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Destine: MEDICOS Y DUES EMERG. SUMMA 112
FECHA: 5de Agosto de 2010
REMITENTE: Vicente Sanchez-Brunete Ingelmo. Subdirector Médico
DESTINATARI!O: Médicos y Dues dispositivos de Emergencia
ASUNTO: Curso de Metocard-Cnic
NREF.. VSB/amc
SREF.:

Estimado compafiero:
Se van a realizar 2 Ediciones del Curso “METOCARD-CNIC”

DESTINATARIOS: Médicos y DUES destinados en UVI, VIR y HS del SUMMA 112

NUMERO DE ALUMNOS: 175/edicion.

EDICIONES: 1-octubre-2010 y 15-octubre-2010
DURACION: 6.5 HORAS

OBJETIVO PRINCIPAL: Al finalizar el curso el alumno estara en condiciones de participar en el Ensayo
Piloto Metocard durante su labor asistencial.

LUGAR DE IMPARTICION

Fundacién Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares. Carlos III (CNIC)
Melchor Fernandez Almagro 3, Madrid.

ORGANIZADOR DEL CURSO:

Departamento de aterotrombosis e imagen cardiovascular, departamento de fraslacional, Centro
Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos III (CNIC), instituto cardiovascular hospital Clinico
San Carlos.

DIRECTORES DEL CURSO

Director del curso: Borja Ibafiez
Co-directores del curso: Valentin Fuster, Carlos Macaya.
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INSCRIPCIONES

Completando el documento adjunto “formulario de inscripcion curso formacion METOCARD” y
enviandolo como archivo adjunto a través de correo electrénico a: indoce.summa(@salud.madrid.org
(en el campo ASUNTO del mensaje 3 escribir “METOCARD —fecha elegida-").

CERTIFICACION

Curso de formacién continuada acreditado por la agencia Lain Entralgo (acreditacion solicitada) y por la
Sociedad Espafiola de Cardiologia

PROGRAMA:

8.45-9.00:Bienvenida y apertura del curso. Dr. Borja Ibafiez. CNIC/Hospital Clinico San Carlos.

e 9.00-9.15: “CNIC: un centro de investigacion cardiovascular traslacional”.
Dr. Valentin Fuster, Director General, CNIC

e 9.15-9.30: “Implicacién de la Sociedad Espafiola de Cardiologia en ensayos clinicos
multicéntricos nacionales”.
Dr. Carlos Macaya, presidente de la Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Hospital Clinico San
Carlos.

e 9.30-9.45: “Introduccion y mecanica del curso. Créditos, acreditacion continuada”.
Dr. Borja Ruiz-Mateos. Hospital Clinico San Carlos.

e 9.45-10.15: “Nacimiento e implicaciones del ensayo METOCARD-CNIC”.
Dr. Borja Ibafiez
10.15-10.25: preguntas y discusion

e 10.25-10.45: “Disefio del estudio METOCARD-CNIC”.
Dr. Manuel Franco. CNIC.
Dr. Pedro Lopez Romero. CNIC.

e 10.45-11.15: Descanso y Café

e 10.15-11.35: “Identificacion de pacientes, criterios de inclusién/exclusion”.
Dr. Alonso Mateos. SUMMA 112
11.35-11.45: preguntas y discusion

e 11.35-11.45: “Centro aleatorizacion, aleatorizacion telefonica de los pacientes™
Sofiya Nikolaeva. SUMMA 112
11.45-11.55: preguntas y discusion.

e 11.55-12-15: “Administracién de metoprolol extrahospitalaria, hoja de recogida de datos”.
Dra. Isabel Casado. SAMUR
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12.15-12.25: preguntas y discusion.

e 12.25-12.45: “Insuficiencia cardiaca y electrocardiograma en el infarto agudo de miocardio de
localizacién anterior™.
Dr. Ivan Nuiiez-Gil. Hospital Clinico San Carlos/CNIC.
Dr. David Vivas Balcones. Hospital Clinico San Carlos/CNIC.
12.45-12.55: preguntas y discusion.

e 12.55-13.15: “Resonancia magnética como objetivo primario del estudio METOCARD-CNIC”.
Dr. Jests Jiménez-Borreguero, CNIC/Hospital de la Princesa
Dr. Gonzalo Pizarro, Hospital Universitario Quirén/CNIC.
13.15-13.25: preguntas y discusion.

e 13.25-13.40: “Ensayo METOCARD en el contexto CNIC: Estudios de cardiopatia isquémica en el
CNIC.”.

Dr. Ginés Sanz, Jefe Departamento Investigacion traslacional, CNIC

e 13.40-14.10: “Resumen del protocolo, pagina web METOCARD-CNIC”
Dr. Borja Ibafiez. CNIC/Hospital Clinico San Carlos.

e 14.10-14.30: Evaluacion escrita de asimilacion de conceptos
e 14.30-15.00: Revision conjunta de resultados evaluacion.

e 15.00.15.15: Conclusiones y clausura del curso.
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EFECTO DEL METOPROLOL EN LA CARDIOPROTECCION
DURANTE EL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO.

