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Epidemiologia SCA 



MORTALIDAD POR 
ENFERMEDAD CORONARIA 

EN ESPAÑA  

• En España, las tasas de 
mortalidad por EC han 
disminuido de manera 
continuada durante los 
últimos 40 años (fig. 1A).  

• Sin embargo, el numero 
absoluto de muertes por EC 
aumentó de 1980 a 2000 y se 
ha reducido de manera 
constante desde entonces 
(fig. 1B).  

• La EC sigue siendo la más 
frecuente causa individual de 
muerte para los varones y la 
segunda para las mujeres. 

I.R. Degano et al / Rev Esp Cardiol. 2013;66(6):472–481 



Morbilidad: Nº de casos de enfermedad coronaria hospitalizados 
en 1977-2010 por sexo, según el NE 

I.R. Degano et al / Rev Esp Cardiol. 2013;66(6):472–481 



I. Ferreira-Gonzalez / Rev Esp Cardiol. 2014;67(2):139–144 141 



Número de casos de sindrome coronario agudo en España 2013 

I.R. Degano et al / Rev Esp Cardiol. 2013;66(6):472–481 



Letalidad 2013 

• En 2013, la letalidad del SCA a los 28 días será del 
34% en total, de un 10% en los pacientes que lleguen 
con vida al hospital y de un 26% en las muertes fuera 
del hospital.  

• Estas cifras representan una ligera mejora, en 
especial en cuanto a los pacientes hospitalizados, 
respecto a las estimaciones de 2002, que fueron del 
38, el 15 y el 27% respectivamente. 



SCACST vs SCASST 
• En los últimos años, la proporción de pacientes con 

SCA con elevación del segmento ST (SCACEST) ha 
disminuido, mientras que la proporción de pacientes 
con SCASEST ha aumentado. 

•  Los pacientes con SCASEST tienden a ser de mayor 
edad y a tener una EC mas extensa. Así pues, 
teniendo en cuenta el envejecimiento esperado de la 
población, se prevé un aumento del porcentaje de 
pacientes con SCASEST en las próximas décadas. 



Perfil del SCA en España 

 



Rev Esp Cardiol. 2008;61(8):803-16 



Supervivencia a 6 meses.  



The Second Euro Heart Survey on ACS-
II.  



Supervivencia después de un SCA  
n: 43810  

GRACE, BMJ 2006 



SCASEST en Europa 
 

Bassand J-P, et al. Eur Heart J 2007;28:1598-60 
Terkelsen, Eur Heart J 2005;26:18-26 



CLASIFICACION SINDROME 
CORONARIO 



Myocardial Infarction Type 1 

Spontaneous myocardial 

infarction related to 

atherosclerotic plaque rupture, 

fissuring, or dissection with 

resulting intraluminal thrombus 

in one or more coronary 

arteries leading to decreased 

myocardial blood flow with 

ensuing myocyte necrosis 



Myocardial Infarction Type 2 

Myocardial infarction where 

a condition other than CAD 

contributes to an imbalance 

between myocardial oxygen 

supply and/or demand, e.g. 

coronary artery spasm, 

tachy-/brady-arrhythmia, 

anaemia, respiratory failure, 

hypotension or hypertension 



ST Segment Elevation Criteria 

New ST elevation at the J point in 2 

contiguous leads with the following 

cut-points: 

     ≥0.1 mV in all leads except leads 

V2–V3 in men and women 

   In leads V2-V3, ≥0.2 mV in men 

≥40 years and ≥0.25 mV in men 

<40 years 

   In leads V2-V3, ≥0.15 mV in 

women 

Age and gender specific 



Non-ST Segment Elevation Criteria 

   New horizontal or down-sloping 

 ST segment depression ≥0.05 

 mV in 2 contiguous leads 

  OR 

   T inversion ≥0.1 mV in 2 

 contiguous leads with prominent 

 R wave or R/S ratio >1 



ESC SCASEST 2011: Estratificación del riesgo 

Hamm CW, et al. Rev Esp Cardiol 2012;65(2):173.e1-e55 



Escalas de Riesgo 

- Riesgo Sangrado: CRUSADE 
 
- Riesgo isquémico: GRACE y TIMI 



CRUSADE BLEEDING SCORE 

www.crusadebleedingscore.org 
 
 
 

http://www.crusadebleedingscore.org/index.html
http://www.crusadebleedingscore.org/


GRACE RISK SCORE 

Fox KA et al. BMJ. 2006;333:1091; Pieper KS et al Am Heart J. 2009. 157:1097-105 

www.outcomes.org/grace 
 

http://www.outcomes.org/grace




TIMI RISK SCORE 



TIMI RISK SCORE 



ANTIAGREGACION 

• La identificación del síndrome coronario agudo 

 (SCA) como un proceso aterotrombótico ha dado 

 un papel predominante a las plaquetas en la 
 enfermedad cardiovascular.  

