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1. RESUMEN

INTRODUCCION: EI sindrome isquémico coronario agudo (SICA), es un
problema de salud publica a nivel mundial, debido al gran impacto de
morbimortalidad que representa, afecta al 1% de la poblacion en el mundo, un
tercio de la poblacion mundial muere como consecuencia de enfermedad
cardiovascular. En nuestro pais es una de las primeras causas de muerte, desde
la década de los 90, y para el afio 2001 se reportaron un total de 98,941 muertes
causadas por enfermedades del corazon, representando el sindrome coronario
agudo el 26.2%. Los registros permiten conocer el estado del arte en la atencién
de los pacientes con SICA, en un registro de 5000 pacientes identificamos mayor
mortalidad en pacientes con infarto con elevacion del ST (IAM CEST), sin
embargo el impacto de los factores de riesgo tradicionales a largo plazo no esta

bien identificado.

OBJETIVO: Conocer el pronéstico de los factores de riesgo tradicionales a largo
plazo en pacientes con SICA tratados en el Hospital de Cardiologia del Centro

Médico Nacional Siglo XXI.

MATERIAL Y METODOS: En un estudio de cohorte se incluyeron pacientes
consecutivos incluidos en el Registro de la UCIC de diciembre del 2006 a
Diciembre del 2007, de cualquier edad y género ingresados con diagnéstico SICA
de acuerdo a los criterios internacionales (AHA/ACC/ESC); se evalué el impacto
de los factores de riesgo tradicionales: diabetes mellitus (DM), hipertension arterial
sistémica (HAS), tabaquismo y dislipidemia, asi como el estado hemodinamico en
su clase funcional, nimero de internamientos, frecuencia de eventos de angina,

falla cardiaca, infarto, muerte y eventos combinados a 4 afos.

RESULTADOS: Se incluyeron 500 pacientes del Registro de la UCIC, 360
hombres (72%) y 140 mujeres (28%), edad promedio de 66.3 + 10.9 afios, la
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frecuencia los factores de riesgo tradicionales fue: tabaquismo 70.7%, hipertension
arterial sistémica 67.7%, dislipidemia 58.1% y diabetes 51%, el sobrepeso 75.4%,
379 pacientes (75.8%) tuvieron IAM CEST, y 121 (24.2%) SICA sin elevacion del
ST, 310 (61.9%) se sometieron a algan tipo de revascularizacion
(Intervencionismo y/o Quirdrgico). La mortalidad a corto plazo fue del 16.8%. El
seguimiento fue de 3.5 + 1.6 afos, el 56.7% en clase funcional I, se internaron 111
pacientes (22%) por: angina 83 (16.6%), Insuficiencia cardiaca 23 (4.6%), Infarto 4
(0.8%) y fallecieron en el seguimiento 4.4%. Observamos significancia estadistica
en los desenlaces combinados a largo plazo con los siguientes factores de riesgo:
Edad > 65 afios (RR 2.28, IC 95% 1.76 — 4.28, p=0.001), HAS (RR 2.47, IC 95%
1.52 — 4.01, p=0.001), DM (RR 2.19, IC 95% 1.43 — 3.35 p=0.001). La presencia
de presion arterial sistélica < 90 mm Hg (RR 13.42. IC 95% 1.60 —17.7, p=0.005) y
clase de Killip > 2 (RR 6.5, IC 95% 9.3 — 36.3, p=0.001) al ingreso en evento
isquémico primario. La ausencia de revascularizacion miocardica durante el
seguimiento (Quirurgica y/o Intervencionista) (RR 2.28, IC 95% 1.48 — 3.51, p =
0.001) y un tratamiento anti isquémico no optimo (RR: 4.38, IC 95% 2.31 —8.32, p
=0.001) también tuvieron significancia estadistica para eventos cardiovasculares

mayores combinados.

CONCLUSIONES: Los factores de riesgo tradicionales como DM y HAS, asi
como la edad mayor de 65 afios, hipotensién, la clase de killip, la ausencia de una
estrategia de revascularizacion y la falta de apego a un tratamiento optimo se
asocian significativamente a peor prondstico a largo plazo. Al completar el tamafio

de muestra se podra crear una escala propia de riesgo para pacientes Mexicanos.
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2. ANTECEDENTES

EPIDEMIOLOGIA DEL SICA.

La transicion epidemiologica y demografica en México de acuerdo al Plan Nacional
de Desarrollo en 1980 era de 67.4 millones de habitantes y crecia a una tasa
promedio anual de 2.5 por ciento. Para 2010 la poblacion aumenté 60.9 por ciento,
alcanzando 108.4 millones de personas; en tanto que para el afio 2050 la
poblacién aumentard a 150,000,000 de personas en la Republica Mexicana. El
aumento de la poblacion en México es gracias al control de las enfermedades
transmisibles, soluciones a padecimientos ligados a la reproduccion, una
disminucién en la velocidad de reproduccién y un aumento en el envejecimiento,
esto es un reflejo de lo que se muestra en la piramide poblacional, un aumento en
los grupos de edad entre los 25 afios y 55 afos, grupos de edad con factores de

riesgo para padecimientos cardiovasculares, entre ellos el SICA. (1)

El sindrome isquémico coronario agudo (SICA), es un problema de salud publica
a nivel mundial, debido al gran impacto de morbimortalidad que representa, afecta
al 1% de la poblacién en el mundo, un tercio de la poblacién mundial muere como
consecuencia de enfermedad cardiovascular. En los Estados Unidos
aproximadamente en un afio, en un millon de personas tienen SICA de novo al
85% se les diagnostica Infarto Agudo al Miocardio con elevacion del segmento ST
(IAMCESST). En Espaia en un afio se detectan aproximadamente 98,000 casos
con eventos silentes, de los cuales 23,000 son detectados como IAMCEST vy
47,000 sin elevacion del segmento ST (SEST). En nuestro pais es una de las
primeras causas de muerte, desde la década de los 90, y para el afio 2001 se
reportaron un total de 98,941 muertes causadas por enfermedades del corazon,
representando el sindrome coronario agudo el 26.2%. (2)
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Se han realizado esfuerzos en nuestro pais a través de los registros en
RENASICA y RENASCA - IMSS, ya que no existe un registro real del SICA. En
ambos se detecta la correlacion de diferentes factores de riesgo y la edad en la
aparicion de enfermedad coronaria, asi como la falta de oportunidad en la

atencion.

EL PAPEL DE LOS REGISTROS EN LA MEDICINA BASADA EN EVIDENCIAS.

La enfermedad cardiovascular permanece como la principal causa de mortalidad y
la mayor causa de discapacidad en los paises desarrollados. Este niumero de
enfermedades necesita desarrollar avances en el manejo del paciente para
minimizar el impacto de la enfermedad cardiovascular sobre los servicios de salud
y el propio paciente. Los avances en el cuidado cardiovascular son propuestos en
un acercamiento basado en evidencias, moldeado por un gran acervo de guias

clinicas. (3)

La base cientifica de las recomendaciones es una importante herramienta de las
guias clinicas e influencia el grado en el que son seguidas en la préactica clinica.
Estudios recientes han asignado el mayor grado de evidencia a los estudios
controlados aleatorizados (ECA) y que son clinicamente importantes vy
representativos de la poblacién que se quiere estudiar con la recomendacion de
una guia clinica. Basados en meta-analisis derivados de ECA, el grado de
evidencia mas alto fue asignado a la recomendacién que muestra que dosis bajas
de diuréticos son mas efectivas en el tratamiento de primera linea para prevenciéon

de eventos cardiovasculares en pacientes hipertensos. (4)

La importancia de la aplicabilidad de la evidencia a las recomendaciones pone por
alto la necesidad de considerar situaciones clinicas relevantes, no todas han sido
evaluadas en ECA. Asi la evidencia se puede originar tanto del concenso de
expertos como de estudios prospectivos aleatorizados. Los estudios

observacionales pueden hacer importantes contribuciones de evidencia cuando
7
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los resultados con clinicamente importantes y las poblaciones involucradas son
representativas, a pesar de que generalmente proveen un menor nivel de

evidencia que los ECA. (5)

Los registros de estudios prospectivos no aleatorizados documentan el tratamiento
y los resultados de pacientes consecutivos en la practica clinica. Por lo tanto los
datos se obtienen de pacientes en “mundo real”, muchos de los cuales hubieran
sido excluidos de ECA en una variedad de escenarios clinicos. Los ECA son
costosos, lo cual limita el tamafio de las poblaciones bajo estudio. En contraste,
los registros pueden proporcionar grandes poblaciones, dando una herramienta
cientifica poderosa. El Registro Global de Eventos Coronarios Agudos publicado
en 1999 incluyé mas de 100,000 pacientes con Sindrome Isquémico Coronario
Agudo (SICA) en 30 paises del mundo. EI Registro de la Reduccién de
Aterotrombosis para la Salud Continua reclutdé 68,000 que tenian o estaban en
riesgo de tener enfermedades aterotromboticas en 44 paises alrededor del mundo.
La naturaleza global de estos examenes proporciond una oportunidad sin
precedente para estudiar la epidemiologia de las enfermedades aterotromboticas y

el uso variado de estrategias de manejo. (6)

