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Editorial

Enfermedad del tronco coronario izquierdo en las guias clinicas del
ACC/AHA/SCAI del 2021: un tema muy controvertido
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Left main disease in the 2021 ACC/AHA/SCA guidelines: a very controversial topic
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En las recientes guias de las sociedades cardiolégicas estaduni-
denses College of Cardiology, American Heart Association y Society for
Cardiovascular Angiography (ACC/AHA/SCAI) del 20217, las estrate-
gias de revascularizaciéon en pacientes con enfermedad del tronco
coronario izquierdo (ETCI) se abordan en dos secciones diferentes:
«revascularizacién en la cardiopatia isquémica estable» (SIHD) y
«pacientes con enfermedad compleja». La primera se basa en gran
parte, pero no exclusivamente, en los resultados del Ischemia Trial?
y de un metaanalisis en network> que compara el intervencionismo
coronario percutaneo (ICP) con la terapia médica. La segunda,
«pacientes con enfermedad compleja», se basa en los hallazgos del
ensayo Synergy Between Percutaneous Coronary Intervention with
Taxus and Cardiac Surgery (SYNTAX)*. En particular, en esta sec-
cién se afirma que «en pacientes que requieren revascularizacién
por ETCI significativa y con enfermedad arterial coronaria (EAC) de
alta complejidad, se recomienda elegir la revascularizacién quirar-
gica sobre la percutanea para mejorar la supervivencia» (clase de
recomendacién 1).

El uso inapropiado de los resultados del Ischemia Trial® para jus-
tificarlaindicacién de larevascularizacién en pacientes con SIHD ha
sido ya abordado en un documento conjunto® firmado por la Asso-
ciation for Thoracic Surgery y la Society of Thoracic Surgeon, y ha sido
una de las razones principales por la que ambas sociedades quirtr-
gicas han decidido no respaldar las guias clinicas del ACC/AHA/SCAI
del 2021.

Con respecto a la seccién de las guias clinicas del ACC/AHA/SCAI
del 2021! dedicado a la enfermedad compleja, se podria especular
que el comité de redaccién ha subestimado los resultados a cinco
afios de los ensayos clinicos aleatorizados (ECAs) mas recientes
que investigan las estrategias de revascularizaciéon en pacientes con
ETCI, como los ensayos Evaluation of Xience versus Coronary Artery
Bypass Surgery for Effectiveness of Left Main Revascularization
(EXCEL)® y Nordic-Baltic-British left main revascularisation study
(NOBLE)’, cuyas caracteristicas hemos descrito anteriormente$,

El primero®, a pesar de haber planteado problemas metodol6-
gicos incluso entre algunos de sus autores?, sigue siendo el ensayo
aleatorizado con mayor tamafio muestral que compara cirugia
coronaria versus ICP en ETCI en 1.905 pacientes. Los resultados a
cinco afios del ensayo EXCEL® no pueden ser mas explicitos: en
pacientes con ETCI y, lo que es mas importante, con complejidad
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anatémica baja (60,5%) e intermedia (39,5%), el ICP, en compara-
cién con la cirugia coronaria se asocia con un aumento significativo
de mortalidad global (Odds Ratio[OR] 1,38; intervalo de confianza
[IC] del 95% 1,03 a 1,85), aumento de la tasa global de infarto de
miocardio (IM) (puntos porcentuales 4,9; IC 95% 2,6 a 7,2 cuando
el IM peri-procedimiento y espontaneo se codificaron de acuerdo
con la tercera definicién universal'®) y aumento de la tasa total de
revascularizacién repetida (OR 1,79; IC 95% 1,36 a 2,36). Cabe des-
tacar que mas del 50% de la poblacién del ensayo EXCEL present6
SIHD.

Por lo tanto, segtin el ensayo EXCELS, el impacto beneficioso de la
cirugia coronaria sobre el ICP en la ECTI es significativo y detectable
en pacientes sin alta complejidad anatémica.

