascular periférica  

 Accidente cerebrovascular 

 

- Otros antecedentes: patología neoplásica, antecedente hemorrágico, 

anemia, enfermedad renal, enfermedad pulmonar, arritmias. 

 

- Tratamiento habitual del paciente: especial interés en el tratamiento 

con antiagregantes y anticoagulantes. 

 

- Capacidad cognitiva del paciente para poder realizar un adecuado 

cumplimiento del tratamiento pautado. 

 

C. PRESENTACIÓN Y TRATAMIENTO AGUDO DEL INFARTO 

- Tratamiento antiagregante administrado antes de la llegada a la sala 

de hemodinámica, diferenciando entre: NINGUNO, ÁCIDO ACETILSALICÍLICO, 

CLOPIDOGREL, PRASUGREL y TICAGRELOR. 

 

- Tratamiento antiagregante administrado en la sala de hemodinámica, 

haciendo la misma distinción que en el administrado previo a la llegada a la sala. 
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- Se consideró la existencia de contraindicación específica para el 

empleo de nuevos antiagregantes (prasugrel y ticagrelor) la presencia de alguno 

de los siguientes:  

 Diátesis hemorrágica, hemorragia activa, anemia ferropénica o 

no filiada. 

 Enfermedad tumoral maligna en ausencia de remisión completa.  

 Hemorragia intracraneal previa.  

 Cualquier patología que requiera tratamiento con 

anticoagulación. 

 Incapacidad económica demostrada para la adquisición del 

fármaco.  

Se distinguió en contraindicación antes del cateterismo, antes del 

alta, o durante seguimiento en función de cuando fuera conocida la 

limitación. 

 

- Se consideró la existencia de contraindicación para el empleo de 

prasugrel alguna de las siguientes:  

 Contraindicación para el empleo de nuevos antiagregantes 

 Edad mayor de 75 años 

 Peso menor de 60 kg 

 Accidente cerebrovascular previo. 

 

- Intervalos de tiempo hasta la reperfusión. Se definieron los siguientes 

tiempos en minutos: 

 Inicio de los síntomas hasta primer contacto médico. 

 Inicio de los síntomas hasta activación del Código Infarto 
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 Inicio de los síntomas hasta apertura del vaso responsable 

 Tiempo desde activación del Código Infarto hasta la apertura del 

vaso responsable 
 

- Área desde donde se activa el Código Infarto, distinguiendo entre:  

 San Juan de Alicante 

 Villajoyosa 

 Denia 

 Otras procedencias 

 

- Periodo horario en el que se activa el Código Infarto. Comprende las 

siguientes franjas horarias: 

 Mañana, de 08:00 a 15:00h 

 Tarde, de 15:00 a 24:00h 

 Noche, de 24:00 a 08:00h 

 

- Variables clínicas al ingreso: 

 Grado según la clasificación de Killip-Kimball. 

 Presencia o no de parada cardiorrespiratoria, y dónde se 

produce, diferenciando entre: EXTRAHOSPITALARIA, SAMU, e 

INTRAHOSPITALARIA. 

 Características morfológicas del electrocardiograma al ingreso: 

o Localización electrocardiográfica del infarto, distinguiendo 

entre ANTERIOR, INFERIOR, LATERAL o la 

combinación de las mismas. Se designó como 

INDETERMINADO cuando existían alteraciones basales 
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en el electrocardiograma que impedían su interpretación 

(bloqueo de rama izquierdo o ritmo de marcapasos) 

o Presencia o ausencia de arritmias ventriculares 

(taquicardia ventricular o fibrilación ventricular) 

o Presencia o ausencia de bloqueo auriculoventricular 

completo. 

o Afectación electrocardiográfica del ventrículo derecho 

(definido como elevación mayor o igual a 0.1 mV en V3R 

o V4R) 

 

- Variables angiográficas basales: 

 Arteria coronaria responsable del infarto, distinguiendo entre: 

TRONCO COMÚN IZQUIERDO, CORONARIA 

DESCENDENTE ANTERIOR, CORONARIA DERECHA, 

CORONARIA CIRCUNFLEJA, E INJERTO (arterial o venoso). 

Se consideraron arterias coronarias normales cuando las tres 

arterias coronarias epicárdicas y sus ramas principales 

presentaban basalmente flujo TIMI 3 y ausencia de estenosis 

angiográficas al 20%. 

 Número de arterias enfermas, considerando enfermedad una 

estenosis mayor del 50% en una coronaria distinta a aquélla 

responsable del infarto. 
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D. EVOLUCIÓN HOSPITALARIA Y COMPLICACIONES 

- Función ventricular izquierda antes del alta hospitalaria, codificado 

como NORMAL (≥55%), LIGERA 41-54%). MODERADA (30-40%) Y 

SEVERAMENTE DEPRIMIDA (<30%), según el informe de la 

ecocardiografía realizada antes del alta. 

 

- Fármacos antiagregantes administrados durante el ingreso, y 

pautados al alta. 

 

- Complicaciones durante la fase hospitalaria; 

 Reinfarto definido como la recurrencia de los síntomas 

isquémicos de al menos 30 minutos de duración (o re-elevación 

del segmento ST en las derivaciones previamente afectadas) 

junto a un nuevo incremento en los niveles de los marcadores 

de daño miocárdico (CK-MB o troponina). 

 Necesidad de nueva revascularización coronaria no 

programada. 

 Sangrado de cualquier etiología, definido según la clasificación 

BARC (Bleeding Academic Research Consortium): tipo 0 (sin 

sangrado), tipo 1 (sangrado no significativo, no requiere de más 

estudio), tipo 2 (sangrado que requiere hospitalización, estudio 

o intervención médica o quirúrgica. No debe cumplir criterios de 

3, 4 o 5), tipo 3 (3a: necesidad de transfusión o descenso de 

hemoglobina mayor de 3 pero menos de 5 g/dl; 3b: descenso 

hemoglobina mayor de 5 gr/dl, taponamiento cardíaco, requiere 
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intervención quirúrgica o agentes vasoactivos; 3c: sangrado 

intracraneal o intraocular con compromiso de la visión), tipo4 

(sangrado asociado a revascularización miocárdica), tipo 5 

(sangrado fatal. 5ª si es probable y no definido, y 5b si es 

confirmado) 

 Interrupción de la doble antiagregación, especificando causa. 

 Cambio del antiagregante al alta por otro, especificando la 

causa. 

 Aparición de cualquier enfermedad o situación que obligue a 

interrumpir, cambiar, o que pueda suponer un riesgo para el 

tratamiento antiagregante del paciente, como las siguientes: 

o Diagnóstico de neoplasia maligna durante el seguimiento. 

o Diagnóstico de cualquier patología que requiera 

anticoagulación. 

o Aparición de sangrado de cualquier etiología, o anemia que 

requiera estudio. 

 Accidente cerebrovascular, especificando entre isquémico o 

hemorrágico. 

 Desenlace del ingreso, especificando si fue EXITUS. Si no hay 

éxitus se especifican los días de estancia hospitalaria. En caso 

de éxitus se especificó causa de muerte. 
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1.4.2 FASE DE SEGUIMIENTO 

Después del alta se revisaron todas las visitas médicas en consultas, en 

urgencias, y los ingresos o, en su defecto, mediante contacto telefónico. Se 

registraron las siguientes variables durante el seguimiento: 

- El estado del paciente entre VIVO o EXITUS 

 

- En los VIVOS se especificó: 

 Cualquier tipo de sangrado, especificando clasificación de 

BARC (según se ha definido previamente) y etiología. 

 Interrupción de la doble antiagregación antes de la finalización 

del tiempo recomendado al alta, especificando causa. 

 Cambio del antiagregante al alta por otro, especificando la 

causa. 

 Aparición de cualquier enfermedad o situación que obligue a 

interrumpir, cambiar, o que pueda suponer un riesgo para el 

tratamiento antiagregante del paciente. 

 Nuevo infarto agudo de miocardio. 

 Necesidad de nueva revascularización. 

 Accidente cerebrovascular, especificando entre isquémico o 

hemorrágico. 

 Fecha de último seguimiento 
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- En los pacientes que resultaron EXITUS se registró: 

 Fecha del fallecimiento. 

 Causa de la muerte. 

 Todas las variables que se registraron para los VIVOS. 

 

- Antiagregante administrado en la consulta después del alta 

hospitalaria. 

 

- Fecha de la primera consulta después del alta hospitalaria. 

 

- Fecha del cambio en el régimen de antiagregación si lo hubo. 

 

- Fecha de la última visita en consulta. 

 

- Se especifica entre aquellos pacientes que han tenido un seguimiento 

en el servicio de cardiología y aquellos pacientes que solo han tenido 

seguimiento en su centro de salud. 

 

1.5 ANÁLISIS ESTADÍSTICO. 

Las variables cualitativas se expresan como valor absoluto y porcentaje. 

La comparación entre las mismas se realizó utilizando el test Chi-cuadrado de 

Pearson. Las variables cuantitativas se expresan como media y desviación 

estándar y/o mediana y percentiles 25-75. Estas variables se compararon 

mediante el test t-Student. Para analizar las variables asociadas de forma 

independiente a las distintas variables dependientes, se utilizó el análisis de 

regresión logística, introduciendo en los modelos aquellas variables en las que 

se había encontrado una asociación bivariante con la variable dependiente con 
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una p<0,05 y aquellas asociadas en la literatura a la variable dependiente. Se 

realizaron los pertinentes análisis de supervivencia y los modelos multivariantes 

de Cox para determinar la asociación independiente de variables durante el 

seguimiento. Se consideró un valor de significación de p<0,05. Se empleó el 

paquete estadístico SPSS v22 (IBM Corp. Released 2013. IBM SPSS Statistics 

for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.). 
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RESULTADOS 

Entre el 1 de febrero de 2013 y el 30 de abril de 2015 cumplieron los 

criterios de inclusión 628 pacientes. Todos fueron cateterizados de forma 

urgente excepto 3, uno de ellos por negativa taxativa a la realización de la 

prueba, otro por rotura de la sala de hemodinámica estando el paciente 

asintomático (se pospuso el cateterismo para el día siguiente) y el último por 

fallecer antes de iniciarse el procedimiento. Hubo otro paciente que falleció 

durante el diagnóstico. 

 

1. CARACTERÍSTICAS BASALES. PRESENTACIÓN DEL 

INFARTO. PROCEDIMIENTO INTERVENCIONISTA. 

Las características basales de los pacientes se muestran en la Tabla 1. 

Las características de presentación del infarto se muestran en la Tabla 2. Los 

resultados y la descripción de los procedimientos se muestran en la Tabla 3. De 

los 628 pacientes remitidos para angioplastia primaria se realizó coronariografía 

en 625 y angioplastia en 543 (86,5%). Ochenta y cinco pacientes no tenían 

lesiones responsables del infarto susceptibles de tratamiento percutáneo 

(13,5%).  
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TABLA 1. CARACTERÍSTICAS CLÍNICAS BASALES DE LOS PACIENTES 

 N=628 N (%) 

Edad*  63,7±13,2; 64 (53-74) 

Edad > 75 años  148 (23,6) 

Edad > 80 años  82 (13) 

Sexo femenino  159 (25,3) 

Peso < 60 Kg  42 (6,7) 

Factores de riesgo   

Hipertensión arterial  360 (57,3) 

Diabetes mellitus  161 (25.6) 

Dislipemia  226 (36) 

Tabaquismo  331 (52,7) 

Antecedentes cardiovasculares   

IAM previo  64 (10,2) 

ACV previo  51 (8,1) 

Arteriopatía periférica  23 (3,7) 

Revascularización previa  66 (10,5) 

ACTP  56 (8,9) 

Quirúrgica  4 (0,6) 

Mixta  6 (0,9) 

*Edad expresada como media ± desviación estándar y mediana (percentiles 25-75). 
ACV: Accidente cerebro vascular; IAM: Infarto agudo de miocardio; ACTP: Angioplastia 
coronaria transluminal percutánea. 
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TABLA 2. CARACTERÍSTICAS DE PRESENTACIÓN DEL IAM. N (%) 

 N=628  

PCR antes del cateterismo  39 (6,2) 

Lugar PCR   

Extrahospitalaria  27 (4,3) 

SAMU  3 (0,5) 

Intrahospitalaria  9 (1,4) 

Clasificación Killip-Kimball 
del IAM 

  

I  528 (84,1) 

II  21 (3,3) 

III  28 (4,5) 

IV  51 (8,1) 

Nº de vasos enfermos   

0  70 (11,1) 

1  317 (50,5) 

2  151 (24) 

3  87 (13,9) 

Localización IAM   

Anterior  290 (46,2) 

Inferior  277 (44,1) 

Lateral  19 (19) 

Indeterminado  42 (6,7) 

IAM: Infarto agudo de miocardio; PCR: parada cardiorrespiratoria; SAMU: Servicio 
de Atención Médica de Urgencia extrahospitalaria.  
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TABLA 3. LUGAR Y MOMENTO DE ACTIVACIÓN DEL CÓDIGO INFARTO.  
INTERVALOS DE TIEMPO EN EL IAM 

N=628 

  N (%) 

Área desde donde se activa Código Infarto   

San Juan de Alicante  256 (40,8) 

Villajoyosa  224 (35,7) 

Denia  136 (21,7) 

Otra  12 (1,9) 

Origen del paciente   

Hospital  340 (54,1) 

SAMU  288 (45,9) 

Periodo horario   

Mañana  272 (43,3) 

Tarde  164 (26,1) 

Noche  192 (30,6) 

Intervalos de tiempo:   

Inicio síntomas - 1º contacto médico  164,6±243,6; 78 (35,2-180) 

Inicio síntomas – Activación Código  223,3±261,5; 135 (75-252,2) 

Inicio síntomas – Apertura arteria  305,6±267,7; 223 (151-350,5) 

Activación Código – Apertura arteria  81,6±32,7; 79 (57-105) 

Intervalos de tiempo expresados como media ± desviación estándar y mediana (percentiles 
25-75).  IAM: Infarto agudo de miocardio; SAMU: Servicio de Atención Médica de Urgencia 
extrahospitalaria. 

