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Los meningiomas son tumores primarios del sistema nervioso central (SNC) que constituyen
aproximadamente el 20% de los tumores intracraneales. Estan compuestos por células neoplasicas
meningoteliales derivadas de la aracnoides, de comportamiento generalmente benigno. Se
presentan en adultos, con su maxima incidencia en la década de los 60 y 70 afios, son muy
infrecuentes en nifios. Son significativamente mas frecuentes en mujeres que en hombres, en una
proporcion 2:1.12

Clasicamente se diferenciaron muchos subtipos histoldgicos, los mas frecuentes son las variantes
sincitial, fibroblastica y transicional, pero la mayoria de ellas sin significacion prondstica. Una de las
mas importantes complicaciones en los meningiomas es su capacidad de recidivar, bien por
resecciones incompletas o por agresividad bioldgica propia del tumor.!® La Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) considera tres grados de agresividad: grado I o meningiomas benignos, grado II
0 meningiomas atipicos, y grado III o meningiomas anaplasicos.* Criterios morfolégicos como el
pleomorfismo nuclear, la densidad celular, nucleolos prominentes, el nimero de mitosis, la
aparicion de necrosis y la capacidad de infiltracion del tejido nervioso son criterios para definir
estos grados. Los grados II y III presentarian mayor capacidad de recidivar y mayor posibilidad de
metastatizar.

Estos tumores presentan el mejor crecimiento en cultivos de tejidos de todos los tumores del SNC,
por lo que los datos citogenéticos son los mas abundantes. La pérdida total o parcial del
cromosoma 22 es el primer acontecimiento citogenético en el desarrollo de meningiomas, lo cual
indica que algunos de sus genes deben estar implicados en la aparicién de estos tumores. Sin
embargo, aparecen otras alteraciones cromosdmicas tanto numéricas como estructurales
constituyendo un cariotipo complejo. Entre las anomalias numéricas mas importantes cabe
destacar las monosomias de los cromosomas 10, 14, 18 y gonosomas, y entre las estructurales las
que afectan los cromosomas 6, 7, 10, 11, 13, 14, 15y 18, asi como de manera esencial el
cromosoma 1 en la regién 1p32-1p36.°5° Todos estos cambios secundarios se asocian con la
presencia de caracteristicas histopatoldgicas atipicas y anaplasicas asi como con comportamiento
clinico de mayor agresividad en la evolucion del tumor. Los estudios citogenéticos en meningiomas
recidivantes no son muy abundantes pero la mayoria de los casos presentan un cariotipo con
diferentes anomalias ademas de la monosomia 22.1%!? Asimismo existe en la casuistica revisada un
peqgefio nimero de meningiomas que junto con distintas alteraciones en su cariotipo conservan los
dos cromosomas 22 (disomia 22).131° Las explicaciones que se dan a este hecho son de dos tipos:
o bien que tras la pérdida del cromosoma 22 el otro se duplique quedando asi este cromosoma en
homocigosis y siendo por tanto compatible con la monosomia 22, o bien una explicacién a nivel
molecular, de manera que tendria lugar una microdelecién o una mutacién en uno o varios locus
del cromosoma 22, esto no tendria expresion a nivel citogenético y se podrian observar los dos
cromosomas 22.

Nuestra experiencia se basa en el estudio de 100 tumores intervenidos quirdrgicamente en el
Hospital Clinico Universitario de Valencia. Para establecer el diagnostico histopatoldgico de las
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neoplasias y el grado morfoldgico de agresividad, se aplicaron los criterios establecidos por la OMS*
(figura 1A).

Figura 1. A) Meningioma benigno sincitial (H.E. obj. 10x). B) Meningioma atipico. Células en cultivo a las 48
horas de la siembra: las células son bipolares con nucleolos prominentes (contraste de fases 20x). C) Anomalias
cromosdémicas mas frecuentes: delecidén del cromosoma 1p, monosomia del cromosoma 10, monosomia 14,
monosomia 18, monosomia 22 y monosomia parcial del cromosoma 22. D) Meningioma anapldsico. Técnicas de
hibridacion in situ con fluorescencia (FISH) utilizando una sonda painting para el cromosoma 1, observandose un
cromosoma 1 normal y un cromosoma 1 delecionado.