En Europa, el programa Examen Cardiaco Europeo reunio una serie de examenes
y registros sobresalientes que investigaron condiciones que incluyeron SICA,
diabetes, falla cardiaca, enfermedades cardiacas congénitas, enfermedad valvular
cardiaca, embarazo en el contexto de enfermedad cardiaca, angina estable
cronica, prevencion secundaria y fibrilacion auricular asi como tratamientos,
incluyendo revascularizacién coronaria e intervencion coronaria percutanea (ICP).
El programa ha crecido para incluir 182 hospitales de 35 paises y examenes
individuales de mas de 47,000 pacientes. (7)

La Sociedad Europea de Cardiologia designé el Examen Cardiaco Europeo para
evaluar la aplicabilidad de la medicina basada en evidencia, la aplicaciéon de guias

en la practica clinica y el resultado de diferentes estrategias en el manejo del
8
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paciente. Este y otros registros estan documentando actualmente la prevencion,
diagndstico y tratamiento de una variedad de enfermedades cardiovasculares en
la practica clinica a través del pais. Los hallazgos pasados y futuros de esos
estudios tienen el potencial de proporcionar un enlace entre los ECA y la situacion

del “mundo real”. (8)

En México la Sociedad Mexicana de Cardiologia establecié el Registro Nacional
de Sindromes Isquémicos Coronarios Agudos (RENASICA) en coordinacién con
hospitales de 3er nivel del IMSS, se demostro la correlacion de diferentes factores
de riesgo y la edad en la aparicién de enfermedad coronaria. Se incluyeron 8,355
pacientes con diagnostico de SICA. (9)

En la primera etapa del RENASICA | se analizaron a 4,253 pacientes (93%) de los
4,560 capturados; el (65.2%) corresponden a SICA sin elevacion del segmento ST
y el resto (34.8%) con elevacion del segmento ST. Predominé el sexo masculino
con el 78% y la edad promedio de 53.2 + 14.0 afios. En la segunda etapa del
RENASICA, se observo la edad promedio de 60 afios, predomind el sexo
masculino con el 75%. La mortalidad global fue de 7.2% de los 4,211 pacientes
con IAM CEST fue de 4.4% en 3,339 pacientes (9).

El registro pretende establecer en México las caracteristicas clinicas, identificar
abordajes terapéuticos y conocer la evolucion hospitalaria en pacientes con
sindrome coronario agudo. En RENASICA 1l se incluyeron 8,098 pacientes, la
mortalidad hospitalaria global del 7%, en SICA SEST fue del 4% y en IAM CEST
del 10%. (10)

El RENASCA - IMSS ( Registro Nacional de Sindromes Coronarios Agudos )
realizado en la institucion que atiende a mas de 50,000,000 de mexicanos en un
afio con la participaciéon de 10 Unidades Médicas de Alta Especialidad se logrd
reunir a 2389 pacientes en la Unidad de Cuidados Intensivos Cardiovasculares del

Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI, 71.1 % hombres,
9
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edad de 63 £ 11.7 afios, 69.1 % con infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST (IAM CEST) y 30.89 % con sindrome isquémico coronario agudo sin
elevacion del ST (SICA SEST). La puntuacién GRACE fue de 168; > 150 puntos
en SICA SEST se asocié con complicaciones de angina o isquemia recurrente,
falla ventricular izquierda, choque, arritmias; el IAM CEST se asocié con muerte,
reinfarto, angina o isquemia recurrente, falla ventricular izquierda, choque vy
arritmias. Se aplico terapia fibrinolitica en 40.2 %, y 8.48 % fue sometido a
intervencion coronaria percutanea. Existié correlacion negativa entre puntuacion
GRACE vy uso de terapia fibrinolitica (r —0.04, p = 0.04). (11)

Existe la realizacion de un registro de 5000 pacientes con Sindrome Coronario
Agudo (SICA) ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Cardiovasculares en
nuestro Hospital de Cardiologia de CMN Siglo XXI, donde se incluyeron de Enero
del 2003 a Enero del 2009, de los cuales 3307 (66.1%) tuvieron Infarto de
Miocardio con elevacion del ST (IAM CEST), 1613 (32.3%) SICA sin elevacion del
ST ( SICA SEST), la edad promedio fue de 62.9 + 12 afios, 69.6% hombres y
30.4% mujeres. Los factores de riesgo se distribuyeron de la siguiente manera:
Tabaquismo (63.4%), hipertension arterial (62.6%), dislipidemia (47.1%) y diabetes
mellitus (44.1%). Las complicaciones durante la fase temprana fueron mas
frecuentes en los pacientes con IAM CEST, con una mortalidad del 85% contra
11.33%, p = 0.004. (12)

Por estas aportaciones los registros permiten a un menor costo y coordinacién con
la atencion médica, especialmente cuando se cuenta con un gran namero de
centros hospitalarios en paises con caracteristicas propias. Ademas la recoleccién
de datos cardiovasculares en un sistema estandarizado evita duplicar esfuerzos, lo
cual es necesario cuando se encuentran datos de diferentes organizaciones (13-
14). La naturaleza del “mundo real” de los datos de los registros pueden generar
hipétesis importantes al observar resultados de tratamientos de uso diario, y se

reduce el problema crucial de los ensayos clinicos aleatorizados (ECA), en que los

10
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grupos de tratamiento son similares entre si, pero no son similares a la poblacién

que aparece en la practica clinica. (15)

Se estima que menos de 1/3 de pacientes con falla cardiaca en la practica clinica
cumplen los criterios de inclusiéon de la mayoria de los ECA debido a factores
como edad y enfermedades concomitantes, resultando en poblaciones con menor
riesgo de las que se ven en la vida diaria. Los registros prospectivos al respecto
pueden ser utilizados para mejorar los ECA y poder transferir los hallazgos a la
poblacién clinica no seleccionable para dichos estudios. Esto puede ser logrado
de dos maneras: primero, las caracteristicas de pacientes incluidos en registros
pueden ser evaluadas para determinar que tanto se asemejan a las de los
pacientes incluidos en ensayos clinicos; segundo, pueden mostrar en qué grado
los hallazgos de los ECA pueden ser sostenidos en pacientes excluibles de la

poblacion de estudio. (16-17)

Es interesante que un registro de casi 2,000 pacientes con IAM admitidos en
unidades de cuidados coronarios en ltalia reportdé que el 25% tenian 75 afios o
mas de edad. (18) En los ECA ha habido muchos menos pacientes en este rango

de edad y se han incluido en los criterios de exclusién. (19-20)

El Registro Nacional Suizo para la Informacion y Conocimiento de Admision en
Unidades de Cuidados Intensivos (RIKS-HIA) dio acceso en linea instantaneo a
reportes de muchos grupos de pacientes lo que permitié la comparacion anénima
entre los consumos, tratamiento y resultados a corto-largo plazo de muchas
unidades de cuidados intensivos. A través del tiempo, en estos hospitales se han
podido observar cambios no vistos en otras instituciones debido a los resultados
del registro. Esto es particularmente Gtil dado que mas del 90% de hospitales en el
pais participaron para el registro. (21) Investigadores en una nueva unidad
coronaria intensiva en Francia usaron los hallazgos del GRACE de esta manera.

Los autores confirmaron que el tratamiento y los resultados para pacientes con

11
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SICA en su institucion fueron similares a los adquiridos por instituciones

experimentadas de la region.

Los datos de registros también se han usado para determinar areas en las que
determinadas practicas de tratamiento fueron subdptimas o tenian ciertos
conflictos con las recomendaciones de las guias de manejo, o discrepancias

substanciales entre areas geograficas o subgrupos de pacientes. (22)

Mas alla, la adherencia inadecuada a las guias de manejo ha mostrado que
reduce la sobrevida de pacientes con IAM CEST. En dos registros, uno llevado a
cabo hace 4 afios y otro reciente se mostré6 un aumento en la adherencia a las
guias en todas las instituciones. El uso de terapia de reperfusion primaria se
incrementd de 56-64% Yy la mortalidad disminuy6é aproximadamente 20% tanto
durante la hospitalizacion como 30 dias después. Se observé una tendencia
mayor en el ultimo registro para dar medicina basada en evidencia y con ello hubo
un mayor descenso de la mortalidad comparado con grupos en los que no se dio
dicha terapia. Las principales razones para que los pacientes no recibieran
medicina basada en evidencia radicé en las contraindicaciones para indicar
determinados tratamientos segun las guias actuales. Asi, estos datos pueden
ayudar a indicar a los futuros comités de estudios si las guias actuales pueden ser

Gtiles y llenan los requisitos para ser seguidas por los centros hospitalarios. (23)

ESTRATIFICACION DE RIESGO EN LOS SINDROMES CORONARIOS
AGUDOS.

