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EXPERIENCIA DE FIBRINOLISIS PREHOSPITALARIA
EN EL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO DEL
S.AM.U. DE PARIS
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Introduccion

El tratamiento fibrinolitico del infarto agudo de
miocardio (I.A.M.) ha demostrado claramente su efi-
cacia (V. Numerosos estudios multicéntricos realiza-
dos demuestran que la recanalizacion precoz de la ar-
teria responsable del infarto, gracias a la accion de los
agentes tromboliticos, conlleva a una disminucion de
la extension del drea de necrosis, mejora la fraccion
de eyeccion ventricular izquierda y disminuye la mor-
talidad. El beneficio es mayor cuando el tratamiento
se instaura lo antes posible con respecto al comienzo
de los sintomas @9, Esto ha inducido a numerosos
paises a iniciar la terapéutica fibrinolitica lo antes po-
sible, es decir, en el domicilio mismo del paciente me-
diante la puesta en marcha de un protocolo de fibri-
nolisis prehospitalaria.

El Servicio de Ayuda Médica Urgente de Paris
(SAMU 75) viene realizando tratamiento fibrinolitico
en el LA.M. de forma prehospitalaria desde noviem-
bre de 1987 7. Con este trabajo se pretende exponer
los resultados y conclusiones obtenidos desde esa fe-
cha, en cuanto a criterios de seleccion de pacientes, el
fibrinolitico empleado y su modo de administracion,
y la posible ganancia de tiempo con respecto al trata-
miento iniciado en hospital, analizando los tiempos
transcurridos desde el inicio de la sintomatologia a la
administracid
ciones aparecidas durante el traslado asi como la tasa
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de mortalidad, comparandose con las surgidas en el
tratamiento hospitalario habitual.

Primera experiencia

El SAMU de Paris realizo una primera experiencia
desde noviembre de 1987 a diciembre de 1988. El ob-
jetivo del ensayo fue doble, por un lado se tratd de
evaluar el posible beneficio de la fibrinolisis prehos-
pitalaria con rt-PA (Actilyse) en el .LA.M. de menos
de 3 1/2 h de evolucion en términos de mortalidad, y
por otro, evaluar la fiabilidad diagndstica y la toleran-
cia del fibrinolitico administrado prehospitalariamen-
te.

Se trato de un estudio abierto, sin grupo control. Las
estructuras médicas implicadas fueron los cinco
SMUR (unidades mdviles) de Paris ¢ en coordinacion
con los distintos Servicios de Cuidados Intensivos
Cardioldgicos de la ciudad. En la metodologia utiliza-
da en este primer ensayo, los criterios de inclusion y
de exclusion de pacientes fueron estrictos (Tabla I).

El fibrinolitico empleado fue el rt-PA administrado
por via L.V. en bolo inicial de 10 mg. en 2 min. Otros
tratamientos asociados (Nitroglicerina, Lidocaina,
Morficos, etc.) fueron facultativos y en funcion de la
indicacion clinica. Tras la finalizacion del tratamien-
to fibrinolitico se administré Heparina en bolo inicial
de 5.000 U.L. seguido de perfusion de 800 U.L/h.

Resultados obtenidos

El numero de pacientes incluidos fue de 80. La edad
media fue 55 + 9,0 afios (rango 37-70) y la relacion
de sexo 73 varones/7 hembras. El tiempo medio des-
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de el inicio de la sintomatologia y el comienzo de la
fibrinolisis fue de 126 + 43 min. (rango 45-215 min.)
desglosado de la siguiente manera:

e 81 min. desde el inicio del dolor a la llegada de
la asistencia médica (rango 15-185 min.).

¢ 5-10 min. para la realizacion del E.C.G.

* 35-40 min. entre la realizacion del E.C.G. y el ini-
cio de fibrinolisis.

El inicio del tratamiento se realizd en un tiempo me-
dio 50 = 22 min. (rango 2-118 min.) antes del ingre-
so en U.C.L En el caso del tratamiento convencional,
son necesarios 70 min. para el examen médico y ¢l

Inicio Llegada Inicio Ingreso
Sintomatologia médica ECG Fibrinolisis U.C.L Fig. 1. A) Tiempos
transcurridos en el
81 min. '5 min.| 35 min. ‘ 50 min. caso de tratamiento
Al | prehospitalario.
e A e
nicio y ;
Sintomatologia STy | transcurridos en el
5 81 min. ‘ 70 min. ////////| /30 min.// convencional.
| Examen mgdico Ingreso Ingreso La zona sombreada
y traslado U.CL Fibrinolisis corresponde a la
ganancia de tiempo.