El estudio citogenético se realizo sobre cultivos celulares (figura 1B) y los cariotipos se
establecieron segun la International System for Human Cytogenetic Nomenclature (ISC

N). Estudios complementarios se realizaron con técnicas inmunohistoquimicas y con las técnicas de
hibridacién in situ con fluorescencia (FISH).

De los 100 pacientes, 59 eran mujeres y 41, hombres. La mayor parte de ellos (75%) tenian entre
50 y 70 afios. La localizacién mas frecuente fue la region de la hoz (29%), seguida de la
convexidad (26%). Encontramos 27 tumores correspondientes a tumores recidivantes, de los
cuales 4 fueron de grado I (9%), 9 de grado II (32%) y 14 de grado III (100%).

Con respecto a los resultados citogenéticos, el 30% de los casos presentaron cariotipo normal y, de
ellos, 68% correspondian a meningiomas de grado I. De los casos con alteraciones cromosdmicas,
81% presentaban monosomia total o parcial del cromosoma 22 como Unica anomalia. De éstos
71% fueron meningiomas de grado I, 29% de grado II, y ningun caso de grado III. Cariotipos
complejos se encontraron en 19% de los casos, de los cuales 13% fueron de grado I, 27% de
grado II, y 60% de grado III (figura 1C). Todos estos datos demostrarian que la presencia de
cariotipos complejos va en aumento con respecto al grado histolégico de estos tumores, desde el
24% (grado I), al 44% (grado II), al 81% (grado III).

Esquema 1: Cambios genéticos en la progresion de meningiomas
Perdidas 1p, 14q

Pérdida 22 (MNF2) Bg, 10, 18q
. Meningioma Grado | Meningioma Grado -l
Celula ng gk el
: cariotipo nommal shipodiploidia
meningea sronasotnis 22 =feleciones
Pérdida 18p (DAL-1] Afterscion genes sUpresores??

Las anomalias numéricas mas frecuentes, ademas de la monosomia 22, fueron las pérdidas de los
cromosomas 10, 14 y 18, y los cromosomas mas frecuentemente implicados en las distintas
anomalias estructurales fueron: 1, 4, 7, 14 y 22; estas alteraciones fueron también estudiadas con
las técnicas de FISH (figura 1D). De todas estas alteraciones se observa que la delecion de la parte
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distal de los brazos cortos del cromosoma 1 es la mas implicada y parece estar asociada a la
progresion de meningiomas. Sin embargo, tanto en la literatura como en nuestros resultados un
pequefo grupo de tumores presentan pérdidas en 1p sin mostrar signos histopatologicos de
anaplasia, lo que indica que en este grupo de meningiomas benignos la alteracion del cromosoma
1 probablemente no es causa suficiente para su progresién.®!®® Otros cambios secundarios
implicados en la progresion tumoral afectan frecuentemente los cromosomas 9p, 10q y 14q,
especialmente este Gltimo, por lo general como pérdida del cromosoma entero.!”1%2° En nuestros
casos, de los tumores de grado I con pérdidas en 1p, sélo uno presentdé ademas pérdida del
cromosoma 14; mientras que todos los meningiomas de grado II a III, excepto uno, presentaban
simultaneamente pérdidas en 1p y alteraciones en el cromosoma 14.

Segun los datos referidos en la bibliografia, al igual que en nuestros resultados se podrian
distinguir en los meningiomas cuatro patrones citogenéticamente distintos: grupo 0, meningiomas
gue presentan cariotipo normal; grupo 1, tumores que presentan sélo la monosomia total o parcial
del cromosoma 22 como Unica anomalia; grupo 2, tumores marcadamente hipodiploides con
pérdidas adicionales de otros autosomas, ademas de la monosomia 22, y grupo 3, meningiomas
con delecion de los brazos cortos del cromosoma 1, principalmente a nivel de la region 1p32-1p36,
ademas de otras anomalias cromosémicas que incluyen o no la monosomia 22.2° Estos patrones
citogenéticos estan directamente relacionados con los distintos grados histopatoldgicos del tumor,
de manera que los grupos 0 y 1 de cariotipos se presentarian con mayor frecuencia en los
meningiomas benignos de grado I; mientras que los grupos 2 y 3 aparecerian en meningiomas
atipicos y anaplasicos.