Hay una evidencia sélida, basada en ensayos aleatorizados, que muestra que las
estrategias de tratamiento especificas, incluido el tratamiento intervencionista, las
terapias antiagregantes plaquetarias y antitromboticas mas potentes,
especialmente eficaces en los pacientes con mayor riesgo. En cambio, las guias
de ACC/AHA asignan una recomendacién de clase Ill (algo que no debe hacerse)

al tratamiento intervencionista en los pacientes con SCA sin elevacién del ST

12
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estabilizados y con bajo riesgo. Asi pues, para orientar estas estrategias de
tratamiento, se hace necesaria una evaluacion individualizada del riesgo
cardiovascular. Esto es clave para garantizar que los pacientes en los que es mas
probable obtener el mayor efecto beneficioso con la intervencion reciban la
asistencia apropiada, y que los que es improbable que obtengan un efecto
beneficioso no reciban tratamientos innecesarios que pueden ser peligrosos. Este
enfoque resulta atractivo tanto para individualizar el tratamiento de cada paciente

concreto como desde un punto de vista de simple economia de la salud. (24)

¢ES POSIBLE APLICAR UN SISTEMA DE PUNTUACION EN LA PRACTICA
CLINICA?

El registro GRACE se disefid para que reflejara una poblacion de pacientes con
SICA no sesgada, independientemente de su localizacion hospitalaria final y de si
el hospital en el que ingresaban tenia acceso 0 no a servicios especializados de
intervencion cardiaca. Los predictores del resultado se establecieron en funcion de
las caracteristicas clinicas y los biomarcadores en el momento de la presentacion
inicial. Se identificaron nueve factores que predecian de manera independiente la
mortalidad o el conjunto de mortalidad e infartos de miocardio (edad, insuficiencia
cardiaca, enfermedad vascular periférica, presion arterial sistolica, clase de Killip,
concentracion sérica de creatinina, enzimas cardiacas elevadas, parada cardiaca
al ingreso y desviacion del segmento ST en el electrocardiograma) y se
incorporaron a un modelo continuo de riesgo cardiovascular. Estos nueve factores
explicaban mas del 90% del poder predictivo del modelo multivariable completo y
proporcionan una discriminacion mas solida que la basada solamente en el valor

de troponina (25).

El score de riesgo GRACE es un algoritmo mas complejo que otros scores, puesto
que utiliza variables continuas como la edad y la disfuncion renal (el score de
riesgo TIMI utiliza la edad como criterio dicotdbmico para < 65 o > 65 afios). El

calculo del score de riesgo GRACE a partir de un nomograma en papel no es el
13
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método mas apropiado de aplicar el sistema de puntuacion a la practica clinica. El
algoritmo puede descargarse libremente en un dispositivo manual o un ordenador
y la introduccion de los datos y el calculo del score de riesgo requiere menos de
30 s. ¢Puede aplicarse esto en la practica clinica y es necesario un médico para
estimar el score de riesgo? Esta cuestion fue abordada en el Sudeste de Escocia
por McLean et al en una cohorte de 7.000 pacientes no seleccionados que
acudieron al hospital por una sospecha de dolor cardiaco.

El estudio puso en evidencia que las enfermeras de cardiologia pueden aplicar de
forma exacta el score de riesgo GRACE, en un formato electronico, y que a pesar
de que se estudid en pacientes con «sospecha de dolor cardiaco» en vez de con
un «SCA demostrado», proporciond una solida prediccion del riesgo no solo en
cuanto a la evolucion de los pacientes, sino también en cuanto a la confirmacion

de un diagnostico de SCA y a la duracién de la hospitalizacion.

El estudio realizado por Abu-Assi et al aporta evidencia de la validez del score
GRACE, ampliamente aceptado, en la practica cardiologica actual. Esto se suma a
la evidencia de que este score de riesgo, de facil aplicacion y bien validado, debe
usarse en todos los pacientes que acuden con SCA, con objeto de estratificar el
riesgo y orientar el ulterior tratamiento (con lo que se reducen las paradojas
terapéuticas existentes y con el objetivo de reducir la distancia existente entre la
evidencia y la préactica clinica real). Es probable que la adopcion universal de este
enfoque tenga efecto en la mortalidad y la morbilidad totales tras el infarto agudo
de miocardio superior al de las pequefias mejoras observadas en ensayos clinicos

recientes a gran escala sobre el uso de farmacos. (26)

Abu- Assi et al ponen de manifiesto que la capacidad de discriminacion del score
GRACE fue excelente, con un area bajo la curva ROC de 0,86 (intervalo de
confianza [IC] del 95%, 0,81-0,92 para el conjunto de todos los pacientes) y de 0,9
(IC del 95%, 0,83- 0,98 para los pacientes con IM con elevacién del ST) y 0,86 (IC

del 95%, 0,78-0,93 para los pacientes con IM sin elevacion del ST).
14
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¢, COMO SE OBTIENE UNA ESCALA DE RIESGO?

El score de riesgo GRACE fue desarrollado en una cohorte de 21.688 pacientes
incluidos en el registro multinacional observacional GRACEZ2, en el que participan
actualmente 123 hospitales del4 paises de Europa, Norteamérica, Sudameérica,
Australia y Nueva Zelanda. El registro GRACE se disefi¢ para que reflejara una
poblacion de pacientes con SICA no sesgada, independientemente de su
localizacion hospitalaria final y de si el hospital en el que ingresaban tenia acceso
0 no a servicios especializados de intervencion cardiaca. Los predictores del
resultado se establecieron en funciébn de las caracteristicas clinicas y los
biomarcadores en el momento de la presentacion inicial. Se identificaron nueve
factores que predecian de manera independiente la mortalidad o el conjunto de
mortalidad e infartos de miocardio (edad, insuficiencia cardiaca, enfermedad
vascular periférica, presion arterial sistolica, clase de Killip, concentracion sérica
de creatinina, enzimas cardiacas elevadas, parada cardiaca al ingreso y
desviacion del segmento ST en el electrocardiograma) y se incorporaron a un

modelo continuo de riesgo cardiovascular.

Estos nueve factores explicaban mas del 90% del poder predictivo del modelo
multivariable completo y proporcionan una discriminacion mas solida que la
basada solamente en el valor de troponina. Es interesante sefalar que, al
introducir un ajuste para otros factores, el sexo no es un predictor del resultado.
Este modelo se valido luego internamente en otros 22.122 pacientes del registro
GRACE y externamente en otro grupo de 12.142 pacientes con SCA de la serie de
datos del Global Use of Strategies to Open Occluded Coronary Arteries (GUSTO)
[Ib2. El score de riesgo del GRACE muestra una exactitud predictiva excelente
para la mortalidad y para la variable combinada formada por muerte e IM a los 6

meses del episodio indice (c = 0,82y ¢ = 0,7 respectivamente).
15
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Los investigadores del GRACE han actualizado recientemente el modelo para
asegurar su exactitud para los pacientes tratados actualmente. Los resultados del
estudio de Abu-Assi et al concuerdan con lo indicado por otros estudios de
validacion realizados en cohortes no incluidas en el GRACE, en las que el score
GRACE tuvo un rendimiento uniformemente superior al de otros modelos de
riesgo existentes, al predecir con exactitud la mortalidad intrahospitalaria asi como

el resultado a los 6 meses. (27)

3. JUSTIFICACION

Una gran cantidad de registros prospectivos actualmente estan dando numerosos
datos bien estandarizados acerca de las caracteristicas de las poblaciones, sus

practicas clinicas y los resultados, tanto en Europa como en el resto del mundo.

Este importante recurso debe ser usado con todo su potencial, para incrementar la
implementacion de guias en la practica clinica y para introducirnos a importantes

hallazgos epidemioldgicos que puedan mejorar a los ECA.

Deben ser usados de manera apropiada, con cuidadosa atencién a su disefio,
analisis e interpretacion. Estos registros deben ser considerados como una valiosa

llave para la calidad de la informacion utilizada en la medicina cardiovascular.

Por lo cual nos damos a la tarea de mostrar un registro de pacientes con SICA en
nuestra la poblacién mexicana, asi como valorar su evolucién a largo plazo para
gque nos sirva para tomar la pautas de manejo necesario de acuerdo al
comportamiento clinico en nuestra poblacion demografia, en aquellas en que se
encuentre con contraindicaciones absolutas o relativas de acuerdo a la Guias
clinicas del manejo en pacientes con SICA y asi como formar unas Guias de

manejo propias para las caracteristicas poblacionales del paciente mexicano.
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Para orientar las estrategias de tratamiento y seguimiento, se hace necesaria una
evaluacion individualizada del riesgo cardiovascular. Esto es clave para garantizar
que los pacientes en los que es mas probable obtener el mayor efecto beneficioso
con la intervencidon reciban la asistencia apropiada, y no reciban tratamientos
innecesarios que pueden ser peligrosos. Este enfoque resulta atractivo tanto para
individualizar el tratamiento de cada paciente concreto como desde un punto de
vista de simple economia de la salud. Muchas escalas de clasificacion ya se han
mencionado previamente las cuales ha sido validada, pero la poblacién donde han
sido realizadas y validadas tienen variables poblacionales diferentes a nuestra
poblacion mexicana, desde el punto de vista, cultural, econémico y de recursos en
servicios de salud. Por lo cual se debe realizar una escala de factores de riesgo
cardiovascular en nuestra poblacion para predecir el riesgo de nuevos eventos

cardiovasculares a corto y largo plazo.