 

 

 

 

 

 



Resultados 
  

105 
 

2. TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE. 

2.1 ANTES DEL INICIO DEL PROCEDIMIENTO. 

La utilización de los fármacos antiagregantes antes del inicio del 

procedimiento se muestran en la Tabla 4. 

De los 628 pacientes remitidos para angioplastia primaria, a 544 (86,6%) 

se les administró aspirina antes de su llegada a la sala de hemodinámica. Un 

82,5% recibieron un segundo antiagregante (518), principalmente clopidogrel 

(45,1%), seguido de prasugrel en un 26,0% y ticagrelor en un 11,5%. 

 

TABLA 4. USO DE FÁRMACOS ANTIAGREGANTES ANTES 
DEL INICIO DEL PROCEDIMIENTO 

 N= 628 N (%) 

AAS  544 (86,6) 

Segundo antiagregante  518 (82,5) 

Tipo de segundo antiagregante   

Clopidogrel  283 (45,1) 

Prasugrel  163 (26) 

Ticagrelor  72 (11,5) 

Ninguno  110 (17,5) 

AAS: ácido acetilsalicílico 

 

Un 17,8% de los pacientes presentaron alguna limitación para el 

tratamiento antiagregante. Las más frecuentes, la presencia de una enfermedad 

neoplásica maligna (5,3% de los pacientes; 29,5% de las limitaciones) y la 
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indicación de anticoagulación oral (4,5% de los pacientes, 25% de las 

limitaciones). (Tabla 5). 

Por el antecedente de edad superior a 75 años, peso menor de 60 kg y 

accidente cerebrovascular previo, un 40,4% de los pacientes presentaban 

contraindicaciones al empleo de prasugrel. (Tabla 5). 

 

TABLA 5. LIMITACIÓN PARA EL TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE ANTES 
DEL INICIO DEL PROCEDIMIENTO 

 N=628 N (%) 

Problema para antiagregación  112 (17,8) 

Tipo problema para antiagregación*   

Neoplasia maligna  33 (29,5) 

Uso anticoagulante  28 (25) 

Anemia  20 (17,9) 

Hemorragia digestiva previa  18 (16,1) 

HIC previa  6 (5,4) 

Incapacidad cumplimiento  3 (2,7) 

Contraindicación para Prasugrel  254 (40,4) 

Contraindicaciones específicas para prasugrel   

Edad > 75 años  148 (23,6) 

ACV previo  51 (8,1) 

Peso < 60 kg  42 (6,7) 

HIC: hemorragia intracraneal;  
*% dentro de las limitaciones para antiagregación 

 



Resultados 
  

107 
 

Un 82,2% de los pacientes, por el protocolo establecido, tenían indicación 

de un nuevo antiagregante (en un 59,6% prasugrel y en un 22,6% ticagrelor). El 

empleo de nuevos antiagregantes antes del cateterismo fue del 37,4% (Tabla 6), 

sin diferencias en el origen de la activación (SAMU o medio hospitalario, p=0,15) 

(Figura 8). 

   

TABLA 6. ANTIAGREGANTE INDICADO POR PROTOCOLO ANTES DEL INICIO 
DEL PROCEDIMIENTO Y USO REAL. N (%) 

N= 628   

 PROTOCOLO   PRÁCTICA CLÍNICA 

Indicación nuevo AA 516 (82,2) 235 (37,5) 

Prasugrel 374 (59,6) 163 (26) 

Ticagrelor 142 (22,6) 72 (11,5) 

Indicación Clopidogrel 112 (17,8) 283 (45,1) 

AA: antiagregante   

 

El mayor incumplimiento del protocolo se dio en la administración de 

clopidogrel cuando estaba indicado prasugrel (24,5% de los pacientes) y de 

clopidogrel en lugar de ticagrelor (12,6%).  En un 37,1% de los pacientes en los 

que estaba indicado un nuevo antiagregante se dio clopidogrel. En el 33,1% de 

los que estaban indicado un nuevo antiagregante se dio alguno de ellos (aunque 

fuera el que no correspondiera por protocolo). En un 4,3% de los pacientes con 

contraindicaciones para nuevos antiagregantes se dieron estos fármacos. 

(Figura 9 y 10). 
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Figura 8: Uso de nuevo antiagregante según origen de activación del 
Código Infarto. 

 

 

Figura 9: Antiagregación administrada frente a la antiagregación indicada 
por protocolo. 
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Figura 10: Grado de cumplimiento de la indicación de los nuevos 
antiagregantes. Protocolo frente a la práctica clínica. 

 

TABLA 7. CUMPLIMIENTO PROTOCOLO ANTIAGREGACIÓN PREVIO AL 
INICIO DEL PROCEDIMIENTO 

N=628  N (%) p 

Cumplimiento protocolo de antiagregación  217 (34,6)  

SAMU  91 (31,6)  

   0,152 

HOSPITAL  126 (37,1)  

Cumplimiento protocolo referido a los nuevos antiagregantes*  244 (38,9)  

SAMU  99 (34,4)  

   0,034 

HOSPITAL  145 (42,6)  

*Nuevos antiagregantes: prasugrel y ticagrelor   
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En un 34,6% de los pacientes se cumplió el protocolo prefijado. En un 

38,9% se cumplió en lo referente al empleo de nuevo antiagregante (Tabla 7), 

con un mayor grado de cumplimiento en el medio hospitalario que en el servicio 

SAMU (42,6% vs 34,4%; p=0,034). (Tabla 7) 

La Tabla 8 muestra la distribución de características clínicas según el 

empleo o no de un segundo antiagregante. En el análisis multivariante realizado 

(Tabla 9) solo la contraindicación para nuevos antiagregantes, la situación 

hemodinámica grado Killip mayor de 2 y haber presentado una parada cardiaca 

antes de la llegada a la sala de hemodinámica, se asociaron significativamente 

a un menor empleo de la doble antiagregación antes del cateterismo. 

 

TABLA 8. TRATAMIENTO CON UN SEGUNDO ANTIAGREGANTE PREVIO A 
ANGIOPLASTIA SEGÚN CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES. N (%) 

N=628 

Variable No 2º AA Sí 2º AA P 

Edad>75 años 31 (28,2) 117 (22,6) 0,209 

Peso<60 Kg 5 (4,5) 37 (7,1) 0,322 

Mujer 32 (29,1) 127 (24,5) 0,316 

HTA 77 (70) 283 (54,6) 0,003 

DM 27 (24,5) 134 (25,9) 0,773 

DLP 43 (39,1) 183 (35,3) 0,455 

Obesidad 17 (15,5) 79 (15,3) 0,957 

ACV 13 (11,8) 38 (7,3) 0,118 

Tabaco 53 (48,2) 278 (53,7) 0,295 

SAMU 49 (44,5) 239 (46,1) 0,761 

Art. periférica 4 (3,6) 19 (3,7) 0,987 

PCR 22 (20) 17 (3,3) 0,000 

Clasificación K-K >2 28 (25,5) 51 (9,8) 0,000 

IAM anterior 46 (41,8) 244 (47,1) 0,313 

ACV: accidente cerebrovascular; DLP: dislipemia; DM: diabetes mellitus; HTA: 
hipertensión arterial; IAM: infarto agudo de miocardio; K-K: clasificación Killip-Kimball; 
PCR: parada cardiorrespiratoria; SAMU: Servicio de Atención Médica de Urgencia.  
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TABLA 9. MODELO DE REGRESIÓN LOGÍSTICA. TRATAMIENTO CON 2º 
ANTIAGREGANTE PREVIO PROCEDIMIENTO. 

Variable OR IC 95% p 

Edad 1,001 0,983-1,019 0,905 

Mujer 1,102 0,667-1,823 0,704 

DM 1,341 0,782-2,300 0,286 

Origen activación del Código* 1,036 0,661-1,623 0,877 

Localización anterior del IAM 1,239 0,795-1,934 0,344 

Grado Killip-Kimball>2 0,372 0,208-0,665 0,001 

Inicio síntomas-1º contacto** 1 0,999-1,001 0,669 

Contraindicación nuevos AA 0,387 0,230-0,651 0,000 

PCR 0.159 0,078-0,325 0,000 

AA: antiagregantes; DM: diabetes mellitus; IAM: infarto agudo de miocardio; 
PCR: parada cardiorrespiratoria. 
*Origen activación del Código Infarto 
** Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta primer contacto 
médico. 

 

 

La Tabla 10 muestra la distribución de características clínicas según el 

cumplimiento o no del protocolo prefijado. En el análisis multivariante realizado 

(Tabla 11) solo la contraindicación para nuevos antiagregantes, y la situación 

hemodinámica grado Killip mayor de 2 se asociaron significativamente a un 

mayor no seguimiento del protocolo de antiagregación. 
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TABLA 10. CUMPLIMIENTO DEL PROTOCOLO DE ANTIAGREGACIÓN 
PREVIO AL PROCEDIMIENTO SEGÚN CARACTERÍSTICAS DE LOS 
PACIENTES. N (%) 

N=628 

Variable Cumple protocolo No cumple protocolo P 

Edad>75 años 45 (20,7) 103 (25,1) 0,225 

Peso<60 Kg 9 (4,1) 33 (8) 0,064 

Mujer 49 (22,6) 110 (26,8) 0,252 

HTA 117 (53,9) 243 (59,1) 0,210 

DM 54 (24,9) 107 (26) 0,754 

DLP 81 (37,3) 145 (35,3) 0,611 

Obesidad 32 (14,7) 64 (15,6) 0,785 

ACV 19 (8,8) 32 (7,8) 0,672 

Tabaco 122 (56,2) 209 (50,9) 0,200 

SAMU 91 (41,9) 197 (47,9) 0,152 

Art. periférica 5 (2,3) 18 (4,4) 0,188 

PCR 8 (3,7) 31 (7,5) 0,057 

Clasificación K-K >2 18 (8,3) 61 (14,8) 0,019 

IAM anterior 106 (48,8) 184 (44,8) 0,330 

ACV: accidente cerebrovascular; Art. Periférica: arteriopatía periférica;  DLP: dislipemia; DM: 
diabetes mellitus; HTA: hipertensión arterial; IAM: infarto agudo de miocardio; PCR: parada 
cardiorrespiratoria; SAMU: Servicio de Atención Médica de Urgencia. 
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TABLA 11. MODELO DE REGRESIÓN LOGÍSTICA. CUMPLIMIENTO 
PROTOCOLO ANTIAGREGACIÓN PREVIO AL PROCEDIMIENTO 

Variable OR IC 95% P 

Edad 1,008 0,994-1,022 0,244 

Mujer 0,799 0,534-1,195 0,274 

DM 1,022 0,684-1,528 0,914 

Origen activación del Código* 1,279 0,910-1,799 0,157 

Localización anterior del IAM 0,836 0,597-1,171 0,297 

Grado Killip-Kimball>2 1,911 1,068-3,419 0,029 

Inicio síntomas-1º contacto** 1 0,999-1,001 0,937 

Contraindicación para nuevos AA 0,505 0,324-0,787 0,003 

PCR 1,946 0,859-4,408 0,111 

AA: antiagregantes; DM: diabetes mellitus; IAM: infarto agudo de miocardio; PCR: 
parada cardiorrespiratoria. 
*Origen activación del Código Infarto 
** Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta primer contacto médico. 