Con respecto a la capacidad de los meningiomas para recidivar, se observa que en relacion con las
caracteristicas histopatoldgicas, este hecho tiene lugar fundamentalmente en los meningiomas de
grado II y II1.1? Este hecho también se presenta en nuestros resultados, y si ademas lo
relacionamos con los cariotipos que presentan estos casos, se observa que 80% de los
meningiomas recidivantes presentaron cariotipos complejos.

A pesar del gran conocimiento de datos citogenéticos en estos tumores, su patogénesis molecular
es muy poco conocida. Mutaciones en el gen supresor de tumor NF2 (gen de la neurofibromatosis
tipo II), localizado en el cromosoma 22q12.2 representarian la alteracion génica mas frecuente en
los meningiomas.

Esta alteracion aparece con una frecuencia similar en los tres grados, por lo que se la consideraria
un cambio en la iniciacién del tumor.?*?? Recientemente otro gen —el DAL-1-, localizado en el
cromosoma 18p11.3, que codifica una proteina del citoesqueleto del grupo 4.1, similar a la de NF2,
se ha visto alterado también en los tres grados de meningiomas, lo que supondria un
acontecimiento temprano en la tumorigénesis de estas neoplasias.??

Dado que la pérdida en el cromosoma 1p es la segunda anomalia mas frecuente en estos tumores
y aparece asociada con mayor agresividad bioldgica, se ha sugerido que genes localizados en esta
region tendrian un papel relevante en la progresion tumoral. Los dos genes mejor estudiados son
el p73, que codifica una proteina similar a la p53, y el gen ALPL, que codifica las fosfatasas
alcalinas. Con respecto al primero, se encontraron muy pocas mutaciones, los resultados no son
significativos hasta el momento.?* En el segundo gen se encontré pérdida de actividad de fosfatasa
alcalina en meningiomas con pérdidas en 1p.%* Realizamos un estudio de la actividad de esta
enzima en todos nuestros casos donde aparecian distintas deleciones del cromosoma 1p,
estudiadas con las técnicas convencionales de citogenética, con FISH o con ambas, y encontramos
gue en 91% de los meningiomas con deleciones en 1p hay pérdida de actividad de fosfatasas
alcalinas. Por ello este gen ALPL localizado en 1p36.1-p34, podria tener un papel importante en la
progresion de estos tumores, comportandose como un gen supresor de tumor.

Otros estudios moleculares sobre genes alterados en muchos de los tumores malignos, como el
p53, genes del ciclo celular, genes oncogénicos como el KRAS, HRAS o amplificaciones en CDK4 y
MDM2, no dan de momento resultados significativos.??

Por todo ello concluimos que, segun los datos genéticos estudiados, la presencia de monosomia 22
o de mutaciones en genes como el NF2 y el DAI-1 -0 ambas caracteristicas— serian
acontecimientos genéticos relacionados con la iniciacidon del fenotipo tumoral y la aparicién de
meningiomas de grado I. Pérdidas cromosdmicas en 1p, 14g fundamentalmente, junto con
alteraciones de genes supresores localizados en estas regiones serian cambios genéticos
relacionados con la progresion tumoral y la transformacion de meningiomas de grado I a
meningiomas de grado II-III. Igualmente estos cambios secundarios podrian representar un factor
pronostico de un subgrupo de pacientes, con alto riesgo de recidivar.
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Los individuos afiosos representan el 60% del total de los pacientes con enfermedad coronaria y
constituyen la mayoria de los que tienen infarto agudo de miocardio (IAM). El riesgo de presentar
eventos adversos aumenta con la edad.’”’ Sin embargo, es frecuente que los ancianos no reciban
los farmacos de mayor utilidad y rara vez son sometidos a procedimientos intervencionistas.®**
Paraddjicamente, a pesar de tener un riesgo mas elevado de presentar eventos, la frecuencia con
la gue los ancianos reciben atencién médica adecuada es menor que la que se observa en
individuos mas jovenes debido a un abordaje menos agresivo de los médicos tratantes. En este
articulo queremos analizar los motivos de este comportamiento y sugerir un método apropiado de
manejo clinico.

