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MARCO TEORICO

Desde 1990 hasta la fecha, los padecimientos cardiovasculares han ocupado el
primer lugar de mortalidad en nuestro medio, con una incidencia del 48% (1). La
enfermedad arterial coronaria (EAC) es la causa de muerte mas representativa
dentro del grupo de las enfermedades del corazén. Esta condicion es resultado de
un gran numero de factores de riesgo entre los que destacan la edad, tendencia
hereditaria para enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus (DM),
hipertension arterial, hipercolesterolemia, la carencia de estrégenos en las mujeres,

tabaquismo, alcoholismo, drogadiccion, obesidad, sedentarismo y estrés (2).

En 2016, de acuerdo a datos de la Organizacién Mundial de la Salud, se registraron
56,4 millones de defunciones en el mundo, de las cuales las principales causas de
mortalidad son la cardiopatia isquémica y el accidente cerebrovascular, que
ocasionaron 15,2 millones de defunciones y han sido las principales causas de

mortalidad durante los ultimos 15 anos (3).

En México segun registros de la INEGI (Instituto Nacional de Estadistica y
Geografia) para el afo 2017 la primera causa de mortalidad fue atribuida a
Enfermedades del aparato circulatorio en un 25.6% de un total de 703,047 muertes
registradas, de las cuales las enfermedades isquémicas del corazén son la principal
causa con un total de 101,877 lo cual corresponde a un 14.4% y de éstos 59%
corresponden a Infarto Agudo del Miocardio (1).

Dentro de las causas de Cardiopatia isquémica el consumo de cocaina tiene relacion
directa con el desarrollo de lesiones coronarias, en México con base en la Encuesta
Nacional de Consumo de Drogas, Alcohol y Tabaco 2016 (ENCODAT) 10.3% ha
consumido cualquier droga alguna vez en la vida (8.8 millones de personas), 3.5%
ha consumido cocaina alguna vez en la vida, 0.8% en el ultimo afio y 0.4% en el
ultimo mes. La edad de inicio de consumo de drogas es de 17.8 anos (hombres 17.7

y mujeres 18.2). En la poblacion de 35 a 65 afos el consumo de cualquier droga



alguna vez paso6 de 6.4% a 7.5% y el consumo de drogas ilegales alguna vez paso6
de 5.7% a 7% de 2011 a 2016 (4).

La cocaina (benzoil-metil-ergonovina, C17H21NO4) es un alcaloide derivado de un
arbusto (Erythroxylum coca) originario de las montafas del este de Sudamérica. Los
indios de los Andes ya usaban las hojas de coca hace unos 5.000 afos. Sin
embargo, no es hasta el siglo pasado cuando comienza a extenderse su uso en
Europa, utilizandose en un principio como elemento medicinal, incluso por
personalidades de la talla de Freud, que propusieron su uso para tratamiento del
asma, trastornos digestivos, adiccion a moérficos y también como estimulante y

afrodisiaco (5).

Con el tiempo, su uso se ha ido extendiendo progresivamente, a pesar de su
prohibicién, hasta alcanzar el momento actual en el que entre un 10 y un 20% de la
poblacién de los EE.UU. (entre 30 y 60 millones de personas) afirman haber
consumido cocaina al menos una vez, y unos 5 millones de personas en ese mismo
pais la consumen de forma habitual. Aunque se han descrito complicaciones
neurologicas, digestivas, renales, obstétricas y endocrinas por el consumo de
cocaina, es sobre el sistema cardiovascular donde son mas frecuentes los efectos
nocivos derivados del consumo de esta droga , entre los que se incluyen los
siguientes: arritmias y muerte subita, miocarditis y miocardiopatias, hipertension y
diseccién adrtica, endocarditis y aneurismas vasculares cerebrales, edema

pulmonar, neumopericardio , aterosclerosis acelerada e infarto del miocardio (6,7).