• La eficacia de la antiagregación plaquetaria en la 
 prevención y el tratamiento de las 
 enfermedades cardiovasculares es un hecho 
 establecido y comprobado en numerosos 
 estudios 





¿Por que buscar nuevos 
antiagregantes? 

• La eficacia del clopidogrel se ve limitada por la 
lenta y variable transformación del profármaco 
en metabolito activo 

• Una modesta y variable inhibición plaquetaria, 
• La irreversibilidad de acción  
• El incremento del riesgo de sangrado y el mayor 

riesgo de trombosis del stent e infarto agudo de 
miocardio (IAM)  

• Un riesgo trombótico residual en los pacientes 
   con respuesta pobre. 



Rev Esp Cardiol Supl. 2010;10:12D-22D 





PRASUGREL 



Inhibicion Agregacion Plaquetaria en 
voluntarios sanos 

• Data are expressed as mean ± SEM. Arrows (↓) indicate day of dose administration 

Payne CD et al. J Cardiovasc Pharmacol 2007;50(5):555-562 
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Pre-dose 
IPA 

Day 1, Hours Days 

Clopidogrel  
600 mg/75 mg 
 
Clopidogrel  
300 mg/75 mg 
 
Prasugrel  
60 mg/10 mg 

IPA=Inhibition of platelet aggregation; ADP=Adenosine 
diphosphate 

* p<0.001 Prasugrel vs Clopidogrel 
† p<0.05   Clopidogrel 600 mg vs 300 mg 
‡ p<0.001 Clopidogrel 600 mg vs 300 mg 



TRITON–TIMI 38 



Eficacia Primaria:  
Muerte CV , IM Nonfatal, 
Ictus Nonfatal  

Seguridad: Sangrado 
TIMI Major Non-CABG   

Incidencia acumulada de todas las cohortes de SCA para el endpoint primario y el 
sangrado mayor TIMI 







CV Death/ Nonfatal MI/ Nonfatal Stroke: 
Post-hoc Analysis by Selected Subgroups* 

Prasugrel Better Clopidogrel Better 

*Kaplan-Meier estimates intention-to-treat cohort 
**Tests hazard ratio =1.0 within subgroups 
***Tests equality hazard ratio between subgroups 

Hazard ratio (95% CI)

0.8 1.3 1.8 2.30.5 1.0 1.5 2.0

History of stroke or TIA 

Yes 

No 

At least one of  
Age > 75 y,  
Body wt. < 60 kg,  
or  
History stroke/TIA 

Yes 

No 

P**  
value 

P***  
interaction 

0.15 - 

<0.001 0.02 

0.83 - 

<0.001 0.008 





TRILOGY ACS 

0.91 (95% CI, 0.79 to 1.05; P = 0.21) 



ACCOAST 

POBLACION TOTAL  

POBLACION PCI 



TICAGRELOR 



IPA – Estudio DISPERSE I 
 

Mayor y más consistente IPA que clopidogrel 

      Husted SE, et al.  Eur Heart J. 2006;27:1038-47. 

100 mg de Ticagrelor bd 75 mg de Clopidogrel qd 
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PLATO 
 

SCASEST (riesgo moderado/alto) y SCACEST (si PCI primaria). 
Todos recibiendo AAS 

Tratados previamente con Clopidogrel o no;  

aleatorizados en <24 horas desde evento índice  
(N=18,624) 

Manejo Médico o Invasivo 
 

Objetivo Primario de eficacia: Muerte CV + IM + Ictus  

Objetivo Primario de Seguridad: Sangrado Mayor Total 

Clopidogrel 
Pretratados: no dosis de carga adicional, 

No pretratados: 300-mg dosis carga  
(o 600-mg a discreción del investigador); 

+ 75-mg od mantenimiento 

Ticagrelor 
180-mg dosis de carga 

+ 90-mg bd mantenimiento 
(90mg adicional si PCI >24 horas) 

6-12 meses de tratamiento 

James S, et al. Am Heart J. 2009;157:599-605;  
Wallentin L et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57. 