Mayor riesgo

La mayoria de los pacientes con sindromes coronarios agudos (SCA) son ancianos y presentan alto
riesgo de sufrir eventos coronarios.”” Con frecuencia consultan tardiamente al hospital, presentan
IAM complicados y de gran extension, enfermedad coronaria (EC) avanzada y comorbilidades que
aumentan aun mas la tasa de episodios. Los datos acerca de pacientes mayores de 65 afios con
IAM provenientes de Medicare muestran elevada incidencia de comorbilidad. La insuficiencia
cardiaca es mas frecuente a medida que aumenta la edad (29% entre los 65 y los 74 afios de
edad, 48% para los individuos mayores de 85 afios). Las enfermedades respiratorias estan
presentes en el 10% de la poblacién; la diabetes no complicada en el 14% de los casos
observados.*

De todos modos, la edad se mantiene como un factor de riesgo de mortalidad fuerte e
indenpendiente. Los pacientes mayores de 70 afios presentan una mortalidad a corto plazo 3 a 5
veces mayor que los individuos mas jévenes.? En el estudio Grupo Italiano per lo Studio della
Sopravivenza nell” Infarto miocardico 3 (GIS

SI-3) la mortalidad a las 6 semanas fue de 6.4% para pacientes menores de 70 afios y de 14%
para los mayores de 70 afios.” La importancia de la edad en la evaluacidn del riesgo estd
confirmada por el estudio GISSI-Prevenzione, que demostré un aumento progresivo en la
mortalidad a 4 afios: de 2% en menores de 45 afios a 27.2% en mayores de 75 afios.’

Menos tratamiento

Infarto de miocardio con elevacion persistente del ST (IMEST)
El objetivo primario del tratamiento de la oclusion coronaria aguda es la reperfusion epicardica y
miocardica temprana, completa y sostenida.

Uso de la terapia trombolitica

La terapia fibrinolitica constituye la herramienta principal para lograr la reperfusion.

El nUmero de pacientes ancianos incluidos en los ensayos clinicos aleatorizados de terapia
fibrinolitica es bajo, a pesar de que los pacientes mayores de 75 afios constituyen alrededor del
30% de los que presentan IAM.® 1% Aunque existen pruebas de que la edad en si misma no es una
contraindicacion para la trombdlisis, son muchos los pacientes que no acceden a dicho
tratamiento.!%® Barakat y col. informaron menor utilizacién de la terapia trombolitica en pacientes
mayores de 69 afios, incluso luego de corregir los datos por edad, diabetes, IAM previo, IAM tipo
Q, e insuficiencia ventricular izquierda, a los fines de confirmar que el tratamiento era
verdaderamente menos agresivo en ancianos que en individuos mas jovenes.!! Un estudio
realizado en una poblaciéon de Medicare de individuos mayores de 65 afios con IAM mostré que sélo



Coleccidn Trabajos Distinguidos, Serie Clinica Médica, Volumen 11, Nimero 5

el 35% de los pacientes sin contraindicacién alguna para el tratamiento trombolitico lo recibia.
Incluso dentro del subgrupo de pacientes considerados como candidatos ideales (aquellos que
ingresaban al hospital dentro de las 6 horas del inicio de los sintomas, no presentaban
contraindicaciones absolutas o relativas para el tratamiento fibrinolitico y no ingresaban en shock
cardiogénico) también fue muy baja la proporcidon de pacientes tratados: sélo el 56.3% de ellos
pudo beneficiarse con el tratamiento de reperfusion.?’

Las razones por las cuales se restringe el acceso al tratamiento de los ancianos con IAM son
multiples. Una de las principales es el temor del médico tratante a la hemorragia intracraneal
(HIC), cuyo riesgo es directamente proporcional a la edad.!®7230 E| tratamiento combinado con
bloqueantes plaquetarios GP IIb/IIIa y fibrinoliticos en dosis reducidas a la mitad no demostro
ventajas reales en comparacién con el tratamiento fibrinolitico solo.3!*2 En el estudio Global
Utilization of Streptokinase and TPA for Occluded coronary arteries-V (GUS