 

2.2 ANTIAGREGACIÓN TRAS EL PROCEDIMIENTO. 

Teniendo en cuenta que los pacientes sin lesiones responsables del 

infarto se excluyeron del protocolo de antiagregación y la exclusión de los 

pacientes fallecidos durante el procedimiento, el antiagregante indicado según 

protocolo, tras el cateterismo, se refleja en la tabla 12.  

TABLA 12. INDICACIÓN Y CUMPLIMIENTO DEL TRATAMIENTO 
ANTIAGREGANTE TRAS EL CATETERISMO 

N=517                N (%)  

 AA-PROTOCOLO AA-USADO 

CLOPIDOGREL 79 (15,3) 116 (22,4) 

PRASUGREL 319 (61,7) 300 (58) 

TICAGRELOR 119 (23) 101 (19,5) 

AA: antiagregante 
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En, al menos, el 82,3% (517) de los pacientes estuvo indicada la doble 

antiagregación, por haberse encontrado lesiones responsables y no haber 

fallecido antes del fin del procedimiento. Prasugrel estuvo indicado en el 50,8% 

del total (61,7% considerando los pacientes excluidos). En un 12,6% estuvo 

indicado clopidogrel (en un 15,3% considerando los pacientes excluidos). 

En 15 pacientes en los que no se observaron lesiones responsables 

susceptibles de tratamiento percutáneo se indicó desde la sala de hemodinámica 

doble antiagregación (en 7 casos clopidogrel, en 5 prasugrel y en 3 ticagrelor). 

En todos los pacientes se indicó aspirina tras el procedimiento, excepto en un 

caso, en el que el infarto se presentó en el contexto de hemorragia activa y 

anemia severa. La paciente fue tratada solo con angioplastia con balón sin 

usarse ningún antiagregante. Esta paciente se consideró una exclusión por 

protocolo para el empleo de doble antiagregación. 

En un 69,7% de los pacientes de los 628 pacientes iniciales estuvo 

indicado un nuevo antiagregante por protocolo (en un 84,7 de los 517 pacientes 

tras excluir los fallecidos y aquellos sin lesiones). 
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Figura 11: Tipo de antiagregante administrado tras el cateterismo en la 
práctica real en función del antiagregante indicado por protocolo. Sin contar 
exclusiones (N=517).  %(N) 

 

La diferencia entre el antiagregante indicado por protocolo y el realmente 

administrado en la sala de hemodinámica se muestra en la Figura 11 y 12. En 

un 6,6% de pacientes con contraindicaciones relativas para los nuevos 

antiagregantes se dio alguno de ellos. En un 3,5% de pacientes con 

contraindicaciones específicas para prasugrel se dio este fármaco. El protocolo, 

tras el cateterismo se cumplió en el 72% de los pacientes. (Figura 12). 
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Figura 12: Uso real de un nuevo antiagregante en función de lo 
recomendado por protocolo. N=517.  % (N) 

 

Los cambios en el antiagregante administrado antes del cateterismo con 

el indicado/administrado después del mismo se muestran en la Figura 13. En un 

40% de los casos se cambió el antiagregante administrado antes del 

procedimiento. 
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Figura 13: Cambios del antiagregante administrado antes del cateterismo por el 
administrado después del mismo. N=628. N (%) 

 

De un 34,5% de cumplimiento del protocolo antes del procedimiento, se 

pasó a un 71,6% (Figura 14). De los 330 pacientes en los que no se cumplió el 

protocolo antes del cateterismo 201 lo cumplieron después del mismo (60,9%). 

(Figura 15) 
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Figura 14: Cumplimiento del protocolo de antiagregación antes y después del 
cateterismo. 

 

 

 

Figura 15: Cumplimiento del protocolo de antiagregación en la 
recomendación dada en la sala de hemodinámica en función del cumplimiento 
antes de llegar a hemodinámica. N=517. N (%). 
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2.3 EVOLUCIÓN HOSPITALARIA. ANTIAGREGACIÓN DURANTE EL 

INGRESO. 

De los 628 pacientes incluidos, 17 (2,7%) murieron en la sala de 

hemodinámica o antes de llegar a ella. Otros 44 (7,0%) fallecieron durante el 

ingreso. La mortalidad total hospitalaria fue del 9,7% (por intención de tratar, 

incluyendo, incluso los pacientes no cateterizados o fallecidos antes de llegar al 

laboratorio de hemodinámica).  De los 61 fallecidos en la fase hospitalaria 28 

llegaron a la sala en situación de shock cardiogénico y 7 pacientes fallecidos más 

(5 en killip1 y 2 en killip 3) cursaron con parada cardiaca extrahospitalaria previa 

al cateterismo. La mortalidad hospitalaria fuera del shock cardiogénico y la 

parada extrahospitalaria fue, por tanto, del 4,1%. Un 15,2% de los pacientes 

dados de alta vivos no habían tenido lesiones responsables del infarto 

susceptibles de tratamiento en el cateterismo. (Tabla 13). 

 

TABLA 13. SITUACIÓN VITAL AL ALTA DE LA PLANTA DE CARDIOLOGÍA. 
N=628 

  N (%) 

Alta vivos  567 (90,3) 

Mortalidad en sala hemodinámica  17 (2,7) 

Mortalidad post-PCR o shock cardiogénico  13 (2,1) 

Mortalidad durante ingreso  44 (7) 

Mortalidad post-PCR o shock cardiogénico  22 (3,5) 

Mortalidad hospitalaria total  61 (9,7) 

Mortalidad hospitalaria sin PCR ni shock cardiogénico  26 (4,1) 

AA: antiagregantes; PCR: parada cardiorrespiratoria;  
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Durante el ingreso hospitalario 19 pacientes presentaron nuevas 

contraindicaciones para el tratamiento con nuevos antiagregantes (Tabla 15), 

principalmente nuevas indicaciones de anticoagulación oral, tanto por fibrilación 

auricular como por otros motivos (una embolia de pulmón y 5 trombos 

intracavitarios). Cinco pacientes con contraindicaciones antes del cateterismo 

presentaron nuevas limitaciones añadidas (1 fibrilación auricular, 2 hemorragia y 

2 presencia de trombo intracavitario). Entre los 567 pacientes dados de alta 

vivos, 113 pacientes (19,9%) presentaron alguna contraindicación relativa para 

el empleo de nuevos antiagregantes. Un 39,7% tuvieron contraindicaciones 

relativas para el uso de prasugrel (Tabla 15). 

 

 

TABLA 14. POTENCIALES CONTRAINDICACIONES PARA EL USO DE 
NUEVOS ANTIAGREGANTES DURANTE EL INGRESO HOSPITALARIO. 
N=567 

ACO: anticoagulación oral; FA: fibrilación auricular; HD: hemorragia digestiva; HIC: 
hemorragia intracraneal 
* Porcentaje dentro de las contraindicaciones 

 N (%) 

Contraindicación relativa para nuevos antiagregantes 113 (19,9) 

Causa contraindicación*  

Neoplasia maligna 28 (24,8) 

Neoplasia + anemia 4 (3,5) 

HD previa 22 (19,5) 

HIC previa 5 (4,4) 

ACO 40 (35,4) 

Anemia 10 (8,8) 

Incapacidad cumplimiento 3 (2,7) 

Alergia 1 (0,9) 

Contraindicación relativa para prasugrel 225 (39,7) 

Nueva contraindicación durante el ingreso 19 (3,3) 

Causa nueva contraindicación*  

Fibrilación auricular 9 (47,4) 

Hemorragia 3 (15,8) 

Anticoagulación sin FA 6 (31,6) 

Alergia 1 (5,3) 
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De los 86 pacientes en los que no se realizó intervencionismo coronario 

18 recibieron doble antiagregación (20,9%), 7 nuevos antiagregantes (8,1%) 

(Tabla 15). 

 

TABLA 15. INDICACIÓN Y CUMPLIMIENTO DEL TRATAMIENTO 
ANTIAGREGANTE AL ALTA DE LA PLANTA DE CARDIOLOGÍA. 

N=567  N (%) 

2º AA usado   

NINGUNO  75 (13,2) 

CLOPIDOGREL  149 (26,3) 

PRASUGREL  261 (46) 

TICAGRELOR  82 (14,5) 

2º AA Indicado por protocolo*    

CLOPIDOGREL  86 (17,9) 

PRASUGREL  297 (61,7) 

TICAGRELOR  98 (20,4) 

Cumplimiento protocolo en pacientes con lesiones coronarias (n=481) 
 

315 (65,5) 

Cumplimiento de protocolo en pacientes dados de alta vivos (n= 567) 
 

383 (67,5%) 

Antiagregación en pacientes sin ICP 
 

 

NINGUNO  68 (79,1) 

CLOPIDOGREL  11 (12,8) 

PRASUGREL  4 (4,7) 

TICAGRELOR  3 (3,5) 

AA: antiagregante 
* Porcentaje sobre pacientes en los que se ha realizado ICP (N=480)  

 
 
 
 

 

En los pacientes en los que se realizó intervencionismo estuvo indicado 

un nuevo antiagregante en el 82,3% de los casos (Tabla 15), en un 62% 

prasugrel. Los incumplimientos del protocolo se muestran en la Figura 16 y 17. 
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En un 32,5% no se cumplió el protocolo de antiagregación establecido en el 

momento del alta hospitalaria.  

 

Figura 16: Empleo de los fármacos antiagregantes al alta de la planta de 
cardiología en función de lo marcado por el protocolo de actuación. N= 481. % (N) 

 

 

Figura 17: Empleo de los fármacos antiagregantes al alta de la planta de 
cardiología en función de la utilización de nuevos antiagregantes marcada por el 
protocolo de actuación. N=481. % (N)       AA: antiagregante 
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En la tabla 16 se muestran la distribución de variables clínicas según el 

cumplimiento o no del protocolo. En el análisis multivariante realizado (tabla 17 

solo la edad avanzada y un mayor peso se asociaron a incumplimientos en el 

protocolo. 

 

TABLA 16. CUMPLIMIENTO DEL PROTOCOLO DE ANTIAGREGACIÓN 
DURANTE FASE HOSPITALARIA SEGÚN CARACTERÍSTICAS DE LOS 
PACIENTES. N (%) 
 N=567 

Variable Cumple 
protocolo 

No cumple 
protocolo 

P 

Edad > 75 años 68 (17,8) 45 (24,5) 0,061 
 
 Peso < 60 Kg 20 (5,2) 17 (9,2) 0,07 

SAMU 181 (47,3) 80 (43,5) 0,398 

Mujer 81 (21,1) 54 (29,3) 0,032 

HTA 200 (52,2) 119 (64,7) 0,005 

DM 84 (21,9) 48 (26,1) 0,273 

Tabaco 211 (55,1) 95 (51,6) 0,439 

DLP 135 (35,2) 70 (38) 0,517 

Obesidad 61 (15,9) 31 (16,8) 0,781 

Art. periférica 11 (2,9) 5 (2,7) 0,917 

ACV 27 (7) 15 (8,2) 0,639 

PCR 22 (5,7) 3 (1,6) 0,025 

Clasificación K-K > 2 24 (6,3) 18 (9,8) 0,134 
 

IAM anterior 174 (45,4) 85 (46,2) 0,864 

ACV: accidente cerebrovascular; Art. Periférica: arteriopatía periférica;  DLP: 
dislipemia; DM: diabetes mellitus; HTA: hipertensión arterial; IAM: infarto 
agudo de miocardio; PCR: parada cardiorrespiratoria; SAMU: Servicio de 
Atención Médica de Urgencia. 
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TABLA 17.  MODELO DE REGRESIÓN LOGÍSTICA. INCUMPLIMIENTO 
PROTOCOLO ANTIAGREGACIÓN DURANTE LA FASE HOSPITALARIA. 
N=567 

Variable OR IC 95% P 

Edad 1,019 1,004-1,034 0,011 

Grado K-K > 2 1,544 0,805-2,961 0,191 

Localización anterior del IAM 1,011 0,705-1,449 0,953 

Peso 0,981 0,968-0,993 0,003 

DM 1,139 0,744-1,744 0,549 

DM: diabetes mellitus; IAM: infarto agudo de miocardio; Problema no AA pre-proced: 
problema no antiagregación previo al procedimiento; PCR: parada cardiorrespiratoria. 
*Origen activación del Código Infarto 
** Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta primer contacto médico. 

