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RESUMEN:

El manejo 6ptimo de pacientes con stents farmacoldgicos bajo
doble antiagregacion que requieren cirugia de urgencia se
desconoce. Nuestro objetivo es describir la evolucion de un
individuo con stents farmacoldgicos recientes, que debid ser
operado de urgencia. Presentamos un paciente de 57 aios, que
ingresa para hemodinamia de urgencia por infarto de mio-
cardio no Q. Requirio colocacion de stents farmacoldgicos en
tronco, descendente anterior y circunfleja. A las 48 hs presenta
episodio de proctorragia severa, evidenciandose lesion tumo-
ral en union recto-sigmoidea, tratado con soporte transfusio-
nal y embolizacion de arteria mesentérica aferente. El diagnds-
tico de la lesion tumoral fue adenocarcinoma de recto-sigma.
Es dado de alta difiriendo cirugia oncoldgica por 30 dias. Dos
semanas después, es re-internado por abdomen agudo quirtr-
gico mientras recibia clopidogrel 75 mg/dia y AAS 100 mg/
dia. Recibi6 1 unidad / 10 kg de plaquetas para la cirugia. Se
evidencio perforacion del tumor de recto-sigma y se realizd
hemicolectomia izquierda. A las 4 hs después de la cirugia
inici6 infusion de tirofiban ev a 0.1 ug/kg/min, sin dosis de
carga, y AAS 200 mg /dia ev. A las 48 hs con adecuada ingesta
oral, inicid clopidogrel con carga de 300 mg y luego 75 mg/dia
oral, junto a AAS 100 mg/dia oral, suspendiendo tirofiban. Su
evolucion fue favorable sin presentar hemorragias activas ni
eventos isquémicos coronarios durante su internacion. Con-
cluimos que el uso de inhibidores de GP IIb/IIla ev de corta
vida media como el tirofiban, serian una estrategia de puenteo
efectiva y relativamente segura.

Palabras clave: tirofiban, stent liberador de drogas, terapia de
puenteo, trombosis de stent.
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ABSTRACT:

The optimal management of patients with drug eluting stents
under dual antiplatelet therapy who need urgent surgery is
unknown. This paper describes the evolution of a patient with
recent drug eluting stents who needed emergency surgery.

A 57 years old patient was admitted with a non Q myocardial
infarction. Drug eluting stents were placed in proximal left
coronary artery, anterior descending and circumflex branch.
48 hs later a severe rectal bleeding developed, and a tumo-
ral lesion in the recto-sigmoid junction was disclosed. He was
treated with blood transfusions and arterial embolization. The
anatomo-pathological diagnosis of the tumoral lesion was
adenocarcinoma. The patient was discharged and because of
the proximity with the acute coronary syndrome an oncologic
surgery was planned in 30 days.

Two weeks later, he was re admitted due to acute abdominal
pain and needed emergency surgery while receiving clopido-
grel 75 mg /day and ASA 100 mg/day. 1 platelet unit per 10 kg
was transfused. A perforated rectal tumor was found and left
colectomy was performed. 4 hours later i.v. tirofiban infusion
was started at a rate of 0,1 ug/kg/min without loading dose,
plus i.v. ASA 200 mg/day. Two days later he was able to re-
start oral clopidogrel with a loading dose of 300 mg and then
75 mg/day plus oral ASA 100 mg/day and tirofiban was dis-
continued. He had neither active bleeding nor acute coronary
ischemic events during his hospital stay.

We conclude that short lived GP IIb/IIla inhibitors such as ti-
rofiban, could be an effective and relatively safe bridging the-

rapy.

Keywords: tirofiban, drug eluting stent, bridging therapy, stent
thrombosis.
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INTRODUCCION:

Luego de la colocacion de un stent farmacolégi-
co los pacientes deben recibir antiagregacion doble
con aspirina y clopidogrel al menos durante un afio,
de acuerdo a las recomendaciones actuales' (Ame-
rican Heart Asociation / American College of Car-
diology).

La interrupcion prematura de esta terapéutica
se asocia a mayor riesgo de re trombosis del stent,
infarto agudo de miocardio (IAM) y muerte"2.