TO-V),>! los pacientes mayores de 75 afios que recibieron tratamiento combinado presentaron una
incidencia mayor de HIC en comparacion con los que recibieron monoterapia (1.1% vs. 2.1%, odds
ratio [OR] 1.9). Brass y col.*° lograron identificar algunos factores predictores independientes de
riesgo de hemorragia cerebral: 75 afos o mas, sexo femenino, raza negra, accidente
cerebrovascular (ACV) previo, presion arterial sistélica = 160 mm Hg, administracion de activador
tisular del plasmindgeno (tPA) (vs.

otro agente trombolitico), la anticoagulacion excesiva (RIN mayor o igual a 4) y peso corpopral
promedio < 65 kg en la mujer y < 80 kg en el hombre. Con un solo factor de riesgo la tasa de
hemorragia intracraneal observada fue de 0.69%; con 5 o mas factores ascendié a 4.11%. La
posibilidad de identificar los pacientes ancianos con elevado riesgo de HIC puede ayudar a los
médicos a optar por tratamientos de reperfusion distintos de la fibrindlisis, como la intervencion
coronaria percutdnea (ICP) primaria, asociada a menor incidencia de HIC.**" 3> Algunos informes
avalan los beneficios del tratamiento fibrinolitico en ancianos,3¢3® mientras que otros no
demuestran tales beneficios ni efectos deletéreos. Debido a las limitaciones que presentan los
ensayos clinicos aleatorizados (escasez de datos disponibles) y los estudios observacionales
(propensos a sesgos de seleccion no mensurables) cualquier opinion definitiva en cuanto al
abordaje en los ancianos es discutible.

Utilizaciéon de procedimientos invasivos: intervencion coronaria percutanea primaria

La ICP se utiliza actualmente y cada vez con mayor asiduidad como una alternativa a la fibrindlisis.
Este enfoque esta avalado por creciente informacidén que indica que la ICP es la mejor opcidn
terapéutica cuando la realiza un operador experimentado (mas de 75 casos por afio), en un centro
con un gran numero de pacientes (mas de 200 casos por ano) y con lapsos de tiempo transcurrido
desde el ingreso al hospital hasta la insuflacién del balén menores de 90 minutos.***23 Un
metaanalisis reciente que relne datos provenientes de 23 ensayos clinicos demostré disminucion a
los 30 dias en la mortalidad, el infarto recurrente y el ACV de 2, 4 y 1 de cada 100 pacientes
tratados, respectivamente.*! Esto es especialmente cierto para los pacientes mayores de 70 afios,
para quienes concurren tardiamente al hospital (mas de 4 horas desde el inicio de los sintomas) y
para aquellos con alto riesgo de muerte (por ejemplo, IAM previo o diabetes).*? Sin embargo, la
mavyoria de los pacientes con IAM ingresan a hospitales de baja complejidad que carecen de
unidades de cateterismo o de las instalaciones necesarias para realizar angioplastia. En este
contexto la decision clinica reside en iniciar la trombdlisis temprana o trasladar al paciente a un
centro especializado para ICP, con la demora que ello implica. Varios ensayos clinicos recientes
compararon estas dos estrategias. Dalby y col. realizaron un metaanalisis de los estudios
disponibles relacionados con el traslado de los pacientes.** Observaron una disminucién altamente
significativa del infarto recurrente no fatal (1.5% versus 5.1%) y del ACV (0.6% versus 1.9%) y
una tendencia hacia menor mortalidad (7.8% versus 10%; p = 0.086) que favorece el traslado del
paciente aun con demoras de 1 a 3 horas. El tiempo transcurrido hasta el inicio del tratamiento es
de gran importancia para los pacientes que reciben trombdlisis, siendo menos relevante para
obtener reperfusidn epicardica éptima con ICP.***’ Debido a que el trombo se hace mas resistente
con el transcurso del tiempo, la eficacia del tratamiento trombolitico comienza a caer desde el
comienzo de los sintomas. La ICP puede garantizar una elevada tasa de reperfusion, incluso horas
después de la oclusion coronaria. Un analisis combinado de todos los estudios aleatorizados que
comparan trombolisis y angioplastia primaria, realizado por Zijlstra y col., demostré que la
mortalidad aumenta en forma lineal a medida que se demora el tratamiento trombolitico, mientras
que es relativamente estable en los pacientes tratados con ICP.**

