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Conflicto de interés

* Ninguno



Caso Clinico

* 72a, SM, HTA, D Il.

* EA:dolor tx opresivo, 6hs de evol.
* EF: palido, sudoroso, muy dolorido. RR 100 cpm
r.cardiacos normales, no soplos. PA: 90/60mmHg
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Stent Xience Pro
4.0x18mm - 12atm

.

Predilatacion Persistencia de romlgo intrastent?
Baldn Trek Abbott Macroembolia distal?
2.5x15mm - 12atm No reflujo?

Post predilatacion Post implante de stent



Caso Clinico
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Tromboaspiracion:

material
trombotico blanco

PostTromboaspiracion:

Flujo TIMI 0
MBG 0

NO REFLUJO

* falta de perfusion miocardica luego de
isquemia prolongada/apertura del vaso

* flujo TIMI<3 o Flujo TIMI 3 con MBG<3

* manifestacion de oclusion microvascular

~

Prevencion / Tratamiento
de la oclusion microvascular



¢Es posible prevenir el NR antes de la PCI?

Estatinas a Altas Dosis Crushed Prasugrel
Incidencia de No Reflujo . .
gh dose statios  Contre O Rato Odds Rato . * subestudio de estudio CompareCrush.
Study of Subgroup Everts Total Events Total Weiglt M Random, 95% Cl Year M., Random, 95% C) , . . .
Pas 2007 2 #% 2 # 2% 0WRILTIN 200 — * n=532 |AMCcST, 331 con gran area de miocardio en riesgo.
Yun 2008 8 25 17 220 106% 044016 104 2008 ———
Kim 2009 [} ] 15 85 100% 04810181200 2009 " .
::h;'?g:“ : -': :: ';2 gg: ?;2223:3:?' ig?? 2 . F|UJO TIMI 3 M Prasugrel aplastado B Prasugrel entero
Chen 2013 12 TS 20 80 15 056[02&!35] 013 —°—'_ (y OR 047
woang 2013 ¢ B 8 ® em  omRIsIe 01 — ° 100 OR 3.0 1C95%:0.14-1.57
Yan 2016 4 L) 12 55 85% 0480 17,133 2018 — ) 1C95%:1.5-6.0
: 2
12 ——
- =
L 4

Lopes 2018 149 19 1357 133% 0.85[043,165 2018 o
Mendez 2018 @ M 5 109% 0.21 (0.0, 049§ 2018 95%
90

Elseraty 2020 8 17 85 77T% 020006067 2020 91%
Total (35% C1) 21 2321 100.0% 0.46 (031, 0.69)
Total everts 87 m 80
Heterogeneity Tou*= 018, Ch*= 1851 df=11 P=007), F= 41% o0 0:1 1:0 P 3
Test for overall eect Z = 383 (P = 0.0001) F avors lugh-dosa statins  F avors control 79%

Figure 2. Forest plot of incidence of no-reflow in patients who under PCIL. M-H = Mantel-Hacnszel 70
Metanalisis sobre 12 ERC  J@e]y[¢|[SK[e]sF 60

en SCA * El tratamiento agudo con 50 e

IAM gran area en Riesgo IAM sin gran area en Riesgo

n=4.522 dosis altas de estatinas antes
de PCl reduce signif. el

Conclusion:

Alta dosis Grupo riesgo de NR en SCA.

Estos resultados sugieren el
uso rutinario de estatinas

* La administracion de prasugrel aplastado puede mejorar

Estatinas Control

n=2.254 n=2.268 la incidencia de flujo TIMI 3 postprocedimiento en

pacientes con IAMCcST con gran area de miocardio en

antes de PCI. riesgo en el ECG prehospitalario.
Meta-Analysis on the Efficacy of High-Dose Statin Loading Before Percutaneous Coronary Prehospital crushed versus integral prasugrel loading dose in STEMI patients with a large
Intervention in Reducing No-Reflow Phenomenon in Acute Coronary Syndromes. myocardial area. Wilschut J y cols. Eurolntervention 2024;20(7):e436-e444.