En el ensayo NOBLE’ (1.201 pacientes con ETCI, el 81% de
ellos con SIHD) no se aplicaron valores de corte de SYNTAX score
como criterios de inclusién y, prudentemente, los eventos de IM
peri-procedimiento no fueron parte de la definicién de eventos
adversos cardiovasculares mayores (MACE). En consecuencia, los
MACE consistieron en mortalidad, infarto de miocardio espontaneo,
revascularizacién repetida y accidente cerebrovascular. El ensayo
NOBLE’ mostré que el ICP se asoci6 con un aumento significativo
de la tasa de MACE a cinco afios, en comparacién con la cirugia
coronaria (Hazard Ratio [HR] 1,58; IC 95% 1,24 a 2,01). Mas especi-
ficamente, los eventos MACE fueron mads frecuentes en el grupo ICP
en comparacién con la cirugia en pacientes con SYNTAX score bajo
(51%de la poblacién), intermedio (40% de la poblacién)y alto (9% de
la poblacién). Sin embargo, solo en los pacientes con SYNTAX score
bajo fue posible documentar una diferencia estadisticamente signi-
ficativa a favor del grupo quirtrgico (HR 2,05;1C95% 1,41 a 2,98).En
los demas subgrupos de SYNTAX score no se alcanz6 significacién
estadistica.

Por este motivo, los autores del ensayo NOBLE’ afirmaron: «los
analisis de subgrupos no sugirieron que los pacientes con SYNTAX
score bajo fueran especialmente adecuados para el ICP».

En un metaanalisis reciente!! que procesé los datos a cinco afios
de los cuatro ECAs que compararon cirugia versus ICP con stent
liberador de farmacos en pacientes con ETCI, demostramos que la
cirugia coronaria se asocia con un riesgo significativamente menor
de MACE (risk ratio [RR] 0,70; IC 95% 0,63 a 0,76). Este beneficio es
derivado por el impacto positivo mostrado por la cirugia coronaria
en la reduccién del riesgo de infarto de miocardio y de eventos de
revascularizacién repetida.

Sin embargo, no logramos demostrar una diferencia de super-
vivencia a cinco afios entre los dos grupos, ni utilizando un
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Figura 1. Estimaciones combinadas de Kaplan-Meier para la incidencia de mortalidad global en los grupos de cirugia coronaria (CABG) e intervencionismo coronario
percutaneo (ICP). Grafico obtenido de los datos individuales de pacientes derivados de las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier a cinco afios de los ensayos SYNTAX,

PRECOMBAT, NOBLE y EXCEL. Log-rank test, p=0,29'".

metaanalisis combinado de los cocientes de riesgos (RR 0,93;
IC 95%: 0,73 a 1,19)'!, ni tampoco realizando un metaanalisis
combinado de los datos individuales derivados de las curvas de
supervivencias de Kaplan-Meier (figura 1) (Log-rank test, p=0,29).

Es importante sefialar que un reciente metaanalisis de datos
individuales, al que se han afiadido analisis bayesianos'?, inclu-
yendo los mismos cuatro ECAs (SYNTAX#, PRECOMBAT!2, NOBLE’
y EXCELS), pudo demostrar que existe una alta probabilidad (85,7%)
de que la mortalidad a cinco afios sea mas frecuente en el grupo ICP
respecto al grupo quirtrgico.

Por lo tanto, los beneficios de la cirugia sobre el intervencio-
nismo percutaneo en pacientes con ETCI no se limitan a mejores
resultados en termino de IM y revascularizacién repetida, sino que
se debe considerar una posible ventaja en términos de superviven-
cia, inclusive a medio plazo.

