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¢Cuales son los posibles factores determinantes de los resultados
favorables a largo plazo después del tratamiento con balén
farmacoactivo? Datos procedentes de una sola observacion

What Are the Potential Determinants of Favorable Long-term Outcomes Following
Drug-coated Balloon Treatment? Gathering Data from a Single Observation
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En la angiografia coronaria de un paciente de 58 anos
con angina de pecho se observoé estenosis de novo en la
parte media de la arteria coronaria circunfleja (ACx)
con un didmetro luminal minimo (DLM) de 1,20 mm y
un didmetro de referencia (DR) de 2,44 mm. El cociente
de flujo cuantitativo (quantitative flow ratio [QFR]),
Medis) fue de 0,80 distal a la lesion (Figuras 1Ay 1B).
Se realiz6 una tomografia de coherencia éptica (TCO)
después de la predilatacion y antes del tratamiento con
el balén farmacoactivo (BFA) para seleccionar un BFA
adecuadamente calibrado y evaluar la extensién del
barotrauma antes del tratamiento con el BFA.

El paciente recibi6 60 mg de prasugrel junto con su
tratamiento crénico diario con aspirina. Inicialmente
se realiz6 la predilatacién con un balén semidistensi-
ble de 2,5 x 20 mm inflado a 6 atmésferas que produjo
una diseccion de tipo B sin deterioro del flujo distal,
segan los datos angiograficos. En la TCO se observo
una diseccion de 12,6 mm de longitud que se exten-
di6 a la tinica media; el DR fue de 2,55 mm y el 4rea
luminal minima (ALM) de 2,36 mm? después de la
predilatacion; el tratamiento con el BFA se logré con
un balén liberador de paclitaxel (BLP) SeQuent Please
Neo™ (2,5 x 30 mm) inflado durante 60 segundos. El
tiempo de transito, la duraciéon desde la insercion del
BFA en la vaina hasta su inflado fue de 45 segundos.
La ganancia luminal inmediata fue de 0,6 mm (DLM
antes del procedimiento frente al DLM después del
procedimiento: 1,20 frente a 1,80 mm) y el QFR
después del BFA fue de 0,91 (Figuras 1C y 1D). En el

momento del alta se indic6 tratamiento antiagregante
plaquetario doble con una dosis de mantenimiento con
10 mg de prasugrel.

A los 6 meses, en la angiografia se observo una ga-
nancia luminal tardia (late lumen gain [LLG]) de 0,12
mm en el lugar del DLM después del BFA y cicatriza-
cion de la diseccion (Figura 1E). El QFR a los 6 meses
de seguimiento fue de 0,93 (Figura 1F).

El tratamiento con el BFA en este caso produjo
una remodelacién expansiva. Se realizaron de ma-
nera retrospectiva evaluaciones exhaustivas de los
factores determinantes de los resultados a largo
plazo, que incluyeron caracteristicas fisioldgicas y
morfolégicas.

Tipo de farmaco y transferencia

Los farmacos de la clase -limus son citostaticos mien-
tras que el paclitaxel es citotéxico, lo que significa que
esencialmente induce la muerte de las células muscu-
lares lisas y tiene capacidad de toxicidad. Los datos
clinicos de los ensayos clinicos aleatorizados sobre BFA
se fundamentan principalmente en estudios de BLP,
supuestamente relacionados con sus propiedades far-
macocinéticas favorables. (1,2) No esta claro si el efecto
de remodelado vascular es exclusivo del paclitaxel o si
también puede observarse con sirolimus o biolimus
A9. En nuestro caso, una transferencia adecuada de
paclitaxel después de un tiempo de transito corto de 45
segundos podria contribuir al aumento luminal tardio
(late lumen enlargement [LLE]).
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Antes del procedimiento Después del procedimiento
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DLM y QFR antes del procedimiento (A y B), después del procedimiento (Cy D) y a los 6 meses de seguimiento (E
y F). DLM = didmetro luminal minimo, DE = didmetro de la estenosis, DR = diametro de referencia, QFR = cociente

de flujo cuantitativo.

