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Ischemic Heart Disease: Update

This article contains a review of the main
developments reported during 2007 in either publications
or presentations on patients with ST-segment elevation
or non-ST segment elevation acute coronary syndromes
in the areas of pathophysiology, secondary prevention,
prognosis and treatment. In addition, the latest clinical
practice guidelines are discussed.

Key words: Acute coronary syndromes. Myocardial in-
farction. Pathophysiology. Prevention.

TEMAS DE ACTUALIDAD EN CARDIOLOGÍA 2007

En este artículo se revisan los principales avances pu-
blicados o comunicados durante el año 2007 en la fisio-
patología, la prevención secundaria, el pronóstico y el
tratamiento de los síndromes coronarios agudos con 
y sin elevación del segmento ST, así como las nuevas
guías de práctica clínica.

Palabras clave: Síndromes coronarios agudos. Infarto
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FISIOPATOLOGÍA

Progresión e inestabilización de la
aterosclerosis

Este año se han publicado los resultados del estudio
ILLUSTRATE, en el que se evaluó el efecto del trata-
miento con torcetrapib sobre la progresión de la ate-
rosclerosis coronaria, medida con ecografía intra-
vascular, en 1.188 pacientes con enfermedad coronaria
tratados con estatinas. A pesar de inducir un aumento
importante de las concentraciones de colesterol unido
a lipoproteínas de alta densidad (cHDL) y una reduc-
ción adicional del colesterol unido a lipoproteínas de
baja densidad (cLDL), este fármaco no tuvo ningún
efecto sobre la progresión de la placa de ateroma a los
24 meses1. Poco después se publicaron los resultados
del estudio RADIANCE-1, en que el torcetrapib tam-
poco modificó la progresión de la aterosclerosis carotí-
dea2. Aunque no pueden descartarse efectos adversos
específicos del fármaco, que en ambos estudios au-
mentó la presión arterial, en conjunto estos resultados
suponen un revés importante a los intentos de frenar la

aterogénesis mediante la inhibición de la proteína de
transferencia de colesteril éster. Por contra, en un estu-
dio reciente3 realizado en un modelo de aterosclerosis
en conejos se ha confirmado el efecto de la apolipo-
proteína A1-Milano recombinante sobre la regresión
de la placa, y se ha demostrado que su administración
disminuye la expresión de diferentes marcadores de
inflamación y la actividad gelatinolítica, lo que indica
que esta prometedora estrategia antiaterogénica podría
tener, además, un efecto estabilizador de las lesiones.

Las técnicas de modificación genética han permitido
seguir avanzando en el conocimiento de los factores
involucrados en el desarrollo de la aterosclerosis. Así,
se ha demostrado que la deficiencia en el receptor para
la LDL oxidada LOX-14 o en la proteína A asociada
con el embarazo5 protege frente a la aterosclerosis en
cepas de ratones propensos a desarrollar esta enferme-
dad.

Isquemia, reperfusión y remodelado
ventricular

En este campo también ha habido contribuciones
significativas. La adiponectina es una citocina secreta-
da por el tejido adiposo cuyas concentraciones se aso-
cian inversamente con la presencia de obesidad, diabe-
tes y enfermedad coronaria, y con el riesgo de infarto
agudo de miocardio. Recientemente se describió que
la adiponectina protege contra el daño por isquemia y



reperfusión, y este año, en un estudio se ha confirmado
este efecto protector y se ha demostrado que está me-
diado, en parte, por una disminución del estrés oxidati-
vo y nitrosativo6. En la misma área, en otro estudio se
ha subrayado la importancia del mantenimiento de la
acidosis durante los primeros minutos de la reperfu-
sión, con la inhibición subsiguiente de la apertura del
poro de transición mitocondrial, en el efecto protector
del poscondicionamiento isquémico7. 

También ha habido avances en el conocimiento de
los mecanismos del remodelado ventricular postinfar-
to. En particular, se ha demostrado que la activación
del sistema NADPH-oxidasa desempeña un papel
principal en la dilatación y la disfunción ventricular
después del infarto8, y que la administración de inhibi-
dores de la ciclooxigenasa 2 puede potenciar esta evo-
lución desfavorable9.

Finalmente, mediante su inhibición genética o su
neutralización por anticuerpos, se ha demostrado que
la proteína quimiotáctica de monocitos 1 (MCP-1) fa-
vorece la fibrosis intersticial, la infiltración por macró-
fagos y la disfunción ventricular en un modelo murino
de miocardiopatía isquémica, lo que podría tener im-
plicaciones terapéuticas10.

TÉCNICAS DIAGNÓSTICAS

Detección de la enfermedad aterosclerótica

La detección de lesiones ateroscleróticas, mediante
técnicas no invasivas, es un área de candente actuali-
dad11. Recientemente se ha descrito que la medición
del calcio coronario podría complementar los métodos
tradicionales de estimación del riesgo cardiovascular12,
y se ha comprobado que la tomografía computarizada
con multidetectores (TCMD) permite detectar esteno-
sis en los injertos aortocoronarios y en los stents coro-
narios.

Además, este año se ha avanzado mucho en la ca-
racterización de las placas ateroscleróticas con técni-
cas de imagen molecular (fig. 1). En estudios realiza-
dos con tomografía por emisión de positrones con
18F-fluorodesoxiglucosa se ha demostrado que el aumen-
to de la captación en las lesiones es proporcional a su
actividad inflamatoria13. Se ha desarrollado mediante
técnicas de fluorescencia un sensor de la actividad de

la catepsina K, una proteasa involucrada en la inestabi-
lización de las placas14, y se han sintetizado microbur-
bujas ultrasónicas dirigidas a la molécula 1 de adhe-
sión de las células vasculares (VCAM-1), con las que
también se puede estimar la actividad inflamatoria lo-
cal15. Estos resultados son todavía preliminares, pero
permiten aventurar que en un futuro no muy lejano las
técnicas de imagen molecular se usarán de forma siste-
mática para identificar a los pacientes con aterosclero-
sis, predecir el riesgo de complicaciones agudas y va-
lorar la respuesta al tratamiento.

Visualización del miocardio isquémico 
e infartado

Durante la reperfusión se expresan proteínas de
adhesión por el endotelio, y la P-selectina es la que lo
hace en primer lugar. En 2 estudios recientes realiza-
dos en roedores se ha podido detectar la existencia
precedente de isquemia de breve duración y establecer
su localización y extensión mediante ecocardiografía
con inyección de microburbujas ligadas a la P-selecti-
na16 o a su ligando17. Estos resultados abren la posibili-
dad de utilizar este abordaje en la evaluación del dolor
torácico de origen incierto, aunque deben confirmarse
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ABREVIATURAS

AP: angioplastia primaria.
FL: fibrinolisis.
IPC: intervencionismo coronario percutáneo.
SCASEST: síndrome coronario agudo sin elevación

del segmento ST.
TCMD: tomografía computarizada con

multidetectores.
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Fig. 1. Representación esquemática del concepto de imagen molecu-
lar. La molécula específica que se quiere investigar (receptores especí-
ficos, integrinas, moléculas de adhesión, etc., representadas en la grá-
fica con el número 1) es identificada por un ligando, que se une a la
molécula que se desea estudiar. Los ligandos (representados con el
número 2 en la gráfica) suelen ser anticuerpos monoclonales que re-
conocen específicamente la molécula a estudio. Previamente (in vitro)
el ligando ha sido unido a sustancias emisoras de señal (número 4 en
la gráfica). Esta unión a los emisores de señal se hace mediante un ve-
hículo (número 3 en la gráfica) que tiene la capacidad de unirse espe-
cíficamente al ligando y las sustancias emisoras de señal. De esta ma-
nera se pueden localizar determinadas moléculas mediante técnicas de
imagen.
Tomada de Ibáñez et al11.



en humanos y está por determinar la ventana de positi-
vidad de esta técnica y sus posibles ventajas sobre los
métodos convencionales.