 

 



PLATO: Inclusión de pacientes 
Población SCA con Tratamiento Invasivo o No 

 

Pacientes 

con SCA 

SCACEST 

SCASEST 

ICP Primaria 

Fibrinolisis 

No Reperf 

Tratamiento 

Invasivo Precoz 

Tratamiento 

conservador 

ICP 

Tratamiento 

Médico 

BYPASS 

ICP 

Tratamiento 
Médico 

BYPASS 

 
Wallentin L, et al. N Engl J Med. 2009;361:1045–1057 

Análisis por 
Intención a 

Tratar 

                  
      
               
 

Decisión  
Tratamiento  



 
Wallentin L, et al. N Engl J Med. 2009;361:1045–1057 

Estimación de K-M del tiempo hasta evento del objetivo de eficacia primario 
(Objetivo compuesto de Muerte CV, IM e Ictus) 





PLATO: Objetivos 2rios de Eficacia 
 

 
Wallentin L, et al. N Engl J Med. 2009;361:1045–1057 





Principales Eventos Adversos 

• No diferencias significativas en la tasa de manifestaciones 
clínicas de bradiarritmia. 

• Monitorización por Holter de Pausas Ventriculares de ≥ 3  seg: 

– 1ª Semana  84/1451 (5,8%) en grupo ticagrelor vs 51/1415 (3,6%)   
 (p=0,01). 

– A los 30 días  21/985 (2,1%) en grupo ticagrelor vs 17/1006 (1,7%)   
 (p=0,52). 

• Raramente asociadas a síntomas. 

Pausas Ventriculares 

 
Wallentin L, et al. N Engl J Med. 2009;361:1045–1057 



Principales Eventos Adversos 

• Mas frecuente en el brazo de ticagrelor:  

  13,8% versus 7,8% (IC95%: 1,68-2,02; p<0,001) 

• Baja interrupción del tratamiento por disnea: 

  0,9% versus 0,1% (IC95%: 3,41-11,01 ; p< 0,001)  

• Aproximadamente sólo 1/100 discontinuaron el 

tratamiento por disnea. 

• Episodios de leves a moderados y con duración 

menor a una semana. 

Disnea 

 
Wallentin L, et al. N Engl J Med. 2009;361:1045–1057 



Ticagrelor: doble mecanismo de acción 

Adenosine

Inosine

Adenosine deaminase

Hypoxanthine

Xanthine

Uric Acid

ATP

ADP

AMP

Adenosine kinase

IMP

5’-NT

ENT1

Adenosine

CD73

ATP

ADP

AMP

CD39

Equilibrative Nucleoside Transporter Type 1 (ENT1): 
Ticagrelor Additional Mode of Action

• Hypoxia prohibits 

regeneration of ATP from 

Adenosine leading to a large 

increase in intracellular 

adenosine concentration

• Adenosine transporter 

maintains equal intra- and 

extra-cellular concentrations, 

i.e. starts pumping 

adenosine out of the cell 

• So, hypoxia or tissue 

damage result in locally 

increased circulating 

adenosine levels

Vasodilation

Cardioprotection

Anti-platelet

Anti-inflammation





Estudio Pegasus 

History of MI 1-3 yrs prior 

+ 1 additional atherothrombosis risk factor* 
N ~ 21,000 

Ticagrelor 

90 mg bid 

 

Placebo 
 

RANDOMIZE 

DOUBLE BLIND 

Follow-up Visits 

Q4 mos for 1st yr, then Q6 mos 

 Planned treatment with ASA 75 – 150 mg & 

Standard background care 

Primary Efficacy Endpoint: CV Death, MI, or Stroke 

Primary Safety Endpoint: TIMI Major Bleeding 

* Age >65 yrs, diabetes, 2nd prior MI, multivessel CAD,  or 

chronic non-end stage renal dysfunction 

Min 12 mos and average 26 mos follow-up 

Event-driven trial 

Ticagrelor 

60 mg bid 

http://www.clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01225562?term=pegasus&rank=3 



Estudio ATLANTIC 

30’-6h 

120 min 

http://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT01347580?term=atlantic&rank=1 



Guías: ‘Pretratamiento’ 

Steg G, et al. Eur Heart.J (2012) 33 (20): 2569 – 2619. 