La cocaina, que no es hidrosoluble, se evapora, aunque no se degrada a altas
temperaturas, lo que permite su consumo fumada. Se absorbe bien por todas las
mucosas (nariz, pulmon y tracto gastrointestinal) (8,9). El inicio de accion varia entre
3 segundos y 5 minutos, dependiendo de la via de administracién, al igual que su
maximo efecto, que se alcanza entre 1 y 20 minutos, y la duracién de accién, que

oscila entre 5 y 90 minutos. La vida media varia entre 30 y 60 minutos. Es



metabolizada por enzimas plasmaticas y hepaticas a componentes hidrosolubles,

que son excretados por el riidon (10,11).

La mayoria de los efectos toxicos de la cocaina sobre el sistema cardiovascular se
deben a sus tres principales efectos intrinsecos: a) bloqueo de los canales de sodio
(efecto estabilizante de membrana o anestésico local), que se produce a bajas
concentraciones; b) bloqueo de la recaptacién de catecolaminas en las neuronas
presinapticas del sistema nervioso central y periférico (Dopamina, Noradrenalina y
Epinefrina) y estimulacion de aminoacidos excitatorios (GABA, Glutamato y
Aspartato), y c) liberacién de catecolaminas centrales y periféricas. Todo lo que
puede condicionar vasoespasmo, agregacion plaquetaria, ateroesclerosis acelerada

e hipertrofia miocardica (12).

Los eventos coronarios agudos usualmente ocurren dentro de minutos a horas
después de la administracion de cocaina. La cocaina estimula el sistema
adrenérgico al unirse a los transportadores de norepinefrina, lo que resulta en
aumento de los efectos de la norepinefrina en los sitios de receptores postsinapticos
(13). El bloqueo de la recaptacién de norepinefrina induce taquicardia e hipertension,
lo que aumenta la demanda de oxigeno del miocardio y reduce el suministro de
oxigeno al miocardio por vasoconstriccion. Como tal, la cocaina induce efectos
simpaticos sobre el sistema cardiovascular por efectos inotrépicos, cronotrépicos y
por un aumento vasoconstriccién (14). En particular, la cocaina induce hipertension
aguda debido al aumento de la vasoconstriccidon, provocado por un aumento de la
endotelina-1, alteracion de la vasorelajacibn que se produce por acetilcolina,
inhibicion de Oxido nitrico sintasa, alteracion de la manipulacion del calcio
intracelular, e inhibicion de Canales de sodio / potasio (15). Ademas del dafo
vascular agudo induce agregacion plaquetaria a través del aumento de fibrinégeno y
el factor de von Willebrand, que causa un dafo cardiaco agudo debido a la
reduccion del flujo sanguineo. Tomado en conjunto, la cocaina induce hipertension

aguda, espasmo coronario, que puede llevar a infarto del miocardio (16,17).



La aterosclerosis es ocasionada por diferentes mecanismos entre los que se
incluyen a la disminucién de la liberacion de oxido nitrico, aumenta los niveles de
moléculas de adhesion celular (molécula de adhesion intracelular-1 (ICAM-1), CD54,
molécula de adhesion vascular-1 (VCAM-1), molécula de adhesién de leucocitos
endoteliales 1 (ELAM-1). Por otra parte, hay migracion de lipoproteinas y de
leucocitos en los vasos sanguineos conduciendo a una progresion en el proceso de
aterosclerosis. Las sustancias proteoliticas liberadas por los mastocitos aceleran la
aterosclerosis degradando y facilitando la captacion de lipoproteinas de baja
densidad por los macréfagos, asi mismo la histamina liberada aumenta la

permeabilidad endotelial, lo que conduce a mayor migracion de leucocitos (18,19).