 

Todos los pacientes excepto en uno (tratado con balón con hemorragia activa 

no controlada) fueron dados de alta con aspirina. En un 7,1% de pacientes, a 

pesar de existir contraindicaciones relativas para los nuevos antiagregantes, se 

dieron en lugar de clopidogrel. En un 1,4% de pacientes no se dio un segundo 

antiagregante. El protocolo establecido se incumplió en un 34,6% de los casos, 

principalmente por indicar clopidogrel en lugar de un nuevo antiagregante en el 

18,5% de los casos. (Figura 16). 

El 85,5% de los pacientes fueron dados de alta con el mismo antiagregante 

que se administró tras el procedimiento (Tabla 18). El cambio más frecuente fue 

la sustitución del ticagrelor indicado en hemodinámica por clopidogrel (en el 

19,1% de las indicaciones en hemodinámica de ticagrelor) y de prasugrel por 

clopidogrel (en el 10,8% de las indicaciones). En el 2,3% se cambió desde 

ticagrelor a prasugrel o viceversa (Figura 18). Un 12,7% de los pacientes en los 
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que se indicó un nuevo antiagregante desde hemodinámica fueron dados de alta 

con clopidogrel y un 1,8% sin doble antiagregación. (Figura 19). 

TABLA 18. EMPLEO Y CAMBIOS DE LA ANTIAGREGACIÓN DISTINTA A LA 
ASPIRINA DURANTE EL INGRESO. N=567 

 N (%) 

Nº de antiagregantes P2Y12 distintos por paciente desde el diagnóstico hasta el alta 

0 24 (4,2) 
1 283 (49,9) 
2 254 (44,8) 
3 6 (1,1) 

Nº de cambios de pauta de antiagregantes P2Y12 desde el diagnóstico hasta el alta. 

0 281 (49,6) 
1 257 (45,3) 
2 29 (5,1) 

Empleo de 2 nuevos antiagregantes P2Y12 durante ingreso 34 (6%) 

Cambio del antiagregante administrado en hemodinámica. 82 (14,5) 

 

 

Figura 18: Antiagregante P2Y12 suministrado al alta en función del 
pautado en hemodinámica. N=567. % (N). 
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Figura 19: Uso de nuevos antiagregantes al alta en función de la 
antiagregación pautada en hemodinámica. N=567. % (N). 

 

Desde el diagnóstico del infarto hasta el alta, un 44,8% de los pacientes 

recibieron 2 segundos antiagregantes distintos durante el ingreso, 

principalmente clopidogrel con alguno de los nuevos antiagregantes. Un 6% 

recibió prasugrel seguido de ticagrelor o viceversa. Un 45,3% de los pacientes 

tuvo un cambio de antiagregante durante el ingreso y un 5,1% tuvo dos cambios. 

(Tabla 18) 

En los 395 pacientes dados de alta en los que, por protocolo, estuvo 

indicado un nuevo antiagregante se utilizaron en el 76,5%. La Tabla 19 muestra 
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Los pacientes con indicación de nuevos antiagregantes en los que no se 

usaron tuvieron una mayor edad, fueron en mayor proporción hipertensos, 

presentaron menos peso y una menor localización anterior.  

 

TABLA 19. TRATAMIENTO CON UN NUEVO ANTIAGREGANTE AL ALTA 
SEGÚN CARACTERÍSTICAS DE LOS PACIENTES. N (%) 

N=395 

Variable No N-AA Sí N-AA p 

Edad* 66,03 ±13,22 59,6±11,54 0,000 

Nº vasos enfermos* 1,55±0,74 1,54±0,72 0,920 

HTA 63 (67,7) 152 (50,3) 0,003 

DM 24 (25,8) 64 (21,2) 0,350 

Tabaco 49 (52,7) 183 (60,6) 0,176 

DLP 35 (37,6) 104 (34,4) 0,572 

Obesidad 19 (20,4) 48 (15,9) 0,308 

ACV 5 (5,4) 14 (4,6) 0,770 

Peso* 76,5±13,88 81,57±14,46 0,003 

Mujer 26 (28) 60 (19,9) 0,098 

Localización anterior IAM 33 (35,5) 142 (47) 0,050 

Grado Killip>2 8 (8,6) 19 (6,3) 0,440 

Inicio síntomas-apertura*/** 326,97±249,25 299,97±279,79 0,405 

ACV: accidente cerebrovascular; DLP: dislipemia; DM: diabetes mellitus; HTA: 
hipertensión arterial; IAM: infarto agudo de miocardio; Clasificación K-K: clasificación 
Killip-Kimball 
* Edad, nº de vasos enfermos, peso e inicio síntomas-apertura están expresados como 
media ± desviación estándar. 
** Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta apertura de la coronaria 
responsable. 

 
 

 En el análisis multivariante realizado, la edad, presencia de hipertensión, 

localización no anterior del infarto y un menor peso se asociaron a un menor 
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empleo de nuevos antiagregantes, a pesar de no existir contraindicaciones, por 

protocolo, para su uso. (Tabla 20). 

 

TABLA 20.  MODELO DE REGRESIÓN LOGÍSTICA. PREDICTORES DE 
TRATAMIENTO CON CLOPIDOGREL AL ALTA. 

Variable OR IC 95% p 

Edad 1,036 1,013-1,059 0,002 

Mujer 0,924 0,495-1,728 0,805 

HTA 1,833 1,066-3,153 0,028 

Peso 0,974 0,955-0,995 0,014 

Localización anterior del IAM 0,602 0,364-0,996 0,048 

Grado K-K máximo 0,992 0,702-1,403 0,965 

Inicio síntomas-apertura* 1 0.999-1,001 0,825 

Nº vasos enfermos 0,879 0,619-1,247 0,470 

ACV 0,963 0,325-2,852 0,946 

HTA: hipertensión arterial; IAM: infarto agudo de miocardio; Grado k-k: grado clasificación 
de Killip-Kimball 

* Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta apertura de la arteria coronaria 
responsable. 

 

 

2.4 EVOLUCIÓN TRAS EL ALTA HOSPITALARIA. ANTIAGREGACIÓN 

TRAS EL ALTA HOSPITALARIA. 

Fueron dados de alta vivos 567 pacientes. Se obtuvo un seguimiento al 

año en el 89,5% de los pacientes. La mayoría de las pérdidas se debieron al 

retorno a su país de pacientes extranjeros transeúntes en el momento de sufrir 
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el infarto. La media de seguimiento fue de 689,3 días, con una mediana de 714 

y percentiles 25-75 de 477-953 días. 

A los 30 días permanecían vivos el 90,3% de los pacientes, el 86,8% al 

año de seguimiento. 

De los dados de alta vivos, fallecieron durante el primer año de 

seguimiento 22 pacientes, sobreviviendo el 96,1%. Murieron 3 pacientes dentro 

de los 30 días tras el alta, con una supervivencia a 30 días del 99,5% entre los 

dados de alta vivos. 

 

TABLA 21. CAUSAS DE MUERTE DURANTE EL SEGUIMIENTO 
TRAS EL ALTA. 

N=567  

 N Porcentaje 

Muerte súbita 3  0.5 

IAM 5 0.9 

Insuficiencia cardíaca 4 0.7 

Hemorragia 1 0.2 

ACV isquémico 2 0.4 

Hemorragia intracraneal 3 0.5 

Encefalopatía post-anóxica 1 0.2 

Neoplasia 11 1.9 

Sepsis 4 0.7 

Isquemia intestinal 1 0.2 

Insuficiencia respiratoria 2 0.4 

Consunción 3 0.5 

Desconocido 2 0.4 

Total 42 7.4 

ACV: accidente cerebrovascular; IAM: infarto agudo de miocardio 
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Figura 20: Curva de supervivencia libre de 
muerte por cualquier causa. 

Figura 21: Curva de supervivencia libre de 
muerte cardíaca. 

Las causas de mortalidad tras el alta se muestran en la Tabla 21. Al final 

del seguimiento murieron 14 pacientes de causa cardiaca (2,5%). Las figuras 20 

y 21 muestran las curvas de supervivencia libre de muerte de cualquier causa y 

libre de muerte cardiaca. 

  

 

 

 

 

 

 

 

Tras el alta, 20 pacientes (3,9%) presentaron un nuevo infarto de 

miocardio. Otros 10 (2%) presentaron un ictus, isquémico 8 (1,6%) y hemorrágico 

2 (0,4%). 

Presentaron hemorragias durante el seguimiento 47 pacientes (8,4%), 

tipo 2 de la clasificación BARC 40 pacientes y 7 mayor de 2 (2 tipo 3ª y 5 tipo 5b) 

Las figuras 22, 23 y 24 presentan la supervivencia libre de ictus, reinfarto 

y hemorragia tipo 2 o mayor y la figura 25 la supervivencia libre de muerte, ictus, 

infarto y hemorragia mayor o igual de 2 de la clasificación BARC. Presentaron el 

evento combinado de muerte, ictus, infarto o hemorragia mayor o igual de 2 de 
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Figura 22: Curva de supervivencia libre de 
ictus 

Figura 23: Curva de supervivencia libre de 
infarto agudo de miocardio 

la clasificación BARC (MACE) 98 pacientes tras el alta hospitalaria (19%). La 

figura 25 muestra la supervivencia libre de MACE. Al final del seguimiento, un 

62% de los pacientes permanecían libres de MACE. Al año un 79% de los 

pacientes permanecían libres del evento combinado. 

 

 

 

 

                                                                      

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 24: Curva de supervivencia libre 
de hemorragia grado ≥ de 2 en la 
clasificación BARC 

Figura 25: Curva de supervivencia libre de 
MACE 
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En lo referente a la antiagregación, 68 pacientes presentaron nuevas 

contraindicaciones para el uso de nuevos antiagregantes, (13,3% de los dados 

de alta vivos). Sumados a los pacientes que ya los presentaban, 181 (35,6%) de 

los pacientes dados de alta vivos presentaron contraindicaciones para el empleo 

de nuevos antiagregantes. 

Durante el primer año de seguimiento, 80 (17%) de pacientes no tomaba 

ningún segundo antiagregante, 116 (24%) clopidogrel y 286 (59,3%) un nuevo 

antiagregante. A 17 pacientes dados de alta con nuevos antiagregantes se le 

sustituyeron (5,7%) y a 5 de los dados de alta sin nuevos antiagregantes se 

iniciaron estos (2,7%) El antiagregante usado en el seguimiento se muestra en 

la tabla 22 

 

TABLA 22. ANTIAGREGANTE AÑADIDO A LA ASPIRINA DURANTE EL 
SEGUIMIENTO 

  N (%) 

Nuevo AA  286 (59,3) 

Ticagrelor  217 (45) 

Prasugrel  69 (14.3) 

Sin nuevo AA  196 (40,7) 

Ningún AA  80 (16,6) 

Clopidogrel  116 (24,1) 

AA: antiagregante 
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Cuando se analizaron los predictores de mortalidad (Tabla 23), la edad, 

la diabetes, el grado Killip, la existencia de problemas para el empleo de nuevos 

antiagregantes y la parada cardiaca antes de la angioplastia primaria fueron 

predictores independientes de éxitus. 

 

TABLA 23. FACTORES PREDICTORES DE MORTALIDAD DURANTE EL 
SEGUIMIENTO. 

Variable OR IC 95% p 

Edad 1,086 1,056-1,117 0,000 

Sexo 0,774 0,427-1,403 0,399 

DM 2,280 1,312-3,963 0,003 

Grado K-K máximo 2,034 1,635-2,531 0,000 

Inicio síntomas-apertura* 1 0,999-1,001 0,569 

Nº vasos enfermos 1,182 0,876-1,594 0,275 

Contraindicación para 
Nuevos AA 

2,971 1,599-5,518 0,001 

PCR preangioplastia primaria 3,659 1,351-9,906 0,011 

AA: antiagregantes; DM: diabetes mellitus; Grado k-k: grado clasificación de Killip-
Kimball; PCR: parada cardiorrespiratoria. 

* Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta apertura de la arteria 
coronaria responsable. 

 

La edad, la diabetes, el grado Killip, el número de vasos enfermos y las 

contraindicaciones para el empleo de nuevos antiagregantes fuero predictores 

independientes del evento combinado (MACE) (Tabla 24). 
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TABLA 24. FACTORES PREDICTORES DEL EVENTO COMBINADO (MACE) 
DURANTE EL SEGUIMIENTO. 

Variable OR IC 95% P 

Edad 1,040 1,023-1,058 0,000 

Sexo 1,176 0,762-1,815 0,465 

DM 1,662 1,121-2,466 0,012 

Grado K-K máximo 1,629 1,365-1,944 0,000 

Inicio síntomas-apertura* 1 0,999-1 0,523 

Nº vasos enfermos 1,296 1,040-1,616 0,021 

Problemas uso Nuevos AA 5,739 3,635-9,061 0,000 

PCR pre-angioplastia primaria 1,540 0,655-3,620 0,322 

AA: antiagregantes; DM: diabetes mellitus; Grado k-k: grado clasificación de Killip-Kimball; 
PCR: parada cardiorrespiratoria. 

* Intervalo de tiempo desde inicio de los síntomas hasta apertura de la arteria coronaria 
responsable. 

 

En la tabla 25 se especifican los días transcurridos desde el IAM hasta la 

aparición de las hemorragias, las consecuencias de las mismas y el último 

segundo antiagregante pautado antes del episodio hemorrágico. 
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TABLA 25. HEMORRAGIA, MOMENTO DE APARICIÓN, CONSECUENCIAS Y ÚLTIMO 
SEGUNDO ANTIAGREGANTE PAUTADO PREVIO A LA HEMORRAGIA. 

Tipo de hemorragia Días desde IAM Mortal Segundo antiagregante previo a hemorragia 

HIC (Espontánea) 2 Sí NINGUNO 

Digestiva alta 25 No TICAGRELOR 

Hematuria 28 No TICAGRELOR 

Rectorragia 33 No PRASUGREL 

Rectorragia 43 No TICAGRELOR 

HIC (Espontánea) 56 Sí CLOPIDOGREL 

HIC (Espontánea) 60 Sí CLOPIDOGREL 

Epistaxis 67 No CLOPIDOGREL 

Hematuria 69 Sí CLOPIDOGREL 

Hematoma 76 No TICAGRELOR 

Hematoma 113 No PRASUGREL 

Rectorragia 124 No PRASUGREL 

Hematoma 125 No PRASUGREL 

Hematoma 127 No CLOPIDOGREL 

Rectorragia 129 No PRASUGREL 

Hematoma 138 No PRASUGREL 

Hematoma 170 Sí CLOPIDOGREL 

Rectorragia 173 No PRASUGREL 

Hematoma 176 No PRASUGREL 

Rectorragia 182 No PRASUGREL 

Hematoma 203 No TICAGRELOR 

Digestiva alta 212 No PRASUGREL 

Epistaxis 242 No PRASUGREL 

Digestiva alta 249 No TICAGRELOR 

Digestiva alta 249 No NINGUNO 

HIC (Espontánea) 253 No PRASUGREL 

Metrorragia 254 No PRASUGREL 

HSA (traumática) 268 No CLOPIDOGREL 

Gingivorragia 283 No CLOPIDOGREL 

HIC (traumática) 284 No PRASUGREL 

Hematuria 289 No PRASUGREL 

Rectorragia 334 No PRASUGREL 

Subconjuntival 335 No PRASUGREL 

Gingivorragia 336 No PRASUGREL 

Epistaxis 357 No PRASUGREL 

Hematoma 372 No CLOPIDOGREL 

Rectorragia 466 No TICAGRELOR 

Rectorragia 511 No PRASUGREL 

Epistaxis 526 No PRASUGREL 

HIC (traumática) 578 No CLOPIDOGREL 

HIC (traumática) 722 Sí NINGUNO 

Hematuria 802 Sí CLOPIDOGREL 

HIC: hemorragia intracraneal. HSA: hemorragia subaracnoidea. IAM: infarto agudo de miocardio 
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DISCUSIÓN 

En el presente trabajo se ha estudiado la implementación de un protocolo 

de antiagregación oral dentro de un plan de Código Infarto. Se ha llevado a cabo 

un análisis del cumplimiento del tratamiento antiagregante previo a la realización 

del cateterismo, posterior a éste, en la sala de hemodinámica, durante el ingreso 

hospitalario y finalmente durante el seguimiento extrahospitalario. Se han 

analizado las contraindicaciones para el mismo, los condicionantes del 

incumplimiento en cada una de las fases mencionadas, y, además, el 

seguimiento de estos pacientes nos ha permitido analizar la supervivencia de los 

pacientes con SCACEST y los predictores de mortalidad en nuestro medio.  

Se incluyeron 628 pacientes candidatos a angioplastia primaria, con un 

seguimiento medio de 689 días. 

 Como conclusión general encontramos que un porcentaje alto de 

pacientes tienen contraindicaciones relativas para el empleo de los nuevos 

antiagregantes y que estas contraindicaciones aumentan a medida que avanza 

el proceso asistencial. En un primer contacto médico las contraindicaciones 

observadas fueron del 17,8%, llegando al 35,6% durante el seguimiento 

extrahospitalario. También se concluye que, a pesar de la existencia de un 

protocolo escrito y aceptado por los facultativos implicados en el tratamiento de 

estos pacientes, el grado de incumplimiento puede superar el 50% en algunas 

fases del proceso asistencial. 

Durante la fase previa al cateterismo se obtuvo solo un cumplimiento del 

protocolo de doble antiagregación del 34,6%. Las variables clínicas que se 
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asociaron de forma significativa a un mayor incumplimiento fueron la 

contraindicación para el empleo de nuevos antiagregantes y la situación 

hemodinámica grado Killip mayor de 2. Tras el cateterismo, en la sala de 

hemodinámica, el cumplimiento del protocolo de antiagregación ascendió al 

72%. 

Durante el ingreso en planta de cardiología el cumplimiento del protocolo 

aumentó (67,5%), en buena medida por su aplicación tras el cateterismo desde 

la sala de hemodinámica. Es este caso, la edad avanzada y el menor peso se 

asociaron de forma significativa al incumplimiento del protocolo.  

En el análisis de la mortalidad se obtiene una mortalidad hospitalaria, por 

intención de tratar del 9,7%, incluyendo incluso a los pacientes fallecidos antes 

de llegar al laboratorio de hemodinámica. La mortalidad a los 30 días fue del 

10,2%, y al año del 13,2%. Excluyendo el shock cardiogénico y la parada 

cardiaca, la mortalidad hospitalaria fue del 4,1%. 

 

1. CARACTERÍSTICAS DEL CENTRO HOSPITALARIO, DE LA 

ORGANIZACIÓN DEL PROGRAMA CÓDIGO INFARTO Y DE LA 

MUESTRA DE ESTUDIO 

El centro donde se ha realizado el estudio, el Hospital Universitario San 

Juan de Alicante, es un centro con un Servicio de Cardiología que posee, desde 

2013, guardias de hemodinámica con una cobertura de 24 horas del día durante 

todos los días del año. La unidad de hemodinámica realiza más de 1000 

angioplastias al año con un equipo de hemodinamistas que cumplen los 

requisitos establecidos por las principales sociedades científicas tanto para la 
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realización de angioplastias electivas como primarias32, 240. Durante el periodo 

del estudio el hospital actuó como referencia de 3 departamentos de salud de la 

Comunidad Valenciana, (San Juan de Alicante, Denia y Villajoyosa) con una 

población oficial superior a 628.000 habitantes (censo de 2016) pero con una 

población flotante que puede llegar a los 2.000.000 de habitantes en la época 

veraniega. 

Los criterios para la activación del Plan Código Infarto, y por lo tanto la 

inclusión de pacientes en el estudio, se establecieron siguiendo las indicaciones 

para la aplicación de las estrategias de reperfusión de los pacientes con infarto 

de miocardio con elevación del ST, que recomiendan las principales sociedades 

científicas en la actualidad32, 240. 

Desde los meses anteriores al comienzo del Plan Código Infarto, la 

Unidad de Hemodinámica del Hospital San Juan de Alicante organizó diversas 

reuniones conjuntas y diferenciadas, con los implicados en el proceso asistencial 

con el objetivo de unificar los criterios diagnósticos y terapéuticos. Los protocolos 

de actuación se consensuaron por todas las partes implicadas y se hicieron 

públicos a ellas mediante un documento (Protocolo y vías clínicas de la 

implementación del Código Infarto en el Hospital Universitario San Juan de 

Alicante) remitido a la Consellería de Salut de la Comunidad Valenciana y 

aprobado por ésta. 
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2. ANTECEDENTES DEMOGRÁFICOS Y CARDIOVASCULARES 

2.1 EDAD 

La edad media de los pacientes estudiados en el presente trabajo es de 

63,7 años (DE 13,2 años) y la mediana de 64 años (percentil 25 a 75: 53-74 

años), datos muy similares a los observados en la mayoría de estudios tanto 

nacionales241, 242 como internacionales9, 243-246. (Tabla 26).  

 

  Tabla 26. Edad media de los pacientes con IAMCEST en el presente y en 

trabajos previos. 

Estudio Año publicación Edad media 
% pacientes 

≥ 75 años 

Trabajo actual 2017 63,7±13,2 23,6 

Addala et al247 2004 61 15 

Stone et al248 2005 59 - 

Pinto en al249 2006 61 - 

Sorajja et al250 2007 60 - 

TAPAS251 2008 63 - 

EXPIRA252 2009 65 - 

Toma et al253 2010 65* - 

RIVAL254 2011 62 15 

RIFLE-STEACS255 2012 65 - 

Frobert et al256 2013 66 - 

Thayssen et al257 2014 63 - 

CASTUO258 2015 - 36 

DIOCLES241 2015 65 - 

Gomez Lara et al259  2016 62 - 

Smits et al260 2017 62 - 

FAST-MI 2015261 2017 63 23 

*Mediana    
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Cuando nos referimos a pacientes mayores de 75 años, en nuestro 

estudio suponen el 23,6%. En los estudios publicados desde el año 2000 pocos 

distinguen a este subgrupo de pacientes que tienen unas peculiaridades clínicas 

y pronósticas especiales247, 254, 258, 262 . Dentro de los estudios que sí caracterizan 

a los pacientes mayores de 75 años, se observa una clara diferencia entre la 

proporción de éstos en los estudios observacionales258, 262 y  en los ensayos 

clínicos247, 254, siendo su proporción claramente menor en los ensayos clínicos. 

Además, los ancianos que forman parte de estos ensayos clínicos presentan 

menos factores de riesgo, mejor situación hemodinámica y menor comorbilidad 

que los no incluidos poniendo en duda la aplicación de sus resultados a mayores 

de 75 años263. Este subgrupo de pacientes merece especial mención debido a 

que presentando un mayor riesgo están infratratados258. En nuestra serie no 

existió ninguna exclusión por motivo de edad, si bien el tipo de tratamiento 

antiagregante estuvo condicionado por ella. Dada la mayor tasa de 

complicaciones observada en el estudio TRITON en los pacientes mayores de 

75 años, dicha edad se consideró contraindicación para el empleo de prasugrel 

e indicación de ticagrelor, salvo que existieran otros condicionantes. En ningún 

paciente se utilizó la dosis de 5 mg/24 horas sugerida por la ficha técnica de 

prasugrel, y como ha quedado demostrado recientemente no es superior al 

clopidogrel264. La edad fue condicionante de incumplimiento en el protocolo al 

alta hospitalaria y marcador pronóstico en el seguimiento. 

 

2.2 SEXO 

La proporción de mujeres en el presente estudio es del 25,3%, muy similar 

a la mayoría de registros y estudios clínicos analizados241, 242, 253, 255-257, 260, 261. 
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Se ha observado así mismo una mayor edad en el sexo femenino, con una media 

de 68,3 años (DE 13,3) frente a la de 62,1 años (DE 12,8) de los hombres. 