Asi como establecer tomando en cuenta la evolucion de los pacientes a largo
plazo los factores de riesgo tradicionales y una escala de riesgo para nuevos

eventos cardiovasculares de forma retrospectiva.

4. PLANTEAMENTO DEL PROBLEMA

1.- ¢Cual es la evolucion a largo plazo de los pacientes con SICA tratados en el
Hospital de Cardiologia de Centro Médico Nacional Siglo XXI, a los cuales se dio

su tratamiento de acuerdo a Guias de practicas clinicas internacionales?

2.- ¢Cual es el impacto de los factores de riesgo tradicionales a largo plazo en

pacientes con SICA?

3.- ¢Cudl es el riesgo de nuevos eventos cardiovasculares a largo plazo en

pacientes con eventos de SICA?

17
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5. HIPOTESIS

1.- La evolucion a largo plazo de los pacientes con SICA tratados en el Hospital de
Cardiologia de Centro Médico Nacional Siglo XXI, dependera del apego al

tratamiento de acuerdo a Guias de précticas clinicas internacionales.

2- Los factores de riesgo tradicionales influyen en el mal prondstico a largo plazo

de los pacientes con SICA.

3.- Las variables clinicas de deterioro hemodindmica en el evento primario de

SICA influyen en el prondstico a largo plazo.

6. OBJETIVOS

1.- Determinar la evolucién y pronéstico a largo plazo, en pacientes con SICA
tratados en el Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

2.- Determinar el conjunto de predictores clinicos durante el evento de SICA

primario que predigan el prondéstico de los pacientes a largo plazo.

3.- Construir un modelo de item asociadas con la evolucion de los pacientes con

sindrome coronario agudo.

4.- Validar el constructo (modelo) calculado en una poblacion de pacientes con

sindrome coronario agudo al completar la muestra requerida.
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7. MATERIAL Y METODOS
7.1 DISENO DEL ESTUDIO

Estudio de cohorte piloto; descriptivo, observacional, ambilectivo.

7.2 UNIVERSO DEL ESTUDIO

Se incluyeron pacientes consecutivos incluidos en el Registro de la UCIC de
diciembre del 2006 a Diciembre del 2007.

7.3 CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

1. Cualquier genero
2. Mayores de 18 afios.
3. Que cuenten con consentimiento informado firmado.

4. Diagnostico de SICA. En base a criterios internacionales (AHA/ACC/ESC)
ya establecidos mediante cuadro clinico, electrocardiograma, y datos

bioquimicos.
5. Para IAM CEST que al menos cuenten con 2 de los siguientes criterios:

a.- Dolor toracico mayor de 20 minutos acompafado o no de disnea,

diaforesis, nauseas.
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6.

b.- Electrocardiograficamente: Ascenso del segmento ST en al menos de
dos derivaciones contiguas de 0.1 Mv en derivaciones del plano frontal y
0.2 mV en derivaciones precordiales V1-V3 y de 0.1 mV en el resto de las
derivaciones o nuevo bloqueo de rama izquierda, o desnivel del ST

persistente en al menos 2 derivaciones contiguas.

c.- Incremento de Biomarcadores de necrosis miocardica
(Creatinfosfoquinasa fraccion MB o Troponina ) con al menos un valor por
encima del percentil 99° del limite de referencia o por encima del limite de

referencia.

Para SICA SEST que al menos cuenten con alguno de los siguientes

criterios:

a.- Dolor toracico mayor de 20 minutos acompafiado o no de disnea,

diaforesis, nauseas.

b.- Electrocardiograficamente: Desnivel del ST persistente en al menos 2

derivaciones contiguas, o alteraciones de la onda T.

c.- Incremento de  Biomarcadores de necrosis miocardica
(Creatinfosfoquinasa fraccion MB o Troponina ) con al menos un valor por
encima del percentil 99° del limite de referencia o por encima del limite de

referencia.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Enfermedades valvulares cardiacas.
Tromboembolia pulmonar.
Sindromes aorticos agudos.

Enfermedades congénitas.
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5. Enfermedades neoplasicas o procesos infecciosos activos.

7.4 VARIABLES DE ESTUDIO

Variables independientes:

- Edad.

- Género

- Hipertension arterial sistémica
- Diabetes Mellitus

- Dislipidemia

- Tabaquismo

- Sobrepeso (IMC > 25)

- Tipo de SICA

- Frecuencia cardiaca

- Clase Killip

- Tratamiento de revascularizacion

Clase funcional

Variables dependientes:

Angina

Infarto

Falla ventricular (1.C.C.)

Muerte
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- Eventos combinados

- Reinternamientos

7.4.1 DEFINCION DE VARIABLES.

VARIABLES INDEPENDIENTES:

Género
o Definido como masculino o femenino
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotbmica

Edad
o Definido por numero ordinales en orden creciente
Tipo de variable: Ordinal

Escala de medicion: NUmero.

Hipertension Arterial Sistémica:
o Cuantificacion de cifras de tension arterial sistolica de 140 y mas
mmHg, y de diastélica de 90 y mas mmHg.
Tipos de variable: Ordinal

Escala de medicion: Niumero

Diabetes Mellitus
o Presencia de glucemia central en ayuno de 8 horas de 126mg/DI
0 mas, o bien una determinacion aleatoria con 200mg/DI 0 mas
aunado a sintomas de la misma.
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)
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e Dislipidemia
o Presencia de elevacion de las cifras séricas de colesterol total
arriba de 200mg/Dl, triglicéridos arriba de 200mg/Dl o bien del
colesterol de baja y muy baja densidad o disminucion del
colesterol de alta densidad debajo de 40mg/DlI.
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)

e Tabaquismo
o La presencia del habito de inhalar el producto de la combustion
de tabaco
o Se considero ser activo o0 pasivo
o Se midié con la presencia o ausencia del mismo
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicién: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)

e Revascularizacion miocéardica
o Definida como la intervencién quirdrgica para la colocacion de
hemoductos ya sea de arteria mamaria o bien de vena safena en
el mismo internamiento y en la fase de convalecencia del infarto,
asi como la realizacion de intervencionismo con o sin colocacién
de STENT coronarios.
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)

e Manejo medico antisiguemico optimo:
oDefiniremos como manejo antiisquemico optimo al uso de los 4
principales medicamentos que han demostrado una disminucion de

la mortalidad en el paciente isquémico: IECAS o ARA |,
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Betabloqueadores, Estatinas y Acido acetilsalicilico., o
Anticoagulacion y Ca antangonistas en caso de ectasia coronaria.
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotdmica ( Presente o ausente).}

e Clase funcional:
o Para angina la clasificacion de la Sociedad Cardiovascular de
Canada:
-CF I La angina aparece ante esfuerzos importantes vy/o
prolongados.
-CF 1I: Limitacion leve de su actividad habitual. La angina se
desarrolla durante el ascenso de escaleras con rapidez, la marcha
en pendiente, la actividad fisica en periodos postprandiales, climas
frios o contra el viento. También incluye la angina que se desarrolla
en situaciones de tension emocional o al iniciar la actividad
matinal.
-CF Il : Limitacion marcada de la actividad habitual. La angina se
presenta después de caminar una o dos cuadras o al subir
escaleras a paso normal.
-CF IV: Incapaz de llevar a cabo su actividad habitual. Incluye la
angina en reposo.
oPara la disnea se ocupara la clasificacion funcional de la New York
Heart Association (NYHA) valora la actividad fisica definiendo
cuatro clases en base a la valoracion subjetiva durante la
anamnesis sobre la presencia y severidad de la disnea.
»Clase funcional I: Actividad habitual sin sintomas. No hay
limitacion de la actividad fisica.
= Clase funcional Il: El paciente tolera la actividad habitual, pero
existe una ligera limitacion de la actividad fisica,

apareciendo disnea con esfuerzos intensos.
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= Clase funcional Ill: La actividad fisica que el paciente puede
realizar es inferior a la habitual, esta notablemente limitado
por la disnea.