La Cardiopatia isquémica es una enfermedad prevalente en pacientes de 60 afios en
adelante sin embargo, el abuso de sustancias como la cocaina tienden a generar
Cardiopatia isquémica en edades tempranas, llegando a presentar lesiones
coronarias mas extensas sobre todo en aquellos pacientes con otros factores de
riesgo cardiovascular. La incidencia en este grupo de pacientes es 25% mayor con
edades promedio entre 18-45 afos de edad (20). En otros estudios se ha observado
que independientemente de la edad, género y ser fumador, tiene la capacidad de
generar Cardiopatia isquémica en sus diferentes espectros de la enfermedad.
Muchos reportes de casos sugieren que hay una rapida progresion de la enfermedad
coronaria y en otros se han descrito aneurismas o disecciones coronarias,
encontrandose en un 42% de los pacientes que son llevados a un estudio de

angiografia coronaria (21,22).

Los avances tecnoldgicos en el campo de la medicina han desarrollado multitud de
procedimientos diagndsticos no invasivos, que han aportado una gran ayuda al
diagndstico, tratamiento y seguimiento de la cardiopatia isquémica. Entre los mas
utilizados, se encuentran los estudios de perfusion miocardica, mediante los cuales,
es posible evaluar a personas con sospecha de enfermedad coronaria empleando
cantidades infimas de sustancias marcadas con is6topos radiactivos, o que permite

evaluar la perfusién miocardica, la motilidad segmentaria, la fraccidon de expulsion



del ventriculo izquierdo sincronizado al ciclo cardiaco mediante ECG vy el
engrosamiento segmentario del ventriculo izquierdo, en una prueba sencilla, de
costo razonable y con gran sensibilidad y especificidad. La perfusion miocardica con
Tecnecio-99-metaestable (Tc99m)-MIBI (6-metoxiisobutil-isonitrilo), ha demostrado
su valor diagnéstico en la deteccion de isquemia miocardica, grado de extension de
necrosis, cuantificacion de la fraccion de expulsidon ventricular izquierda, y en la

valoracion pronostica (23,24,25).

Es importante considerar, en el contexto del dolor toracico agudo, la eterna
controversia entre el abordaje anatémico versus el funcional, en la estratificacion de
riesgo y el tratamiento de la enfermedad coronaria. El significado funcional de una
estenosis coronaria no siempre es aparente, principalmente en el caso de estenosis
que reducen la luz del vaso entre un 50-90 %. Gaemperli et al. demostraron una
correlacion excelente entre la angiografia coronaria invasiva y la obtenida mediante
TAC, pero ambas técnicas mostraron tener una pobre asociacion con la presencia
de isquemia en la tomografia por emision de foton unico (SPECT), ya que no

necesariamente una estenosis 250 % produce isquemia (26).

El SPECT de perfusiéon en reposo en el contexto del dolor toracico agudo predice la
aparicion de complicaciones cardiacas, con sensibilidades registradas entre 90 y 100
%, y VPN de 99 % (17). Este elevado VPN permite determinar aquellos pacientes
que requieren un tratamiento menos intensivo o que incluso pueden ser dados de
alta, mientras que la elevada sensibilidad permite identificar aquellos que deben
quedar ingresados en el hospital, con una relacion costo-efectividad demostrada
(27). En un estudio aleatorizado, que constituy6 un hito en la evaluacion del SPECT
de perfusion en el contexto agudo (Emergency Room Assessment of Sestamibi for
Evaluating Chest Pain -ERASE-), donde se incluyeron 2.172 pacientes y se comparé
el tratamiento estandar vs. el tratamiento estdandar mas SPECT de perfusion en
reposo con Tc-99m MIBI, se demostré una reduccion de 14 % de los ingresos

hospitalarios si se realizaba el SPECT, lo que proporcioné una evidencia para
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recomendarlo durante el dolor toracico agudo, sobre todo de utilidad cuando se tiene

un electrocardiograma no diagnéstico (28)

Sin embargo, hasta el momento no hay estudios publicados donde se demuestre la

utilidad del SPECT en pacientes consumidores de cocaina.