Se ha continuado avanzando en la visualización y la
cuantificación del infarto. En particular, se ha compro-
bado la utilidad de la resonancia magnética (RM) para
detectar infartos de ventrículo derecho y para diferen-
ciar entre infartos agudos y crónicos, así como para la
estimación de la transmuralidad mediante ecocardio-
grafía con strain bidimensional. Con una ecocar-
diografía con contraste intracoronario, Bodí et al18 han
descrito que, en la mitad de los pacientes con infarto
reperfundido con éxito, los defectos de perfusión mio-
cárdica presentes en la fase aguda se mantienen en los
meses siguientes, y que esta evolución podría asociar-
se con el remodelado ventricular18. Finalmente, la RM
ha permitido validar distintas escalas de puntuación
angiográfica para calcular el área en riesgo en pacien-
tes con infarto agudo de miocardio19.

SÍNDROME CORONARIO AGUDO SIN
ELEVACION DEL SEGMENTO ST

Las principales aportaciones en el año 2007, dentro
del síndrome coronario agudo sin elevación persistente
del segmento ST (SCASEST), se pueden clasificar en
los siguientes apartados: a) evaluación del dolor torá-
cico agudo de origen coronario incierto; b) factores
pronósticos en el SCASEST; c) estrategia invasiva
frente a conservadora; d) tratamiento farmacológico;
e) registros de SCASEST, y f) nuevas guías de la So-
ciedad Europea de Cardiología para el diagnóstico y el
tratamiento del SCASEST. 

Evaluación del dolor torácico agudo de origen
coronario incierto

La toma de decisiones ante un paciente con dolor
torácico agudo de posible origen coronario, sin cam-
bios isquémicos en el electrocardiograma y con valo-
res normales de troponina, es una de las situaciones
más difíciles a las que se enfrenta el cardiólogo de
guardia o el médico de urgencias. En conjunto, se trata
de una población de bajo riesgo y, en muchos casos,
sin enfermedad coronaria. No obstante, en algunos de
estos pacientes, la angina inestable es la causa del do-
lor torácico y su riesgo es alto. Así, mediante sencillas
variables clínicas, se pudo identificar un subgrupo de
pacientes cuyo pronóstico es similar al de los pacien-
tes con descenso del segmento ST en el electrocardio-
grama (ECG) o con elevación de las concentraciones
de troponina20 (fig. 2). El desarrollo de una unidad es-
tructural de dolor torácico facilita la correcta evalua-
ción de estos enfermos21. La prueba de esfuerzo cons-
tituye la herramienta auxiliar más utilizada para
detectar el subgrupo de alto riesgo. Se han investigado,
además, otras exploraciones complementarias que su-
peren las limitaciones de la prueba de esfuerzo con-
vencional: ecocardiografía de estrés22, tomografía
computarizada con emisión de fotón único (SPECT)
de perfusión miocárdica en reposo23 y tomografía
computarizada (TC) coronaria24. En todos estos estu-
dios se demostró la eficacia de estas técnicas más
complejas que la prueba de esfuerzo, aunque su dis-
ponibilidad para el cribado del dolor torácico en los
servicios de urgencias de nuestros hospitales aún está
lejos. 
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Fig. 2. Curvas de Kaplan-Meier
para muerte o infarto de miocar-
dio, en 4 grupos de pacientes con
dolor torácico sin elevación del
segmento ST. Grupo 1, sin eleva-
ción de troponina, sin descenso
del ST y de bajo riesgo según una
puntuación clínica de riesgo; gru-
po 2, sin elevación de troponina,
sin descenso del segmento ST y
de alto riesgo según una puntua-
ción clínica de riesgo; grupo 3,
sin elevación de troponina pero
con descenso del segmento ST;
grupo 4, con elevación de tropo-
nina. Se observa una estrecha su-
perposición de las curvas corres-
pondientes a los grupos 2, 3 y 4
(p = 0,6), en tanto que el pronós-
tico es significativamente mejor
en el grupo 1 (p = 0,0001). El
dato más relevante es el pronósti-
co similar del grupo 2 (a pesar de
valores de troponina y electrocar-
diograma normales) y los grupos
3 y 4.
Tomada de Sanchis et al20.



También se han realizado contribuciones importan-
tes en la identificación precoz de los pacientes con po-
sible síndrome coronario agudo mediante biomarcado-
res. La calprotectina (MRP8/14) es un heterodímero
formado por 2 proteínas expresadas, entre otros, por
los monocitos y los neutrófilos activados. En pacientes
con síndrome coronario agudo se ha demostrado la ex-
presión frecuente de MRP8/14 por estas células en el
trombo coronario y su presencia aumentada en la san-
gre periférica ya desde las primeras horas del inicio de
los síntomas, por lo que podría ser útil en el diagnósti-
co precoz de la enfermedad coronaria inestable25. Res-
pecto a los marcadores tradicionales, también se ha
descrito que la práctica de determinaciones seriadas de
proteína C reactiva es útil en la estratificación del ries-
go de los pacientes con dolor torácico26.

Factores pronósticos en el síndrome
coronario agudo sin elevación 
del segmento ST

Se han validado y comparado los modelos pronósti-
cos, basados en variables clínicas, de los estudios
TIMI, PURSUIT y GRACE, en un registro canadiense
de síndrome coronario agudo en el que se incluyó a
1.728 pacientes27. Los modelos PURSUIT y GRACE
demostraron un elevado poder de discriminación para
la mortalidad hospitalaria y al año (estadístico C de
0,80), en tanto que la precisión del modelo TIMI (po-
siblemente el de utilización más extendida) fue infe-
rior. Queda por dilucidar el valor de estos modelos
para predecir el infarto o identificar el subgrupo de pa-
cientes que se podría beneficiar más de una estrategia
intervencionista.

También se ha estudiado el valor pronóstico de dife-
rentes biomarcadores, algunos relativamente sencillos
y disponibles en cualquier hospital. Así, la hipergluce-
mia en el momento del ingreso se asoció con una ma-
yor mortalidad tras un seguimiento medio de 42 meses
después de un SCASEST28. Un recuento de leucocitos
> 10.000 células/ml fue un predictor de mortalidad en
pacientes con infarto agudo de miocardio sin elevación
del segmento ST, aunque careció de valor pronóstico
en los pacientes con troponina normal29. Asimismo, en
pacientes con valores normales de creatinina, el cálcu-
lo del filtrado glomerular fue un factor independiente
de mortalidad hospitalaria30.

También se han investigado otros biomarcadores
más sofisticados. La neopterina es un biomarcador sin-
tetizado por los monocitos que indica actividad inmu-
nológica Su elevación a los 7 días de un síndrome co-
ronario agudo incrementó el riesgo de muerte o evento
coronario agudo a los 2 años31. Además, el tratamiento
con altas dosis de atorvastatina atenuó el riesgo en el
subgrupo de pacientes con neopterina elevada. En el
futuro se debería validar la relevancia clínica de la ne-
opterina como marcador pronóstico, tras ajustar por

todas las posibles variables de valor pronóstico, así
como definir el mejor punto de corte para su aplica-
ción práctica. En relación con el NT-proBNP, su incre-
mento fue un predictor independiente de mortalidad,
aunque no de infarto, en el estudio ICTUS32. No obs-
tante, no se observó un mayor beneficio de la estrate-
gia invasiva en los pacientes con elevación de NT-
proBNP.