TABLA 1. Criterios de inclusion/exclusion utilizados en los afios 87/88

Criterios de inclusion:

¢ Edad entre 35-75 afios.
¢ Dolor tordcico tipico, de evolucion de mds de 30’ y menos de 3 h. 30’ y resistente a NTG sublingual.
o 1 STenel ECG de al menos 2 mm. en al menos 2 derivaciones contiguas.

Criterios de exclusion:
* Antecedentes de:
— ACV.
— Traumatismo craneal en los ultimos 3 meses.
— Cirugia digestiva en los ultimos 15 dias.
— Hemorragia digestiva o genitourinaria en los ultimos 6 meses.
— Cirugfa cardiaca.
 Tratamiento con anticoagulantes.
* Hepatopatia severa.
¢ Insuficiencia renal severa.
¢ Inyeccion intramuscular en las ultimas 48 h.
HTA no controlada (PAS > 200 mmHg o PAD > 100 mmHg).
Shock cardiogénico.
Roce pericardio.
Bloqueo completo de rama izquierda.
Sospecha de diseccion de aorta.
Antecedentes psiquiatricos.
Etilismo agudo y/o estado de agitacion.
Retinopatia tratada con laser.
Patologia susceptible de hemorragia (Diatesis hemorragica, tlcera gastroduodenal en evolucidn, neoplasia, rectocolitis
hemorragica).
Ventilacion asistida.
Peso superior a 100 kg.
Masaje cardiaco externo.
Endocarditis bacterianas.
Pancreatitis aguda.
Mujer en periodo genital activo.
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transporte, y en el hospital un tiempo medio de 30
min. para un nuevo examen médico antes de la ins-
tauracion del fibrinolitico. Este tratamiento comienza
181 min. después del inicio de la sintomatologdia, es
decir, 55 min. mas tarde que el tratamiento prehospi-
talario (Figura 1).

La localizacion del [.A.M. fue inferior en 47 casos
(58,5 %) y anterior a 33 casos (41,5 %). Las complica-
ciones durante el traslado fueron: Extrasistolia Ven-
tricular (E.V.) en 13 casos, en 2 casos se produjo Ta-
quicardia Ventricular (T.V.), Bradicardia en 10 casos,
Hipotension en 7 casos (en un solo caso fue necesario
interrumpir la perfusion del fibrinolitico durante 25
min., en un paciente que estaba siendotratado con tri-
nitrina), Bloqueo Auriculo-Ventricular (B.A.V.) en 5
casos (3 casos grado I1'y 2 grado III), Ritmo Idioven-
tricular Acelerado (RIVA) en 4 casos, y Fibrilacion
Ventricular (F.V.) en 2 casos (revertidas tras desfibri-
lacion eléctrica). Las alteraciones encontradas son ha-
bituales en el [LA.M. con excepcion del R.I.V.A. mds
especifico de reperfusion. Todos los casos evoluciona-
ron favorablemente. No surgid ningun caso de He-
morragias (sefialar un hematoma en el punto de pun-
cion venoso que cedid a la compresion), Reacciones
alérgicas, ni de Accidente Cerebrovascular. La morta-
lidad fue nula.

En la evolucion hospitalaria se sefialaron 2 casos de
error diagnostico (2,5 %). Uno de ellos se trato de un
error de interpretacion clinica en un varén que pre-
sentaba edema agudo de pulmon con antecedentes de
insuficiencia adrtica y dilatacion de ventriculo iz-
quierdo. El segundo caso se trato de un varon de 50
anos con dificultad en la anamnesis por ser extranje-
ro. El paciente presentd una hematemesis con caida
de T.A. tras el tratamiento fibrinolitico, evoluciond fa-
vorablemente tras la suspension del tratamiento y la
administracion fluidoterapia y trasfusion de 3 U. de
sangre, lavado gdstrico y perfusion de Cimetidina. El
diagnostico hospitalario fue de Sindrome Mallory-
Weiss.

Con respecto a la eficacia, se practico angiografia
coronaria en 66 pacientes, aunque en fechas variables,
el tiempo medio fue de 7 dias (rango 1-35 dias). La
tasa de permeabilidad antes de las 48 h. fue del 83 %.
Se encontro lesion monotroncular en un 57 % de ca-
sos, bitroncular en un 27 %, tritroncular enun 13 % y
no se encontro lesion en la arteria responsable de la
necrosis en 5 pacientes. La arteria responsable de la le-
sion fue la descendente anterior (DA) en un 37 % de
casos, la coronaria derecha (CD) en un 44 %, la cir-
cunfleja en un 12 % (CX) y CD+CX en un 7 %.

