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Descripcion. Aunque en los pacientes con sindromes coronarios agudos sin supradesnivel de ST (SCASEST)
se ha demostrado un beneficio con tratamiento invasivo temprano en comparacion con el manejo médico,
especialmente en pacientes de alto riesgo, el momento O6ptimo para la estrategia invasiva es todavia
desconocido. El estudio TIMACS se propuso estudiar la eficacia de un tratamiento invasivo temprano (dentro de
las 24 horas de presentacion) comparado con una estrategia invasiva alejada (cualquier momento luego de las
36 horas de la presentacion).

Hipotesis. Una estrategia invasiva temprana podria estar asociada con un mejor pronéstico cardiovascular en
pacientes que se presentan con SCASEST.

Drogas/Procedimientos utilizados. Los pacientes fueron randomizados en una modalidad 1:1, 1:2 0 2:1 a una
estrategia invasiva temprana (angiografia coronaria lo antes posible, seguida de intervencién percutanea o
cirugia coronaria dentro de las 24 hs) versus una estrategia diferida (angiografia coronaria en cualquier momento
luego de las 36 horas seguida de intervencion percutanea o cirugia coronaria).

Medicaciones concomitantes. Aspirina (98 %), tienopiridina (87 %), inhibidores lIb/llla (23 %), fondaparinux
(41,5 %), heparina de bajo peso molecular (64,2 %), heparina no fraccionada (24,6 %), bivalirudina (0,5 %),
betabloqueantes (86,9 %) y estatinas (85 %).

Hallazgos principales. Un total de 3031 pacientes fueron randomizados, 1593 a una estrategia invasiva
temprana y 1438 a una estrategia invasiva diferida. Las caracteristicas basales fueron muy similares entre los
dos grupos. Alrededor del 27 % de los pacientes tenian diabetes y un 20 % tenian historia de infarto previo.
Existian cambios isquémicos en el ECG en el 80 % de los pacientes y en cerca del 77 % habian biomarcadores
elevados (infarto de miocardio sin elevacion de ST).

El cruce de una estrategia temprana a un diferida ocurrié en el 9,9 % de los pacientes y en la direccion opuesta
en el 20,5 % (secundario a isquemia refractaria, nuevo IM o inestabilidad hemodinamica). El tiempo medio para
angiografia coronaria en las ramas temprana y diferida fueron de 14 y 50 horas respectivamente. En el grupo
temprano se realizé angioplastia con mayor frecuencia (59,6 % vs. 55,2 %).

No hubo diferencia en la incidencia del endpoint primario de muerte, infarto de miocardio y stroke, entre las
estrategias invasiva temprana o invasiva diferida a 6 meses (9,6 % vs. 11,3 %, HR 0,85, Cl 0,68-1,06, p = 0.15).
Sin embargo el endpoint secundario de muerte, infarto de miocardio o isquemia refractaria a 6 meses fue
significativamente mas bajo en la rama invasiva temprana (9.5% vs. 12.9%, HR 0.72, 95% CI 0.58-0.89, p =
0.003), fundamentalmente debido a una reduccion de la isquemia refractaria (1.0% vs. 3.3%, p < 0.001).

Otros endpoints como muerte (4.8% vs. 5.9%, p = 0.19), infarto de miocardio (4.8% vs. 5.7%, p = 0.25), stroke
(1.3% vs. 1.4%, p = 0.74), y revascularizacion repetida (8.7% vs. 8.5%, p = 0.73) fueron similares entre las dos
estrategias, respectivamente. Cuando los pacientes en alto riesgo para eventos adversos, determinado por el
score GRACE mayor de 140 fueron evaluados separadamente, hubo una reduccion significativa en la incidencia
del endpoint primario en la rama invasiva temprana comparada con la invasiva diferida (13,9 % vs. 21.0%, HR
0.65, 95% CI 0.48-0.89, p = 0.006).

Los sangrados mayores durante la hospitalizacion fueron similares entre las dos ramas (3.1% vs. 3.5%, p =




0.55), incluyendo retroperitoneales (0.1% vs. 0.2%) y una caida de *3 g/dl en la hemoglobina (2.3% vs. 2.6%).

Interpretacion. Los resultados del estudio TIMACS indican que una estrategia invasiva temprana no es superior
a una invasiva diferida en pacientes que se presentan con SCASEST, en reducir el endpoint compuesto de
muerte, infarto de miocardio o stroke, excepto en pacientes de alto riesgo con un score de GRACE >140. Sin
embargo hubo una reduccién significativa en la incidencia de isquemia refractaria, sin diferencias en la incidencia
de sangrados.

Este es un estudio muy interesante y es el mayor en el tema. De modo similar al ISAR-COOL, el TIMACS refuta
la estrategia de “enfriamiento” que habia sido sugerida por estudios previos.

Aungue el endpoint primario no fue significativo, claramente no hubo dafio con la estrategia invasiva temprana y
hubo un beneficio en reducir la isquemia refractaria, asi como en los pacientes de alto riesgo. Por lo tanto los
pacientes de riesgo bajo y moderado pueden ser manejados igualmente bien con cualquier estrategia, aunque no
tenemos todavia un andlisis de costo-beneficio. Hubo una alta tasa de cruzamiento de la estrategia diferida a la
temprana (20,5 %), que puede haber diluido la capacidad de los investigadores para identificar una diferencia en
el andlisis segun intencion de tratar.
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