Estrategia invasiva frente a conservadora

A finales de 2006 se publicó un metaanálisis en el
que se comparó la estrategia conservadora frente a la
invasiva en el SCASEST33. Se incluyeron los 7 estu-
dios aleatorizados contemporáneos, es decir, en la épo-
ca con disponibilidad de stents coronarios e inhibido-
res de la glucoproteína IIb-IIIa. El metaanálisis tiene
interés especialmente desde la publicación del estudio
ICTUS (incluido en el metaanálisis), donde no se ob-
servaron diferencias entre las estrategias invasiva y
conservadora. Una de las limitaciones del metaanálisis
es la heterogeneidad del seguimiento, que oscila entre
uno (estudio ISAR-COOL) y 60 meses (estudio
RITA). En sólo 4 de los 7 estudios el seguimiento al-
canzó un  año de seguimiento, y en sólo 2, los 2 años
años. Tras un seguimiento medio de 23,7 meses, la es-
trategia invasiva redujo la mortalidad desde el 6,5 has-
ta el 4,9% (riesgo relativo [RR] = 0,75; intervalo de
confianza [IC] del 95%, 0,63-0,90; p = 0,001), aunque
en el análisis por períodos de seguimiento las diferen-
cias fueron significativas sólo a partir de los 2 años. La
estrategia invasiva también disminuyó el infarto no fa-
tal a partir de los 2 años de seguimiento (fig. 3). Dado
que el mayor beneficio de la estrategia invasiva se pro-
duce a largo plazo, un punto de discusión es el mo-
mento de la intervención, en particular, la necesidad de
una intervención muy precoz. En este sentido, los da-
tos del estudio RITA indican que, durante la primera
semana, la mortalidad y el infarto fueron superiores en
el subgrupo de tratamiento invasivo debido a las com-
plicaciones relacionadas con el procedimiento de re-
vascularización34. Esto abriría la hipótesis de interve-
nir precozmente sólo a los pacientes de alto riesgo y
demorar un tiempo la intervención en los restantes.

La estrategia invasiva en el SCASEST conduce al
hallazgo de un gran número de pacientes con afecta-
ción multivaso. La angioplastia sólo de la lesión cau-
sante constituye una opción tentadora para el cardiólo-
go intervencionista por la mayor sencillez del
procedimiento. Sin embargo, en un registro realizado
en la Clínica de Cleveland de 1.240 pacientes se de-
mostró que la angioplastia multivaso, en comparación
con la angioplastia de sólo la lesión causante, redujo la
frecuencia de eventos cardiovasculares a los 2 años,
aunque esta reducción fue principalmente a expensas
de menores tasas de revascularización en el grupo de
angioplastia multivaso35. 
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Tratamiento farmacológico

En este año se han publicado los resultados del estu-
dio ACUITY, en el que se comparó la bivalirudina con
la combinación de heparina e inhidores de la glucopro-
teína IIb-IIIa en el SCASEST con tratamiento
invasivo36. La frecuencia de eventos isquémicos fue
idéntica con bivalirudina sola que con la combinación
de heparina e inhibidores de la glucoproteína IIb-IIIa,
pero la bivalirudina aportó la ventaja de una menor
tasa de hemorragias. Queda por demostrar si en situa-
ciones de alto riesgo (particularmente en el infarto
agudo de miocardio con elevación del segmento ST),
donde se utilizan con mayor frecuencia los inhibidores
de la glucoproteína IIb-IIIa, la bivalirudina se compor-
ta con la misma eficacia. En el estudio ACUITY tam-
bién se comparó el uso sistemático de inhibidores de
la glucoproteína IIb-IIIa upstream, en el momento del
diagnóstico del SCASEST, frente a su uso selectivo
tardío en el laboratorio de hemodinámica37. El uso se-
lectivo tardío se asoció con un incremento no signifi-
cativo de eventos isquémicos a los 30 días y con una
disminución de sangrados, con un beneficio clínico
neto similar.

Registros de síndrome coronario agudo 
sin elevación del segmento ST

Se han publicado datos de un registro español, DES-
CARTES38, uno internacional, GRACE39, y uno ameri-
cano, CRUSADE40. En el registro DESCARTES se
comprobó que, en nuestro país, las recomendaciones
de clase I de las guías (aspirina, clopidogrel, bloquea-
dores beta, inhibidores de la enzima de conversión de
la angiontensina [IECA], estatinas y revascularización)
se utilizan menos en los pacientes de alto riesgo, y esta

infrautilización fue un predictor independiente de mor-
talidad. En la misma línea, en el registro GRACE, el
número de angioplastias coronarias realizadas siguió,
curiosamente, una relación inversa al riesgo del pa-
ciente. En el registro CRUSADE se observó que, des-
de la publicación de las guías, en las que se recomen-
daba el cateterismo precoz en el SCASEST, esta
estrategia se incrementó, pero sobre todo en el subgru-
po de pacientes de menor riesgo. 

El conjunto de estos datos indica que los tratamien-
tos más agresivos, especialmente el intervencionismo,
tienden a reservarse para los pacientes de mejor pro-
nóstico, quizá por la percepción del médico (posible-
mente equivocada) de que estos pacientes se van a be-
neficiar más de la intervención o de que el riesgo de
complicaciones relacionadas con el procedimiento es
mayor en los pacientes de más riesgo. En este sentido,
conviene recordar que los modelos predictivos de ries-
go se han elaborado en función de los eventos durante
el seguimiento y no en función del beneficio de una
estrategia invasiva. Dicho en otras palabras, podemos
conocer muy bien qué pacientes son de alto riesgo,
pero no sabemos de forma tan precisa qué pacientes se
van a beneficiar más de una estrategia invasiva.

Nuevas guías de la Sociedad Europea 
de Cardiología para el diagnóstico 
y el tratamiento del síndrome coronario
agudo sin elevación del segmento ST

En junio de 2007 se publicaron las nuevas guías de
la Sociedad Europea de Cardiología para el diagnósti-
co y el tratamiento del SCASEST41 y en agosto, las
guías de American Heart Association/American Colle-
ge of Cardiology (AHA/ACC)42. No es objetivo de la
presente revisión realizar una revisión exhaustiva de
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Fig. 3. Comparación de los efec-
tos sobre la mortalidad de las es-
trategias invasiva y conservadora,
en función del tiempo. Se observa
que las diferencias son significati-
vas a favor de la estrategia invasi-
va a los 2 años.
Tomada de Bavry et al33.



ellas. Dentro de las guías europeas, entre las noveda-
des más relevantes se podrían destacar las que expone-
mos a continuación

Estrategia invasiva

Se recomienda aplicar una estrategia invasiva (coro-
nariografía con intención de revascularización) urgen-
te en pacientes con angina refractaria, inestabilidad he-
modinámica o eléctrica. Se recomienda realizar una
coronariografía precoz (< 72 h) sistemática, no urgen-
te, en pacientes de riesgo intermedio o alto (recomen-
dación de clase I/nivel de evidencia A). Las guías de la
AHA definen las siguientes características de riesgo
para indicar una estrategia invasiva sistemática: eleva-
ción de troponina, descenso del segmento ST presumi-
blemente nuevo, angioplastia coronaria en los 6 meses
anteriores, cirugía coronaria previa, score clínico de
riesgo elevado según las escalas TIMI o GRACE, y
signos de alto riesgo en los tests incruentos. Se desa-
conseja la estrategia invasiva sistemática en los restan-
tes pacientes (recomendación de clase III/nivel de evi-
dencia C), aunque se debe evaluar la inducción de
isquemia mediante tests no invasivos. 

