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RESUMEN

El infarto agudo de miocardio (IAM) es una condicién médica critica que genera un impacto devastador
en la salud publica y los sistemas de atencion médica; por ello es imperativo abordar nuevos enfoques
y tratamientos que puedan mejorar los resultados clinicos y reducir la carga de esta enfermedad. La
terapia con oxigeno sobresaturado ha surgido como una potencial intervencién prometedora en el
manejo del IAM. El objetivo de este estudio es analizar la eficacia y seguridad de la terapia con oxigeno
sobresaturado (SSO2) en la morbimortalidad de pacientes con TAM. Se realiz6 una revision
bibliografica, basada en articulos de revistas de alto impacto en relevancia con el objetivo. Estudios
multicéntricos y aleatorizados, como el AMIHOT I, AMIHOT II e IC-HOT, demuestran que la eficacia
y seguridad de la terapia con SSO2 es superior en el manejo del IAM frente a los tratamientos
estandares, ya que la tasa de éxito es mayor al 98%; de los beneficios directos estan que el tamafio
medio del infarto disminuye, el segmento ST se reestablece y la incidencia de insuficiencia cardiaca
post infarto es mas baja, por otro lado, los efectos adversos de la terapia son minimos (<8%). En
conclusion, la administracion de la terapia con SS02 dentro del manejo del IAM es eficaz y segura
segun los objetivos a los cuales se remite la naturaleza de la terapia, ya que demuestra reducir la

morbimortalidad a corto y largo plazo.

Palabras claves: infarto agudo de miocardio (IAM), intervencion coronaria percutanea (ICP), terapia
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Efficacy and Safety of Supersaturated Oxygen Therapy in the Management
of Acute Myocardial Infarction

ABSTRACT

Acute myocardial infarction (AMI) is a critical medical condition that has a devastating impact on
public health and healthcare systems; therefore, it is imperative to address new approaches and
treatments that can improve clinical outcomes and reduce the burden of this disease. Supersaturated
oxygen therapy has emerged as a promising potential intervention in the management of AMI. The aim
of'this study is to analyse the efficacy and safety of supersaturated oxygen therapy (SSO2) on morbidity
and mortality in patients with AMI. A literature review was performed, based on articles from high
impact journals relevant to the objective. Multicentre, randomised studies, such as AMIHOT 1,
AMIHOT II and IC-HOT, demonstrate that the efficacy and safety of SSO2 therapy is superior in the
management of AMI compared to standard treatments, since the success rate is greater than 98%; the
direct benefits are that the mean infarct size decreases, the ST segment is restored and the incidence of
post-infarction heart failure is lower, while the adverse effects of the therapy are minimal (<8%). In
conclusion, the administration of SS02 therapy in the management of AMI is effective and safe
according to the objectives to which the nature of the therapy refers, as it has been shown to reduce

short and long term morbidity and mortality.

Keywords: acute myocardial infarction (AMI), percutaneous coronary intervention (PCI),

supersaturated oxygen therapy, morbidity and mortality

Articulo recibido 05 enero 2025

Aceptado para publicacion: 25 enero 2025




INTRODUCCION

El infarto agudo de miocardio (IAM) ha sido una preocupacion médica a lo largo de la historia, pero su
comprension y manejo han evolucionado significativamente a lo largo de los afios. La década de 1980
marco6 el inicio de tratamientos mas avanzados, como la trombdlisis y la angioplastia, para restablecer
el flujo sanguineo en las arterias coronarias obstruidas. Se fomento6, ademas, la adopcion de estrategias
invasivas tempranas, como la intervencion coronaria percutanea (ICP) (Lawton et al., 2022).

El IAM es una condicion médica critica caracterizada por la interrupcion del flujo sanguineo hacia una
porcion del musculo cardiaco, lo que resulta en dafo y necrosis celular. Ademas, sigue siendo una de
las principales causas de morbimortalidad en todo el mundo. Esta condicion afecta significativamente
a la poblacion adulta, generando un impacto devastador en la salud publica y los sistemas de atencion
médica (Espinosa-Yépez & Garcia-Cevallos, 2023).