Sin embargo, la suspension de la doble antiagre-
gacion debido a la necesidad de cirugia de urgencia
produce un dilema clinico donde debe balancearse
el riesgo de eventos cardiovasculares vs. el sangrado
periy post operatorio. Debido al efecto irreversible
de estos antiagragantes sobre la funcién plaque-
taria, deben suspenderse al menos 5 dias previos
a la cirugia para minimizar el riesgo de sangrado.
Su reinicio se demora varios dias en caso de ciru-
gias abdominales lo que incrementa el riesgo de re
trombosis del SE

El uso de inhibidores de la glicoproteina ITb/IIIa
(GP IIb/I1Ia) endovenosos (ev) ha sido descrip-
to como terapia de puenteo pre y post operatoria,
pero los datos de eficacia y seguridad son escasos'?.
El tirofiban es un derivado no peptidico de tirosina
que se une al receptor de la GP IIb/IIla inhibiendo
la funcién plaquetaria. Su vida media es de aproxi-
madamente de 2 horas con un retorno de la funcién
plaquetaria >50% de lo normal dentro de las 4 ho-
ras de suspendida la infusién.

El objetivo de la presente comunicacion es des-
cribir la evolucién de un individuo con stents far-
macolégicos recientes, que debi6é ser operado de
cirugia abdominal de urgencia.

CASoO CcLiNICO:

Paciente varén de 57 anos, con antecedentes de
hipertension arterial, sedentarismo, personalidad
tipo A, ex tabaquista que ingres6 al Servicio de
Emergencias por presentar dolor pre cordial atipico
de una semana de evolucion. Se le realizé ECG don-
de se constata infradesnivel del ST en cara anterior
con supra desnivel del ST en aVR (Figural). No
presentaba descompensaciéon hemodinamica y su
examen fisico no evidenciaba particularidades. Los
examenes complementarios de ingreso mostraron:
hematocrito: 40%, Hb: 13,4g%, plaquetas: 256.000/
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mm3, leucocitos: 8.220/mm3, urea: 18 mg%, crea-
tinina: 0.7 mg%, tiempo de Quick: 99%, KPTT: 37
segundos, Na: 136 meq/L, K: 3.8 meq/L, LDH 248
UI/L (125-220), CKMB: 29.3 ng/ml (0-4), Troponi-
na I: 2,94 ng/ml (0).

Figura 1: ECG de ingreso. Trazado electrocardiogrdfico
que muestra infradesnivel del ST en cara anterior y supr-
desnivel del ST en aVR.

Con diagnostico de IAM no Q anterior extenso
se realiza cateterismo cardiaco de urgencia. En el
mismo se constata: lesion severa de coronaria de-
recha a nivel distal, lesion predominante en tronco
distal (Figura 2) con compromiso de ostium de arte-
ria descendente anterior (DA), lesion severa en ter-
cio medio de DA y lesion severa proximal de arteria
circunfleja. Se realizé implantacién de stents farma-
coldgicos con zotarolimus (Resolute®) en tronco, DA
y arteria circunfleja. Recibid post procedimiento in-
fusion de abcixcimab (ReoPro®) en bolo endovenoso
de 0.25 mg/kg e infusion de 0.125 ug/Kg/min duran-
te 12 hs, clopidogrel 300 mg via oral como dosis de
carga y posteriormente 75 mg/dia, junto a 200 mg de
AAS via oral /dia.

Figura 2: Angiografia digital del paciente que evidencia
lesion predominante en tronco de arteria coronaria izqui-
erda.

HEMATOLOGIA e Volumen 17 N° 2: 133-136, 2013



USO DE TIROFIBAN COMO TERAPIA DE PUENTEO...

A las 48 hs sufrio episodio de proctorragia seve-
ra, con caida de 10 puntos del hematocrito sin des-
compensacion hemodinamica, requiriendo soporte
transfusional con 4 unidades de GR y plaquetas - 1
unidad/10 kg de peso-. Se realizé estudios por image-
nes (TAC /RMN) y videocolonoscopia donde se evi-
denci6 lesion tumoral en unién recto sigmoidea de
6 cm en su diametro mayor (Figura 3), tomandose
biopsia de la misma. Se procede a arteriografia de la
lesion con embolizacion exitosa de la arteria mesen-
térica aferente. Dado el cese del sangrado, reinicié
clopidogrel y AAS alas 72 hs.

Figura 3 A: TAC de abdomen

Figura 3 B: RMN de abdomen
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Figura 3 C: videocolonoscopia de lesion tumoral en unién
recto-sigmoidea de 6 cm en su didmetro mayor.

El diagndstico anatomo-patologico de la lesion
tumoral fue adenocarcinoma de recto sin evidencia
de metdstasis en la estadificacién (T1 NO MO0). El
paciente fue dado de alta difiriendo cirugia onco-
légica por 30 dias por la proximidad del sindrome
coronario agudo.