Anayat Sy cols. Am J Cardiol 2023;195:9-16



SOLACI

éLa tromboaspiracién previene el No Reflujo? = W7 _CACI 24

BUENOS NRES HILTON
PUENDS LRES, ARGENTINA

* metaanalisis de 26 ensayos randomizados No. of Events/no. of analyzed
. . . trials/patients tients
* |CP primaria en IAMcST con o sin TA contributing pres Meta-analyses
; outcome Risk ratio (95%Cl) & 2
* 11.943 pacientes AT Control 025 050 100 1.50 PRR(35%CI)  P-value |
. imiento maximo: 10,4 m :
seguimiento ma o: 10, €ses Post-procedural TIMI flow <3 21/4171  260/2095  371/2076 HH 0.70 (0.60-0.81) <.001 0.0
Post-procedural MBG < 3 10/2399  604/1201  790/1198 HilH | 0.76 (0.65-0.89) 001 733
Incomplete STR* 17/3469  766/1743  969/1726 HH 0.72(0.62-0.84) <.001 74.4
No direct stenting® 10/8185  2379/4088 3160/4097 —— ; 0.42 (0.30-0.57) <.001 920
Distal embolization 11/2156 86/1083  144/1073 —— 0.61(0.46-0.81) 001 123
AT better Control better
Death 20/11 307 252/5645  292/5662 il 0.88(0.74-1.04)  .124
Reinfarction 15/10 702 126/5345  151/5357 —— 0.85(0.67-1.08)  .176
TVR 14/10 354 2735185  316/5169 . 0.86(0.73-1.00)  .052
Definite stent thrombosis 5/8667 37/4332 49/4335 = —f—1 076 (0.49-1.16) 202
| stroke® 5/8151 22/4079 21/4072 ! u i 1.03 (0.57-1.86) 922 |
AT better Control better

En pacientes con IAMCcST, la ICP primaria asociada a tromboaspiracion:

* no se asocia a mejoria de resultados clinicos, a pesar de mejorar parametros de perfusion epicardica y miocardica.
* no se asocia a aumento de la incidencia de stroke.

Aspiration Thrombectomy for Treatment of ST-segment Elevation Myocardial Infarction: a Meta-analysis of 26 Randomized Trials in 11.943 Patients. Spitzer E y cols. Rev Esp Cardiol. 2015;
68(9):746-752.
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Adenosina 200ug ic x 3 (catéter guia)

No Reflujo:
¢ la adenosina es la solucion?




No Reflujo éla Adenosina es la solucion?: Sl
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* meta analisis

e 13 estudios

* n=1.487

* |[AMCcST + pPClI
+ adenosina ic

* dosis:
* 60-120pg
* 120ug x2
* 240pg
* 300pg
* 1mg ACD
 2mg ACl
* 2mg 1min x2
* 4mg 1min

* 4.5mg 1min

ST-resolution
Pre-PCl ischemic time influences the effect of adenosine on ST-resolution

Adenosine Placebo Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl Year M-H, Random, 95% CI 1.74
Petronio et al 2005 13 30 16 30 5.6% 0.81 [0.48, 1.38] 2005 : B
Stoel et al 2008 10 27 5 22 2.1% 1.63 [0.65, 4.07] 2008 e A
Fokkema et al 2009 120 189 128 193 25.4% 1.03 [0.89, 1.18] 2009 - 5 1.22 O
Desmet et al 2011 24 53 21 52 7.4% 1.12 [0.72, 1.75] 2011 e : s
Crygler et al 2011 27 35 15 35 8.0% 1.80 (1,18, 2,75] 2011 E
Tong et al 2013 67 125 52 124 15.1% 1.28 [0.98, 1.66] 2013 —— 0.70 -
Niccoll et al 2013 57 80 a1 80 15.6% 1.39(1.08, 1.79] 2013 —r— ©
Garcia-Dorado et al 2014 66 100 57 97 18.4% 1.12 [0.90, 1.40] 2014 B ﬁ -
Akturk et al 2014 9 16 S 15 2.5% 1.69[0.73, 3.89] 2014 — " 0 - 0,014