DESCRIPCION DEL PROYECTO.

El proyecto consiste en revisar expedientes de pacientes consumidores de cocaina
en el periodo comprendido de enero de 2016 hasta diciembre de 2019, a los cuales
se les realiz6 un SPECT (Tomografia computarizada de emision monofotdnica)
cardiaco. Se revisé el motivo de ingreso, las comorbilidades, la asociacion entre el
tiempo de consumo y la gravedad de lesiones coronarias, asi como la asociacion
con insuficiencia cardiaca y se analizaron los pacientes con mayor dafo vascular y

la presencia de algun factor que se vea asociado con ello.

OBJETIVO GENERAL

Establecer asociacion entre el consumo de cocaina y cardiopatia isquémica

demostrada por SPECT cardiaco.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Determinar asociaciéon entre tiempo de consumo de cocaina y el porcentaje
de isquemia cuantificada por SPECT.

- Determinar asociaciéon entre tiempo de consumo de cocaina y la disfuncion
sistdlica y diastdlica.

- Determinar asociacion entre tiempo de consumo de cocaina y las lesiones

coronarias ateroescleréticas en grupo de pacientes con Diabetes Mellitus tipo
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2 y tiempo consumo de cocaina y grupo de pacientes sin Diabetes Mellitus
tipo 2.
- lIdentificar la edad media en la que se documentd cardiopatia isquémica en

pacientes con consumo de cocaina.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las enfermedades del corazén representan la primera causa de muerte en el mundo
y en México, siendo la cardiopatia isquémica la principal entidad nosoldgica. Se
conocen factores de riesgo tipicos para cardiopatia isquémica y el consumo de
cocaina es uno de los factores de riesgo conocidos para enfermedad de arterias
coronarias, el cual condiciona manifestaciones clinicas precoces. Saber el
comportamiento de la enfermedad mediante el estudio SPECT cardiaco favorecera
su indicacion para busqueda de isquemia en este grupo de pacientes, los cuales por
su edad (menos de 40 afos) muchas veces se pasa desapercibida la sospecha de

cardiopatia isquémica.

JUSTIFICACION

Los pacientes consumidores de cocaina son una poblacién que resulta de poco
interés para muchos investigadores, es una poblacion de pacientes jovenes los
cuales debutan de forma temprana con lesiones coronarias importantes y muchos de
ellos con infarto, todo esto en ocasiones independiente del tiempo de consumo, asi
como las diferentes consecuencias que esto conlleva como insuficiencia cardiaca
cronica que trae consigo una pobre calidad en el estilo de vida de los pacientes. Es
un tema poco estudiado, sin ningun estudio publicado hasta el momento en relacién
a estudios basados en medicina nuclear, el cual es un método que nos permite
cuantificar el tejido en riesgo de infarto y la extension de la enfermedad, ademas de

que permite conocer la funcion sistélica y diastdlica, y en conjunto nos ayuda a tomar
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decisiones en cuanto a que pacientes que no debutan con un infarto agudo deberian

y se beneficiarian de someterse a cateterismo cardiaco.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Existira asociaciéon entre el consumo de cocaina y cardiopatia isquémica grave

evidenciada por estudio SPECT cardiaco?

HIPOTESIS

Existe asociacion entre la gravedad de la cardiopatia isquémica, demostrada por

SPECT y el consumo de cocaina.

METODOLOGIA

A) Diseno del estudio: Cohorte, observacional, transversal.
B) Poblacion del estudio.
a. Criterios de inclusion.
1. Pacientes de cualquier sexo, consumidores de cocaina en al menos
una ocasion.
2. Contar con estudio SPECT cardiaco previamente indicado por
sospecha de isquemia miocardica.
3. Contar con historial clinico del paciente.
b. Criterios de exclusion.
1. No contar con datos completos en el expediente (ejemplo tiempo de
consumo, sintoma cardiovascular, otros factores de riesgo
cardiovasculares).
2. No firmar el consentimiento informado
c. Criterios de eliminacion.
1. No haber consumido previamente cocaina o no contar con estudio
SPECT cardiaco

13



C) Tamafo de la muestra.
Se realizara muestreo por conveniencia en pacientes que reunan los criterios
de inclusién en un periodo de tiempo de Enero de 2016 a diciembre de 2019.