Diferencia de edad que también se observa en los estudios publicados265, 266. 

Este último hecho posiblemente sea debido al efecto protector sobre la 

cardiopatía isquémica que ejercen los estrógenos hasta la menopausia267-269. 

 

2.3  FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR 

La proporción de paciente con hipertensión arterial fue del 57,3%, la de 

diabetes mellitus del 25,6%, dislipemia del 36% y la del tabaquismo del 52,7%. 

Se trata de resultados similares a los observados tanto en registros nacionales241 

como internacionales9, 270, realizados en la misma época. El factor de riesgo más 

común en todas las series es la hipertensión arterial, que en algunos estudios 

asciende hasta una prevalencia del 70-80% de los pacientes271. 

El porcentaje de pacientes con diabetes mellitus merece especial 

mención debido a que se asocia en la literatura a una mayor mortalidad en el 

infarto agudo de miocardio272, 273. En nuestro estudio es del 25,6%, cifra 

ligeramente más elevada a la publicada en el registro español DIOCLES241, del 

22,3%. Si lo comparamos con registros internaciones, la cifra de diabetes en 

nuestra serie es ligeramente inferior a la de estudios de Estados Unidos donde 

se supera el 30%271, y similar a las publicaciones europeas, que varía entre cifras 

incluso inferior al 20% en algunas publicaciones246, 261, 274 y el 30%275. 
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2.4  HISTORIA CARDIOVASCULAR 

La proporción de pacientes con antecedente de infarto agudo, accidente 

cerebrovascular y arteriopatía periférica fue del 10,2%, 8,1% y 3,7% 

respectivamente. Se trata de cifras similares a las obtenidas en los registros 

nacionales241, 242  e internacionales246, 261 ya mencionados, con una proporción 

de pacientes con accidentes cardiovasculares ligeramente más elevada que la 

descrita en estos registros (8,1% en el presente estudio frente al 3,2-6% 

descritos). 

 

3. CARACTERÍSTICAS DE PRESENTACIÓN Y DEL 

PROCEDIMIENTO DE REVASCULARIZACIÓN. 

De los 628 pacientes remitidos para angioplastia primaria todos fueron 

cateterizados excepto 3, uno de ellos por negativa a la realización de la prueba, 

otro por rotura de la sala y el último por fallecer antes de iniciarse el 

procedimiento. De los 625 pacientes en los que se realizó coronariografía fueron 

subsidiarios de angioplastia 543, el 86,5%. Ochenta y cinco pacientes, el 13.5%, 

no presentaban lesiones responsables del infarto susceptibles de tratamiento 

percutáneo. Con el criterio de ausencia de lesión responsable susceptible de 

tratamiento nos encontraríamos ante un 13,5% de falsos positivos en la 

activación del Código Infarto, cifra similar a la descrita en otros registros 

nacionales241, 276 e internacionales277, 278 , aunque en algunos registros se 

alcanzan cifras cercanas o superiores al 30%279, 280. Es cierto que, por consenso 

se estableció en nuestro centro la definición de “falsa activación” como aquella 

donde no existieran lesiones coronarias presumiblemente responsables 

susceptibles de tratamiento. Esta definición es conscientemente arbitraria, 
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porque incluye casos de miocardiopatía de Takotsubo y oclusiones coronarias 

transitorias (ambos casos activaciones correctas) y excluye pacientes tratados 

con lesiones no claramente responsables, aunque sí severas. El motivo de 

adoptar esta definición fue considerarla como una de las más objetivas, en la 

creencia de cierta compensación entre los casos considerados como incorrectas 

activaciones, siendo correctas y viceversa. Creemos que el empleo sistemático 

de la transmisión telemática del electrocardiograma en las activaciones 

extrahospitalarias ha favorecido que la cifra de falsas activaciones no sea muy 

alta. Aunque la transmisión no se encuentra sistematizada ni cuenta con los 

recursos corporativos que serían necesarios para su empleo en todos los casos.  

A su llegada al laboratorio de hemodinámica el 84,1% de los pacientes 

presentaba una situación hemodinámica Killip I, sin ningún signo de insuficiencia 

cardíaca. El 8,1% ingresó en la sala en situación hemodinámica Killip IV, con 

signos de bajo gasto cardíaco. El porcentaje de pacientes que debutó con parada 

cardiorrespiratorio fue del 6,2%, siendo el 1,2% ya en el hospital previo a la 

realización de la coronariografía. Se trata de cifras de presentación del infarto 

muy similares a los registros nacionales241, 242 e internacionales246, 255, 261.  

La localización electrocardiográfica más frecuente del infarto fue la 

anterior, seguida de la inferior, con un porcentaje del 46,2% y del 44,1% 

respectivamente, coincidiendo con la mayoría de los estudios que se han 

publicado sobre angioplastia primaria246, 255, 271, 280. Destaca un registro francés 

sobre infarto de miocardio a nivel nacional en el que participaron 204 centros, 

publicado en el año 2017, en el que la localización electrocardiográfica más 
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frecuente fue la inferior con un 50% de los pacientes, seguida de la anterior con 

un 42%.  

El 50,5% de los pacientes no presentaban más lesiones aparte de la 

lesión culpable del proceso agudo. En el resto de pacientes, el 24% presentaba 

2 lesiones y el 13,7% presentaban 3 lesiones. Se trata de cifras muy similares a 

las observadas en otros registros y ensayos clínicos242, 255. Según indicaban las 

guías en el momento en el que se realizaron los procedimiento281, en nuestro 

centro solo se trata la lesión culpable del proceso agudo, con la excepción de 

pacientes en los que persiste la isquemia una vez realizada la angioplastia sobre 

la supuesta lesión culpable, y en aquellos pacientes  en shock cardiogénico con 

varias estenosis críticas o lesiones de aspecto inestable con sospecha de 

trombo. Es práctica común en nuestro centro y protocolizada, realizar la 

revascularización del resto de lesiones antes del alta hospitalaria, generalmente 

en la primera jornada laboral, pasadas 24 horas de la realización de la 

angioplastia primaria. Se trata de un tema en controversia debido a que frente a 

lo que se había observado que podía ser una estrategia peor282, 283, han surgido 

estudios y metaanálisis que apoyan la estrategia de una revascularización 

completa durante la angioplastia primaria284-287. En la actualidad la indicación de 

revascularización de las arterias no culpables durante la angioplastia primaria ya 

no presenta una indicación IIb en las guías europeas32, pero sí en las 

americanas240. 

El Código Infarto se activó en un 46% desde el SAMU, y la franja horaria 

en la que con mayor proporción se activó fue, por las mañanas, tiempo donde 

han tenido lugar el 43,3% de los infartos. Son múltiples los estudios que analizan 
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el horario de presentación de los síndromes coronarios agudos, y en todos se 

obtiene este mismo resultado, una mayor incidencia en las primeras horas de la 

mañana288, 289. Es bien sabido que el ritmo circadiano juega un papel importante 

en la fisiología cardiovascular induciendo variaciones en la presión arterial, 

frecuencia cardíaca, función endotelial y otros parámetros290, 291, y que produce 

un aumento de la incidencia en las primeras horas de la mañana, no solo de 

infarto de miocardio, sino de diversos eventos cardiovasculares (muerte súbita, 

arritmias malignas y accidentes cerebrovasculares ya sean isquémicos o 

hemorrágicos)292. Se han publicado estudios que incluso demuestran un 

aumento del tamaño del infarto, y por lo tanto de la severidad del mismo, en 

relación con los infartos de miocardio que ocurren a primera hora de la mañana. 

Es cierto que la mayor frecuencia en el momento de activación del infarto por la 

mañana puede verse aumentada por un retraso voluntario por el paciente, en los 

casos menos graves, para no hacerlo en horario nocturno. Tampoco serían 

descartable otros factores no analizados como una deficiencia diagnóstica en el 

sistema sanitario durante las horas nocturnas.   

En cuanto a los tiempos de atención al paciente con infarto agudo de 

miocardio, los resultados obtenidos en nuestro estudio son comparables a los 

que se han publicado tanto en registros españoles293 como en registros 

internacionales294, con una mediana (percentiles 25-75) del tiempo de isquemia 

de 223 (151-350) minutos. El tiempo desde la activación del Código Infarto hasta 

la apertura de la arteria fue de 79 minutos de mediana, resultado también muy 

similar al observado en los estudios mencionados293, 294. Este último tiempo es 

probablemente el que mejor represente al retraso propio de la angioplastia 
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primaria para obtener la reperfusión del paciente cuando ya se ha hecho el 

diagnóstico del infarto. 

4. CUMPLIMIENTO DEL PROTOCOLO DE ANTIAGREGACIÓN EN 

EL PLAN DE CÓDIGO INFARTO 

4.1 ANTES DE LA LLEGADA A LA SALA DE HEMODINÁMICA 

En el presente estudio, antes de la llegada a la sala de hemodinámica, el 

86,6% de los pacientes remitidos para angioplastia primaria recibieron 

tratamiento con aspirina y a un 82,5% se les administró un segundo 

antiagregante (tabla 4), siendo el clopidogrel el más utilizado, en un 45% de los 

pacientes, seguido del prasugrel en un 26% y ticagrelor en un 11,5%. 

En las guías de práctica clínica se recomienda iniciar la doble 

antiagregación lo más precozmente posible para así alcanzar la eficacia más 

rápido32. Esta recomendación se basa en información farmacocinética, en que el 

riesgo del procedimiento percutáneo depende  del grado de inhibición 

plaquetaria, y en la observación de algunos estudios sobre síndrome coronario 

agudo donde se llevó a cabo esta práctica, pero donde no se analiza de forma 

concreta154, 155. En los últimos años se han publicado múltiples estudios que 

analizan la eficacia del tratamiento con un segundo antiagregante previo a la 

llegada a la sala de hemodinámica, la mayoría realizados con clopidogel, y los 

resultados de la mayoría de ellos van a favor de esta práctica habitual295-298. En 

el estudio ATLANTIC217 se analizó el beneficio del pretratamiento con ticagrelor, 

observando una mejoría significativa en la trombosis del stent, sin diferencias en 

el objetivo primario de mejoría de la perfusión pre-PCI de la arteria responsable. 
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En nuestro laboratorio, siguiendo las guías de práctica clínica, el protocolo 

de antiagregación incluye el inicio de la doble antiagregación lo más precoz 

posible. Las ambulancias del servicio de emergencias extrahospitalarias 

disponen de los 3 fármacos y sus médicos conocen el protocolo de actuación y 

han participado en el mismo. Los servicios de urgencias hospitalarias también 

conocen el protocolo de actuación. Aun así, llegan al laboratorio un 17,5% de 

pacientes para angioplastia primaria sin un segundo antiagregante, cifra que es 

solo ligeramente superior a la de los pacientes que llegan también sin aspirina. 

En este primer contacto médico el incumplimiento del protocolo de 

antiagregación fue del 65,4%, y el cumplimiento referente al uso de un nuevo 

antiagregante lo fue en tan solo un 38,9%. Del 82,2% de los pacientes que tenían 

indicación para un nuevo antiagregante, se dieron en un 37,4% de los pacientes, 

mientras que un 45,1% de los pacientes recibieron clopidogrel cuando estaba 

indicado en un 17,8%. El mayor incumplimiento se dio al emplear clopidogrel en 

vez de prasugrel, hecho que sucedió en un 24,5% de los pacientes. Mientras que 

el empleo de nuevos antiagregantes cuando está indicado el clopidogrel (es 

decir, estando contraindicados) fue de un 4,3%.  (Figura 9) 

Al analizar los resultados separando los pacientes en 2 grupos según si 

provenían del SAMU o habían acudido por sus propios medios al hospital, no se 

encontraron diferencias en cuanto al cumplimiento del protocolo, observando un 

cumplimiento del 37,1% en el grupo del hospital y del 34,4% en el SAMU. En lo 

que sí se encontraron diferencias fue en el cumplimiento del protocolo referido a 

nuevos antiagregantes, 42,6% en el Hospital y 34,4% en el SAMU (p = 0,034). 

(Tabla 7). Es decir, el empleo de nuevos antiagregantes, cuando estaban 
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indicados, fue mayor en el medio hospitalario, pero con administración frecuente 

del que no correspondía según la pauta acordada. 