- p= 0.
Total (95% Q1) 655 648 100.0% 1.20 [1.05, 1L.38) -~
Total events 402 340 -0.34
Heterogeneity: Tau® = 0.01; Chi* = 12.72, df = 8 (P = 0.12); ¥ = 37% = t Nt
0.2 0.5 L 2 5
Test for overall effect: Z = 2.65 (P = 0.008) Favours [Placebo] Favours [Adenosine] 174 200 Mean lsczlfesmlc time 250 276
Total MACE
Adenosine Placebo Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI Year M-H, Random, 95% CI
Marzilli et al 2000 5 27 13 27 14.4% 0.38 [0.16, 0.93] 2000
Stoel et al 2008 | 27 1 22 1.7% 0.81 [0.05, 12.30] 2008
Fokkema et al 2009 14 226 10 222 17.4% 1.38 [0.62, 3.03] 2009 —t—
Grygier et al 2013 8 35 16 35 21.0% 0.50 [0.25, 1.01) 2013 —
Tong et al 2013 16 130 23 128 28.0% 0.68 [0.38, 1.24] 2013 —
Niccoli et al 2013 8 B0 16 BO 17.4% 0.50 [0.23, 1.10) 2013 —a—t
Total (95% CI) 525 S14 100.0% 0.63 [0.44, 0.90] >
Total events 52 79

Heterogeneity: Tau® = 0.03, Chi’ = 5.82, df = S (P = 0.32), = 14%
Test for overall effect. Z = 2.51 (P = 0.01)

0.01 0.1 10

100

Favours [Adenosine] Favours [Placebo)

Este es el primer metaanalisis en demostrar beneficio clinico de la adenosina intracoronaria, en end points

duros incluyendo eventos CV, en pacientes tratados con angioplastia primaria.

Impact of intracoronary adenosine administration during primary PCl: A meta-analysis. Polimeni A y cols. International Journal of Cardiology 2016;203; 1032-1041.
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TIMI flow 0-2

Risk ratio
Adenosine Control with 95% ClI
Q 0.67[0.53, 0.85]
Meta-analisis 5843 patients T T T T
26 RCTe 1128  1/8 2 32
H'.h,l'}.ur.; = MBG 0"1 Risk ratio
pcl Uy — Adenosine Control with 95% CI
OR S = Placebo
} Thrombolysis \—( ? Thrombolysis ¢ 0.69[0.53, 0.90]
Ader(\Jd;ihe icoiv 4 —_— l
Risk Ratio 1/32 1/4 2 16
Favours Adenosine  Favours Placebo with 95% ClI
All-Cause Death . 0.90(0.74-1.09] ST-segment resolution
Heart Failure —- 0.94 [0.77-1.16] Risk ratio
MACE | 0.91[0.80-1.04] Adenosine Control . o
Non-fatal Myocardial Infarction 8] 1.00 [0.74-1.35] with 95% Cl
Advanced AV block —— 2.72[1.56-4.74]
VF/SVY (mean ischemic time >3h) —— 1.66 [1.14-2.42] k 1.1 [ 1.00, 1'22]

La adenosina en SCA + No Reflujo, se asocid con riesgo aumentado de arritmias ventriculares (t. de isquemia
prolongado) y BAV avanzado, sin ningun beneficio clinico versus placebo.

Adenosine as adjunctive therapy in acute coronary syndrome: a meta-analysis of randomized controlled trials.
Laborante Ry cols. Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother 2023;9(2) 173-182
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* Shock: noradrenalina en perfusion iv

* TV polimorfa: CVE : )
« BAVC: MPT ¢Que hacer ahora?