TABLA II. Criterios de inclusion/exclusion utilizados
actualmente

Criterios de inclusion:

¢ Dolor tordcico tipico, de evolucion de mas de 30° y
menos de 6 h. y resistente a NTG sublingual.

o 1 ST en el ECG de al menos 2 mm. en al menos 2
derivaciones contiguas.

Criterios de exclusion:

e Ulcus gastroduodenal en evolucion de menos de 6
meses.

o Cirugia en el ultimos mes.

* ACV.

* Malformacion vascular cerebral.

¢ Reanimacion cardio-pulmonar prolongada.

¢ Puncion reciente de grandes vasos.

e HTA no controlada (PAS > 200 y PAD > 100
mmHg).

¢ Insuficiencia hepadtica severa, insuficiencia renal se-
vera.

* Retinopatia diabética.

o Inyeccion intramuscular en las ultimas 48 h.

e Embarazo y puerperio.

» Tratamiento con anticoagulantes.

¢ Tratamiento con SK o APSAC en los ultimos 6 me-
ses.

Otros criterios indirectos de eficacia fueron Clini-
cos (disminucion rapida del dolor o exacerbacion del
dolor tras la administracion del fibrinolitico), Eléctri-
cos (desaparicion del aumento del ST o la aparicion
de arritmias de reperfusion), o Bioldgicos (aparicion
de un pico precoz de CPK). Se analizo a las 8 y 24 h.
Se considero que una tasa de CPK mas elevada a las
8 h. que a las 24 h. indicaba pico enzimdtico precoz.
Se debe tener en cuenta que la inversa no es cierta. Se
encontrd CPK-8h > CPK-24 h. en 51 casos (70,8 %).

La fraccion de eyeccion ventricular izquierda se mi-
did en 31 pacientes, pero en dias variables (entre 1y
40 dias) y con distintos métodos de medida (ventricu-
lografia, ecografia). La fraccion de eyeccion media fue
del 52 %.

Las complicaciones acaecidas en hospital fueron
Hermorragicas —1 Hematemesis que fue error diag-
nostico (Sind. Mallory-Weiss), 4 Hematomas en el
punto de puncion venosa, | Hematoma del psoas, to-
das con evolucion favorables—, Accidente Cerebro-
vascular (A.C.V.) —0 casos—, Cardiologicas —Insufi-
ciencia ventricular izquierda en 4 casos (5 5), Extra-
sistole Ventricular en 9 casos (12,2 %), Fibrilacion
Ventricular en 3 casos (3,7 %), Bloqueo Auriculo Ven-
tricular en 12 casos (15 %) y Otras en 7 casos (8,7 %).
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La mortalidad hospitalaria fue de 5 casos (6 %), to-
dos ellos de causa cardiovascular; en tres casos se de-
bid a shock cardiogénico, en un caso por insuficiencia
ventricular izquierda y lesiones difusas coronarias, y
en el ultimo caso se asocio un cuadro de asma severo.

Evolucion y estado actual

Las bajas tasas tanto de morbilidad como de mor-
talidad, una ganancia de tiempo de aproximadamente
una hora con respecto al tratamiento convencional,
una gran fiabilidad diagndstica y una buena toleran-
cia de la medicacion durante la fase prehospitalaria en
este primer ensayo, permitieron concluir en la accesi-
bilidad del tratamiento fibrinolitico en domicilio en
la fase aguda del infarto de miocardio. Ademas, re-

TABLA III. Distribucion de pacientes fibronolisados por
anos

Afio 87/88 89 90 91
Num. pacientes fibri-

nolisados 80 79 90 128
Edad media 55 55 55 59
V/H 1317 7217 79/10 110/18

TABLA IV. Evolucion de tiempo por afos

Afio 88 89 90 91

Inicio dolor/lle-
gada SAMU
Inicio dolor/
Inicio fibrino.
Inicio dolor/
Ingreso U.C.I.
Ganancia tiem-
po 5022 37+21

77+ 44 96 +53 9763 96 +70
126 £ 43 130 £ 61 132 + 70 129 + 66
173 + 44 171 = 69

44 + 14 44 + 13

TABLA V. Complicaciones mds frecuentes/distribucion por
anos

Afio 88 89 90 91

F.V.