D) Analisis y métodos estadisticos de los datos.
Se empleara analisis estadistico descriptivo e inferencial, empleando Chi
cuadrada para buscar asociacion entre variables paramétricas. Se emplearan
intervalos de confianza del 95% para dar certeza clinica y para todos los
datos se consideraran significativos un valor de P<0.05. Se empleara para el
analisis paquete estadistico SPSS version 25.

E) Resultados esperados.

a. Utilidad y aplicabilidad. Poblacién beneficiada. La poblacion sera
principalmente pacientes jovenes, la utilidad de todo esto es que no
existe ninguna publicacion relacionada con estudios de medicina
nuclear para evaluar la gravedad de la cardiopatia isquémica en estos
pacientes que abusan de sustancias adictivas como cocaina, siendo la
perfusidon miocardica un estudio que se realiza forma rutinaria y que
nos sirve para la toma de decisiones y determinar que pacientes
deberian y cuales no ser sometidos angiografia coronaria invasiva.

b. Valor social y valor en salud publica. Es un tema olvidado, las
adicciones son un problema importante en nuestro pais, la mayoria son
pacientes jovenes que no solo los lleva a problemas en la sociedad, los
puede llevar a presentar enfermedades psiquiatricas graves, en lo que
a nuestro tema compete a cardiopatia isquémica y esto muchas veces
a insuficiencia cardiaca lo que trae consigo deterioro fisico importante y

mala calidad de vida en el paciente.

RESULTADOS

Un 100% (n = 22) de los pacientes eran hombres (edad promedio 41.4 y + 8.75
anos). La distribucion de los factores de riesgo fue de 23% (n = 5) solo cocaina, 41%

(n = 9) cocaina y tabaco, 18% (n = 4) Hipertension arterial sistémica + Diabetes
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mellitus tipo 2 (DM2), 13.6% (n = 3) Hipertensién, DM2 y tabaco, 4.55 % (n = 1)
DM2, hipertension y dislipidemia. La fraccién de eyeccion ventricular izquierda media
(FEVI) fue de 39,22% + 15,77, medida por Gated-SPECT y Eco 2D vy el coeficiente

de regresion lineal entre ambos fue R = 0,8, IC 95%. El tiempo medio de exposicion

a la cocaina fue de 5,86 * 5,1 anos. El coeficiente de correlacién tiempo de

exposicion / presencia de isquemia: R = 0,88, coeficiente de correlacion tiempo de

exposicion / severidad de la isquemia: R = 0,77, coeficiente de correlacion tiempo de

exposicion / infarto R = 0,94.

Tabla 1. Coeficiente de correlacién del tiempo de exposicion/ presencia de isquemia

o infarto.
Tiempo de _ . .
Total Isquemia| Isquemia | Isquemia| Infarto no Infarto
exposicion Normal .
B (n) ligera |moderada| severa |transmural| transmural

(anos)

1a5 14 5 6 2 1 0 0

6a10 1 0 0 0 1 0 0

1a5b 7 1 1 1 2 1 4

FRACCION DE EXPULSION POR GATED-SPECT

REGRESION LINEAL DE LA FRACCION DE
EXPULSION DEL VENTRICULO IZQUIERDO
POR ECOCARDIOGRAMA Y SPECT

10 20 30 40 50 6
FRACCION DE EXPULSION POR ECOCARDIOGRAMA BIDIMENSIONA

y =0.9358x + 0.6022

R?=0.8044

0
L

70
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Analisis de Bland Altmann de la funcién sistdlica mediante ecocardiograma 2D y
SPECT.
Figura 1. Factores de riesgo cardiovascular.