Tratamiento anticoagulante

La elección del fármaco anticoagulante depende de
la estrategia inicial. Si se decide aplicar una estrategia
invasiva urgente, se recomienda administrar heparina
no fraccionada (recomendación de clase I/nivel de evi-
dencia C), enoxaparina (recomendación de clase
IIa/nivel de evidencia B) o bivalirudina (recomenda-
ción de clase I/nivel de evidencia B). En una situación
de no intervención urgente, se recomienda utilizar fon-
daparinux por su mejor perfil de eficacia/seguridad
(recomendación de clase I/nivel de evidencia A); la
enoxaparina se debería utilizar sólo si el riesgo de san-
grado es bajo (recomendación de clase IIa/nivel de
evidencia B). 

Tratamiento antiagregante

Aspirina (recomendación de clase I/nivel de eviden-
cia A) y clopidogrel (recomendación de clase I/nivel
de evidencia A) están recomendados en todos los pa-
cientes. En relación con el clopidogrel, se aconseja uti-
lizar una dosis de carga de 300 mg (recomendación de
clase I/nivel de evidencia A), aunque en pacientes
asignados a un procedimiento invasivo se puede utili-
zar una dosis de carga de 600 mg (recomendación de
clase IIa/nivel de evidencia B). El clopidogrel se debe
mantener 12 meses, salvo que haya un alto riesgo 
de sangrado (recomendación de clase I/nivel de eviden-
cia A en las guía europeas y de clase I/nivel de evi-
dencia B en las americanas). En pacientes asignados a
una estrategia invasiva se puede añadir eptifibatide o

tirofibán a los antiagregantes orales (recomendación
de clase IIa/nivel de evidencia A). Ahora bien, la com-
binación elegida de fármacos antiagregantes y anticoa-
gulantes debe hacerse valorando el riesgo de compli-
caciones isquémicas y hemorrágicas (recomendación
de clase I/nivel de evidencia B).

INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO CON
ELEVACIÓN DEL SEGMENTO ST

El infarto agudo de miocardio sigue siendo un gran
reto para el sistema sanitario. Probablemente, hay una
relación entre el nivel de recursos sanitarios y el pro-
nóstico de los pacientes43, tal como indica el análisis
de una gran base de datos, que demuestra que los pa-
cientes con infarto agudo de miocardio que son ingre-
sados durante un fin de semana tienen una mayor mor-
talidad a los 30 días (el 12,9 frente al 12,0%; p =
0,006). A pesar de que la letalidad, la incidencia y la
mortalidad por infarto de miocardio en la última déca-
da están disminuyendo en varones de 35-64 años, esto
no es así en pacientes de 65-74 años ni en mujeres44.
Es sugestiva la hipótesis de que la combinación de
prevención primaria y secundaria ha retrasado la edad
de aparición del infarto de miocardio o de las recu-
rrencias. 

Estrategias de reperfusión

En amplios registros poblacionales parece que se
confirma la superioridad de la angioplastia primaria
(AP) sobre la fibrinolisis (FL). La base de datos de in-
farto de miocardio en Suecia (RISK-HIA) ha conclui-
do que tras un ajuste por edad y comorbilidad, la AP
se asocia con una menor estancia hospitalaria, así
como con una menor tasa de reinfarto y mortalidad a
los 30 días y un año45. La superioridad de la AP sobre
la FL, sin embargo, podría cuestionarse cuando los pa-
cientes tienen que ser trasladados desde un centro sin
hemodinámica cardiaca a otro terciario. En nuestro
medio, investigadores de Murcia y Alicante han comu-
nicado que los pacientes con infarto agudo de miocar-
dio y elevación del segmento ST, que precisan traslado
interhospitalario para recibir AP, tienen una evolución
clínica similar a la de los pacientes que ingresan en
hospitales con disponibilidad para esta técnica, si se
aplica en condiciones óptimas46. Datos del estudio
PRAGUE-2 añaden que se mantiene el beneficio a lar-
go plazo (5 años) de la AP frente a la FL inmediata en
pacientes atendidos en hospitales sin laboratorio de
hemodinámica que precisan, por tanto, ser traslada-
dos47. De cualquier forma, en un editorial de Betriu48

se pone el énfasis en la importancia del concepto de
individualizar el tratamiento de reperfusión en diferen-
tes medios, en los que el transporte entre hospitales es
el factor clave de los retrasos en la reperfusión. En un
interesantísimo análisis de los datos de 192.509 pa-
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cientes atendidos en 645 hospitales del National Re-
gistry of Myocardial Infarction se han relacionado los
retrasos puerta-balón en pacientes tratados con AP y
puerta-aguja en pacientes tratados con FL49. La dife-
rencia en los tiempos entre puerta-balón y puerta agu-
ja, en la que la AP no es mejor que la FL, dependen de
la edad del paciente, la duración de los síntomas y la
localización del infarto50. El factor tiempo ha sido es-
tudiado exhaustivamente por el grupo de Krumholz et
al51, que ha analizado todas las condiciones asociadas
con los tiempos puerta-balón en los pacientes tratados
con AP, y las estrategias que permiten su reducción.
Este grupo de investigadores realizó una encuesta en
364 hospitales para determinar el uso de cada una 
de las 28 estrategias que se asocian con la reducción
de los tiempos. En el análisis multivariable se detecta-
ron 6 estrategias que, de forma significativa, se asocia-
ron con una mayor rapidez en el tiempo puerta-balón.
Dichas estrategias son: la activación por los médicos
de urgencias del laboratorio de hemodinámica (reduc-
ción del tiempo puerta-balón de 8,2 min), disponer de
una sola llamada a una central para activar al laborato-
rio de hemodinámica (reducción de 13,8 min), la ex-
pectativa de que el equipo de hemodinámica llegue al
hospital en 20 min tras la llamada (reducción de 19,3
min), tener un cardiólogo de guardia (reducción de
14,6 min), y la rápida comunicación de los datos desde
el laboratorio de hemodinámica al servicio de urgen-
cias (data feedback) (reducción de 8,6 min). Fruto de
esta investigación ha sido la activación de un gran pro-
grama de mejora en el proceso de AP en Estados Uni-
dos, impulsado por el ACC y denominado Door To
Balloon (D2B), que la Sección de Cardiopatía Isqué-
mica y la Sección de Hemodinámica de la Sociedad
Española de Cardiología está intentando aplicar en
hospitales españoles51 (tabla 1). 

Tratamiento asociado con la angioplastia
primaria

La administración de estreptocinasa intracoronaria
(250.000 U) tras una AP, a pesar de ser capaz de mejo-
rar diversos índices de función microvascular a las 48 h
del procedimiento, no pudo demostrar ninguna dife-
rencia en la evolución del tamaño ventricular izquier-
do, ni de su función, a los 6 meses52. Sin embargo, la
efectividad del abciximab en pacientes tratados con
AP parece confirmarse a través de un metaánalisis53

sobre los datos individuales de los pacientes incluidos
en los estudios ISAR-2, ADMIRAL y ACE. Este estu-
dio muestra una incidencia de mortalidad o reinfarto a
los 3 años del 19,0% en el grupo placebo y del 12,9%
en el grupo abciximab (p = 0,008), beneficio especial-
mente significativo en diabéticos.

