Faculiad de Medicina

5 N ADTORGH

p——l (=

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UMAE HOSPITAL DE CARDIOLOGIA DR. LUIS MENDEZ
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXl

TESIS PROFESIONAL
Para obtener el titulo de
MEDICO CARDIOLOGO

TITULO:

LA ANGIOTOMOGRAFIA CARDIACA EN LA EVALUACION DE PACIENTES CON
DOLOR TORACICO

Presenta:
Dra. Imelda Sarahi Franco Valles
Residente de 2° afio Cardiologia. Ensefianza UMAE Hospital de Cardiologia, Centro
Médico Nacional SXXI. Tel: 5627 6900 ext. 22007.
e-mail: sarahifv@msn.com
Tutor de tesis:
Dr. Jesus Salvador Valencia Sanchez
Director de Educacion e Investigacion en Salud. U.M.A E. Hospital de Cardiologia, CMN
siglo XXI. Teléfono 5627-6900, Ext. 22007.
Email jesus.valencia@imss.gob.mx
Colaboradores
Dr. Moisés Jiménez Santos
Adscrito al Servicio de angiotomografia U.M.A.E. Hospital de Cardiologia, C.M.N. SXXI.
(55) 5627 6900, ext. 22086.
Email: moises.jimenez@gmail.com
Dr. Erick Ramirez Arias
Jede de Servicio de Urgencias. U.M.A.E. Hospital de Cardiologia, C.M.N. SXXI. (55) 5627
6900, ext. 22194
Email: drerickramirez@gmail.com;
Dr. Sergio Gabriel Olmos Temois
Adscrito al Servicio de angiotomografia U.M.A.E. Hospital de Cardiologia, C.M.N. SXXI. (55) 5627
6900, ext. 22086.

México, D.F. A 12 DE NOVIEMBRE DEL 2015



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



INDICE

TITULO PAGINA
PORTADA . ...ttt ettt e s e sh st e a et et b b et st st e e e b et et et ere ene 1
RESUIMEN ..ottt ettt s st e e b et et eae sae sh et e e s st eb b e sa s sa et e eae sa se e senns 2
MARCO TEORICO:

ANTECEDENTES. ..ottt ettt s s st e e st ebe sae b et et e bbb s et et b sres 3
JUSTIFICACION ..ottt e e s s st st e e bbbt s et s b b b e sa st b s e b e en s 8
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMAL. ..ottt sttt et e st en e e e e 9
PREGUNTA DE INVESTIGACION.....ciiitiiie ittt ettt st et ssssr s e et st s s st st e e snesaaessenas 9
HIPOTESIS... oot et st s st et e bbb et st she shesbe st ean e e eaesraes e beaseas 10
OBUETIVOS... ottt sttt e st e s st st s b e s s et st b shesheeae bt ss esbe s s mnen e e ses see 10
TIPO DE DISENO DEL ESTUDIO.......ovu. woeteeieiieciesisessenseseees e sssssesssessessesssesses s e e ssssssssssssessessensss s 10
UNIVERSO DEL TRABAJO ...ttt ettt ettt s s sttt s e e e st st s sae sa snneneenee 10
IMIUESTRED .. ..ottt ettt et she e st st a e e e e sa saeshe s eaesan e s en e snbenbenenas 10
CRITERIOS DE INCLUSION....ccuiiiiriirt ittt sttt ettt s sr st st st s e s st sen e s 10
CRITERIOS DE EXCLUSION ... .ottt ettt e e et et sre sre st st e en e se et st enesne ses ses snen 11
TAMARNO DE LA MUESTRA.......oituevtivtestersess s e sassssssssss st st sss s s s e sss st sssess st ses s s sssssssssssenss 11

VARIABLES DEL ESTUDIO

VARIABLE PREDICTORAL.......coiii ittt bt s b s s b s s s s eb b 11
VARIABLE DE DESENLACE........c.o ittt s s st b s s s s s s s s bbb 12
VIARIABLE CONFUSORA.......otiititintitct ittt e s bbb st st eas s bbb a s saa s 13
PROCEDIMIENTOS.....ccoiitiiiiiiiiir it s st s b e s e s b s b bbb bbb b eb s 14
REALIZACION DE TOMOGRAFIA COMPUTADAL......cciviiiii it s s 14