Factores de riesgo cardiovascular

- Srigkituismo.

< Ceglonsumo de cocaina.
< Digi3TAHAS.

= D DM 2HA4ASORABEquismo.
= D pIvI2I-AHASSE IDIBl igitlémia.

DM2: Diabetes Mellitus tipo 2. HAS: Hipertension arterial sistémica.

DISCUSION

En el estudio GRACIA 2, publicado en 2007, realizado en poblacién de Espana y
Portugal, el Infarto agudo del Miocardio con elevacion del segmento ST no
relacionado a consumo de cocaina las caracteristicas de la poblacion se encontrd
una edad media de 64.3 +/- 12.9 afios, de ellos los factores de riesgo asociados
fueron tabaquismo en un 50%, Hipertension arterial sistémica en un 43%, Diabetes
mellitus tipo 2 en un 27%, con predileccion por el sexo masculino en un 86% (29). En
el estudio TRANSFER-AMI publicado en 2009, efectuado en poblacién canadiense,

se encontré una media de edad 57 afos, se asocidé a tabaquismo en un 61%, el 33%
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de los pacientes eran hipertensos y 15% de su poblacion eran diabéticos (30). En el
estudio NORDISTEMI (2010) se describe que la media edad de presentacion del
infarto fue a los 60 afios de edad y como factores de riesgo importantes la Diabetes
mellitus se presenté en un 7% y el tabaquismo en un 79%, éste ultimo llevado a
cabo en poblacion de Noruega (31). Por ultimo en el estudio STREAM de poblacién
Norteamericana publicado en 2013, la media de edad fue de 59 anos, 12.5% de la
poblacién eran diabéticos, 45% eran hipertensos (32). En nuestro estudio es
interesante observar que la media de edad de presentacion fue mas temprana
comparada con pacientes con factores de riesgo convencionales para cardiopatia
isquémica presentandose a los 41 afios de edad, el 23% de la poblacién unicamente
tenia como factor de riesgo el consumo de cocaina, el 41% se asocio a tabaquismo
y con una menor asociacion de Diabetes mellitus tipo 2 e Hipertension arterial
sistémica encontrados solamente en el 18% de la poblacion. Cabe destacar que en
nuestro estudio la mayoria de los pacientes tuvieron Insuficiencia cardiaca, que se
identifico por estudio de perfusion miocardica de forma tardia la presencia de
infartos, de los cuales solo un pequefio porcentaje tuvo presentacién aguda y recibid
tratamiento de reperfusion temprano. Debido al uso de cocaina predominantemente
en la poblacién masculina, se vio reflejado en nuestro estudio con un 100% de los
afectados pertenecen al género masculino. Sin embargo, por el tamafo de la
poblacién no podemos descartar la afectacion cardiaca y la gravedad de la misma
en el sexo femenino. Por otra parte se observo una clara asociacion de la exposicion
al consumo de cocaina con la gravedad y la presencia de isquemia e infarto.

Una gran limitante de nuestro trabajo, es la poca cantidad de pacientes incluidos, por
lo que es recomendable que en un futuro se efectue un estudio mas extenso en ésta
poblacién evaluados por SPECT cardiaco, ya que hasta el momento no hay ningun
estudio publicado en la literatura, donde se evalue mediante este método a los
pacientes con antecedente de consumo de cocaina y que tengan sospecha de

Cardiopatia isquémica.
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CONCLUSIONES

El tiempo de exposicion esta directamente relacionado con la gravedad de la
isquemia y la presencia de infarto.

La presencia de Cardiopatia isquémica se observé en edades mas tempranas que
las reportadas en la literatura y con menor asociacién a otros factores de riesgo
cardiovascular convencionales.

El célculo de la fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo por ecocardiografia y

SPECT tiene una excelente correlacion con R? de 0.804.
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