En Ecuador, segtin el Instituto Nacional de Estadistica y Censos (INEC), en su registro estadistico de
defunciones generales en el afio 2022, las enfermedades isquémicas del corazon encabezan la lista con
aproximadamente 13.508 defunciones que correspondieron al 15,0% del total estadistico hasta ese afio
(INEC, 2022).

Por lo tanto, es imperativo abordar esta problematica mediante la exploracion de nuevos enfoques y
tratamientos que puedan mejorar los resultados clinicos y reducir la carga de esta enfermedad en los
pacientes con IAM, ya que esto representa un desafio para los sistemas de atencion médica y tiene un
impacto socioecondémico considerable en cuanto a costos de atencion en salud y pérdida de
productividad laboral (Delgado et al., 2023; IntraMed, 2023).

En 1999 se introdujo por primera vez el termino oxigeno sobresaturado (SSO2) objeto de estudio para
tratamiento complementario del ICP. En su esencia, el oxigeno sobresaturado es un estado en el que
una solucion (plasma sanguineo), contiene una concentracion de oxigeno mayor de la que se disolveria
en condiciones normales de presion y temperatura. Esto se puede lograr mediante técnicas especiales
que permiten disolver una cantidad adicional de oxigeno en el liquido, en este caso la propia sangre del

paciente, creando asi una saturacion que excede la capacidad normal del medio (Borda-Velasquez et al.,

2015; Zhang et al., 2023).




La terapia intracoronaria con oxigeno sobresaturado ha surgido como una potencial intervencion
prometedora en el manejo del IAM. Este enfoque terapéutico, que busca mejorar la oxigenacion del
tejido miocardico isquémico, ha generado un creciente interés en la comunidad cientifica. Trasladando
ese concepto, en la terapia con SSO2, el oxigeno infundido posee una pO2 de 7 a 10 veces mas alto
(1000 mmHg) que el de la sangre arterial normal (Ahmad & Abbott, 2021).

Esta intervencion dura aproximadamente 60 minutos y es aplicada a través de un catéter, previo
realizada una ICP y colocacion de stent. Sin embargo, a pesar de algunas evidencias preliminares
alentadoras, ain existe controversia en cuanto a su eficacia y seguridad en la disminucion de la
morbimortalidad asociada al IAM (Zhang et al., 2023).

Este estudio tiene como objetivo analizar la eficacia y seguridad de la terapia con oxigeno sobresaturado
en la morbimortalidad de pacientes con infarto agudo de miocardio, mediante la sintesis de material
bibliografico, con el fin de proporcionar evidencia clara que contribuya al conocimiento cientifico
existente sobre esta enfermedad.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio de revision bibliografica, descriptivo, retrospectivo y con enfoque critico. La
bisqueda de informacion se baséd en fuentes como PubMed, Scopus y Biblioteca Cochrane, ademas se
emplearon descriptores y operadores booleanos para maximizar la seleccion de articulos relevantes. Se
incluyeron aquellos articulos que describan los principales resultados de la terapia con oxigeno
sobresaturado en el manejo del IAM, su eficacia y seguridad o las complicaciones presentadas, y que
hayan sido publicados dentro de los tltimos 5 afios. Se excluyeron aquellos articulos que no cumplan
con estos requisitos. Con este proceso permitié construir una base datos completa que pueda responder
los objetivos y garantizar la validez de las conclusiones de esta investigacion.

RESULTADOS Y DISCUSION

Para determinar la eficacia y seguridad de la terapia con SSO2, se tendran en cuenta diferentes
parametro clinicos e imagenologicos, ademas de estandares dispuestos por organismos internacionales
como La Administracion de Alimentos y Medicamentos (FDA, sus siglas en inglés) y estudios

prospectivos, multicéntricos y aleatorizados que validen el alcance y beneficio de la terapia (Kloner et

al., 2021).




Como antecedentes, se realizaron estudios preclinicos que demostraron que la terapia con oxigeno
sobresaturada mejora la estructura y funcion endotelial, al mismo tiempo que mejora la obstruccion a
nivel microvascular después de haber reestablecido el flujo de la arteria afectada, lo que explica el
mecanismo de accion de esta terapia (Ahmed et al., 2012; O’Neill et al., 2007a).