La superioridad ya descrita de la ICP sobre la fibrindlisis parece no ser evidente en un pequefio
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subgrupo de pacientes que recibe tratamiento en las primeras 2 horas de iniciados los
sintomas.*®*° Este hallazgo proviene del estudio Comparison of Angioplasty and Prehospital
Thrombolysis In acute Myocardial infarction (CAP TIM), en el cual el tiempo promedio transcurrido
desde el comienzo de los sintomas hasta el inicio del tratamiento fibrinolitico prehospitalario fue de
130 minutos, mientras que el grupo sometido a ICP primaria demord 60 minutos mas. No hubo
diferencias en el analisis a 30 dias del indice primario compuesto de mortalidad, infarto recurrente
no fatal y ACV no fatal (8.2% por fibrindlisis versus 6.2% por ICP primaria, p = 0.29), como
tampoco en la mortalidad analizada como variable aislada (3.8% versus 4.8%; p = 0.61).
Habitualmente s6lo una minoria de pacientes acude al facultativo en ese periodo de tiempo. Este
comportamiento se aplica especialmente a los ancianos. Los pacientes que consultan tardiamente
(mas de 3 horas desde el inicio de los sintomas) tienden a ser mayores en edad, presentan mas
comorbilidades y alto riesgo de HIC. El riesgo de muerte, reinfarto y ACV luego de la trombdlisis
estd triplicado en los pacientes mayores de 75 afios respecto de aquellos sometidos a ICP.*° Por lo
tanto, estos pacientes deberian tratarse con ICP aun cuando se requiera su traslado a otro centro y
esto demore de 1 a 3 horas.***! El retraso en la realizacién de la ICP podria obviarse si se
considera la mayor tasa de reperfusién, la menor frecuencia de HIC y los mejores resultados.*” La
extension del infarto se ve afectada significativamente por la duracidén de la oclusidon coronaria. Es
de esperar entonces que sea menor la extension de miocardio rescatable y mayor la mortalidad si
la reperfusion se realiza tardiamente, incluso cuando se realiza reperfusion mecanica éptima. Una
reperfusion que demora se asociara mas con la presencia de un trombo intracoronario mas antiguo
y organizado que una reperfusion realizada tempranamente. Este hecho puede conducir a mayor
incidencia de embolias distales con menor flujo TIMI-3 posprocedimiento y escasa perfusion
miocardica.>? En los pacientes con reperfusion miocardica exitosa (flujos TIMI-3 posprocedimiento
y blush miocardico grado 2 a 3) se observo un periodo de isquemia significativamente mas breve.
De hecho, De Luca y col. informaron recientemente que en los pacientes con IMEST cada minuto
de demora en el inicio del tratamiento repercute en la mortalidad al afio, tanto con la terapia
fibrinolitica como con la angioplastia. El riesgo de muerte al afio se incrementa 7.5% por cada 30
minutos de demora.>® Aunque la ICP primaria puede garantizar un tasa mas elevada de reperfusion
que la trombdlisis en los pacientes que consultan tardiamente, no logra evitar la necrosis
miocardica relacionada con la duracién de la oclusion, principalmente en pacientes de alto riesgo
como los ancianos.>*>® Por lo tanto se deben realizar todos los esfuerzos necesarios para reducir la
duracion total de la isquemia, no sdlo para el tratamiento trombolitico sino también para la ICP
primaria.

Angina inestable/ infarto de miocardio sin elevacion del ST

Estos pacientes ancianos deben ser hospitalizados, controlados con electrocardiografia y tratados
con aspirina, clopidogrel, heparina de bajo peso molecular y drogas antiisquémicas. Se debe
agregar un inhibidor plaquetario tipo GP IIb/IIIa a los pacientes de alto riesgo y a quienes se
someteran a ICP.>”*® Los ensayos clinicos aleatorizados realizados durante la primera mitad de los
afios '90 no lograron demostrar la ventaja de una estrategia invasiva sobre una conservadora
debido a que en aquel entonces no existian alin dos importantes progresos: la eficacia demostrada
de los inhibidores tipo GP IIb/Illa y el uso de stents intracoronarios que logran disminuir la tasa de
reestenosis.”*®® El estudio Fragmin and Fast Revascularization during InStability In Coronary artery
disease