Themvtoemd-CHE vkl Y

Att Profesionales Sanitarios SUMMA 112

Estimados compaiieros:

Como parte de un proyecto de investigacion traslacional que estamos coordinando
desde el Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos III (CNIC), vamos a
hacer un ensayo clinico multicéntrico en pacientes con infarto agudo de miocardio
(ensayo METOCARD-CNIC).

Uno de los puntos mas diferenciales de este ensayo es que gran peso del estudio sera
llevado a cabo por los profesionales de emergencias extrahospitalarias. De hecho, ya
contamos en el equipo investigador principal con profesionales del SUMMA 112, que
estan haciendo una labor muy importante para el estudio.

Como podéis leer en el resumen del estudio que os adjuntamos, los pacientes con infarto
seran identificados por los profesionales de las unidades maviles de los servicios de
emergencias extrahospitalarias, quienes tendran una labor capital en la seleccién de los
pacientes, aleatorizacion y tratamiento de éstos durante el traslado a los hospitales.

Queremos invitaros a ser miembros del equipo investigador y contribuir a que este
estudio, pionero en nuestro pais, se realice con los mejores estindares de calidad.

Como parte de la formacién a los investigadores del estudio, vamos a realizar un curso
de acreditacién en el CNIC, donde se describira con todo detalle y de manera interactiva
en qué consiste el estudio y cuales son las tareas de cada investigador en el mismo.

'

Sera un honor poder contar con vosotros como miembros del equipo investigador.

Esperando conoceros personalmente en el curso de formacion de investigadores, os
saludan atentamente:

Borja Ibafiez Valentin Fuster Carlos Macaya
ﬂ’ ; )
[P-coordinador Co-IP-coordinador Co-IP-coordinador
Investigador Senior CNIC'& Director General CNIC & Presidente Sociedad Espaifiola
Hospital Clinica San Carlos Director Cardiovascular [nstitute Cardiologia &
Mount Sinai Hospital, NY Jefe Serv. Hospital Clinico San Carlos

Ensayo METOCARD-CNIC



Efecto del METOprolol en la
CARDioprote CciON durante el Infarto agudo
de mioCardio.

Ensayo METOCARD-CNIC.

Effect of METOprolol in CARDioproteCtioN during acute myocardial
InfarCtion. The METOCARD-CNIC Trial.

Investigadores Principales del estudio

Investigador Principal coordinador: Borja Ibafiez
Investigador Principal Sub-estudio: Andrés Iiiiguez

Co-investigadores Principales coordinacién: Valentin Fuster, Carlos Macaya,
Jesus Jiménez-Borreguero.

Este estudio ya ha sido aprobado por el comité ético del Hospital Clinico San

Carlos de Madrid (se adjunta copia de la resolucién definitiva de éste, ver archivo
adjunto “informe final comité ético HCSC”) y por la Agencia Espafiola del
Medicamento.

Centros participantes (9): Madrid: Hospital Clinico San Carlos, Hospital 12 de
Octubre, Hospital de la Princesa, Hospital Puerta de Hierro. Galicia: Hospital
Meixoeiro de Vigo, Hospital Clinico de Santiago. Ledn: Virgen Blanca de Ledn.
Santander: Marqués de Valdecilla. Pamplona: Hospital de Navarra.

El estudio esta financiado integramente por una beca CNIC Traslacional, y su
contenido y relevancia cientifica ha sido evaluado por un comité independiente.
La intencidon del estudio es cientifica y no industrial (no financiacién industrial).



EFECTO DEL METOPROLOL EN LA CARDIOPROTECCION
DURANTE EL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO.

RESUMEN DEL ESTUDIO:
Antecedentes:

El infarto agudo de miocardio (IAM) es la causa principal de muerte en el mundo
occidental. El [AM es secundario a una oclusién brusca de una arteria coronaria.
Como resultado, el miocardio irrigado por esta coronaria se necrosa
exponencialmente con el paso de los minutos de oclusién. La manera mas eficaz
de limitar el dafio miocardico es una reperfusién (apertura del vaso) rapida
(dentro de las primeras 6-12 horas). Pese a ser 1a mejor medida de salvar el
miocardio, la reperfusién puede provocar un dafio adicional al miocardio (dafio
por reperfusion). Si bien el tiempo de isquemia es dificil de acortar salvo por
programas sociales de transferencia rapida de pacientes, el dafio por reperfusion
es algo que potencialmente puede limitarse farmacoldgicamente. Pese a
muiltiples intentos, no existe una terapia establecida para limitar este tipo de
dafio miocardico.