Existen tres principales estudios que se realizaron cronoldgicamente y fueron especificos para
demostrar los beneficios directos de la terapia, la tasa de efectos adversos de las mismas y sobre todo
la evolucion en la técnica de administracion que ha incrementado en porcentaje la eficacia y seguridad
de la terapia (Chen et al., 2021; David et al., 2019; O’Neill et al., 2007b; Stone et al., 2009).

Estos estudios, AMIHOT I, AMIHOT Il y el IC-HOT, fueron necesarios para que la FDA haya permitido
el uso de la terapia con SSO2 a nivel mundial dentro del manejo del infarto agudo de miocardio (U.S.
Food and Drug Administration, 2019) (Tabla 1).

El estudio AMIHOT 1, es un estudio multicéntrico que se desarrollo en el afio 2007, con un total de 269
pacientes (135 destinados a control y 134 asignados para a la terapia), enfocado en los infartos de cara
anterior e inferior grande, que previamente con un intervalo <24 horas desde los inicios de los sintomas
hayan sido intervenidos mediante una ICP. Los criterios de evaluacion de eficacia fueron determinar la
disminucién en el tamafio de necrosis miocardica, el movimiento regional de la zona infartada y el
restablecimiento electrocardiografico del segmento ST (O’Neill et al., 2007b).

Los cambios en el indice de movimiento regional de la zona infartada fueron significativos en los
pacientes sometidos a la terapia frente a los del control en un periodo posterior a los 3 meses. Los
pacientes de terapia tuvieron un mayor restablecimiento del segmento ST. A los 14 dias del
procedimiento los pacientes de control tuvieron una reduccion en el tamafio (medio) del infarto del 23%
frente al grupo de pacientes con terapia que lograron una disminucion del tamafio del infarto en el
ventriculo izquierdo del 9% (O’Neill et al., 2007b).

Los criterios de seguridad se evaluaron en un periodo de 30 dias, y se establecieron como criterios los
eventos cardiacos adversos mayores (NACE) dentro de lo cuales se encuentra la incidencia de muerte,

el reinfarto (definido como un infarto diagnosticado mediante clinica y examenes complementarios),

accidente cerebrovascular y la revascularizacion del vaso afecto (O’Neill et al., 2007b).




Del grupo de pacientes de control frente a los de la terapia con hiperoxigeno, no hubo mayor diferencia
entre unos y otros, existieron casos particulares inherentes a cada individuo que no forman parte de las
complicaciones propias de la terapia (O’Neill et al., 2007b).

De este estudio se puede concluir que la terapia con SSO2 es segura y no presenta efectos adversos
directos en los pacientes sometidos al tratamiento, pero no demuestra evidencia significativa que pueda
respaldar su eficacia frente o los tratamientos estandares o de control ya establecidos (O’Neill et al.,
2007b).

Luego de los resultados del AMIHOT I, fue necesario realizar otro estudio que lograra demostrar con
mayor claridad la eficacia de la terapia. Dos afios después, en el 2009 se realizé el AMIHOT 11, el cual
consto de 301 participantes aleatorizados (79 de control y 222 sometidos a la terapia), con infartos de
cara anterior, inicio de los sintomas <6 horas y la arteria por donde se realizaba la reperfusion era la
descendente anterior izquierda. Claramente discierne en puntos muy especificos frente al estudio que
lo antecede (Stone et al., 2009).

Los objetivos finales del estudio se resumen en la disminucién del tamafio de necrosis o infarto en un
periodo de 30 dias, ya la presencia de NACE como se describieron en el AMIHOT I (Stone et al., 2009).
Los resultados obtenidos fueron mas representativos y prometedores, el tamafio del infarto final fue de
un 20 % en los pacientes sometidos a terapia, frente a un 26,5 % del grupo de control. Por otra parte,
en referencia a la seguridad, los efectos adversos fueron similares tanto para los pacientes de control
como los de terapia, aunque si se presentaron mas que en el AMIHOT I, se explicaban debido al acceso
periférico y tamafio de catéter con el que se ingresaba (Stone et al., 2009).