Otros tratamientos asociados para mejorar la efecti-
vidad de la reperfusión podrían ser el pexelizumab, un
antiiflamatorio que inhibe el C5 de la cascada del

complemento, la adenosina, o la tilarginina, un inhibi-
dor de la óxido nítrico sintasa. El pexelizumab54 y la
tilarginina55 (este fármaco en el contexto del shock car-
diogénico) no han demostrado beneficio en términos
de reducción de la mortalidad o de los eventos combi-
nados. Tan sólo la adenosina intravenosa como terapia
asociada con la reperfusión, en un análisis post hoc del
estudio AMISTAD-II56, se asocia con una reducción de
mortalidad exclusivamente en pacientes tratados du-
rante las primeras 3 h desde el inicio de los síntomas.

Angioplastia posfibrinolisis

La angioplastia de rescate se pone en duda en el es-
tudio MERLIN57, en el que 307 pacientes con criterios
de ausencia de reperfusión, por criterios electrocardio-
gráficos, fueron aleatorizados para recibir angioplastia
de rescate frente a tratamiento conservador. La morta-
lidad a los 3 años fue del 16,9 frente al 17,6% (p =
0,9), aunque la tasa de posterior revascularizacion fue
mucho menor en el grupo tratado con angioplastia de
rescate (el 14,4 frente al 33,8%; p < 0,01)10. Por otro
lado, la estrategia de angioplastia sistemática post-FL
frente a AP se ha analizado en el estudio GRACIA-258.
En este ensayo, 212 pacientes con infarto de miocar-
dio fueron aleatorizados para recibir tratamiento con
tenecteplase en dosis completa seguido de angioplastia
con stent en el plazo de 3-12 h o AP con abciximab re-
alizada en las primeras 3 h postaleatorización. En rela-
ción con la AP, la angioplastia post-FL tuvo un similar
tamaño de infarto sobre la base de la curva de insoen-
zima MB de la creatincinasa (CK-MB) y la función
ventricular a las 6 semanas, y una similar incidencia
de eventos combinados (muerte, reinfarto, accidente
cerebrovascular [ACV] o revascularización a los 6 me-
ses).

En general, la efectividad de la angioplastia tras una
FL debe ser analizada en función de la estrategia se-
guida. En un metaanálisis de los ensayos en los que se
ha evaluado la eficacia de la angioplastia de rescate o
la repetición de la fibrinolisis, tras un tratamiento fibri-
nolítico no efectivo, demuestra que la angioplastia de
rescate se asocia con una mejor evolución clínica, que
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TABLA 1. Estrategias recomendadas por el American
College of Cardiology para reducir el tiempo puerta-
balón en la angioplastia primaria

Programa Door to Balloon (D2B)

Estrategias basadas en la evidencia

1. Los médicos de urgencias activan el laboratorio de hemodinámica

2. Una sola llamada activa el laboratorio de hemodinámica

3. El equipo de hemodinámica llega en 20-30 min

4. Rápida comunicación de los resultados a todos los implicados

5. Apoyo institucional

6. Trabajo en equipo



no se traduce en una reducción de la mortalidad, pero
sí de otros eventos cardiovasculares importantes, como
el desarrollo de insuficiencia cardiaca o el reinfarto,
con el precio de un ligero incremento en el riesgo de
ACV y sangrado menor59. Por otro lado, la repetición
de la FL tras su ineficacia inicial no tiene un impacto
sobre el pronóstico y, además, aumenta el riesgo de
hemorragia menor. Sin embargo, en otro metaanálisis
(realizado por otro grupo de investigadores) de los es-
tudios de angioplastia de rescate tras una FL fallida se
muestra una reducción de la mortalidad (el 6,9 frente
al 10,7%; p = 0,055) y del evento combinado muerte y
reinfarto (el 10,8 frente al 16,8%; p = 0,012)60. En este
metaanálisis, la angioplastia sistemática y precoz tras
la FL, en la era del stent, proporciona una disminución
no significativa de la mortalidad, en función de la pre-
sencia de isquemia demostrada (el 3,8 frente al 6,7%;
p = 0,07), pero sí una reducción del evento combinado
de muerte o reinfarto (el 7,5 frente al 13,2%; p =
0,0067). Este beneficio contrasta con el incremento no
significativo tanto de la mortalidad (el 5,5 frente al
3,9%; p = 0,33) como del evento muerte o reinfarto (el
9,6 frente al 5,7%; p = 0,06) observado en la era pre-
stent. La FL facilitada se asocia con una mayor tasa de
reinfarto comparada con la angioplastia (el 5,0 frente
al 3,0%; p = 0,03), sin impacto significativo sobre la
mortalidad. Estos datos apoyan la práctica de la angio-
plastia de rescate de forma sistemática precoz tras la
FL, pero no la realización de la angioplastia facilitada.

Postinfarto

No cabe duda de que un importante factor pronósti-
co postinfarto de miocardio es la función ventricular
residual. De forma interesante, los pacientes tratados
con AP pueden mostrar una mejoría espontánea de su
función ventricular (fracción de eyección del 51,6%
antes de la intervención y del 57,4% a los 6 meses)61.
Además, esta mejoría se asocia con una mayor super-
vivencia (mortalidad a 3 años del 1,2% entre los que
mejoran su función ventricular, y del 5,6% entre los
que la empeoran). 

Desde hace muchos años se ha postulado que los
pacientes con arteria abierta tras un infarto de miocar-
dio tendrían mejor pronóstico que aquellos en los que
la arteria permanece cerrada. Sin embargo, la teoría 
de la arteria abierta, tras un infarto de miocardio, no
puede sostenerse tras la publicación de los resultados
del estudio OAT, en el que 2.166 pacientes con arteria
ocluida a los 3-28 días, tras un infarto de miocardio y
con criterios de alto riesgo (fracción de eyección 
< 50% u oclusión proximal), fueron aleatorizados para
recibir angioplastia sistemática y tratamiento médico
óptimo frente a tratamiento médico óptimo62. A los 4
años de seguimiento, el evento compuesto de muerte,
reinfarto de miocardio o insuficiencia cardiaca en cla-
se IV de la New York Heart Association (NYHA) fue

del 17,2% en el grupo de angioplastia y del 15,6% en
el grupo de tratamiento médico. Sin embargo, en pa-
cientes asintomáticos con infarto de miocardio recien-
te y enfermedad coronaria de 1 o 2 vasos con demos-
tración de la isquemia por un test de imagen, la
angioplastia, en comparación con el tratamiento médi-
co antiisquémico, mejora la supervivencia libre de
eventos (muerte cardíaca, reinfarto o síntomas que re-
quieren revascularización) en un seguimiento medio
de 10 años63.

Terapia celular

Sin duda alguna, el tratamiento con células madre
adultas o factores de movilización, en pacientes con
infarto agudo de miocardio o cardiopatía isquémica
crónica, vive un momento de reflexión como conse-
cuencia de la duda científica generada por el resultado
de estudios aleatorizados con resultados positivos y
negativos64. Así, el último año se ha caracterizado por
un análisis sistematizado de éstos, más que por la apa-
rición de nuevos datos65,66. Esta mirada hacia atrás ha
permitido avanzar en algunas cuestiones clave sobre
esta terapia:

— ¿Qué tipo de células debemos utilizar? Aunque
la tendencia científica de los últimos años invitaba a
utilizar subpoblaciones celulares cada vez más selec-
cionadas, la fracción mononuclear procedente de mé-
dula ósea podría ser la mejor opción terapéutica. Esta
fracción alberga numerosos tipos de progenitores ce-
lulares (con un gran núcleo), es fácil de obtener y no
requiere cultivo. Sin embargo, su modo de procesado
y almacenaje podría ser clave en la eficacia de este
tratamiento y, por tanto, en un futuro sería convenien-
te estandarizar y universalizar el método de procesado
celular67. 