II (FRISC II) demostrd por primera vez la superioridad de una estrategia invasiva. El analisis de
subgrupos de los datos provenientes de dicho estudio reveld que los pacientes mayores de 65 afios
presentaban una disminucién de mayor magnitud en los criterios de valoracién primarios (OR: 0.63
vs. 0.93). Lo mismo se observd en individuos de sexo masculino, pacientes con angina de mayor
duracion y de reposo, y en aquellos con nivel disminuido del segmento-ST.%1'%2 Es indispensable
estratificar el riesgo tempranamente para identificar los pacientes con riesgo moderado y alto que
requeriran estrategia invasiva temprana.®®%*®® La importancia de lo antedicho radica en que en
estos pacientes quedd demostrada la superioridad de la estrategia invasiva. El estudio TACTIS-
TIMI 18%° refuerza este hallazgo; de hecho, el criterio de valoracién primario fue mas frecuente en
los sujetos mayores de 65 afios, pero la reduccién del riesgo relativo fue mayor en los pacientes
mas afiosos (21.2% vs. 16.3%), en los que presentaban desviaciones del segmento ST y troponina
T > 0.01 ng/ml. La estratificacion de los pacientes segun el puntaje de riesgo TIMI mostré una
ventaja significativa a favor de la implementacién de una estrategia invasiva en los pacientes de
riesgo intermedio y alto y en los pacientes con niveles elevados de troponina T. En los pacientes de
bajo riesgo y en aquellos con valores no elevados de troponina ambas estrategias dieron
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resultados similares.®*®° Los investigadores del Intracoronary Stenting with Antithrombotic
Regimen Cooling-off (ISAR-COOL), un estudio reciente, concluyeron que la intervencién inmediata
(dentro de las 6 horas) asociada con tratamiento antiplaquetario intensivo seria preferible a diferir
la intervencién con el fin de realizar un prolongado tratamiento antitrombético previo.®® Por lo
tanto, en pacientes con sindromes coronarios inestables la duracién del tratamiento antitrombético
previo debe reducirse al tiempo minimo requerido para planificar la realizacion del cateterismo. Por
lo tanto, los riesgos y beneficios potenciales de la intervencién en los ancianos con angina
inestable/IMSET pueden ser mayores.

Conclusiones

La paradoja de una conducta menos agresiva en los pacientes afiosos de alto riesgo es de
frecuente observacion. Son menores los recursos diagnosticos y terapéuticos que se destinan a
estos pacientes a pesar de los beneficios que producen en cuanto a la mejoria en las tasas de
supervivencia y a la mejoria sintomatica. La mejor atencion para un paciente anciano con IAM
consiste en la hospitalizacion en una unidad coronaria de cuidados intensivos y en el uso mas
amplio de drogas de utilidad ya demostrada (aspirina, clopidogrel, betabloqueantes, heparina,
inhibidores de la GP IIb/IIIa). El tratamiento trombolitico, cuando no se encuentra contraindicado,
debe ser tenido en cuenta en los subgrupos de pacientes con riesgos mas bajos de hemorragia y
en aquellos que llegan al hospital dentro de las dos horas de comienzo de los sintomas, porque
permite disminuir la mortalidad con una relacion riesgo-beneficio favorable. La ICP primaria
deberia realizarse en los pacientes mayores de 75 afios con IAM extenso, clases de Killip avanzada
o shock cardiogénico y debiera considerarse en todos los pacientes que arriban al hospital pasadas
las tres horas del inicio de los sintomas y en aquellos que tienen contraindicada la trombdlisis o
que presentan alto riesgo de hemorragia.

En los pacientes con angina inestable/IMSEST, la estratificacion temprana del riesgo sirve de guia
para elegir la mejor estrategia, promoviendo un abordaje invasivo en los pacientes de riesgo
moderado y alto. La toma de decisiones basada en los riesgos no debe conducirnos a separar la
edad del estado clinico del individuo, tanto sea para negarle el acceso a una estrategia agresiva
como para querer implementarla a toda costa. El enfoque que se recomienda es evaluar cada caso
por separado, porque dos pacientes afiosos son muy diferentes entre si, mucho mas de lo que
pueden serlo dos pacientes de 40 afios cuyas historias podrian ser las mismas.

Los autores no manifiestan conflictos.
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