En conclusion, el AMIHOT 11, demostré que si la administracion de SSO2 se la realiza <6 horas desde
el inicio de los sintomas previo una ICP, durante 90 minutos, con un control estricto y respetando los
criterios de inclusion para cada paciente, logran reducir de forma segura el tamaiio de necrosis, frente a
los pacientes de control (Stone et al., 2009).

El ensayo clinico IC HOT fue un estudio no aleatorizado de un solo brazo, publicado en el afio 2019.
Este estudio evaluo a 100 pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del ST anterior con

afectacion de la arteria descendente izquierda, quienes fueron atendidos dentro de las 6 horas posteriores

al inicio de los sintomas.




El criterio de evaluacion principal de la eficacia fue el tamafio del infarto medido por resonancia
magnética a los 4 y 30 dias, mientras que el criterio de valoracion de principal de seguridad fue la tasa
de eventos clinicos adversos (NACE) 30 dias posteriores a la terapia (David et al., 2019).

En términos de eficacia, no se demostro diferencias significativas en el tamafio del infarto a los 4 y 30
dias en ambos grupos, evidenciando en el grupo SSO2 un tamafio de 24, 6 % a los 4 dias y un tamaio
de 19,1 % a los 30 dias, mientras que en el grupo control el tamafio del infarto a los 4 dias fue de 23%
y a los 30 dias de 18,6% (David et al., 2019).

Por otro lado, de acuerdo a la FDA, el umbral para considerar positivo el criterio de seguridad es
alcanzar un NACE a los 30 dias menor que la Meta de Desempefio Objetivo del 10, 7%, obtenida a
partir de la poblacion del ensayo INFUSE-AMI. Los resultados muestran que se produjo NACE en el
7,1% de los pacientes, valor dentro del limite establecido por la FDA (David et al., 2019).

El estudio IC HOT realizo un seguimiento después de un afo a los pacientes inscritos. En esta nueva
evaluacién, el principal criterio de valoracion fue muerte por cualquier causa o aparicion de
insuficiencia cardiaca u hospitalizacion por insuficiencia cardiaca, el cual se evidencié en un 0% en el
grupo de pacientes tratados con SSO2, mientras que en el grupo control, conformado por la cohorte
histérica de propension emparejada INFUSE-AMI, se encontrd en un 12,3 % de los pacientes (Chen et
al.,2021). El ensayo IC HOT es el primero en mostrar una asociacion entre el tratamiento intracoronario
con SSO2 después de PCI y mejores resultados clinicos a largo plazo en pacientes con STEMI anterior
(Blankenship, 2019).

Tabla 1 Estudios clinicos de la terapia intracoronaria con oxigeno sobresaturado

Puntos finales primarios - Puntos finales primarios -
Referencia eficacia seguridad

SSO2 CONTROL SSO2 CONTROL
AMIHOT I, 2007  Tamafo final del infarto NACE

9% 23% 12% 3%

Movimiento regional de la pared

2,64 2,67

Resolucion del ST

869 % +/- 3695%+/-15%

15%

Tamario del infarto NACE




AMIHOT I, 20% 26,5 % 47+/-15% 51+/-15%

2009

IC HOT, 2019 Tamafio del infarto NACE
24, 6 % (4 23% (4 dias) 7,1% 10,7 %
dias) 18,6 % (30 dias) Muerte por cualquier causa o
19,1 % (30 aparicion de insuficiencia cardiaca u
dias) hospitalizacion por insuficiencia

cardiaca en 1 afio
0% 12,3%

*NACE: Tasa de eventos clinicos adversos netos

Los resultados de la terapia con oxigeno sobresaturado también han sido evaluados en otros estudios
clinicos a pequefia escala desde el afio 2015 para confirmar su eficacia y seguridad (Kloner et al., 2021;
Zhang et al., 2023) (Tabla 2).

En el estudio de Hanson, se observo una reduccion del tamafio del infarto en pacientes tratados con
SSO: en comparacion con los controles y un % de fallo del vaso diana del 5% similar al porcentaje de
seguridad encontrado en el estudio IC HOT. Esto proporciona una clara evidencia de un impacto
positivo en la recuperacion de la funcion miocérdica (Hanson et al., 2015).