A los 15 dias consulté nuevamente en forma ur-
gente por cuadro de abdomen agudo que requirié
laparotomia exploratoria mientras recibia la doble
antiagregacion plaquetaria. Fue transfundido con 1
unidad / 10 kg de plaquetas previo al procedimien-
to quirargico. Se evidencio perforacion intestinal en
sitio de tumor recto-sigmoideo por lo que se realizd
hemicolectomia izquierda. A las 4 horas después de
la cirugia inicié infusion endovenosa de tirofiban
(AGRASTAT") 0.1 ug/Kg/min sin dosis de carga y
AAS 200 mg/dia endovenosos.

A las 48 horas posteriores a la cirugia con adecua-
da ingesta oral inici6 clopidogrel con dosis de carga
de 300 mg y posteriormente 75 mg/dia junto a AAS
100mg/dia, suspendiendo infusion de tirofiban.

Su evolucion fue favorable sin presentar hemo-
rragias activas ni eventos isquémicos coronarios du-
rante su internacion.

Di1SCcUSION:

Los stents farmacoldgicos (SF) son dispositivos
cubiertos con agentes antiproliferativos con el ob-
jeto de inhibir la hiperplasia neointimal que provo-
carfa una re-estenosis del vaso afectado. Como con-
trapartida a este efecto beneficioso, existe un riesgo
potencial de trombosis del stent dentro del ano de
implantacion.
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Por tal razén se recomienda doble antiagregacion
por un periodo de 12 meses luego de la colocacion
de un SF'.

El manejo de pacientes con implantacion re-
ciente de SF bajo doble antiagregaciéon que requie-
ren cirugia es un desafio terapéutico. La suspension
prematura de la antiagregacion en estos pacientes
es un factor pronostico adverso independiente de
trombosis de stent y se encuentra asociada a eventos
coronarios isquémicos severos en un 2-13% segun
las series®.

Debido a la ausencia de estudios de distribucién
aleatoria, el manejo perioperatorio en pacientes con
SF recientes, en los que se debe balancear el riesgo
de trombosis del stent vs potenciales sangrados por
la cirugia mas la conducta antitrombética, se basa en
series de casos y sugerencias de expertos.

Diferentes estrategias de puenteo utilizando tiro-
fiban han sido comunicadas en la literatura®*>. Es de
interés resaltar una serie prospectiva de 30 pacien-
tes con SF recientes bajo doble antiagregacion que
debieron ser sometidos a cirugia mayor utilizando
terapia de puenteo con tirofiban’. La mayoria de los
pacientes suspendieron clopidogrel 5 dias antes de
la cirugia (rango 2-15), siendo internados en la uni-
dad coronaria. Posteriormente iniciaban infusién de
tirofiban preoperatoria durante una media de 4 dias
(3-5), siendo suspendida con una media de 5 horas
(1-8) antes del procedimiento. En aquellos pacientes
donde no pudo comenzarse terapia con clopidogrel
oral durante las primeras 24 hs post cirugia (15/30),
re iniciaron infusion de tirofiban con una media de
4 hs (2-20) luego del procedimiento y continuaron la
misma por una media de 2 dias (1-16) hasta retomar
clopidogrel oral. La AAS fue suspendida sélo en 15
pacientes previamente a la cirugia. Ninguin paciente
experimentd eventos isquémicos cardiacos ni san-
grados mayores durante su internacion.

La estrategia inicial con nuestro paciente fue di-
ferir su cirugia oncoldgica al menos 4 semanas luego
de la implantaciéon de los SE, con el proyecto tera-
péutico de emplear una estrategia de puenteo con
infusion de tirofiban preoperatoria y en el post qui-
rurgico hasta la reanudacion de clopidogrel, basan-
donos en el estudio de Savonitto y colaboradores®.
Sin embargo, por la perforacion intestinal del area
tumoral, debid realizase hemicolectomia de urgencia
mientras se encontraba con doble antiagregacion. La
cirugia requiri6 soporte plaquetario. Decidimos ad-
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ministrar tirofiban en infusiéon comenzando a las 4
hs de la cirugia.

No hemos utilizado heparina no fraccionada ni
de bajo peso molecular a dosis anticoagulantes ya
que esta estrategia no previene la trombosis de los
SF y su administracion para profilaxis de TEV, si-
multanea con tirofiban, incrementaria el riesgo de
sangrado en el post operatorio®®.

Concluimos que el uso de tirofiban endovenoso
como terapia de puenteo en pacientes con SF recien-
tes que requieren cirugia seria una estrategia efectiva
en esta poblacion con alto riesgo de trombosis del
stent como de sangrado perioperatorio.
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