Resumenes de articulos

El tratamiento con abciximab no modifica el prondstico
de los pacientes coronarios agudos sin revascularizacion

precoz

Articulo: The GUSTO IV-ACS Investigators. Effect of
glycoprotein IIb/IlIa receptor blocker abciximab on
outcome in patients with acute coronary syndromes
without early coronary revascularisation: the GUSTO IV-
ACS randomised trial. Lancet 2001;357:1915-24.

Antecedentes: la fisiopatologia del sindrome
coronario agudo (SCA) supone la rotura de una
placa ateroesclerdtica coronaria, la activacion
de la cascada de la coagulacién y la adhesion,
activacién y agregacion plaquetarias. La
glucoproteina IIb/IIla regula el Gltimo paso en
el proceso de la activacién plaquetaria y de la
formacion del trombo. Existen varios
antagonistas de los receptores IIb/IIIa:
eptifibatide, tirofiban, lamifiban y abciximab.
Los ensayos clinicos con asignacion aleatoria
PRISM-PLUS y PURSUIT han demostrado
que, en pacientes con angina inestable

o infarto de miocardio no-Q, el tratamiento
médico con tirofibdn o con eptifibatide se
asocia con una reduccién de la mortalidad y
del infarto de miocardio a los 30 dias cuando
se compararon frente a tratamiento con
heparina y aspirina. Hasta el momento, ningin
ensayo clinico con asignacion aleatoria habia
evaluado la eficacia del abciximab, otro

Tabla 1. Caracteristicas generales

antagonista de los receptores IIb/Il1a, en el
tratamiento de los pacientes con sindrome
coronario agudo.

T analizar si la administracién
intravenosa de abciximab durante 24 0 48 h
reduce la mortalidad y el infarto de
miocardio en pacientes con sindrome
coronario agudo de alto riesgo en los que no
estd programado hacer revascularizacion
precoz.

Diseiio: Ensayo clinico con asignacién aleatoria.
Lugar: 458 hospitales en 24 paises.

Pacientes (tabla 1) (fig. 1)

Criterios de inclusién: edad > 21 afos, un
episodio o mds de angina de al menos 5 min de
duracién en las tltimas 24 h y troponina T o I
por encima del limite superior del test
cualitativo o cuantitativo habitualmente
realizado en cada centro, o una depresion
transitoria o permanente del segmento ST
20,5 mm que no existiera anteriormente y que
no pueda ser atribuida a enfermedades
coexistentes (p. €j., hipertrofia ventricular

Grupo
Grupo 48 h Grupo 24 h
- _ placebo
(n=2.612) (n = 2.590) (n = 2.598)
Edad (afios) (media) 65,3 65,1 65,2
Sexo (varones) 1.667 (64%) 1.594 (62%) 1.609 (62%)
Antecedentes
Angina 1.228 (47%) 1.181 (46%) 1.180 (45%)
IM previo 830 (32%) 796 (31%) 788 (30%)
Revascularizacién previa 427 (16%) 440 (17%) 372 (14%)
Diabetes mellitus 564 (22%) 551 (21%) 562 (22%)
Insuficiencia cardiaca 196 (8%) 201 (8%) 190 (7%)
A la inclusion
Infarto agudo de miocardio 710 (27%) 764 (30%) 719 (28%)
Depresion segmento ST 2.082 (80%) 2.094 (81%) 2.073 (80%)
Elevacién troponina 1.351 (59%) 1.361 (60%) 1.329 (58%)
Revascularizacién en los siguientes 30 dias 795 (30%) 748 (29%) 797 (31%)

*Esta seccion estd financiada con la ayuda de ISCIII-FIS 01/8115
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Figura 1
Elegibles
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Asignacion aleatoria
(n =7.800)
I
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Asignados a Asignados a Asignados
abciximab 48 h abciximab 24 h a placebo
(n=2.612) (n =2.590) (n =2.598)
Analizados Analizados Analizados
(n=2.612) (n =2.590) (n =2.598)

izquierda), o medicacion (p. ej., digoxina).
Los pacientes con infarto agudo de miocardio
en los 10 dias previos a su inclusion en el
estudio requirieron tener nueva depresion del
segmento ST y valores de CK-MB inferiores
al limite alto de la normalidad.