Bolo Infusion iv * |ntracoronaria
Adenosina ic 50-200 ug 70 pg/kg/min
Verapamil ic 100-250 pg * Intralesional
Diltiazem ic 400 pug * microcatéter

Nicardipir?a ?c 50-200 ug e catéter de TA
Nitroprusiato ic 50-200 pg , ]
Epinefrina ic 50-200 pg catéter dedicado
Inhibidores GP Ilb/Illa
Abciximab iv 0.25 mg/kg 0.125 pg/kg/min
Eptifibatide Iv 180 pug/kg 2 pg/kg/min
Tirofiban iv 25 pg/kg 0.15 pg/kg/min
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Adenosina 200 pug ic x3 + Epinefrina 200ug ic Resultado Final
+ Tirofiban a nivel de la lesion




Comparison of Intracoronary Epinephrine and

Adenosine for No-Reflow in Normotensive Patients SOLA.Cl
Epinefrina en NO ReﬂUjO - COAR Tr‘ial With Acute Coronary Syndrome. COAR Trial - CAC| 24
Khan KAy cols. BUENOS NRES RILTON

Circ Cardiovasc Interv. 2022;15:011408. SUCING A5, Mt

* estudio abierto, n =201
* randomizado 1:1: epinefrina ic 100 - 600ug (n=101) vs adenosina ic 60 - 1000pg (n=100)

*  epinefrina intracoronaria dosis: 100 - 600ug. Dilucion: 1mg en 10 cc SFy 1 cc diluido en 10cc: 10 cc=100 pug), iniciar con 1 cc=10 pg cada 1 a 2 min segln respuesta y tolerancia.
* adenosina intracoronaria dosis: 60 - 1000ug, dosis final segun flujo coronario o tolerancia hemodindmica.

Flujo TIMI ®TIMIO =TIMII = TIMIII = TIMI I 80 8 sl a1l ~
fom | B Pre administration — p=0.139
toor) . B Post administration *
TIMI Frame Count
0% s 4
€ o0
3 R 53%
QO | (0]
_.‘E o E g A 4
5 a 3
< . 60 . -
S = o So%
B = &
-E = ° H 5
an, © a4
[ .3 - §
p 3 o
R : . |
o
(3] ;
0% 1 42%
| (o)
1 244843 26.63+9.22 o | 19%
p=0.036 ol L 7 S
" E ark ' Ademosh ] e . A idemasiiie Epinephrine | Adenosine Epiaq‘airhw ' Adenosine
—— T —— e Pre Administration Post Administration
Pre Administration Post Administration Y T T

La epinefrina para el tratamiento del NR en SCA normotensivo:
es relativamente segura.

es mas eficaz que la adenosina logrando mayor flujo TIMI lll y TFC final, con blush Il numéricamente mas frecuente.
sin embargo, mortalidad global y MACE, i/o y a corto plazo, son comparables con los obtenidos con adenosina.
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¢ Como proteger la microcirculacion en el IACMCcST? -9 cacraa
Administracion Intralesional de farmacos: Estudio AMIWay e

» estudio piloto, randomizado, prospectivo, multicéntrico, 2019-2022.

IAMCcST <12hs evol, alta carga trombética (TIMI >3) Fraccion eyeccién VI (%) Basal 3-6m 0
. micath T Grupo adenosina+tirofiban 50,6¢8,8  59.5t9 0,02
sobre guia coronaria Grupo control 50,7110 56,619,7 0,07
randomizacion Adenosine + TIMI Pre y Post PCI por intencidn de tratar.
) ., . ., Placebo Tirofiban TIMI post-intervencién Blush miocérdico
inyeccion distal a la obstruccion 70- - 70- ; 2 i
r f '
+ | + 2 60+ " 60 34 34
Grupo Intervencion n=25 Grupo Placebo n=25 g 50- g so .’. 21 B 2
—
adenosina 2000.g SF 40- 40 15 '
+ . . £=5,1% p=0,07 re 4=8 1% p=002 0- ' 0-
Hrofiban 2,5mg 2 jeringas 10ml c/u 30— ) Wi prry &
) & & & & LA &
* - 4
DES *

Conclusiones:
* el catéter Amicath® Il logré atravesar la lesion en todos los casos.

* se pudo visualizar el lecho distal involucrado e infundir farmacos sin complicaciones.
e se observo una mejoria de la FEVI a mediano plazo en el grupo intervencion.