ESC STEMI 2012 

AHA/ACC STEMI 2013 

 O’Gara  et al. Circulation. 2013;127:00-00  



69 
Steg G, et al. Eur Heart.J (2012) 33 (20): 2569 – 2619. 

Guidelines: ‘Pretratamiento’ 

ESC STEMI 2012  
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2014 ESC M.I. Revascularisation: ICPp  

Kolh P et al. Eur Heart J August 29 2014; 
DOI:10.1093/eurheart/ehu278 [Epub ahead of print] 



• Los trabajos en los que se apoya esta recomendación IB de las guías de 

revascularización 2014 están realizados con Clopidogrel. 

 

• En ellos se sugiere que podría haber un beneficio en el pretratamiento con 

Clopidogrel (STEMI e ICPp), en terminos de eventos isquémicos, y que 

además no llevaría aparejado un exceso de sangrados.  

 

• Ticagrelor demostró una mayor eficacia que Clopidogrel durante el  estudio 

PLATO en un amplio espectro de pacientes con SCA, y en concreto en el 

subgrupo de pacientes STEMI que van a ICPp. 

 

• En el estudio ATLANTIC se evalua la eficacia y seguridad de la 

administración prehospitalaria de Ticagrelor vs a la administración 

hospitalaria. 

 

 

Background: 

71 



Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub 
ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



Median times to pre- and in-
hospital steps 

73 

159 min 

28 min 

31 min 73 min 14 min 

90 min 63 min 

Onset of 

symptoms 
ECG  

Pre-hospital 

Randomization 

LD1 
LD2 

ECG 

Pre-PCI Angiography PCI 

Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub 
ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



1st Co-primary endpoint 
No ST-segment resolution (≥70%) 

Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub 
ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



2nd Co-primary endpoint 
No TIMI 3 flow in infarct-related artery 

Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub 
ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



2 

1 

Definite stent thrombosis up to 30 days 

76 

Kaplan–Meier curves 

Ticagrelor pre-hospital 2/906 (0.2%) vs 
ticagrelor in-hospital 11/952 (1.2%)  
OR 0.19 (95% CI 0.04, 0.86), P=0.02 
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Ticagrelor pre-hospital 
Ticagrelor in-hospital 

24 h 
P=0.008 

30 days 
P=0.02 

Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



n (%) 

Ticagrelor  
pre-hosp 
(n=906) 

Ticagrelor  
in-hosp 
(n=952)  

Odds ratio 
(95% CI) P value 

Difference 
(95% CI) 

Death (all-cause)* 30 (3.3) 19 (2.0) 1.68  
(0.94, 3.01) 

0.08†  0.013  
(–0.001, 0.028) 

MI 7 (0.8) 10 (1.1) 0.73  
(0.28, 1.94) 

0.53† –0.003  
(–0.011, 0.006) 

Stroke 4 (0.4) 2 (0.2) 2.11  
(0.39, 11.53) 

0.39† 0.002  
(–0.004, 0.009)‡ 

TIA 0 1 (0.1)   Not estimable –0.001  
(–0.006, 0.003)‡ 

Urgent coronary revascularization 5 (0.6) 8 (0.8) 0.66  
(0.21, 2.01) 

0.46† –0.003  
(–0.010, 0.005) 

Bail-out with GP IIb/IIIa inhibitors 78 (8.6) 100 (10.5) 0.80  
(0.59, 1.10) 

0.17 –0.019  
(–0.046, 0.008) 

Clinical endpoints at 30 days 

77 

*Almost all causes of death were related to cardiogenic shock, cardiac arrest, or cardiac rupture rather than bleeding or ischaemic events. Patient records have 
been specifically examined and no treatment related effect can be discerned 
†Fisher’s exact test 
‡Probable stent thrombosis was defined as any death occurring in a stented patient within 30 days 

Events occurring up to the date of last study visit (to a maximum of 32 days) are included in the table. Patients could be on study treatment  
or not when the event occurred 

mITT analysis: Each event is counted once in each row. A single event may be counted in more than one row. Odds ratios for pre-hospital  
group versus in hospital group, two-sided 95% CIs and P values were calculated from a logistic regression model, with treatment as the only explanatory variable 
Difference in binomial proportions calculated for pre-hospital – in-hospital ticagrelor 

Montalescot G et al. N Engl J Med September 1, 2014 [Epub ahead of print; DOI: 10.1056/NEJMoa1407024] 
 



78 

Pre-hospital ticagrelor administration a 
short time before PCI in patients with 
ongoing STEMI is safe but does not 
improve pre-PCI coronary reperfusion. It 
may, however, reduce the risk of post-PCI 
stent thrombosis. 
 