Los B-bloqueantes son fAirmacos usados desde hace varias décadas en el IAM.
Indiscutiblemente reducen la mortalidad, por lo que son una indicacién clase [ en
el contexto del [AM. Sin embargo, el momento y la ruta de iniciacién del 8-
bloqueo es controvertido. Si la administracion de 3-bloqueantes es capaz de
reducir el tamario del infarto, es un tema adn no resuelto.

Las guias de actuacion clinica actual sugieren que el -bloqueante debe de
administrarse dentro de las primeras 24 horas tras el infarto. Se recomienda una
ruta oral, aunque se deja a eleccidén del sanitario el inicio intravenoso precoz,
especialmente si existe hipertensién arterial 1. Datos experimentales de nuestro
grupo sugieren la administracién de metoprolol ($-bloqueante 1-selectivo) es
capaz de reducir el tamafio del infarto s6lo cuando se inicia de forma intravenosa
antes de la reperfusion coronaria (su inicio oral tras ésta no tiene efecto reductor
del tamafio del infarto) 2.3. Dado que el tamafio final del infarto es un predictor
muy importante de eventos clinicos futuros 4, la demostracién de una limitacién
del tamatiio del IAM tendria implicaciones importantes. A este respecto, datos
retrospectivos clinicos sugieren que la administracién intravenosa pre-
reperfusién de B-bloqueantes puede asociarse a un beneficio clinico en términos
de mortalidad y funcién cardiaca 3.

Debido a que las guias clinicas sugieren un inicio de tratamiento f-bloqueante
oral sin especificar el tiempo exacto de iniciacidn, la demostracién de una
superioridad del inicio intravenoso pre-reperfusion tendria implicaciones
clinicas importantes.

El METOCARD-CNIC es un ensayo clinico comparando el efecto de dos
estrategias de inicio de metoprolol (estrategia precoz: inicio i.v. pre-reperfusién
vs. estrategia diferida: inicio oral post-reperfusién) en el tamafio del infarto,
funcién cardiaca y eventos clinicos en pacientes con [IAM,

El objetivo primario del estudio es el tamafio de infarto medido con rescnancia
magnética 5-7 dias post-IAM.

Resumen Ensayo METOCARD-CNIC -2-



EFECTO DEL METOPROLOL EN L.A CARDIOPROTECCION
DURANTE EL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO.

Metodologia:

1. Ensayo clinico: Un total de 218 pacientes con primer IAM de localizacién
anterior de menos de 5 horas de evolucién y que vayan a ser sometidos a
angioplastia primaria, seran aleatorizados a recibir una de las siguientes
estrategias:

a) estrategia precoz: metoprolol intravenoso antes de la reperfusién segtin dosis
aprobadas para esta indicacién®, seguido de metoprolol oral de forma crénica
empezando 12-24 horas tras la reperfusion, 6

b) estrategia diferida: no tratamiento $-bloqueante antes de la reperfusién
(estudio ciego tinico), y metoprolol oral de forma crénica empezando 12-24
horas tras la reperfusion.

Como todos los.pacientes recibiran g-bloqueantes dentro de las primeras 24
horas, este estudio es éticamente valido (como ya ha sido constatado por el
comité ético y la agemed) ya que a ningtin paciente se le negard un tratamiento
acorde con las gufas clinicas ni se le administrara nada fuera de éstas. La
administracién intravenosa precoz también estd aprobada y se deja a eleccién
del médico, por lo que tampoco supone un problema ético.

Implicacién de servicios de emergencias extra-hospitalarias: Los pacientes
del ensayo seran identificados, randomizados y tratados por los sistemas
sanitarios de emergencias extrahospitalarias (en las ambulancias),
trasladandolos a los centros participantes. Los pacientes identificados por
primera vez ya en el hospital, podran ser randomizados y tratados en el hospital,
siempre y cuando la randomizacion sea antes del acceso arterial para ACTP.

Pruebas a realizar en el hospital: Todas las pruebas, menos la resonancia
magnética, son pruebas que se realizan de forma rutinaria a pacientes con I1AM.
Los pacientes deben ser sometidos a un ecocardiograma dentro de las primeras
12h y otro entre el dia 5-7 (pre-alta), seriacion enzimética y administracién de
metoprolol oral/12 hr (dosis segtin indicacién clinica). El metoprolol sera
proveido por el estudio.

Se realizara un seguimiento telefénico los meses 1, 6 y 12, asi como un
ecocardiograma en el hospital reclutador a los 6 meses.

Los pacientes seran sometidos a una resonancia magnética entre los dias 5-7
post-IAM para evaluar el objetivo primario del estudio (tamafio del infarto). Es
un requisito indispensable tener acceso a la resonancia magnética para realizar
el estudio en este rango de dias. Los pacientes reclutados en Madrid serdn
sometidos a la resonancia magnética en un Ginico centro.

La entrada de datos se realiza mediante una pagina web del estudio.

Resumen Ensayo METOCARD-CNIC -3-



EFECTO DEL METOPROLOL EN LA CARDIOPROTECCION
DURANTE EL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO.
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