= Clase funcional IV: El paciente tiene disnea al menor esfuerzo
0 en reposo, y es incapaz de realizar cualquier actividad

fisica

Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal

VARIABLES DEPENDIENTES

e Muerte por causa cardiaca
o Es el cese de la vida definida mediante parametros clinicos y
eléctricos secundaria a causas cardiacas como isquemia,
arritmias o choque cardiogénico.
Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)

e Muerte por causas generales
o Es el cese de la vida definida clinica y eléctricamente por
cualquier causa.
Tipo de variable: Cualitativa
Escala de medicién: Nominal, dicotémica ( Presente o ausente)

¢ Reinfarto
o Criterios clinicos y paraclinicos de infarto, en la misma
localizacion de un infarto previo, ya sea durante la fase de
convalecencia del previo o bien después de ella.
o Definido como la presencia de dolor precordial opresivo, tipico de

duracion mayor a 20 minutos asociado a cambios
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©)

electrocardiograficos de lesion subepicardica de cualquier
localizacion en la menos dos derivaciones contiguas (o bien
lesién subendocérdica para el infarto sin elevacion del segmento
ST), asociado a:

Aumento de los niveles séricos de enzimas cardiacas (troponina |
mayor de 0.10ng y valores de CK total arriba de 2 veces su valor
normal)

La presencia de curva bimodal enzimatica (aumento nuevamente
de enzimas cardiacas) durante la fase de convalecencia del

infarto.

Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente).

e Angina:

o

o

Presencia de dolor precordial tipico o equivalentes anginosos
(Disnea, epigastralgia, fatiga subita) aun después de la etapa
aguda, con cambios eléctricos o sin ellos.

Se medira de acuerdo a la presencia o a la ausencia de la misma

Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)

e Internamientos:

o

o

La presencia de ingreso a cualquier sistema de salud hospitalario
en mas de 5 ocasiones por afio, por descompensacion de su
clase funcional por angina, falla cardiaca o infarto.

Se medira de acuerdo a la presencia o a la ausencia de la misma

Tipo de variable: Cualitativa

Escala de medicion: Nominal, dicotomica ( Presente o ausente)
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7.5 ANALISIS ESTADISTICO:

Se hara estadistica descriptiva: las variables cuantitativas sera probadas en su
distribucion con prueba de Shapiro Wilk, y de encontrarse distribucion normal se
resumiran con media * desviacion estandar; aquellas con distribucidon no
semejante a la normal serd resumidas con mediana y rango intercuartilico. Las

variables cualitativas se expresaran en frecuencias absolutas y relativas.

El analisis bivariado contrastara las variables cuantitativas con t de Student para
grupos independientes (0 en caso necesario se usara U de Mann Withney como
alternativa no paramétrica); las variables cualitativas se contrastaran con X> o en

caso de valores esperados < 5 con priueba exacta de Fisher.

El analisis multivariado se realizara con regresion logistica binaria, con criterio de

entrada al modelo de p<0.20 y salida con p<0.05.

Se realizard un constructo a partir de los valores del coeficente beta de la
regresion logistica, y de acuerdo a estos calores se asignara un puntaje
directamente proporcional al efecto de cada item dentro del modelo. Al tener el
constructo, éste sera aplicado a una poblacién similar para validar su excatitud al
predecir evenos cardiovasculares mayores, de ahi que se calculara entonces la
curva ROC del puntaje que prediga con mayor sensibilidad y menor tasa de falsos

positivos.
7.6 TAMANO DE MUESTRA:

Se estima un tamafio mustral aproximado de 20 sujetos por cada variable
independiente incluida en el analisis, ademas de lo obtenido por antecedentes en
otros estudios., como en el estudio E.T.I.A.M. llevado a cabo en este Hospital de
Cardiologia de Centro Médico Nacional Siglo XXI de enero de 2003 a ju.l.io de
2006 se registraron 2,865 pacientes con sindrome coronario agudo, de los cuales
1,925 (66.4%) tuvieron IAM-CST, la edad promedio fue de 62 + 16 afos, 1,444
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hombres (75%) y 481 mujeres (25%)., y en base a esto se requiere una muestra

significativa mayor de 400 sujetos. (28)

7.7 PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO:

Cita de pacientes: Para el llenado del cuestionario para valorar la evolucion del
paciente a largo plazo, e identificar factores de riesgo cardiovascular para nuevos

eventos isquémicos agudos a largo plazo de acuerdo a las variables a determinar.

Extraccion de muestras: Se extrajo de la vena ante cubital 5 ml de sangre total
(teniendo cuidado de que el torniquete no sea aplicado con mucha tension), la cual
fue colectada en un tubo conteniendo EDTA y centrifugado a 2500g por 10
minutos. Posteriormente la capa superior (plasma) se retiré cuidadosamente y se
transfirid con una pipeta de transferencia de plastico estéril a un tubo de plastico
eppendorf estéril de 1.5ml libre de enzimas. Finalmente el concentrado eritrocitario
se desecho en un contenedor destinado para material de residuos biologicos

peligrosos (Opcional).

Determinacion de biomarcadores: Se realizo determinacion de biomarcadores
de estrés oxidativo, inflamacién y descontrol metabdlico ( PCR, Fibrinégeno, Hb
glucosilada, Glucosa, Colesterol, Triglicéridos), que contribuyen al riesgo
cardiovascular. (Opcional).

8. CONSIDERACIONES ETICAS:

De acuerdo con la Declaracion de Helsinki (1964) que establece estandares de
proteccion para las personas que participan en investigaciones y los principios
éticos que deben regir la investigacion clinica, junto a otros cédigos referidos al
mismo tema como el Codigo de Nuremberg de 1974 y las Recomendaciones del
CIOMS (Council for International Organization for Medical Sciences promulgadas
en 1982) y las Guias de Buenas Practicas de Investigacion Clinica adoptadas por

la Reunion Internacional de Armonizacién en 1996. En la presente investigacion se
28



“TESIS DE POSGRADO. FACULTAD DE MEDICINA DE LA UNAM. HOSPITAL DE CARDILOGIA CMN SIGLO XXI”

siguieron los principios para garantizar que los derechos, seguridad y bienestar de
los sujetos incluidos en investigaciones sean protegidos. De acuerdo con “ la
altima modificacion final adoptada fue en la Asamblea Médica Mundial de octubre

del 2000 siendo las modificaciones mas importantes las siguientes:

1. Se tiene en cuenta a las poblaciones en las cuales se realizan las
investigaciones, en defensa de los paises en desarrollo y de los
vulnerables. En el punto 19 se afirma “La investigacion médica solo se
justifica si existen posibilidades razonables de que la poblacion sobre la que
la investigacion se realiza podra beneficiarse de los resultados” y en el
punto 24; “ Cuando la persona sea legalmente incapaz, o inhabil fisica o
mentalmente de otorgar consentimiento o menor de edad estos grupos no
deben ser incluidos en la investigacion a menos que ésta sea necesaria
para promover la salud de la poblacién representada y esta investigacion no

pueda realizarse en personas legalmente capaces”.

2. Se enfatiza la necesidad de comparar los procedimientos nuevos con los
mejores métodos probados y no se amplia el uso de placebo. En el punto
29 expresa: “Los posibles beneficios, riesgos, costos y eficacia de todo
procedimiento nuevo deben ser evaluados mediante su comparacion con
los mejores métodos actuales. Esto no excluye el uso del placebo o ningin
tratamiento en estudios para los que no se dispone de procedimientos

probados”

3. Se incluyé la consideracibn acerca de los sujetos que participan en
investigaciones una vez que los ensayos finalicen. El punto 30 reza “Al final
de la investigacion, todos los pacientes que participen en el estudio deben
tener la certeza de que contardn con los mejores métodos probados

identificados por el estudio”.

4. El investigador debe presentar al comité de ética independiente la
informacion sobre financiamiento, patrocinadores, posibles conflictos de

interés e incentivos para los sujetos (punto 13).
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5. El participante en la investigacion debe ser informado acerca de las fuentes
de financiamiento y de posibles conflictos de interés, y el investigador debe
asegurarse que el individuo comprendié la informacion brindada en el
Consentimiento Informado ( punto 22). Otras modificaciones fueron la
desaparicion de la distincidbn entre investigacion clinica e investigacion
biomédica no clinica y que se deben publicar tanto los resultados positivos
como los negativos de las investigaciones y, de no publicarse, estos ultimos

deben estar a disposicion del pubico.

De acuerdo a estos principios de la declaracion de Helsinki se le solicité a los

participantes la firma del siguiente consentimiento informado (ver anexo 2).

9. FACTIBILIDAD:

El universo o poblacion del estudio seran los pacientes y expediente clinicos de
los 5000 pacientes con Sindrome Isquémico Coronario Agudo (S.I.C.A)
ingresados a la Unidad de Cuidados Intensivos Cardiovasculares del Hospital de
Cardiologia del CMN Siglo XXI de enero del 2003 a enero del 2009 incluidos en el
Registro de la UCIC, se contactaran via telefénica y se solicitara su asistencia al
hospital de cardiologia para su seguimiento y llenado de de cuestionario y toma
de muestra para biomarcadores, mismas que se procesaran en el Hospital Dr

Carlos Mac Gregor IMSS donde se cuenta con la infraestructura necesaria.
Se cuenta con los siguientes recursos humanos:
- Dr José Antonio Pérez Mufioz, residente de tercer afio de cardiologia.

- Dra Gabriela Borrayo Sanchez, tutor de la tesis.