ATLANTIC: Conclusion 



Main study characteristics of novel P2Y12 antagonists 
vs clopidogrel in medically treated ACS 
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Main study outcomes of novel P2Y12 antagonists vs 
clopidogrel in medically treated ACS 



Wallentin L, et al. N Engl J Med 2009;361:1045–1057; Wiviott, S et al. N Engl J Med 2007;357:2001-15 

TRITON (Prasugrel): 

 

 Pacientes entraban en el estudio después de conocer la anatomía coronaria. 

 Todos los pacientes fueron mayoritariamente a ICP. No se consideraron otras 
estrategias de tratamiento: manejo médico 1,1% o CABG 3,2%. 

 No se permitió el pre-tratamiento con Clopidogrel. 

 DC de Clopidogrel: 300mg 

 

PLATO (Ticagrelor): 

 

 Pacientes entraban en el estudio en las fases iniciales. No había necesidad de 
conocer la anatomía coronaria. 

 No sólo ICP, sino también otras estrategias de tratamiento: manejo médico 34% y 
CABG 10,2%. 

 Podían ser pre-tratados con clopidogrel en abierto (46%). En el brazo de Ticagrelor 
fue cambiado a Ticagrelor en el momento de la randomización. 

 DC de Clopidogrel: 300 ó 600 mg (según criterio clínico) 





Guías de Práctica Clínica 

• Guías Americanas AHA: 

– 2011 ACCF/AHA/SCAI Guidelines for PCI 

– 2011 ACCF/AHA Guidelines for CABG 

– 2012 ACCP Antithrombotic Therapy Guidelines 

– 2012 ACCF/AHA Guidelines for UA/NSTEMI 

– 2013 ACCF/AHA Guidelines for STEMI 

– 2014 ACC/AHA Guidelines NSTE-ASC 

 

• Guías Europeas ESC: 

– 2010 ESC Myocardial Revascularization Guidelines 

– 2011 ESC NSTE-ACS Guidelines 

– 2012 ESC STEMI Guidelines 

– 2014 ESC Myocardial Revascularisation 

 

 

Contenidos 



2014 AHA/ACC NSTE-ASC GUIDELINE              

Amsterdam EA et al., Circulation. 2014;000:000–000 



2014 AHA/ACC NSTE-ASC GUIDELINE              

Amsterdam EA et al., Circulation. 2014;000:000–000 
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Amsterdam EA et al., Circulation. 2014;000:000–000 
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Manejo 
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2014 AHA/ACC NSTE-ASC GUIDELINE              

Amsterdam EA et al., Circulation. 2014;000:000–000 

Manejo Inicial 
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2014 AHA/ACC NSTE-ASC GUIDELINE              

Amsterdam EA et al., Circulation. 2014;000:000–000 

Manejo Invasivo 



2011 ESC NSTE-ACS Guidelines 

Hamm CW, et al. Eur Heart.J (2011) 32: 2999-3054 



ESC SCASEST 2011: Estratificación del riesgo 

Hamm CW, et al. Rev Esp Cardiol 2012;65(2):173.e1-e55 



ESC SCASEST 2011: Momento de la Revascularización 

 Hamm CW, et al. Rev Esp Cardiol 2012;65(2):173.e1-e55 



2011 ESC NSTE-ACS Guidelines 

Antiplatelets Therapy Recommendations 

Hamm CW, et al. Eur Heart.J (2011) 32: 2999-3054 



2011 ESC NSTE-ACS Guidelines 

Hamm CW, et al. Eur Heart.J (2011) 32: 2999-3054 

Management strategy (treatments). 



2011 ESC NSTE-ACS Guidelines 

Antiplatelets Therapy for CABG 

 

Hamm CW, et al. Eur Heart.J (2011) 32: 2999-3054 

Según FT Ticagrelor debe suspenderse 7 días antes de una intervención quirúrgica programada. 