Salvo contraindicaciones el segundo antiagregante indicado en las guías 

de práctica clínica32 y por lo tanto en nuestro protocolo es ticagrelor o prasugrel. 

En el presente estudio las contraindicaciones para el uso de estos nuevos 

antiagregantes, en esta primera fase, fueron del 17,8% (tabla 5). La limitación 

más frecuente fue la presencia de una enfermedad neoplásica maligna, presente 

en el 5,3% de los pacientes, y que supone el 29,5% de las limitaciones; seguida 

del uso del tratamiento con anticoagulación oral, en un 4,5% de los pacientes, 

25% de las limitaciones.  Más concretamente, el 40,4% de los pacientes 

presentaban alguna contraindicación para el uso del prasugrel (Tabla 5).  

Un 16% de los pacientes con contraindicaciones para el empleo de 

nuevos antiagregantes los recibieron antes de su llegada a la sala de 

hemodinámica. Una deficiente historia clínica, fruto de la rapidez con la que se 

realiza el diagnóstico y la toma de decisiones, dificultades de comunicación con 

el paciente u otras disfunciones pueden haber sido el origen de esta indicación 

inadecuada. En la figura 26 se muestra la proporción del tipo de nuevo 

antiagregante utilizado antes de la llegada a la sala de hemodinámica en función 

de la existencia o no de contraindicaciones relativas para el empleo de nuevos 

antiagregantes.  

Se desconoce el porcentaje exacto de pacientes que presentan limitación 

para el uso de nuevos antiagregantes tanto en España como a nivel 

internacional. En algún estudio se han observado resultados similares con 
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limitación para el uso nuevos antiagregantes de casi el 16%, y más del 40% para 

el uso del prasugrel299. A la hora de analizar el grado de penetración de los 

nuevos antiagregantes (o el cumplimiento de las guías de práctica clínica), hay 

que tener en cuenta que, hasta un 18%, en la práctica clínica diaria puede tener 

alguna limitación para estos fármacos, llegándose a un 40% en el caso del 

prasugrel (sobre todo por la edad mayor de 75 años y la presencia de accidente 

cerebrovascular previo). 

 

Figura 26: tipo de nuevo antiagregante utilizado antes de la llegada a la 
sala de hemodinámica en función de la existencia o no de contraindicaciones 
relativas para el empleo de nuevos antiagregantes. 

 

4.2 EN LA SALA DE HEMODINÁMICA 

La indicación del tratamiento antiagregante en la sala de hemodinámica 

se realizó una vez acabado el procedimiento. En ese momento se conocía la 

anatomía coronaria, el resultado de la angioplastia, y, había avanzado el proceso 

asistencial, de forma que podían existir más datos del paciente desconocidos 

antes de la llegada al laboratorio de hemodinámica (la historia electrónica, por 
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ejemplo). En esta fase de la actuación el incumplimiento del protocolo de 

antiagregación pasó de ser de un 65,4% a un 28%. Un 61% de los pacientes que 

no cumplían el protocolo en la fase anterior ahora sí que lo hacen (figura 15).  

Junto a una mayor profundización en el diagnóstico y antecedentes del paciente 

tras la coronariografía, es importante señalar que, en la mayoría de los casos el 

laboratorio de hemodinámica es el primer contacto con especialistas en 

cardiología (hemodinamistas), lo que puede haber contribuido a una mayor 

implicación en el cumplimiento del protocolo establecido y en la elección del 

antiagregante indicado. En la época en la que se realizó el estudio el hospital de 

referencia no disponía de guardia de cardiología que recibía a los pacientes con 

síndrome coronario agudo. Hoy en día se dispone de este servicio y sería 

interesante en un futuro analizar de nuevo el cumplimiento previo a la llegada del 

paciente a la sala de hemodinámica. 

Una vez ya con el diagnóstico de certeza en el laboratorio de 

hemodinámica, estaba indicado un nuevo antiagregante en el 84,7% de los 

pacientes (teniendo en cuenta tan solo a los que se les realizó ICP), y se usaron 

en un 77,5% de los casos. El clopidogrel, indicado por protocolo en un 15,3% de 

los casos, se administró en un 22,4% de los pacientes. A destacar que en el 

6,6% de los pacientes que tenían contraindicación para los nuevos 

antiagregantes se dieron éstos, 3,5% con contraindicación específica para el 

prasugrel. Es probable que la celeridad con la que se realiza la angioplastia 

primaria motivara la inadvertencia de la contraindicación relativa para el empleo 

de nuevos fármacos antiagregantes o que una mayor complejidad en las lesiones 

coronarias o mayor riesgo trombótico motivara su empleo a pesar de existir 

contraindicaciones, que probablemente fueran menores. Es lógico pensar que, 
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ante una angioplastia en el tronco común izquierdo y alto contenido trombótico 

en un paciente de 76 años con asma bronquial, pero con excelente situación 

basal y ningún factor de riesgo hemorrágico, el hemodinamista pudiera 

decantarse por un nuevo antiagregante, a pesar de existir contraindicaciones 

relativas a prasugrel y a ticagrelor. 

Existe poca evidencia hacia cuál es el porcentaje de cada antiagregante 

usado en España en el IAMCEST, pero las escasas publicaciones reflejan que 

aún existe una infrautilización de los nuevos antiagregantes299. 

4.3 DURANTE EL INGRESO HOSPITALARIO 

El grado de incumplimiento del protocolo de antiagregación durante la 

fase de hospitalización, es decir, el tratamiento antiagregante con el que se da 

de alta a los pacientes, fue del 32,5% (figura 27), y, si tenemos en cuenta solo a 

los pacientes en los que se realizó intervencionismo, fue del 34,5%. El mayor 

incumplimiento se dio al administrar clopidogrel en vez de un nuevo 

antiagregante, que sucedió en el 18,5% de los casos, sobre todo al dar 

clopidogrel en vez prasugrel, en 10,2% de los casos. Es llamativo que el grado 

de incumplimiento fue mayor al alta hospitalaria que tras el cateterismo. Es 

posible que la penetración y la confianza en los nuevos antiagregantes sea 

distinta entre el cardiólogo clínico que maneja al paciente durante la 

hospitalización que el cardiólogo intervencionista. La pequeña magnitud de la 

diferencia podría explicarse en lógicas diferencias en la interpretación de los 

beneficios que puede experimentar el paciente con los nuevos tratamientos, o, 

como se ha dicho en otro lugar, por el conocimiento (no existente en el 
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laboratorio de hemodinámica) de problemas para financiar unos fármacos que 

tienen un mayor coste que el clopidogrel. 

Como podemos observar el incumplimiento sigue siendo superior al 30% 

en un paciente que está siendo dado de alta de un servicio de cardiología. La 

mayor parte del incumplimiento resulta de la infrautilización de los nuevos 

antiagregantes a pesar de haber demostrado una clara superioridad frente al 

clopidogrel35, 36, y de ser los antiagregantes indicados según las guías de práctica 

clínica tanto europeas como americanas32, 240, 281. La no utilización de estos 

fármacos en los pacientes que, en principio, estaría indicado hacerlo puede 

responder a varios motivos. Por una parte, condicionantes económicos del 

paciente o sospechas de posibles incumplimientos puede haber llevado a los 

facultativos a la indicación de clopidogrel en lugar de nuevos antiagregantes. No 

es descartable, tampoco, la existencia de factores favorecedores del sangrado 

no evidenciables pero presentes en la inspección clínica de los pacientes o una 

cierta incredulidad del beneficio publicado con relación al riesgo hemorrágico de 

los facultativos responsable del alta de los pacientes. Especialmente la fragilidad 

en el paciente anciano o incluso, su edad, por sí sola, puede haber limitado el 

uso de ticagrelor en estos pacientes, en los que el prasugrel, por protocolo, 

estaba limitado por presentar más de 75 años. 

Como ya se ha indicado, el porcentaje de pacientes con 

contraindicaciones relativas para los nuevos antiagregantes no es desdeñable, 

tanto en este trabajo como en la literatura299. Previo al cateterismo habíamos 

observado que un 17,8% de los pacientes presentaba alguna contraindicación 

para su uso. Durante el ingreso aparecieron nuevas comorbilidades, como puede 
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ser la fibrilación auricular o sangrados, que aumentaron este porcentaje hasta un 

20% (tabla 14), y de casi un 40% para el uso del prasugrel. Se trata de una 

limitación importante para el uso de estos fármacos. Las contraindicaciones 

aparecidas pueden ser causa de un nuevo diagnóstico de una patología 

existente previamente (cáncer, anemia) o iniciada en el propio ingreso 

(hemorragia, fibrilación auricular, trombo intraventricular). Incluso alguna de las 

contraindicaciones puede ser motivada por el propio uso de los fármacos. 

Desde la llegada al hospital hasta ser dados de alta, un 45% de los 

pacientes habían tenido un cambio de un antiagregante por otro, y hasta un 5% 

habían sufrido 2 cambios (Tabla 18). Este cambio del antiagregante inicial 

también es alto en la literatura300. Mientras que en algunos estudios no se ha 

demostrado que el cambio de un antiagregante a otro repercuta en un mayor 

sangrado o mayores eventos cardiovasculares durante el ingreso y los meses 

posteriores, existen estudios donde sí se observa un mayor sangrado intra-

hospitalario por el cambio de clopidogrel a un nuevo antiagregante, a la vez que 

disminuyen los eventos isquémicos301, ambos hallazgos en la línea de las 

características de los ensayos clínicos del ticagrelor y el prasugrel. 
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4.4 EVOLUCIÓN EXTRAHOSPITALARIA 

Durante el primer año de seguimiento extrahospitalario, el 17% de los 

pacientes no tomaba un segundo antiagregante. Entre los que sí lo hacían, el 

24% tomaba clopidogrel y el 59,3% tomaba un nuevo antiagregante. El hecho de 

no tomar un segundo antiagregante antes de finalizar el año como recomiendan 

las guías32 se puede deber a una falta de adherencia por parte del paciente o 

por indicación médica debido a un alto riesgo hemorrágico34. 

En diferentes registros donde se ha publicado la adherencia al tratamiento 

con doble antiagregación postinfarto de miocardio se han obtenidos resultados 

muy similares a los de nuestra serie, que es del 83% a los 12 meses302-304. No 

se han estudiado en este trabajo los factores asociados al cese de la doble 

antiagregación antes de la duración programada. En los trabajos en los que se 

ha realizado este análisis se han asociado los siguientes factores a una 
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disminución de la adherencia: tratamiento con anticoagulantes, sangrado, 

EPOC, factores socioeconómicos, nivel educacional y edad, entre otros302, 303, 

305. 

Durante el seguimiento hubo un 35,6% de pacientes que presentaron 

contraindicaciones para el uso de los nuevos antiagregantes, un 13,3% de los 

casos aparecieron durante este seguimiento. Se trata de un porcentaje muy 

elevado de pacientes, que explica en parte el mayor uso del clopidogrel entre los 

pacientes dados de alta. Tras el alta hospitalaria, los pacientes presentaron 

nuevos diagnósticos que desaconsejaron, en el primer año tras el infarto, 

continuar con los antiagregantes más potentes, bien por la aparición de 

situaciones que podían aumentar el riesgo de sangrado o por necesidad de 

tratamiento anticoagulante oral.  

No existen en los 3 departamentos donde se llevó a cabo el estudio un 

protocolo consensuado de tratamiento antiagregante extrahospitalario. Es 

práctica común que en el medio extrahospitalario (centros de salud) no se 

modifique el tratamiento iniciado en el hospital. A pesar de ello, probablemente, 

hay que seguir aumentando las medidas para mejorar el uso de los 

antiagregantes plaquetarios, que han demostrado beneficios a largo plazo en los 

pacientes, como es la realización de protocolos comunes de actuación. 

 

5. FACTORES ASOCIADOS AL INCUMPLIMIENTO DEL 

PROTOCOLO DE ANTIAGREGACIÓN 

En el estudio de los factores asociados a incumplimiento antes de la 

llegada del paciente a la sala de hemodinámica, el análisis univariado mostró 
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que solamente la situación hemodinámica, medida como clase Killip mayor de 2 

se asociaba a incumplimiento. Para la construcción del modelo de regresión 

logística se tuvieron en cuenta esta y otras variables. Dentro de este modelo, 

solo la contraindicación relativa para el uso de nuevos antiagregantes y la 

situación hemodinámica Killip mayor de 2 se asociaron de una forma 

independiente y significativa a un mayor incumplimiento del protocolo de 

antiagregación. 