- Dra Irma Isordia Salas, tutor de tesis.
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10. CALENDARIO Y CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES
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11. RESULTADOS

Se incluyeron 500 pacientes del Registro de la UCIC, 360 hombres (77%) y 140
mujeres (28%), edad promedio de 66.3 £ 10.9 afios, la frecuencia los factores de
riesgo tradicionales fue: tabaquismo 79.8%, hipertension arterial sistémica 67.8%,
dislipidemia 58.2% y diabetes 51%, el sobrepeso 75.4%, 379 pacientes (75.8%)
tuvieron IAM CEST, y 121 (24.2%) SICA sin elevacion del ST, Las modalidades de
tratamiento para el eventos isquémico agudo inicial fueron: Trombolisis 47 (9.4%),
ICP  Primaria 219 ( 43.8%), Intervencionismo 36 (7.2%), Cirugia de
revascularizacion miocardica 55 (11.2%), Tratamiento médico 142 (28.4%). La
mortalidad hospitalaria fue del 16.8%: CEST 75 (15%) y SEST 9 (1.8%), las
causas de mortalidad hospitalaria se distribuyeron de la siguiente manera: Choque
cardiogénico: 56 pacientes 10% (CEST) vs 1.2% (SEST), Arritmias: 12 pacientes
2% ( CEST) vs 0.4% (SEST), Complicaciones mecanicas: 4 pacientes 0.8%
(CEST) vs 0% (SEST), Reinfartos: 1 paciente 0.2% (CEST) vs 0% (SEST), Sepsis:
12 pacientes 1.8% (CEST) vs 0.6% (SEST ), 310 (61.9%) se sometieron a algun

tipo de revascularizacion (Intervencionismo y/o Quirargico).

El seguimiento fue de 3.5 + 1.6 afios, el 56.7% en clase funcional I, se internaron
111 pacientes (22%) por: angina 83 (16.6%), Insuficiencia cardiaca 23 (4.6%),
Infarto 4 (0.8%) vy fallecieron en el seguimiento 22 (5.2%). Observamos
significancia estadistica en los desenlaces combinados a largo plazo con los
siguientes factores de riesgo: Edad > 65 afos (RR 2.28, IC 95% 1.76 — 4.28, p =
<0.001), HAS (RR 2.47, IC 95% 1.52 — 4.01 p = >0.001), DM( RR 2.19, IC 95%
1.43 — 3.35 p= < 0.001). Asi como la presencia de presion arterial sistémica < 90
mm Hg (RR 13.42. IC 95% 1.60 — 17.7, p= 0.005) y clase de Killip > 2 (RR 6.5, IC
95% 9.3 — 36.3, p = <0.001) al ingreso en evento isquémico primario. La ausencia
de revascularizacion miocardica (Quirurgica y/o Intervencionista) (RR 2.28, IC 95%

1.48 — 3.51, p = < 0.001) en su ingreso inicial y un tratamiento anti isquémico no
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optimo (RR: 4.38, IC 95% 2.31 — 8.32, p = <0.001) también tuvieron significancia
estadistica.

La significancia estadistica para los desenlaces por separado se presentaron de la
siguiente forma: Para angina: Edad > 65 (RR 1.63, IC 95% 1.004 — 2.673, p = 0.5),
HAS (RR 1.858, IC 95% 1.074 — 3.214, p = 0.029), DM (RR 2.09. IC 95% 1.284 —
3.402, p = 0.004), KK > Il al ingreso en evento isquémico primario (RR 0.134, IC
95% 0.102 — 0.177, p = < 0.001). Para Insuficiencia cardiaca: Edad > 65 afios (RR
4.66, IC 95% 2.02 — 10.76, p = <0.001), HAS ( RR 2.247, IC 95% 1.01 — 4.99, p =
0.5), DM (RR 2.015, IC 95% 1.038 — 3.910, p = 0.50), la ausencia de
revascularizacion miocardica (Quirdrgica y/o Intervencionista) en su ingreso inicial,
(RR 2.91, IC 95% 1.52 — 5.58, p = 0.002), KK > Il al ingreso en evento isquémico
primario( RR 0.239, IC 95% 0.199 - 0.286, p = < 0.001), tratamiento anti
isquémico no optimo( RR 3.976, IC 95% 1.86 — 8.47, p = 0.001). Para infarto:
Tratamiento anti isquémico no optimo( RR 2.247, IC 95% 1.01 — 4.99, p = 0.5).
Para muerte: Edad > 65 ( RR 2.919, IC 95% 1.05 — 8.06, p = 0.45), tratamiento
anti isquémico no optimo( RR 85.85, IC 95% 23.89 — 308.42, p = <0.001), HAS (
RR 5.27, IC 95% 1.21 — 22.88, p = 0.01), DM( RR 2.92, IC 95% 1.12 — 7.62, p =
0.02), TAS <90 al ingreso en evento isquémico primario (RR 57.64, IC 95% 10.42
— 318.79, p = < 0.001), FC >100 al ingreso en evento isquémico primario ( RR
1.048, IC 95% 0.95 — 1.14, p = 0.05), KK > Il al ingreso en evento isquémico
primario( RR 15.74, IC 95% 4.57 — 54.26, p = < 0.001). Factores de riesgo para
internamientos a largo plazo: Edad > 65 afios ( RR 2.28, IC 95% 1.43 — 3.618, p =
0.001), HAS ( RR 2.025, IC 95% 1.22 — 3.34, p = 0.007), DM ( RR 1.96, IC 95%
1.26 — 3.06, p = 0.003), TAS <90 al ingreso en evento isquémico primario ( RR
7.14, IC 95% 1.36 — 37.38, p = 0.016), KK > Il al ingreso en evento isquémico
primario ( RR 0.06, IC 95% 0.046 — 0.104, p = < 0.001), la ausencia de
revascularizacion miocardica (Quirdrgica y/o Intervencionista) en su ingreso inicial,
tratamiento anti isquémico no optimo( RR 2.10, IC 95% 1.34 — 3.29, p = 0.002).
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12. DISCUSION

En el presente trabajo se corroboraron los datos estadisticos previos para
frecuencia del SICA y tipo de SICA asi como se corrobora la mortalidad
hospitalaria. Se identificaron algunas variables que estratifican a los pacientes
como de alto riesgo para desenlaces a largo plazo como isquemia, falla cardiaca,
infarto, internamientos y muerte, tales como la edad mayor a 65 afios, género
femenino, diabetes e hipertension, la presencia de hipotension, taquicardia y clase
Killip > 2 al ingreso hospitalario en el evento isquémico agudo primario, asi como
la ausencia de revascularizacion miocéardica con intervencionismo o cirugia y el

manejo antisiquemico optimo.

Se identifico una sobrevida global en aflos de 3.5 +- 1.6 DE, hombre: 307
(73.8%), mujer: 109 (26.2%), 304 (CEST), 112 (SEST), RR 0.32, IC 95% 0.15 —
0.67 (P = < 0.001). De los cuales 310 (61.9%) se sometieron a algun tipo de
revascularizacion (Intervencionismo y/o Quirurgico), siendo este un factor protector
importante para desenlaces a largo plazo de angina, insuficiencia cardiaca e
internamientos hospitalarios. Se observo una incidencia de internamientos
hospitalarios del 22% (111), con causa de internamientos: Angina: 83 (16.6%),
Insuficiencia cardiaca: 23 (4.6%), Infarto: 4 ( 0.8%) y cuya principal modalidad de
manejo para los internamientos se distribuyeron: Intervencionismo 9 (1.8%),
Cirugia de revascularizacion miocardica 5 (1%), Manejo médico 97 (19%). Se
identifico un manejo anti isquémico optimo en el 73.7% y encontrdndose en clase
funcional < 2, 284 (56.7%).

En nuestro seguimiento solo se identifico una mortalidad a largo plazo del 5.2%,
por lo que la evaluacién de este aspecto es limitado para todo el grupo estudiado
del Registro de UCIC, se lograron identificar variables independientes con
significancia estadistica de riesgo de desenlaces a largo plazo pero por el tamafio

de la muestra en este estudio se requerird un mayor numero de pacientes para
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valorar una independencia de riesgo y la formacién de una escala de riesgo en
pacientes de poblacion mexicana, por lo que su evaluacion futura sera

indispensable.

13. CONCLUSION

Los registros de SICA en la actualidad son una préctica cotidiana y brindan gran
informacion. Los factores de riesgo tradicionales como DM y HAS, asi como la
edad mayor de 65 afos, hipotension, la clase de Killip, la ausencia de una
estrategia de revascularizacion y la falta de apego a un tratamiento optimo se
asocian significativamente a mayor frecuencia de eventos coronarios agudos a
largo plazo. Al completar el tamafio de muestra se podra crear una escala propia

de riesgo para pacientes Mexicanos.

Con este estudio pudimos corroborar que los registros documentan de manera
fidedigna las caracteristicas de pacientes haciendo mas facil la identificacion de
puntos débiles en la practica clinica diaria, asi como nos revela los factores de
riesgo que impactan en la evolucion a largo plazo, y sobre los cuales se debe

poner un mayor esfuerzo en su control.