Bradicardia
Alergias

Shock Cardioldgico
ACV (Hospitalario)
Mortalidad

[N RS Nan e W NS

marcamos que las tasas de morbilidad y mortalidad
hospitalarias son comparables a las series de trata-
miento fibrinolitico iniciado en hospital.

El SAMU de Paris decidié implantar la terapéutica
fibrinolitica prehospitalaria de forma sistemdtica en
aquellos pacientes con 1.A.M. subdiarios de ello. Se
realizaron ligeras modificaciones en cuanto a los cri-
terios de inclusion/exclusion utilizados, asi como en
cuanto al fibrinolitico empleado, basdndose en una
mayor experiencia del personal médico en el manejo
del tratamiento fibrinolitico y de sus complicaciones,
asi como de nuevas revisiones bibliograficas sobre el
tema.

En la Tabla II senalamos el protocolo utilizado ac-
tualmente por el SAMU de Paris:

Los farmacos fibrinoliticos empleados son:

— Streptokinasa (SK), en dosis de 1.500.000 U.I. en
45 min., administrando inicialmente 100 mg. de He-
misuccinato de Hidrocortisona I.V. Se diluye 1,5
M.U.L. de SK en 45 cc. de suero salino isotonico y se
administra a razon de 60 ml/h.

— Activador del Plasmindgeno tisular recombinan-
te (rt-PA4), 50 mg. en 40 min. Se diluye S0 mg. del far-
maco en 50 cc. de suero salino isotdnico y se adminis-
tra inicialmente 10 ml. en bolo, seguido de 40 ml. en
40 min., a razon de 60 ml/h. Se continia con trata-
miento hospitalario 50 mg. en 50 min.

Otros tratamientos asociados son facultativos del
médico y de la situacion clinica del paciente.

Resultados globales

Analizamos conjuntamente los resultados obtenidos
desde el inicio de la terapéutica fibrinolitica.

El nimero de pacientes fibrinolisados fue de 377,
con las siguientes caracteristicas: edad media de
56 + 9 anos y relacion de sexos 334 varones/43 hem-
bras. Su distribucion por anos se observa en la Tabla
I11.

La medicacidn utilizada fue rt-PA en 270 casos y
SK en 107 casos. El tiempo medio desde el inicio del
dolor al inicio de la trombolisis fue de 137 + 56 min.
El tiempo medio desde el inicio del dolor al ingreso
en U.C.I. fue 175 =65 min. Su evolucidn por anos se
observa en la Tabla IV.

Se describen 12 casos de errores diagnosticos
(3,18 %). Los mas significativos son: pericarditis (1
caso), repolarizacion diastolica precoz (1 caso), y blo-
queo completo de rama izquierda (2 casos).

Las complicaciones observadas y su distribucion
por anos se seialan en la Tabla V.
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Discusion

La eficacia del tratamiento fibrinolitico en el .A.M.
es mayor cuando su instauracion se realiza lo mas pre-
coz posible.

El analisis de la recogida de datos de los pacientes
en los que se instauro el tratamiento fibronolitico en
domicilio, demuestra una ganancia de tiempo de
aproximadamente 55 min con respecto de aquellos ca-
sos en los que el tratamiento se inicid hospitalaria-
mente. Esta cifra es similar a estudios realizados en
distintos paises.

Existen diferentes Servicios de Urgencias Extrahos-
pitarios adecuados para la realizacion de ésta técnica.
Francia (SAMU), Israel (MICU) y algunas ciudades
europeas (Berlin, Belfast, Bruselas, Madrid y Rotter-
dam) disponen de Unidades Mdviles Medicalizadas
dirigidas, bien por médicos cardiologos (Unidades
Moviles Especializadas), bien por médicos polivalen-
tes (Unidades Moviles Polivalentes) 0,

EnE.E.U.U. las medidas de atencidn de urgencia vi-
tal extrahospitalaria se llevan a cabo por auxiliares
médicos («paramédicos») especializados, que, en el
caso particular de patologia coronaria, realizan una
transmision telemétrica del E.C.G. que es enviada a
un Centro Hospitalario bajo control de un médico car-
didlogo que autoriza o no la randomizacion del pa-
ciente.

Estos tres tipos de Servicios de Urgencia Extrahos-
pitalaria se consideran aptos para la realizacion de fi-

brinolisis prehospitalaria y han demostrado su efica-
cia y fiabilidad.