— ¿Cuál es su mecanismo de acción? La duda sobre
la capacidad de que las células que liberamos en el te-
rritorio infartado se diferencien en cardiomiocitos es
cada vez mayor68. Por el contrario, un efecto paracrino
capaz de mejorar la supervivencia del tejido cardiaco
toma relevancia.

— ¿Cómo debemos administrar esta terapia? La li-
beración directa se ha mostrado más eficaz a la hora
de mejorar el remodelado ventricular que la moviliza-
ción de progenitores celulares del estuche óseo con
factores de crecimiento65,66,69. 

—¿Es eficaz esta terapia? Sin duda, es la pregunta
clave en el futuro de la terapia celular. Aunque no
hay una respuesta definitiva, en pacientes con infarto
agudo de miocardio, el escenario clínico mejor estu-
diado, el incremento en la fracción de eyección ob-
servado se sitúa alrededor del 3% respecto al del gru-
po no tratado (fig. 4). Este porcentaje es similar al
mostrado por los bloqueadores beta y los IECA en el
mismo contexto.

44 Rev Esp Cardiol. 2008;61(Supl 1):37-47

Bardají A et al. Actualización en cardiopatía isquémica



AGRADECIMIENTOS 

Agradecemos al Dr. Rafael Gabriel (Unidad de Investiga-
ción, Hospital La Paz de Madrid) su colaboración en la reali-
zación del análisis sistematizado referente al uso de terapia
celular en pacientes con infarto agudo de miocardio.

BIBLIOGRAFÍA

1. Nissen SE, Tardif JC, Nicholls SJ, Revkin JH, Shear CL, Duggan

WT, et al. Effect of torcetrapib on the progression of coronary 

atherosclerosis. N Engl J Med. 2007;356:1304-16.

2. Kastelein JJP, Van Leuven SI, Burgess L, Evans GW, Kuivenho-

ven JA, Barter PJ, et al. Effect of torcetrapib on carotid atheros-

clerosis in familial hypercholesterolemia. N Engl J Med.

2007;356:1620-30.

3. Ibanez B, Vilahur G, Cimmino G, Speidl WS, Pinero A, Zafar

MU, et al. Atherosclerotic plaque regression and stabilization 

following short term treatment with ApoAI-Milano. Eur Heart J.

2007;28 Suppl:124.

4. Mehta JL, Sanada N, Hu CP, Chen J, Dandapat A, Sugawara F, et

al. Deletion of LOX-1 reduces atherogenesis in LDLR knockout

mice fed high cholesterol diet. Circ Res. 2007;100:1634-42.

5. Harrington SC, Simari RD, Conover CA. Genetic deletion of

pregnancy-associated plasma protein-A is associated with resis-

tance to atherosclerotic lesion development in apolipoprotein E-

deficient mice challenged with a high-fat diet. Circ Res. 2007;

100:1696-702.

6. Tao L, Gao E, Jiao X, Yuan Y, Li S, Christopher TA, et al. Adi-

ponectin cardioprotection after myocardial ischemia/reperfusion

involves the reduction of oxidative/nitrative stress. Circulation.

2007;115:1408-16.

7. Cohen MV, Yang XM, Downey JM. The pH hypothesis of post-

conditioning: staccato reperfusion reintroduces oxygen and per-

petuates myocardial acidosis. Circulation. 2007;115:1895-903.

8. Doerries C, Grote K, Hilfiker-Kleiner D, Luchtefeld M, Schaefer

A, Holland SM, et al. Critical role of the NAD(P)H oxidase subu-

nit p47phox for left ventricular remodeling/dysfunction and sur-

vival after myocardial infarction. Circ Res. 2007;100:894-903.

9. Timmers L, Sluijter JPG, Verlaan CWJ, Steendijk P, Cramer M,

Emons M, et al. Cyclooxygenase-2 inhibition increases mortality,

enhances left ventricular remodeling, and impairs systolic function

after myocardial infarction in the pig. Circulation. 2007;115:326-32.

10. Frangogiannis NG, Dewald O, Xia Y, Ren G, Haudek S, Leucker

T, et al. Critical role of monocyte chemoattractant protein-1/CC

chemokine ligand 2 in the pathogenesis of ischemic cardiomyo-

pathy. Circulation. 2007;115:584-92.

11. Ibáñez B, Pinero A, Orejas M, Badimón JJ. Nuevas técnicas de

imagen para la cuantificación de la carga aterosclerosa global.

Rev Esp Cardiol. 2007;60:299-309.

12. Morcillo C, Valderas JM, Roca JM, Oliveró R, Núñez C, Sánchez

M, et al. La determinación de calcio coronario con tomografía

computarizada en la evaluación del riesgo cardiovascular: un es-

tudio descriptivo. Rev Esp Cardiol. 2007;60:268-75.

13. Tawakol A, Migrino RQ, Bashian GG, Bedri S, Vermylen D,

Cury RC, et al. In vivo 18F-fluorodeoxyglucose positron emis-

sion tomography imaging provides a noninvasive measure of ca-

rotid plaque inflammation in patients. J Am Coll Cardiol.

2006;48:1818-24.

14. Jaffer FA, Kim DE, Quinti L, Tung CH, Aikawa E, Pande AN, et

al. Optical visualization of cathepsin K activity in atherosclerosis

with a novel, protease-activatable fluorescence sensor. Circula-

tion. 2007;115:2292-8.

15. Kaufmann BA, Sanders JM, Davis C, Xie A, Aldred P, Sarem-

bock IJ, et al. Molecular imaging of inflammation in atheroscle-

rosis with targeted ultrasound detection of vascular cell adhesion

molecule-1. Circulation. 2007;116:276-84.

16. Kaufmann BA, Lewis C, Xie A, Mirza-Mohd A, Lindner JR. De-

tection of recent myocardial ischaemia by molecular imaging of

P-selectin with targeted contrast echocardiography. Eur Heart J.

2007;28:2011-7.

17. Villanueva FS, Lu E, Bowry S, Kilic S, Tom E, Wang J, et al.

Myocardial ischemic memory imaging with molecular echocar-

diography. Circulation. 2007;115:345-52.

18. Bodí V, Sanchis J, Núñez J, López-Lereu MP, Mainar L, Bosch

MJ, et al. Perfusión miocárdica alterada tras un infarto en pacien-

tes con flujo TIMI 3 mantenido: ¿sólo un fenómeno agudo? Rev

Esp Cardiol. 2007;60:486-92.

19. Ortiz-Pérez JT, Meyers SN, Lee DC, Kansal P, Klocke FJ, Holly

TA, et al. Angiographic estimates of myocardium at risk during

acute myocardial infarction: validation study using cardiac mag-

netic resonance imaging. Eur Heart J. 2007;28:1750-8

20. Sanchis J, Bodí V, Núñez J, Bosch MJ, Bertomeu-González V,

Consuegra L, et al. A practical approach with outcome for the

Bardají A et al. Actualización en cardiopatía isquémica 

Rev Esp Cardiol. 2008;61(Supl 1):37-47 45

Terapia celular Control

N FE N FE

Janssens

Lunde

Schachinger

Wöllert

Total

33

50

101

30

214

52 ± 9

56 ± 15

54 ± 10

56 ± 15

34

50

103

30

217

49 ± 11

58 ± 11

20 ± 13

54 ± 13

FE (IC del 95%)

3,0 (–1,8-7,8)

–2,0 (–7,2-3,2)

4,0 (0,8-7,2)

2,0 (–5,1-9,1)

2,5 (0,2-4,7)

–15 –10 –5 0 5 10 15

Terapia
convencional

Terapia
celular

Fig. 4. Análisis sistematizado de
los ensayos clínicos aleatorizados
en los que se ha comparado direc-
tamente la inyección intracorona-
ria de la fracción mononuclear 
de progenitores hematopoyéticos
procedentes de médula ósea con
el tratamiento convencional en pa-
cientes con infarto agudo de mio-
cardio.
FE: fracción de eyección; IC: inter-
valo de confianza; N: número; sFE:
incremento en la fracción de eyec-
ción. 



prognostic assessment of non-ST-segment elevation chest pain

and normal troponin. Am J Cardiol 2007;99:797-801

21. Bragulat E, López B, Miró O, Coll-Vinent B, Jiménez S, Apari-

cio MJ, et al. Análisis de la actividad de una unidad estructural de

dolor torácico en un servicio de urgencias hospitalario. Rev Esp

Cardiol 2007;60:276-84.