Estos beneficios adquieren un significado clinico relevante sobre
todo teniendo en cuenta que las cuatro poblaciones analizadas en
estos dos metaanalisis'!''2 estan constituidas mayoritariamente
por pacientes con complejidad anatémica coronaria baja o inter-
media. Estos son los valores medios del SYNTAX score en los cuatro
ECAs que comparan cirugia coronaria versus ICP con stent libera-
dores de farmacos en pacientes con ETCI: 20,5 en el ensayo EXCEL
(n=1.906), 22,5 en el ensayo NOBLE (n=1.201), 24,4 en el ensayo
PRECOMBAT (n=600) y 29,9 en el ensayo SYNTAX (n=705).

Ademas de los aspectos mencionados anteriormente, es impor-
tante informar que el uso del SYNTAX score para cuantificar la
complejidad de la EAC y su utilidad para definir estrategias de
revascularizacién, estan lejos de estar claramente respaldados por
la literatura reciente.

Head et al.'* han publicado recientemente un analisis agru-
pado de datos individuales que ha incluido ECAs comparando
cirugia versus ICP en 11.518 pacientes con enfermedad coronaria
multivaso o ETCI. Los resultados iniciales de este metaanalisis han
documentado un aumento del 20% de la mortalidad a cinco afios
del ICP con respecto a la cirugia (HR 1,20; IC 95% 1,06 a 1,37). Los
andlisis de subgrupos, basados en la interpretacién de los test de
interaccion, no han documentado ningin efecto del SYNTAX score
sobre la eficacia de las dos estrategias quirtrgicas en el ETCI, ni
han documentado una diferencia significativa de mortalidad entre
cirugia e ICP en los pacientes con ETCI.

Estas conclusiones han sido revisadas posteriormente por
Freemantle et al.!> que han cuestionado profundamente la inter-
pretacién de los analisis de subgrupos propuesta por Head et al.!4
En su articulo, Freemantle!® argumenta que una correcta interpre-
tacién de las p de interaccion del meta-analisis de Head lleva a la

conclusién de que la cirugia se asocia a mejor supervivencia inde-
pendientemente del SYNTAX score y que «esta conclusién se aplica
tanto a la enfermedad multivaso como al ETCI».

Gaudino et al., en un meta-analisis reciente que analiza los datos
de seis ECAs'6 (8.269 pacientes) no encontraron ninguna asociacion
significativa entre el SYNTAX score y la efectividad de cirugia coro-
naria comparada con el ICP. Incluso las guias del ACC/AHA/SCAI
del 2021, entre los 10 principales mensajes «take-home», afirman
que «la utilidad del SYNTAX score en las decisiones terapéuticas es
menos clara debido a la variabilidad inter-observador en su calculo
y a la ausencia de variables clinicas».

Aun asi, las mismas guias indican que en pacientes con
ETCI (clase I) o EAC multivaso (clase Ila) con alta complejidad
(puntuacién SYNTAX>33), se recomienda elegir cirugia sobre
intervencionismo para mejorar la supervivencia'. Esta frase parece
engafiosa, ya que podria implicar que, en pacientes con puntua-
cién SYNTAX baja o intermedia, el beneficio de la cirugia sobre el
intervencionismo coronario es menos evidente.

En conclusién, en nuestra opinién, cualquier mencién al SYN-
TAX score en las guias ACC/AHA/SCAI' deberia redimensionarse
significativamente por las siguientes razones:

1. No hay evidencia para limitar el beneficio de cirugia sobre el
ICP solo en la EAC de alta complejidad, ya que las poblaciones
de los cuatro ECAs que analizan las estrategias de revasculariza-
cion en el ETCI estan constituidas en gran parte por pacientes sin
enfermedad coronaria de alta complejidad.

2. Dos metaanadlisis recientes de alta calidad no mostraron rela-
cién ninguna entre el SYNTAX score y la eficacia de la cirugia
o del intervencionismo coronario percutaneo. Por lo tanto, el
SYNTAX score no deberia ser utilizado para orientar la estrategia
terapéutica.
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