La mayoria de los estudios han sido realizados con
un numero pequeno de casos, lo que si bien no per-
mite establecer diferencias estadisticas significativas,
si tiene un gran rigor descriptivo. Los dos grandes es-
tudios multicéntricos realizados sobre el beneficio de
la fibrinolisis prehospitalaria son el European Myocar-
dial Infarction Program (E.M.L.P.), del que sélo se co-
nocen resultados iniciales, y el Myocardial Infarction
Triage and Intervention Project (M.I.T.1.) que evalua
la accesibilidad y el beneficio del tratamiento admi-
nistrado por auxiliares médicos (paramédicos).

En la Tabla VI sefialamos algunos estudios realiza-
dos indicando una ganancia media de tiempo de 56
min. OV,

En cuanto a la fiabilidad, la utilizacion de criterios
de inclusidn/exclusion estrictos y, la abstencidn tera-
péutica ante la minima duda, utilizados en el primer
ensayo por el SAMU 75, permitid limitar errores diag-
nosticos por exceso. Comparando los criterios de ex-
clusion utilizados en el primer ensayo se observa la de-
saparicion de algunos de ellos, esto se debe al mayor
conocimiento de la accion y al manejo usual de los far-
macos fibrinoliticos. Sin embargo, los criterios de in-
clusion estrictos apenas han variado, y los errores
diagnosticos se mantienen en aproximadamente el
3 %.

La prudencia en la seleccion de pacientes, plantea
el problema de diagnostico por defecto. Se estima que

TABLA VI. Comparacion con otros ensayos realizados en distintos paises

Ao Estudio Fdrmaco Pais N. Casos (Erair;?:pc(l)a Mortalidad DiE;rrl(:)'rsetsico
1985 Koren SK [srael 9 42 min. 0 —
1987 Weiss SK [srael 29 54 min. | —
1987 Bipuss SK Alemania 21 46 min. 0 —
1987 Willemant SK Francia 62 74 min. 0 0
1987 Castaigne APSAC  Francia 25 56 min, 0 1
1988 Bonnet SK Francia 52 30 min. ] 2
1988 Oembrawsingh SK Holanda 40 55 min. 0 —
1988 Nicholas SK Belfast 105 61 min. 2 —
1988 Herve APSAC  Francia 21 75 min. 0 0
1988 Dubois APSAC  Francia 54 54 min. 0 1
1988 Bossaert APSAC  Bélgica 13 46 min. 0 —
1988 Cazaux rt-PA Francia 48 52 min. 1 2
1988 Roth r-PA [srael 56 44 min. 0 —
1988 Me-Neill r-PA Irlanda 24 68 min. 0 —
56 min. 1,4 %
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un paciente de cada cuatro rechazados para la fibri-
nolisis prehospitalaria por falta de criterios, se bene-
ficiaria de éste en una Unidad de Cuidados Intensi-
vos Cardiologicos.

Las complicaciones surgidas, se traten de alteracio-
nes de ritmo (F.V., R.I.V.A,, bradicardia, bloqueo,
etc.) o hipotension, son reversibles al tratamiento es-
pecifico instaurado por los equipos médicos y se no se
diferencian de las habitualmente aparecidas en esta
patologia. Los mismo ocurre con la aparicion de otras
complicaciones. No se ha descrito ningun caso de he-
morragia grave necesitando transfusion de sangre en
la fase prehospitalaria. Se debe hacer constar la apa-
ricion de algtin caso de hematoma en el punto de pun-
cion venosa que no necesitd la detencion del trata-
miento fibrinolitico.

Las reacciones alérgicas solo se han dado con SK'y
APSAC y han aparecido en la fase hospitalaria, tenien-
do una respuesta favorable al tratamiento especifico.
Los accidentes cerebrovasculares son poco frecuentes
no habiendo aparecido ninguno en fase prehospitala-
ria.

La mortalidad prehospitalaria es baja, aproximada-
mente 1,4 %, y la hospitalaria de alrededor del 6 %.

Conclusiones

La experiencia del SAMU 75 demuestra que la rea-
lizacion de fibrinolisis en el domicilio del paciente,
conlleva una ganancia de tiempo apreciable, de
aproximadamente una hora con respecto al tratamien-
to convencional.

La baja tasa de morbilidad y la fiabilidad diagnds-
tica, permiten concluir en la accesibilidad de la fibri-
nolisis prehospitalaria en la fase aguda del infarto de
miocardio llevado a cabo por Unidades Mdviles diri-
gidas por médicos debidamente especializados y en-
trenados.
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