En cuanto al empleo de un segundo antiagregante antes de la llegada a 

la sala de hemodinámica, se realizaron los mismos análisis, univariante y de 

regresión logística, con las mismas variables. En este caso la contraindicación 

para el uso de nuevo antiagregantes, la situación hemodinámica Killip mayor de 

2 y el haber presentado una parada cardiorrespiratoria antes de la llegada a la 

sala se asociaron de forma independiente a un menor empleo de la doble 

antiagregación antes del cateterismo. Es una constante en muchos estudios 

observacionales, que una peor situación clínica o un mayor riesgo se asocie a 

un manejo más conservador. Se trata de una paradoja donde el intento de no 

dañar se impone sobre la utilización de tratamientos de probada eficacia en 

subpoblaciones en los que su peor pronóstico podría hacer que se obtuviera un 

mayor beneficio con determinadas intervenciones. La suposición de un 

desenlace fatal tras la parada cardiaca o en una situación hemodinámica de 

shock cardiogénico puede inducir a utilizar fármacos de menor coste, y 

asociados a una menor tasa de complicaciones (clopidogrel en este caso) 

aunque se sacrifique una pérdida en eficacia. 
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Durante el periodo de ingreso hospitalario, los factores que se asociaron 

de forma independiente a un mayor incumplimiento del protocolo de 

antiagregación fueron la edad avanzada y presentar un menor peso. 

Durante esta fase de ingreso hospitalario también se analizaron los 

factores asociados un menor empleo de un nuevo antiagregante. En un modelo 

de regresión logística realizado, la edad, la presencia de hipertensión arterial, la 

localización no anterior del infarto y un menor peso se asociaron de forma 

independiente a un menor empleo de nuevos antiagregantes a pesar de no haber 

contraindicaciones para su utilización. 

A pesar de que existe un consenso generalizado de que la edad no debe 

ser un criterio para la restricción de tratamientos de probado beneficio en la 

prevención de eventos, es una constante que los pacientes ancianos son 

manejados más conservadoramente. Este hecho puede denotar ageísmo o, por 

otra parte, enmascarar situaciones de fragilidad o comorbilidad que no han sido 

bien analizadas en este estudio y que, muchas veces, son difíciles de objetivar 

en una base de datos. El sentido clínico del facultativo, en ocasiones, se utiliza, 

no se sabe si de forma acertada o no, para sospechar situaciones en las que un 

tratamiento puede estar contraindicado o ser poco beneficioso. Recientes 

estudios que han analizado el valor pronóstico de índices geriátricos en el 

síndrome coronario agudo han demostrado su utilidad para predecir la aparición 

de eventos cardiovasculares y mortalidad306-308.  
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6. MORTALIDAD Y PREDICTORES DE MORTALIDAD EN EL 

IAMCEST 

A pesar de no ser el objetivo  principal de este trabajo, el seguimiento de 

los pacientes que han sufrido un infarto agudo de miocardio con elevación del 

ST nos permite analizar la mortalidad hospitalaria y al año de los mismos.  

La mortalidad hospitalaria fue del 9,7% si incluimos a los pacientes 

fallecidos antes de llegar a la sala de hemodinámica, y del 7% si solo 

contabilizamos la mortalidad durante el ingreso postcateterismo. La mortalidad 

hospitalaria fuera del shock cardiogénico o PCR fue de 4,1%. Estas cifras de 

mortalidad hospitalaria son similares a las publicadas en la literatura, siendo los 

valores dispares dependiendo de las series309-314. La cifra es acorde con las 

recomendaciones de la guía INCARDIO, de la Sociedad Española de 

Cardiología que sitúan como índice de calidad una mortalidad inferior al 5%. 

Para el análisis de la mortalidad durante el seguimiento extrahospitalario, 

se obtuvo un seguimiento al año del 89,5% de los pacientes, siendo la mayoría 

de las pérdidas debidas a pacientes extranjeros que volvieron a su país de origen 

tras haber presentado el infarto estando de vacaciones en la zona. La mortalidad 

al año que se ha observado en nuestro trabajo es del 13,2%, y del 9,7% a los 30 

días, cifra muy similar a la de publicaciones recientes273, 313, 315. Entre los que se 

dieron de alta vivos, la supervivencia al año fue del 96,1%. Durante el primer año 

la mortalidad de causa cardiovascular fue del 33,3%, muy similar a la de otros 

trabajos273, 316. 

En el análisis de los predictores de mortalidad con un modelo de regresión 

de Cox, la edad, la diabetes, la situación hemodinámica Killip mayor de 2, la 
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existencia de contraindicación para el empleo de nuevos antiagregantes y la 

parada cardíaca antes de la angioplastia primaria fueron predictores 

independientes de mortalidad. En la literatura reciente revisada se analizan 

diferentes factores de asociación con la mortalidad de estos pacientes, pero la 

edad, la diabetes mellitus, y el grado Killip mayor de 2 son comunes en los 

trabajos publicados273, 313, 315. El carácter de predictor independiente de la 

contraindicación para nuevos antiagregantes puede señalar un peor pronóstico 

por el hecho de no recibir una medicación que ha demostrado beneficios en 

reducción de mortalidad o, más probablemente, identificar una población, que, 

por su comorbilidad está expuesta a un mayor número de complicaciones a largo 

plazo.  

En cuanto a los eventos durante el seguimiento, la tasa de reinfarto fue 

del 3,9%. Cifra dentro del rango de lo que se publica en trabajos actuales273, 313, 

317. Se trata de un evento asociado a la mortalidad de estos pacientes317, siendo 

el tabaco, la enfermedad multivaso y la longitud del stent implantado factores 

predictores independientes para el reinfarto317. La incidencia de ictus en nuestra 

serie fue del 2%, en un 1,6 % fue isquémico y un 0,4% hemorrágico. Cifras 

idénticas sobre el ictus hemorrágico, 0.4%, se ha reportado en otros trabajos318. 

La incidencia de sangrado durante el seguimiento fue del 8,4% de los 

pacientes dados de alta, siendo el 85% de estos sangrados leves, tipo 2 en la 

clasificación de BARC319. El sangrado sigue siendo de las complicaciones más 

comunes después de sufrir un infarto agudo de miocardio, y además es un 

marcador de mal pronóstico tanto a corto como a largo plazo en el síndrome 

coronario agudo320-322. La incidencia de sangrado durante el seguimiento en  
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nuestro estudio fue similar a la de las publicaciones más actuales320-322, si bien, 

revisando la literatura parece observase  que en los últimos años la incidencia 

ha ido en aumento321, probablemente debido a la introducción en la práctica 

clínica de antiagregantes con un perfil antiagregante más potente y por lo tanto 

también más hemorrágico. 

Llamativamente, en nuestra serie, sólo hubo un evento de hemorragia 

intracraneal espontánea entre los pacientes que tomaban nuevos 

antiagregantes. La única ocurrió a los 253 días en un paciente diagnosticado de 

mieloma múltiple, dado de alta con prasugrel. Al tratarse de muy pocos eventos 

no es posible establecer conclusiones sobre la seguridad de los nuevos 

antiagregantes, en la práctica clínica en lo referente a la aparición de la 

hemorragia más temida (la intracraneal). 

En nuestro trabajo definimos el evento combinado MACE como la 

presencia de muerte, ictus, infarto o hemorragia mayor o igual de 2 en la 

clasificación BARC. La incidencia de MACE durante el seguimiento fue del 19%. 

Al final del año un 79% permanecían libres del evento combinado, y al final del 

seguimiento (1,9 años) un 62%. Los resultados de MACE son difíciles de 

comparar en su conjunto con otros estudios ya que en cada trabajo se definen 

las variables de forma diferente320-322.  

En el análisis de los factores predictores del evento combinado (MACE) 

en nuestro trabajo, la edad, la diabetes mellitus, el número de vasos enfermos y 

las contraindicaciones para el empleo de nuevos antiagregantes fueron 

predictores independientes para el mismo. 
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7. IMPLICACIONES PRÁCTICAS DE LOS RESULTADOS 

OBTENIDOS EN EL PRESENTE TRABAJO 

Se trata de un estudio observacional acerca de la aplicación de un 

protocolo de antiagregación, basado en las guías de práctica clínica, en el seno 

de un plan Código Infarto. Actualmente no se tienen datos fidedignos del uso 

apropiado de los nuevos antiagregantes en la práctica clínica, pero las 

publicaciones de que disponemos hasta el momento reflejan una infrautilización 

de los mismos. No existen estudios que analizan el empleo del tratamiento 

antiagregante en las diferentes fases que componen un plan Código Infarto. En 

nuestro trabajo hemos analizado el uso de la antiagregación en cada una de 

estas fases y de esta forma poder localizar donde existe mayor incumplimiento 

del protocolo, y de esta manera conocer donde focalizar nuestros esfuerzos para 

mejorar el cumplimiento.  

Los nuevos antiagregantes han demostrado disminuir los eventos 

cardiovasculares mayores y alguno de ellos incluso la mortalidad. A pesar de ello 

al alta de la planta de cardiología los pacientes que han sufrido un infarto de 

miocardio con elevación del ST presentan un incumplimiento del protocolo de 

antiagregación mayor del 30%, e incluso mayor del 50% en otras fases de 

actuación. El objetivo debe ser actuar de manera que consigamos disminuir este 

incumplimiento y aumentar el uso de los nuevos antiagregantes en todas las 

fases de actuación, ya que se ha observado que el mayor incumplimiento surge 

de la infrautilización de éstos cuando están indicados. 
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Hemos analizado los factores que predicen qué pacientes y qué 

situaciones nos llevan a un mayor incumplimiento. De esta manera nuestro 

esfuerzo para mejorar el cumplimiento será más dirigido. 

Por último, hemos analizado la mortalidad, los eventos cardiovasculares 

mayores y los factores predictores de ambos en los pacientes atendidos por 

IAMCEST en nuestra área de actuación. De esta forma se comparan los 

resultados con otras publicaciones, además de obtener información propia de 

nuestra comunidad y así poder realizar actuaciones más específicas. La 

mortalidad por infarto agudo de miocardio sigue siendo alta tanto en el ingreso 

como en el seguimiento y debemos seguir trabajando en todos los campos para 

continuar mejorando los resultados. 

Este trabajo deja abierta la puerta a un siguiente estudio que compare los 

cambios producidos en el uso de nuevos antiagregantes 5 años después del 

inicio del programa Código Infarto, y si se ha modificado el porcentaje de 

cumplimiento del protocolo establecido. 
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CONCLUSIONES 

1. A pesar de existir un protocolo de antiagregación el grado de 

incumplimiento puede superar el 50% en algunas de las fases del proceso 

asistencial. 

2. Un porcentaje alto de pacientes presentan contraindicaciones 

relativas para el empleo de nuevos antiagregantes, y estas 

contraindicaciones aumentan a medida que avanza el proceso asistencial.  

Las contraindicaciones pueden ser próximas al 20% a la llegada al hospital y 

superar el 35% durante el seguimiento extrahospitalario. 

3. La contraindicación relativa para el empleo de nuevos 

antiagregantes y una peor situación hemodinámica se asociaron a mayor 

incumplimiento del protocolo de antiagregación preprocedimiento. 

4. La edad avanzada y un menor peso fueron factores independientes 

para el incumplimiento del protocolo durante el ingreso hospitalario.  

5. La mortalidad de los pacientes que ingresan por IAMCEST sigue 

siendo alta tanto durante el ingreso como en el seguimiento. En nuestro 

trabajo la mortalidad hospitalaria fue del 9,7% y al año del 13,2%. Aunque 

inferior al 5% a los 30 días cuando se excluyen los pacientes en shock 

cardiogénico y con parada cardiorrespiratoria antes de la angioplastia 

primaria. 
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6. Los factores predictores de mortalidad durante el seguimiento 

fueron la edad, la diabetes mellitus, una situación hemodinámica Killip mayor 

de 2, existencia de contraindicación para el uso de nuevos antiagregantes y 

la parada cardiaca previa a la angioplastia. 

7. Los factores predictores de eventos cardiovasculares mayores 

(MACE) fueron la edad, la diabetes mellitus, un grado Killip mayor de 2, el 

número de vasos enfermos y la contraindicación relativa para el uso de 

nuevos antiagregantes. 
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