Este trabajo donde se presentan factores de riesgo de significancia estadistica en
la evolucion de los pacientes con SICA a largo plazo, es el inicio de un registro
global donde se incluiran a todos los pacientes del Registro de la UCIC del

Hospital de Cardiologia de Centro Médico Nacional Siglo XXI.
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15. TABLAS

Tabla I.- Caracteristicas demograficas basales en pacientes con SICA ingresados
en la UCIC.

- Edad en afios 66.3 + 10.9 DE
- Género:
Masculino 360 ( 72%)
Femenino 140 (28 %)

- Factores de riesgo:
Diabetes mellitus
Hipertensidn arterial
Tabaquismo
Dislipidemia
Sobrepeso ( IMC > 25)
Talla
indice de masa corporal

- Tipo deS.I.C.A:
IAM CEST
SICA SEST

- Datos clinicos:
Frecuencia cardiaca (Ilpm)

Presién arterial sistémica (mmHg)

Clase Killip:
1

2
3
4

- Tratamiento:
Trombo lisis
Intervencionismo primario
Intervencionismo rescate

Cirugia de revascularizacion

Tratamiento médico

- Sobrevida global en afios

255 (51 %)
339(67.8%)
354 (79.8 %)
291 (58.2 %)
373 (74.5%)

1.64 + 7 DE
28 + 3.1 DE

379 ( 75.8%)
121 (24.2% )

71+ 11DE
110 + 11 DE

284 (56.7 %)
123 (24.6 %)
9(1.8%)
84 (16.9 %)

47 (9.4%)
219 (43.8 %)
36 (7.2%)
55 (11.2 %)
142 (28.4 %)

3.5+16

IMC: indice de masa corporal. SICA: Sindrome isquémico coronario agudo. IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con

elevacion del ST. SETS: Sin elevacion del ST.
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Tabla Il.- Andlisis univariado de las causas de la mortalidad hospitalaria en
relacion al tipo de presentacion del SICA en los pacientes ingresados a UCIC.

Muerte hospitalaria: 75 (15%) 9 (1.8%) 0.326 0.15-0.67 0.001
Arritmias 10 ( 2%) 2 (0.4%) 0.691 0.14-3.24 1.00
Choque 51 ( 10%) 5(1.2%) 0.277 0.10-0.71 0.04
Reinfarto 1(0.2%) 0 (0%) 0.997  0.99-1.00 1.00
Complicaciones mecanicas 4 (0.8%) 0 (0%) 0.989 0.97-1.00 0.57
Sepsis 9 (1.8%) 3 (0.6%) 1.045  0.27-3.92 1.00
Sobrevida 304 (60%) 112 (23%) 0.326  0.15-0.67 0.001
Tabla lll.- Factores de riesgo para mortalidad hospitalaria en relacion al tipo de

presentacion del SICA en pacientes ingresados a UCIC.

Edad > 65aios

Género femenino

Hipertension arterial

Diabetes Mellitus

Dislipidemia

IMC > 25

Frecuencia cardiaca > 100 lpm
Presidn arterial sistolica > 90 mmhg

Total de pacientes que recibieron
RVM (ICP y/o cirugia)

Clase killip >2

201(40.1%)
95 (19%)
242 (48.4%)
193 (38.6%)
215 (42.9%)
282 (56.3%)
25 (5%)
45 (9%)

223 (44.5%)

168 (33.5%)

84 (16.7%)
45 (9%)
97 (19.4%)
62 (12.4%)
76 (31.5%)
91 (18.1%)
2 (0.4%)
6 (1.2%)

87 (17.3%)

48 (9.5%)

0.82

1.30-3.10

0.56-0.87

1.39-3.78

0.67-1.52

0.84-1.96

0.66-1.72

0.05-1.02

0.16 -1.02

0.35-0.87

0.54-1.25

0.037

0.037

0.010
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Tabla IV.- Caracteristicas de los pacientes con seguimiento a largo plazo.

Género:

Hombre

Mujer

Edad:

< 65 afios

> 65 afios

Factores de riesgo:
Diabetes mellitus
Hipertensidn arterial
Tabaquismo
Dislipidemia
Sobrepeso (IMC > 25)

Tipo de S.I.C.A al ingreso primario hospitalario:

IAM CEST

SICA SEST

Recibieron revascularizacion por ICP y/o Qx:
si

no

Clase funcional:

1

2

3

4

Internamientos hospitalarios:

si

no

Causas de internamientos hospitalarios:
Angina

Insuficiencia cardiaca

Infarto

Manejo para el internamiento:
Intervencionismo

Cirugia de revascularizacién
Manejo medico

Tratamiento anti isquémico optimo
Si

no

307 (73.8%)
109 ( 26.2%)

187 (44.95%)
229 (55.04%)

204 (49.03%)
109 (26.2%)
294 (70.67%)
240 (57.69%)
293 (70.43%)

304 (73.07%)
112 (26.92%)

274 (65.8%)
141 (34.1%)

284 (56.7 %)
123 (24.6 %)
9(1.8%)
0 (0%)

111 (22.2%)
305 (60.9%)

83 (16.6%)
23 (4.6%)
4 (0.8%)

9(1.8%)
5 (1.0%)
97 (19%)

369 (73.7%)
47 (9.2%)

IMC: Indice de masa corporal. SICA: Sindrome isquémico coronario agudo. IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con
elevacion del ST. SETS: Sin elevacion del ST. ICP: Intervencionismo coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla V.- Identificaciéon de factores de riesgo para angina a largo plazo en
pacientes de seguimiento a largo plazo.

Edad >65 afios 1.63 1.004 -2.673 0.05
Género femenino 0.90 0.531-1.538 0.78
Hipertension arterial sistémica 1.85 1.074-3.214 0.02
Diabetes mellitus 2.09 1.284 —3.402 0.004
Dislipidemia 1.43 0.877-12.336 0.18
indice de masa corporal >25 1.02 0.605-1.719 1.00
IAM CEST 1.30 0.779-2.193 0.34
RVM ICP Y/O QX 1.41 0.866 —2.294 0.20
Frecuencia cardiaca > 100 lpm 1.52 0.29-7.971 0.64
Presion arterial sistdlica > 90mmHg 0.99 0.991-1.003 1.00
Killip > 2 0.13 0.102 -1.003 <0.0001
Tratamiento ant isquémico optimo 1.59 0.102-0.177 0.18

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacion del ST. RVM: Revascularizacion miocéardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla VI.- Identificacion de factores de riesgo para insuficiencia cardiaca a largo
plazo en pacientes de seguimiento.

Edad >65 afios 4.66 2.022-10.764 <0.001
Género femenino 0.86 0.427-1.760 0.71
Hipertension arterial sistémica 2.24 1.010-4.997 0.56
Diabetes mellitus 2.01 1.038-3.910 0.50
Dislipidemia 0.63 0.337-1.212 0.18
indice de masa corporal >25 0.711 0.363-1.389 0.37
IAM CEST 1.10 0.545 —2.247 0.85
RVM ICP Y/O QX 291 1.524 -5.583 0.002
Frecuencia cardiaca > 100 lpm 3.68 0.691 —19.587 1.51
Presion arterial sistélica > 90mmHg 1.02 0.977-1.074 0.10
Killip > 2 2.39 0.199 - 0.286 <0.001
Tratamiento antlisquémico optimo 3.97 1.866-8.474 0.001

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacion del ST. RVM: Revascularizacion miocéardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla VII.- Identificacion de factores de riesgo para infarto a largo plazo en
pacientes de seguimiento.

Edad >65 afios 2.48 0.236 —24.041 0.631
Género femenino 0.11 0.012-1.112 0.56
Hipertension arterial sistémica 0.66 0.623-0.714 0.307
Diabetes mellitus 0.34 0.036-3.343 0.624
Dislipidemia 0.57 0.526-0.622 0.141
indice de masa corporal >25 0.40 0.056 -2.912 0.583
IAM CEST 0.91 0.094 - 8.861 1.00
RVM ICP Y/O QX 1.95 0.273-14.04 0.607
Frecuencia cardiaca > 100 lpm 22.5 2.036 —248.62 0.06
Presion arterial sistdlica > 90mmHg 0.99 0.993 - 1.002 1.00
Killip > 2 0.30 0.267 —0.357 0.10
Tratamiento antlisquémico optimo 8.31 1.143-60.53 0.063

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacion del ST. RVM: Revascularizacion miocéardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla VIII.- Identificacion de factores de riesgo para muerte a largo plazo en
pacientes de seguimiento.