Estudio piloto aleatorizado del uso del microcatéter Amicath® Il para la infusion intralesional de farmacos en pacientes con STEMI para mejorar la microcirculacion y la funcién
ventricular. Estudio AMIway. Omar Santaera, Matias Rodriguez, Ignacio Garrido, Diego Ascarruns, Francisco Peralta, Juan Mieres.
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Administracion Intralesional de farmacos — .
Eptifibatide
IAMcST+diabetes+alta carga trombdtica t L
vasodilatadores Tromboaspiracién p
n=413 — s
Objetivos primarios
randomizacion GBM 3 82,1 314 0,001
; | | ¢TFC 18,16 +6,54 29,64 +5,53 0,001
. TIMI 3 91,3 61,65 0,005
Grupo Intervencion Grupo Control hor o
etivos secundarios
n=206 n=207 !
TA + TA - : : :
ey o Mortalidad 1(048 1(048 1,00
Eptifibatide 180pg/kg Unicamente ” 3 : (e 1048
NTG 100|.lg Accidente cerebrovascular 1(048) 1(048) 1,00
verapamilo 100“-8 Revascularizacion del vaso diana 0 1(0,48) 1,00
Total de MACE (6 meses) 2 (0,96) 3 (1,44) 0,971
FE (en el hospital) 469 +6,36 39,3+5,12 0,005
En pacientes diabéticos con IAMCEST vy alta trombdtica, FE (6 meses) 552+8.13 43+ 6,67 0.005
la inyeccidn intracoronaria distal de eptifibatide mas Pico de CK-MB 21753+8132  364,17+157,12 0,001
vasodilatadores fue eficaz en prevenir la falta de Hospitalizacién por IC 1(048) 2 (0.96) 0.182
reperfusion versus tromboaspiracion aislada. Hemorragia menor 3 (1.44) 2 (0,96) 0212
Se recomiendan estudios mas amplios para investigar el Hemorragia mayor 0 0 -

beneficio de esta estrategia en reducir el riesgo de MACE.

Eptifibatide y vasodilatadores intracoronarios para prevenir la ausencia de reperfusion en el
IAMCEST con diabetes y alta carga de trombos. Un ensayo aleatorizado. Hamza M y cols. Rev Esp
Cardiol. 2022;75(9):728-734.



Implante directo de stents:

INCI i : Mortalidad CV
éreduce la incidencia de No reflujo? B ™ '

-

* estudio realizado por Thrombectomy Trialists Collaboration,
* datos nivel paciente TAPAS, TASTE y TOTAL (ERC de TA vs PCl sola en IAM)
* n:17.329; stent directo 5.472 (32%) - stent no directo 11.857 (68%)

i
¥

30% v 2T%
Hazard Rato 0 89 (0 62, 1.30)

5

Cumedative Hazard Rate for Cardovascular Doath

p=055
60 r Stent Stent "
P<0.001 Directo Convencional aOR
50 | n=3.241 n=3.293 1C95% p >
< Resolucion 0 0 0.84
s 9 ST<70% 30% 3% (70-101) % ol —
c 347, 21 5301 27 5144 - 10
= 0.99 8472 5343 5328 5205 5120 £168 5114
a’ . 9 . 9 . 4 . ’ “ 7
2 30 MBGOo1l 4.7% 5.7% (0.66-1.47) 0.94 T : — -
3]
@ C .
£ 2 TA PCl sin TA P ~| Mortalidad CV
n=4.262 n=2.272 interaccion
10 resol Stenting No Directo
esolucién =~ === Stenting No Directo + TA
ST<70% 32% 33% 0.47 Stenting Directo
0 === Stenting Directo + TA
MBGOo1l 5.2% 5.2% 0.26 "

N W
#2 37

El stenting directo vs stenting convencional NO se asocio con:
* mejoria de la perfusion miocardica

Cumuistive Hazard Rate for Cardiovascutar Death

* mejoria clinica a 30d vy 1a.
No se encontré evidencia de efecto sinérgico entre stenting directo y TA. i 38 T - @