22. Jeetley P, Burden L, Stoykova B, Senior R. Clinical and econo-

mic impact of stress echocardiography compared with exercise

electrocardiography in patients with suspected acute coronary

syndrome but negative troponin: a prospective randomiezed con-

trolled study. Eur Heart J 2007;28:204-11.

23. Candell-Riera J, Oller-Martínez G, De León G, Castell-Conesa J,

Aguadé-Bruix S. Yield of early rest myocardial perfusion single-

photon emission computed tomography and electrocardiographic

exercise test in patients with atypical chest pain, nondiagnostic

electrocardiogram nad negatvie biochemical markers in the emer-

gency department. Am J Cardiol 2007;99;1662-6.

24. Goldstein JA, Gallagher MJ, O’Neill WW, Ross MA, O’Neil BJ,

Raff GL. A randomized controlled trial of multi-slice coronary

computed tomography for evaluation of acute chest pain. J Am

Coll Cardiol. 2007;49:863-71.

25. Altwegg LA, Neidhart M, Hersberger M, Müller S, Eberli FR,

Corti R, et al. Myeloid-related protein 8/14 complex is released

by monocytes and granulocytes at the site of coronary occlusion:

a novel, early, and sensitive marker of acute coronary syndromes.

Eur Heart J. 2007;28:941-8.

26. Lozano T, Ena J, Almenar V, Graells M, Molina J, Antorrena I, et

al. Evaluación de los pacientes con dolor torácico agudo de ori-

gen incierto mediante la determinación seriada de los valores de

proteína C reactiva de alta sensibilidad. Rev Esp Cardiol.

2007;60:817-24.

27. Yan AT, Yan RT, Tan M, Casanova A, Labinaz M, Sridhar K, et

al. Risk scores for risk stratification in acute coronary syndromes:

ueseful but simpler is not necessary better. Eur Heart J.

2007;28:1072-8.

28. Macín SM, Perna ER, Coronel ML, Kriskovich JO, Bayol PA,

Franciosi VA, et al. Influencia de la concentración de glucemia

en el momento del ingreso en la evolución a largo plazo de los

pacientes con síndrome coronario agudo. Rev Esp Cardiol.

2006;59:1268-75.

29. Sanchis J, Bodí V, Núñez J, Betomeu-González V, Consuegra L,

Bosch MJ, et al. Prognostic uselfulness of white blood cell count

on admission and one-year outcome in patients with non-ST seg-

ment elevation acute chest pain. Am J Cardiol. 2006;98:885-8.

30. Carda Barrio R, De Agustín JA, Manzano MC, García-Rubira JC,

Fernández-Ortiz A, et al. Valor pronóstico intrahospitalario del

filtrado glomerular en pacientes con síndrome coronario agudo y

creatinina normal. Rev Esp Cardiol. 2007;60:714-9. 

31. Ray KK, Morrow DA, Sabatine MS, Shui A, Fifai N, Cannon Ch

P, et al. Long-term prognostic value of neopterin. A novel marker

of monocyte activation in patients with acute coronary syndrome.

Circulation. 2007;115:3071-8.

32. Windhausen F, Hirsch A, Sanders GT, Cornel JH, Fischer J, Van

Straalen JP, et al. N-terminal pro-brain natriuretic peptide for ad-

ditional risk stratification in patients with non-ST-elevation acute

coronary syndrome and elevated troponin T: An invasive versus

conservative treatment in unstable coronary syndromes (ICTUS)

substudy. Am Heart J. 2007;153:485-92.

33. Bavry AA, Kumbhani DJ, Rassi AN, Bhatt DL, Ashkari AT. Be-

nefit of early invasive therapy in acute coronary syndromes. A

meta-analysis of contemporary randomized trials. J Am Coll Car-

diol. 2006;48:1319-25.

34. Poole Wilson PA, Pocock SJ, Fox KAA, Henderson RA, Whea-

tley DJ, Chamberlain DA, et al. Interventional versus conservati-

ve treatment in acute non-SY elevation coronary syndrome: time

course of patient management and disease events over one-year

in the RITA 3 trial. Heart. 2006;92:1473-9.

35. Shishehbor MH, Lauer MS, Singh IM, Chew DP, Karha J, Brener

SJ, et al. In unstable angina or non-ST-segment aute coronary

syndrome, should patients with multivessel coronary artery disea-

se undergo multivessel or culprit stenting? J Am Coll Cardiol.

2007;49:849-54.

36. Stone GW, McLaurin BT, Cox DA, Bertrand ME, Lincoff AM,

Moses JW, et al. Bivalirudin for patients with acute coronary syn-

dromes. N Eng J Med. 2006;355:2203-16.

37. Stone GW, Bertrand ME, Moses JW, Ohman EM, Lichoff AM,

Ware JH, et al. Routine upstream initiation vs deferred selective

use of glycoprotein IIb/IIIa inhibitors in acute coronary syndro-

me. The ACUITY timing trial. JAMA. 2007;297:591-602. 

38. Heras M, Bueno H, Bardají A, Fernández-Ortiz A, Martí H, Ma-

rrugat J. Magnitude and consequences of undertreatment of hihg-

risk patients with non_ST segment elevation acute coronary syn-

dromes: insights from DESCARTES registry. Heart. 2006;

92:1571-6.

39. Fox KAA, Anderson FA, Dabbous OH, Steg PG, López Sendón

JL, Van der Wef F, et al. Intervention in acute coronary syndro-

mes: do patients undergo intervention on the basis of their charac-

teristics? The global registry of acute coronary events (GRACE).

Heart. 2007;93:177-82.

40. Tricoci P, Peterson ED, Mulgund J, Newby LK, Saucedo JF,

Kleinman NS, et al. Temporal trends in the use of early cardiac

catheterization in patients with non-ST segment elevation acute

coronary syndromes (results form CRUSADE). Am J Cardiol.

2006;98:1172-6.

41. Ardissino D, Boersma E, Budaj A, Fernández-Avilés F, Fox

KAA, Hasdai D, et al. Guía de Práctica Clínica para el diagnósti-

co y tratamiento del síndrome coronario agudo sin elevación del

segmento ST. Rev Esp Cardiol. 2007;60:1070.e1-80.

42. A report of the American College of Cardiology / American He-

art Association task force on practice guidelines. ACC/AHA

2007 Guidelines for the management of patients with unstable an-

gina/non ST-elevation myocardial infarction. Circulation.

2007;116:148-304.

43. Kostis WJ, Demissie K, Marcella SW, Shao YH, Wilson AC,

Moreyra AE. Myocardial Infarction Data Acquisition System

(MIDAS 10). Study Group Weekend versus weekday admission

and mortality from myocardial infarction. N Engl J Med.

2007;356:1099-109.

44. Gil M, Marti H, Elosua R, Grau M, Sala J, Masia R, et al. Analy-

sis of trends in myocardial infarction case-fatality, incidence and

mortality rates in Girona, Spain, 1990-1999. Rev Esp Cardiol.