Edad >65 afios 291 1.056 — 8.007 0.045
Género femenino 0.60 0.246-1.480 0.318
Hipertension arterial sistémica 5.27 1.214-22.888 0.018
Diabetes mellitus 2.92 1.120-7.623 0.028
Dislipidemia 2.60 0.943 -7.207 0.075
indice de masa corporal >25 1.91 0.634-5.779 0.336
IAM CEST 1.59 0.650 —3.902 0.326
RVM ICP Y/O QX 243 1.026 -5.788 0.062
Frecuencia cardiaca > 100 lpm 57.64 10.42 -318.79 <0.001
Presion arterial sistdlica > 90mmHg 1.04 0.956-1.148 <0.001
Killip > 2 15.74 4.57 -54.26 <0.001
Tratamiento antiisquémico optimo 85.85 23.89-308.421 <0.001

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacion del ST. RVM: Revascularizacion miocéardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla 1X.- Identificacidén de factores de riesgo para desenlaces combinados a largo
plazo en pacientes de seguimiento.

Edad >65 afios 2.75 1.76 - 4.28 <0.001
Género femenino 0.72 0.45-1.15 0.18
Hipertension arterial sistémica 2.47 1.52-4.01 <0.001
Diabetes mellitus 2.19 1.43-3.35 <0.001
Dislipidemia 1.14 0.75-1.74 0.59
indice de masa corporal >25 0.96 0.61-1.52 0.90
IAM CEST 1.37 0.86-2.16 0.19
RVM ICP Y/O QX 2.28 1.48-3.51 <0.001
Frecuencia cardiaca > 100 lpm 13.42 1.60-17.7 0.005
Presion arterial sistdlica > 90mmHg 1.00 0.993-1.023 0.318
Killip > 2 6.50 9.36-36.3 <0.001
Tratamiento antiisquémico optimo 4.38 2.31-8.32 <0.001

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacion del ST. RVM: Revascularizacion miocardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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Tabla X.- Identificacion de factores de riesgo para internamientos a largo plazo en
pacientes de seguimiento.

Edad >65 arios 2.28 1.436-3.618 0.001
Género femenino 0.69 0.431-1.122 0.165
Hipertension arterial sistémica 2.02 1.225-3.346 0.007
Diabetes mellitus 1.96 1.261-3.062 0.003
Dislipidemia 1.42 0.912 —2.237 0.145
indice de masa corporal >25 1.09 0.673-1.766 0.807
IAM CEST 1.13 0.702 —-1.848 0.618
RVM ICP Y/O QX 2.10 1.347-3.291 0.002
Frecuencia cardiaca > 100 Ipm 7.14 1.366 —37.385 0.016
Presion arterial sistolica > 90mmHg 1.00 0.991-1.027 0.267
Killip > 2 0.06 0.046 —0.104 <0.001
Tratamiento antiisquémico optimo 3.24 1.733-6.061 <0.001

IAM CEST: Infarto Agudo del miocardio con elevacién del ST. RVM: Revascularizacién miocardica. ICP: Intervencionismo
coronario percutaneo. Qx: Cirugia.
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16. ANEXOS

ANEXO 1.- HOJA DE CAPTURA DE DATOS
UNIDAD DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE CARDIOLOGIA CMN SIGLO XXI

[

[

Centro MX: | No. de registro: [ Iniciales: | No. de seguridad social:
Nombre del Paciente:
DATOS GENERALES
[ Teléfono casa: [ Contacto:
| Género: [ ] masculino [ ]femenino [ Edad: afios
HISTORIA MEDICA
Fumador Diabetes ( )si () no HTA () Si () No Dislipidemia
()si ()no () Hipoglucemiantes orales.
No. Cigarrillos ____ x dia [ 1Insulinodependiente [ ]Toma Antihipertensivos ()Sl()NO
Afos deinicio ( )1a5 ( )6al0 ( )11al5 ( )méasde15

HISTORIA CARDIOVASCULAR

[ 1Infarto del miocardio [ 1Angina previa [ ]1Angiografia Fecha: (afio) [ 1 CRVC Fecha: (afio)
FECHA: FECHA: ( )ICP Rescate Fecha: (afio)
FECHA: [ 1ICP Primaria Fecha: (afio)
()IcP Fecha: _ (afio)
TIPO: Reperfundido ( ) EMV( )TCI( )2( )1( ) Ectasia( ) RMV () Puentes
CEST () SEST() No RPF () Flujo lento () Sin lesiones angiograficas ( ) Valvular ()
Al () TBL( ) Aspiracion trombo () No Stent IAM posoperatorio ( )
LOCALIZACION: gg'féf;"i% )) Vaso culpable
AE () AS() AA() Exitoso () No flujo ( ) IAM 43 ( ) () Tx Medico ( )Malo Iechqs _
INFERIOR () PI( ) () EMN o PE Negativa para isquemia
VD ( ) LATERAL ( )
EGRESO
DX de egreso UCIC:
Alta UC/UTI Fecha Egreso Hospital Fecha:
DIA MES ANO
SEGUIMIENTO
Clase funcional: Reingresos a Hospital: [ 1 Defuncién
()L ()2, ()3()4 No. de veces por afio: Fecha:
()0 ()la5 ( )6ald0 ( )11al5 ( )masdels Causa:
( ) Disnea Causa.
( ) Angina ( ) Angina ( )Infarto ( ) Reinfarto ( ) Falla cardiaca
Fecha: , R
Terapia: ( ) Medico ( ) TBL ( )ICP () Cirugia
BIOMARCADORES VALOR BIOMARCADORES VALOR SIGNOS VITALES VALOR

Blogqueadores Rec/ECA

Hipoglucemiantes Orales

PCR Urea Presion arterial
Fibrinogeno Creatinina Frecuencia cardiaca
IL- 6 Frecuencia respiratoria
Glucosa
HB Glucosilada Peso
Colesterol Talla
Trigliceridos I.M.C
TERAPIA FARMACOLOGICA ACTUAL
Aspirina () Calcioantagonistas )
Clopidogrel () Digoxina ()
Nitratos orales () Amiodarona ()
Nitratos transdermicos () Estatinas ()
Betabloqueadores () Fibratos ()
Inhibidores de ECA () Insulina ()
Q) Q)
Q) Q)

Diuréticos

Warfarina

LLENADO POR:
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ANEXO 2.- HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
UNIDAD DE ALTA ESPECIALIDAD
HOSPITAL DE CARDIOLOGIA CMN SIGLO XXI

Antes de que usted decida tomar parte en este estudio de investigacion, es importante que lea,
cuidadosamente este documento.

El Suscrito ( paciente o usuario, o en su caso, familiar, tutor o representante legal )

, con numero de seguridad social ( o identificacion oficial)
, en pleno uso de mis facultades mentales y en el ejercicio de mi
capacidad legal, DECLARO lo siguiente:

1.- Expreso mi libre voluntad de participar en un estudio de investigacion para evaluar factores de
riesgo de una escala para predecir nuevos eventos isquémicos agudos que aportaran
conocimientos sobre mi enfermedad actual: CARDIOPATIA ISQUEMICA el cual serd realizado por el
DR JOSE ANTONIO PEREZ MUNOZ y Colaboradores.

2.- El resultado no influird en el tratamiento que recibo ni el prondstico de mi enfermedad.

3.- Se le tomara una muestra de sangre de 5 ml.

4.- No existe ninguna remuneracién econdmica por su participacion en este estudio la misma es
voluntaria.

5.- Me ha sido proporcionada la informacién completa sobre este estudio, la cual fue realizada en
forma amplia, precisa y suficiente, en lenguaje CLARO Y SENCILLO.

6.- Se me ha permitido externar todas las dudas que me han surgido, derivadas de la informacién
recibida, por lo que manifiesto estar enteramente satisfecho (a).

7.- Ante la informacion proporcionada en forma completa sobre este estudio expreso mi
CONSENTIMIENTO LIBRE, ESPONTANEO Y SIN PRESION alguna para que se realice el mismo.

México, Distrito Federal a __de del 20

Nombre y firma del paciente, familiar o representante legal.

Nombre y firma de testigo Nombre y firma de testigo
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17. ABREVIATURAS

ARA 1I: Antagonista de receptores de angiotensina |l

BB: Betabloqueador.

DLP: Dislipidemia.

DM: Diabetes Mellitus.

ECA: Ensayo clinico aleatorizado.

ETIAM: Estratificacion temprana en pacientes con infarto agudo del miocardio con
elevacion del ST.

HAS: Hipertension arterial sistémica.

IAM CEST: Infarto agudo del miocardio con elevacion del ST.

ICC: Insuficiencia cardiaca congestiva

ICP: Intervencionismo coronario percutaneo.

IECAS: Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina.

IMC: indice de masa corporal.

IMSS: Instituto Mexicano del Seguro social.

LPM: Latidos por minuto.

MMHG: Milimetros de mercurio.

QX RVM: Cirugia de revascularizacion miocéardica.

RENASCA - IMSS: Registro Nacional de Sindrome Coronario Agudo del Instituto
Mexicano del Seguro Social.

RENASICA: Registro Nacional de Sindrome Isquémico Coronario Agudo.
RVM: Revascularizacion miocardica.

SICA: Sindrome isquémico coronario agudo.

SICA SEST: Sindrome isquémico coronario agudo sin elevacion del ST.
TAB: Tabaquismo.

TAS: Presion arterial sistolica.

UCIC: Unidad de cuidados intensivos coronarios.
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