Clinical impact of direct stenting and interaction with thrombus aspiration in patients with ST-segment elevation myocardial infarction undergoing percutaneous coronary intervention:
Thrombectomy Trialists Collaboration. Mahmoud K, Zijlstra F y cols. European Heart Journal (2018) 39, 2472-2479.
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Deferred Immediate Risk Ratio Weight
| AM CST Endpoint/Trial Events Total Events Total [96% confidence intervals] (fixed) (random)
4 estudios Slow/no-reflow
n=1.570 DANAMI 3 DEFER 44 550 17 529 - 055 [0.39,078] 657%  656%
. DEFER STEMI 3 51 14 49 ~—>— 021 [0.06,067] 120% 5.8%
| INNOVATION 13 57 20 57 —t0— 065 [0.36,1.18] 167%  229%
! 1 MIMI 4 67 7 13 = 062 [0.19,203] 56% 5 8%
— _ Fixed effect model 64 726 118 708 <> 0.53 [0.40; 0.70] 100.0% -
n=779 n=791 Random effects model < 0.64 [0.41: 0.72) - 100.0%
o o q o . Heterogenedy. /° =1% 1" =0, p =038
Stenting Diferido Stenting Inmediato MVOg s E
en la internacion durante PCI primaria
DANAMI 3 DEFER 105 249 88 202 L d 097 [078;120] 472% 312%
- . ‘g I DEFER STEMI 23 48 29 47 0.78 [0.54; 1.13] 142%  184%
objeticos angiografico, RMCy clinicos INNOVATION 24 57 33 &7 - 073 [050,1.06] 160%  18.1%
MIMI 51 65 49 72 - 115 [094, 141] 226% 323%
: - - Fixed effect model 203 419 199 378 . 0.94 [0.83; 1.08] 100.0% -
Una estrategia de stent diferido en PCI Random effects model d 093 [076:114] -~ 1000%
. g 5 Heterogeneity 12 =55% o =0.0226 p=0.08 ! ! ' ' ' ' :
primaria mejora los resultados 0102 05 1 2 5 10
. - . .. Recurrentischemia
angiograficos, pero no los objetivos de
. . , . ., DANAM! 3 DEFER 11 603 4 612 T —— 279 [089; 872] 671% 787%
imagen ni los clinicos, en comparacion con DEFER STEMI 2 5 0 49 481024 9761 B86% 113%
o, . . INNOVATION 0 57 0 57 ¢ Not estimable 0.0% 0.0%
la colocacion inmediata de stent. MIMI 0 67 1 73 - e 036 [002; 876] 243%  10.1%
Se requiere ensayos aleatorios de tamafio adecuado para Fixed effect model 13 778 5 791 femm— 238 [0.91; 6.18] 100.0% 5
identificar un posible menor riesgo de lesion miocardica s;::)‘;:‘n::"‘;}‘ :)“:"3' no— — . ‘<1>I‘ 2.42 [0.88; 6.63) - 100.0%
. . . . . . Y =0%, v =0.p=
asociado al implante diferido de stent en ICP primaria con alta 0102 05 1 2 5 10
ca rga trombé“ca Deferred better Immediate better

Deferred versus immediate stenting in primary PCl. A collaborative meta-analysis of randomized trials with cardiac magnetic resonance imaging data.
Cassese Sy cols. Can. J. Cardiol. 2018, 34, 1573-1580.
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* La microcirculacion debe ser un objetivo terapéutico en la PCl, especialmente en IAMCcST.
* Es razonable prevenir el NR con vasodilatadores e iGPIIb/Illa a nivel intralesional.
* Si existe * carga trombética, abrir el vaso con TA o predilatacidén con balén “pequeiio”.
 Si ocurre { flujo, confirmar NR (TA, IVUS).
* El tratamiento incluira:
— administrar vasodilatadores a nivel de la lesion o distal a la misma.
— combinar vasodilatadores/epinefrina e iGPIIb/llla para el NR refractario.
— al implantar stent/s, evitar:
— oversizing
— alta presion de insuflacion.

— postdilatacion.