Gradiente del QFR 0,04

Fig. 1. Cambios seriados del
DLM y el QFR después del
tratamiento con el balén far-
macoactivo.
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Fig. 2. Extension del barotrau-
ma después del tratamiento
con el BFA. (A) Cuantificacién
precisa del volumen de la di-
seccion procedente de cortes
transversales con un grosor
de 100 um. (B) Analisis de
conocimiento profundo de
TCO con el programa OctPlus
(Pulse, Shanghai). (C) Tension
de cizallamiento parietal obte-
nida de la fusion delaTCO y la
angiografia.

Diseccion

El grado de extension de la lesion se asociara con el
grado de la diseccion. En algunos estudios se demos-
tro relacion entre una diseccién de mayor tamafo no
limitante del flujo durante el tratamiento con BLP y
la ganancia (LLG) o el aumento luminal tardio (LLE).
(3) El mecanismo podria explicarse por el crecimiento
vascular (remodelado expansivo) inducido por una
exposicion directa al paclitaxel administrado en la
adventicia o la regresion de la placa inducida por un
tratamiento hipolipemiante intensivo. En este caso, se
observé una diseccion de tipo colgajo que se extendi6

BFA: Balon farmacoactivo TCO: Tomografia de coherencia 6ptica

a la tinica media; el arco de diseccién maximo fue
de 153 grados, y el volumen de diseccién total fue de
13,8 mm?® (Figura 2A).

Composicion tisular

La composicién tisular de la lesion diana ha de tener
consecuencias en el lugar de la rotura, el grado de
dehiscencia de la intima de la media y adventicia, en
la transferencia del farmaco en el momento del proce-
dimiento y, posteriormente, en el proceso de pérdida
luminal tardia (late lumen loss [LLL]) o ganancia
luminal tardia (LLG). En este caso, los componentes
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tisulares de la placa de la pared vascular dentro de la
lesion diana se identificaron mediante conocimiento
profundo de TCO (OctPlus, Pulse, Shanghai). (4) La
distribucién de placa fibrosa, lipidica, calcica y de ma-
crofagos/cristales de colesterol fue del 89,5 %, 3,7 %,
6,4 %y 0,6 %, respectivamente (Figura 2B). El hecho
de que en esta lesién predomine la placa fibrosa posi-
blemente se asocie con el tamafno mayor de la diseccion,
la transferencia adecuada del farmaco y los resultados
posteriores favorables.

Tension de cizallamiento parietal

En la Figura 2C se muestra gran heterogeneidad de
la tension de cizallamiento alta y baja procedente de
la fusién de la TCO y la angiografia en un analisis de
fluidodinamica computacional (computational fluid
analysis) basado en las ecuaciones de Navier-Stokes y
Quemada después de un anélisis de elementos finitos.
(5) En el 4rea en la que se produjo la diseccién predo-
mina la tensién de cizallamiento baja y se asocia con
alta viscosidad propensa a trombosis. Este patrén de
tension de cizallamiento difiere totalmente del perfil
homogéneo que suele observarse después del implante
de una endoproétesis (stent) bien desplegada. Se necesi-
tan mas investigaciones para comprender el impacto
favorable o desfavorable de la tension de cizallamiento
sobre los resultados.

Evaluacion fisiologica posterior al procedimiento
Aunque un QFR >0,91 después del implante de un stent
podria predecir un criterio de valoracién compuesto fa-
vorable en funcién de los vasos, existen escasas pruebas
del valor pronéstico del QFR después del procedimiento
en los pacientes tratados con BFA. (6) En nuestro caso,
el QFR aument6 gradualmente: 0,80 en el momento
del procedimiento, 0,91 después del procedimiento y
0,93 a los 6 meses de seguimiento.

En conclusion, los factores determinantes de los
resultados favorables tras el tratamiento con BFA son
multifactoriales. En estudios anteriores, asi como en
nuestro caso clinico, se ilustran numerosos posibles
factores que influyen en los resultados después del
tratamiento con BFA, y tanto su impacto positivo

0 negativo como su compleja interacciéon requieren
futuros estudios.

Consideraciones éticas

Los autores confirman que se ha obtenido el consentimiento
por escrito del paciente para la presentacion y publicacién de
este caso clinico, incluidas las imdgenes y el texto correspon-
diente, de acuerdo con las directrices del Comité de Etica de
Publicaciéon (COPE).
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