Traverse, también informo resultados positivos al evidenciar una mejora significativa de la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) en comparacion con el control (Traverse et al., 2023).
Schaefer, por otro lado, inform6 de manera similar que el tratamiento con SSO: favorece la funcidén
ventricular después de un STEMI, lo que respalda la efectividad del tratamiento en términos de mejora
funcional (Schaefer et al., 2024).

En estudios recientes también se han demostrado efectos tempranos de la terapia con una disminucién
de la extension de la obstruccion microvascular, lo que, segun estudios clinicos anteriores, influye en
gran manera en los resultados a largo plazo (Ahmed et al., 2012; Falah et al., 2024).

Los resultados de estos estudios demuestran ser prometedores en términos de eficacia y seguridad, sin
embargo, se necesitan analisis adicionales que puedan garantizar la consistencia de estos resultados en

poblaciones mas grandes.

!




Tabla 2 Estudios clinicos recientes

Referencia

Poblacion

Criterios de
evaluacion

Resultados

Hanson,
2015

20 pacientes con
STEMI
agudo que se

anterior

presentaron  dentro
de las 6 horas
posteriores al inicio
de los sintomas en

tres centros.

= Tasa de falla del
vaso diana a los
30 dias

= Tamafio del
infartoalos 3,5
y 30 dias

=Fallo del vaso diana en 1
paciente (5%).

= Mediana del tamafio del infarto
del 13,7% a los 3-5 dias y del
9,6% a los 30 dias.

Traverse,
2023

12 pacientes con
STEMI anterior en
curso 'y tiempos
isquémicos
prolongados (12,2 +
7,6 horas)

= Funcién del VI
y el tamafo del
infarto 1 a 3

dias después.

= El tamafio medio del infarto fue
de 32 + 10 % de la masa del VI.

= a FEVI a las 24 h fue de 37,8
+10,0 %.

= La FEVI mejoré a 50,2 £ 11,2
% 2 meses después de la ICP

= 1 afio después no se registraron
muertes ni hospitalizaciones

por insuficiencia cardiaca

Schaefer,
2024

22 pacientes con
STEMI
agudo

anterior

= Funcion del
ventriculo
izquierdo (V1),

= indice de
salvamiento
miocardico
(MSI)

= Obstruccion
microvascular
(OMV)alos4 £
2 dias.

= La fraccion de eyeccion del VI
fue de 48% en SSO2 frente a
43% en no SSO2

»El MSI fue mayor en los
pacientes con SSO2 (46%
frente al 18%).

= La OMV se produjo en el 60%
de los pacientes con SSO2
frente al 90% de los pacientes
sin SSO2.

Falah, 2024

874 pacientes con
STEMI anterior

= Extension de la
Obstruccion
microvascular
(OMV) alos 10

dias

= La terapia con SSO2 se asocio a
un menor grado de OMV en
comparacion con la ausencia de
terapia (coeficiente, -1,35; IC
del 95 %, -2,58 a -0,11; P =
0,03).




CONCLUSIONES

En conclusion, la administracion de la terapia con oxigeno sobresaturado dentro del manejo del infarto

agudo de miocardio es eficaz y segura, seglin los objetivos a los cuales se remite la naturaleza de la

terapia, ya que demuestra reducir la morbimortalidad no solo al momento de instaurar el oxigeno

sobresaturado, con cambios en el flujo microvascular o reduccion del tamafio de infarto, osea de forma

temprana; si no tambien lo hace a largo plazo, como la disminucion del porcentaje de insuficiencia

cardiaca y la recurrencia de infartos o muerte, lo cual sin duda alguna es un cambio radical dentro de

las expectativas y prondstico de vida en un paciente con complicaciones posteriores a un infarto.

Cabe recalcar que por si sola la terapia con SSO2 no ofreceria los resultados mencionados con

anterioridad, es imprescindible comprender que el manejo de un IAM es integral, y el oxigeno

sobresaturado cumplira sus objetivos siempre y cuando se haya realizado previamente una ICP al

paciente.
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