2007;60:349-56.

45. Stenestrand U, Lindback J, Wallentin L; RIKS-HIA Registry.

Long-term outcome of primary percutaneous coronary interven-

tion vs prehospital and in-hospital thrombolysis for patients

with ST-elevation myocardial infarction. JAMA. 2006;296:

1749-56.

46. Carrillo P, Lopez-Palop R, Pinar E, Saura D, Parraga M, Pico F,

et al. Treatment of acute myocardial infarction by primary angio-

plasty on-site compared with treatment following interhospital

transfer: short- and long-time clinical outcomes. Rev Esp Cardiol.

2007;60:801-10.

47. Widimsky P, Bilkova D, Penicka M, Novak M, Lanikova M, Po-

rizka V, et al. PRAGUE Study Group Investigators Long-term

outcomes of patients with acute myocardial infarction presenting

to hospitals without catheterization laboratory and randomized to

immediate thrombolysis or interhospital transport for primary

percutaneous coronary intervention. Five years’ follow-up of the

PRAGUE-2 Trial. Eur Heart J. 2007;28:679-84.

48. Betriu Gibert A. Importancia del factor tiempo en la elección de

la terapia de reperfusión. Rev Esp Cardiol 2007;60:791-3.

49. Pinto DS, Kirtane AJ, Nallamothu BK, Murphy SA, Cohen DJ,

Laham RJ, et al. Hospital delays in reperfusion for ST-elevation

myocardial infarction: implications when selecting a reperfusion

strategy. Circulation. 2006;114:2019-25.

50. Bradley EH, Herrin J, Wang Y, Barton BA, Webster TR, Mattera

JA, et al. Strategies for reducing the door-to-balloon time in acute

myocardial infarction. N Engl J Med. 2006;355:2308-20.

51. Nissen SE, Brush JE Jr, Krumholz HM. President’s page: GAP-

D2B: an alliance for quality. J Am Coll Cardiol. 2006;48:1911-2.

46 Rev Esp Cardiol. 2008;61(Supl 1):37-47

Bardají A et al. Actualización en cardiopatía isquémica



52. Sezer M, Oflaz H, Gören T, Okçular I, Umman B, Nisanci , et al.

Intracoronary streptokinase after primary percutaneous coronary

intervention. N Engl J Med. 2007;356:1823-34.

53. Montalescot G, Antoniucci D, Kastrati A, Neumann FJ, Boren-

tain M, Migliorini A, et al. Abciximab in primary coronary sten-

ting of ST-elevation myocardial infarction: a European meta-

analysis on individual patients’ data with long-term follow-up.

Eur Heart J. 2007;28:443-9.

54. APEX AMI Investigators, Armstrong PW, Granger CB, Adams

PX, Hamm C, Holmes D Jr, et al. Pexelizumab for acute ST-ele-

vation myocardial infarction in patients undergoing primary per-

cutaneous coronary intervention: a randomized controlled trial.

JAMA. 2007;297:43-51.

55. TRIUMPH Investigators, Alexander JH, Reynolds HR, Stebbins

AL, Dzavik V, Harrington RA, et al. Effect of tilarginine acetate

in patients with acute myocardial infarction and cardiogenic

shock: the TRIUMPH randomized controlled trial. JAMA.

2007;297:1657-66.

56. Kloner RA, Forman MB, Gibbons RJ, Ross AM, Alexander RW,

Stone GW. Impact of time to therapy and reperfusion modality on

the efficacy of adenosine in acute myocardial infarction: the

AMISTAD-2 trial. Eur Heart J. 2006;27:2400-5.

57. Kunadian B, Sutton AG, Vijayalakshmi K, Thornley AR, Gray

JC, Grech ED, et al. Early invasive versus conservative treatment

in patients with failed fibrinolysis—no late survival benefit: the

final analysis of the Middlesbrough Early Revascularisation to

Limit Infarction (MERLIN) randomized trial. Am Heart J.

2007;153:763-71.

58. Fernández-Avilés F, Alonso JJ, Pena G, Blanco J, Alonso-Briales

J, López-Mesa J, et al. GRACIA-2 (Grupo de Análisis de Cardio-

patía Isquémica Aguda) Investigators. Primary angioplasty vs.

early routine post-fibrinolysis angioplasty for acute myocardial

infarction with ST-segment elevation: the GRACIA-2 non-infe-

riority, randomized, controlled trial. Eur Heart J. 2007;28:949-60.

59. Wijeysundera HC, Vijayaraghavan R, Nallamothu BK, Foody

JM, Krumholz HM, Phillips CO, et al. Rescue angioplasty or re-

peat fibrinolysis after failed fibrinolytic therapy for ST-segment

myocardial infarction: a meta-analysis of randomized trials. J Am

Coll Cardiol. 2007;49:422-30.

60. Collet JP, Montalescot G, Le May M, Borentain M, Gershlick A.

Percutaneous coronary intervention after fibrinolysis: a multiple

meta-analyses approach according to the type of strategy. J Am

Coll Cardiol. 2006;48:1326-35.

61. Ndrepepa G, Mehilli J, Martinoff S, Schwaiger M, Schomig A,

Kastrati A. Evolution of left ventricular ejection fraction and its

relationship to infarct size after acute myocardial infarction. J Am

Coll Cardiol. 2007;50:149-56.

62. Hochman JS, Lamas GA, Buller CE, Dzavik V, Reynolds HR,

Abramsky SJ, et al. Occluded Artery Trial Investigators. Coro-

nary intervention for persistent occlusion after myocardial infarc-

tion. N Engl J Med. 2006;355:2395-407.

63. Erne P, Schoenenberger AW, Burckhardt D, Zuber M, Kiowski

W, Buser PT, et al.  Effects of percutaneous coronary interven-

tions in silent ischemia after myocardial infarction: the SWISSI II

randomized controlled trial. JAMA. 2007;297:1985-91.

64. Sanchez PL, Villa A, Sanz R, Dominguez M, Ludwig I, Fernan-

dez ME, et al. Present and future of stem cells for cardiovascular

therapy. Ann Med. 2007:1-16.

65. Abdel-Latif A, Bolli R, Tleyjeh IM, Montori VM, Perin EC, Hor-

nung CA, et al. Adult bone marrow-derived cells for cardiac re-

pair: a systematic review and meta-analysis. Arch Intern Med.

2007;167:989-97.

66. Fan L, Chen L, Fu F, Lin C. Safety and efficacy of granulocyte

colony-stimulating factor for patients with recent myocardial in-

farction: a meta-analysis. Int J Cardiol. 2007. En prensa.

67. Seeger FH, Tonn T, Krzossok N, Zeiher AM, Dimmeler S. Cell

isolation procedures matter: a comparison of different isolation

protocols of bone marrow mononuclear cells used for cell therapy

in patients with acute myocardial infarction. Eur Heart J.

2007;28:766-72.

68. Amsalem Y, Mardor Y, Feinberg MS, Landa N, Miller L, Daniels

D, et al. Iron-oxide labeling and outcome of transplanted me-

senchymal stem cells in the infarcted myocardium. Circulation.

2007;116:I38-45.

69. Suarez de Lezo J, Herrera C, Pan M, Romero M, Pavlovic D, Se-

gura J, et al. Regenerative therapy in patients with a revasculari-

zed acute anterior myocardial infarction and depressed ventricu-

lar function. Rev Esp Cardiol 2007;60:357-65.

Bardají A et al. Actualización en cardiopatía isquémica 

Rev Esp Cardiol. 2008;61(Supl 1):37-47 47