Criterios de exclusion: a) Isquemia producida
por una causa diferente de la enfermedad
arterial coronaria arteriosclerética; b) infarto
de miocardio con elevacién persistente del
segmento ST o bloqueo de rama izquierda de
nueva aparicion; ¢) intervencién coronaria
percutdnea en los 14 dias anteriores; d)
intervencidn coronaria percutdnea electiva o
cirugia electiva de bypass coronario en los
siguientes 30 dias; e¢) hemorragia interna
activa o antecedentes de didtesis hemorragica;
f) cirugia mayor, traumatismo grave o
hemorragia gastrointestinal o genitourinaria
clinicamente significativa en las 6 semanas
anteriores; g) neoformacion intracraneal,
aneurisma o malformacion arteriovenosa
cerebral, ictus en los 2 afios anteriores con
déficit neuroldgico residual;

h) anticoagulacién oral en los 7 dias anteriores
salvo que el INR sea < 1,4; i) recuento
plaquetario < 100 x 10°/1; j) presién arterial
sistdlica > 180 mmHg o presion arterial
diastdlica > 100 mmHg;

k) vasculitis; /) puncién de un vaso no
compresible en las anteriores 24 h; m) alergia
al abciximab o a otras proteinas murinas;

n) peso > 120 kg; 71) enfermedad asociada con
una expectativa de vida limitada, y o)
participacion en otro ensayo clinico en 7 dias.

Intervenciones que se comparan:

Grupo 24 horas: abciximab en bolo i.v. a una
dosis de 0,25 mg/kg seguido de infusion
durante 24 h a una dosis de 0,125 pg/kg/min,
hasta un maximo de 10 pg/min, seguido de
infusién de placebo durante 24 h.

Grupo 48 horas: abciximab en bolo i.v. a una
dosis de 0,25 mg/kg seguido de infusiéon
durante 48 h a una dosis de 0,125 pg/kg/min,
hasta un méximo de 10 pg/min.

Grupo placebo: Infusién de placebo en bolo i.v.
e infusién intravenosa continua durante 48 h.
Todos los pacientes recibian en el momento
del estudio aspirina y heparina segin
protocolos definidos.

Asignacién aleatoria: si. Oculta.

Enmascaramiento: si.

Desenlaces principales: mortalidad por cualquier

causa o infarto de miocardio durante los 30 dias
posteriores a la asignacion aleatoria.

Analisis por intencién de tratar: si.
Resultados principales (tablas 2 y 3)
Informacién sobre costes: no consta.

Financiacion del estudio: no consta.

Tabla 2. Mortalidad por cualquier causa
o infarto de miocardio durante los 30 dias

Desenlances

Grupo tratamiento 48 h 238/2.612 (9,1%)
212/2.590 (8,2%)

209/2.598 (8,0%)

Grupo tratamiento 24 h

Grupo placebo

Tratamiento 24 h frente a placebo

RR (IC del 95%) 1,02 (0,85 a 1,22)
RRR (IC del 95%) —0,7% (—20,24% a 16,7%)
RRA (IC del 95%) —0,1% (-1,6% a 1,3%)
NNT NA

Tratamiento 48 h frente a placebo
RR (IC del 95%)
RRR (IC del 95%)
RRA (IC del 95%)
NNT

1,13 (0,95 a 1,35)
13,3% (~32,2% a 5,6%)
~1,1% (0,5% a —2,6%)

NA

NA: no aplicable.

Tabla 3. Efectos adversos

Grupo48h  Grupo 24 h Grupo

(n=2612) (n=2590) (anaZ?sbgs)

Transfusién de sangre 77 (3%) 57 (2%) 40 (2%)

Recuento plaquetas
<100 x 10% 184 (7%) 121 (5%) 26 (1%)
<50 % 10%1 37 (1%) 41 (2%) 1(0,03%)

Hemorragia mayorno 22 (0,1%) 12 (0,6%) 5 (0,2%)
relacionada con
cirugia de bypass
coronario
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el empleo de abciximab como tratamiento médico de primera linea en
pacientes con SCA no es beneficioso.

Los resultados son contrarios a los obtenidos en otros ensayos clinicos que emplearon abciximab en
pacientes en los que se realiz6 intervencion coronaria percutdnea o a los ensayos que emplearon
otros bloquedores de los receptores de la glucoproteina IIb/IIla en pacientes con SCA.

las conclusiones de los autores se ajustan a los resultados del estudio.
No se indican los pacientes elegibles, por lo que no se conoce la poblacién a la que potencialmente
son aplicables los resultados del estudio.

En las guias de préctica clinica de la ACC/AHA sobre tratamiento de la angina inestable y del
infarto sin elevacion del segmento ST se recomienda el empleo de los inhibidores de los receptores
plaquetarios IIb/Ila junto con aspirina y heparina. Los resultados del estudio GUSTO IV-ACS no
invalidan la recomendacién para el uso de estos fairmacos en los pacientes en los que se considere la
revascularizacion percutdnea. No obstante quedan por explicar las razones de las diferencias en los
resultados obtenidos con diferentes bloqueadores de los receptores de la glucoproteina IIb/IIla en
enfermos con SCA a los que no se les va a revascularizar.

Otras referencias 1Ib/I11a receptor antagonists in cardiovascular disease.
JAMA 1999;28:1407-14.
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