EVALUACION DE LA PRESENCIA Y EXTENSION DE LAS LESIONES CORONARIAS MEDIANTE

TOMOGRAFIA COMPUTADA.........oovereriisensisseessssssssssss s sss s ssssssssssessssssssessssssssssssssssssssssssssesssssssssssnssssnsss 15
ANALISIS ESTADISTICO ...ttt st s s s s s b bbb sh s et st sn b sae s 15
RECURSOS Y FACTIBILIDAD.......coiitiitiictiiticti sttt st st s b s bbb s b st sb s s s nn e 16
CONSIDERACION ETICAS......otiiti it st st s st sa s s s bbb s b s bt 16
CONCLUSIONES......cuititt it st e b s b sh s bbb s s s b s b s s b b sa b ben e 18
BIBLIOGRAFIA.....coi s b s bbb s b b bbb s s s bbb 19



RESUMEN

La angiotomografia cardiaca en la evaluacion de pacientes con dolor toracico. Franco-Valles
Sarahi, Valencia-Sdanchez J. Salvador, Jiménez-Santos Moisés, Olmos-Temois S. Gabriel, Ramirez-
Arias-Erick. UMAE Hospital de Cardiologia Centro Médico Nacional Siglo XX IMSS.

Introduccién. La angiotomografia cardiaca representa un método eficaz en la evaluacion de
pacientes con dolor toracico, que tiene un alto valor predictivo negativo para descartar
enfermedad arterial coronaria. Por lo que represente un método diagndstico Util en los servicios
de urgencias, donde es necesario tomar la decisidn en este grupo de pacientes para su egreso y/o
hospitalizacién.

Objetivo: describir la experiencia del empleo de la angiotomografia cardiaca en el paciente con
dolor toracico con riesgo pretest intermedio que acude al servicio de urgencias en una serie de
casos consecutivos.

Material y Métodos
Disefo: Es un estudio de tipo Observacional con una serie de casos consecutivos

Poblacidn: Pacientes de cualquier género mayores de 20 afios con o sin factores de riesgo y sin
enfermedad cardiovascular previa que se presenten al servicio de urgencias con dolor toracico con
riesgo pretest de riesgo intermedio y que no exista contraindicacién para realizar la
angiotomografia cardiaca.

Disefio muestral: La muestra de sujetos sera recolectada mediante técnica no aleatoria (muestreo
por casos consecutivos).

Andlisis estadistico.

Descriptiva: Los datos seran expresados como porcentajes y frecuencias relativas o absolutas en
las variables categoéricas y como promedio + desviacién estandar (DE) o medianas y rangos
intercuartilicos (25-75th) para las variables cuantitativas.

Recursos e Infraestructura. Los recursos son los propios del hospital habitualmente en los
pacientes referidos para el estudio de angiotomografia coronaria. La infraestructura es parte del
Hospital de Cardiologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

Experiencia del grupo. La experiencia del grupo en la realizacion de estos estudios es amplia ya
que diariamente se realizan al menos 10 estudios de angiotomografia cardiaca.

El tiempo a llevarse a cabo el estudio son seis meses aproximadamente.



Antecedentes

Se estima que aproximadamente entre el 5 al 10% de las admisiones a un servicio de urgencias son
atribuibles a posibles sindromes isquémicos coronarios agudos. El riesgo de eventos adversos
cardiovasculares en el seguimiento se incrementa en los pacientes que son egresados por error en
el diagndstico. Un numero significativo de pacientes con sintomas sugestivos de un sindrome
isquémico coronario agudo, son hospitalizados durante varios dias y entre el 75% al 85% de los
casos el diagndstico final es de origen no isquémico.'”

A pesar de los avances en la propuesta de protocolos de estratificacion de pacientes que acuden al

servicio de urgencias con dolor toracico, este continda siendo un reto para el clinico. Del total de
pacientes que acuden a un servicio de urgencias, solo alrededor del 20% cumple criterios de
sindrome coronario agudo. ®® Aunque en general se puede identificar y clasificar rapidamente a
los pacientes con sindrome isquémico coronario agudo; asi como a los pacientes que tienen una
probabilidad baja de isquemia coronaria; sin embargo, los pacientes estratificados de acuerdo a
edad, sexo y sintomas catalogados como de riesgo intermedio representan un reto para su
abordaje.” En este sentido, muchos de estos pacientes permanecen en observacidn en los servicios
de urgencias para su evaluacién, con el consiguiente incremento en los costos, debido al empleo
de recursos diagnosticos como la determinacion seriada de electrocardiogramas, multiples
determinaciones de enzimas cardiacas, troponinas y en muchas ocasiones pruebas de estrés no
invasivas.®*¥

La clasificacion Thrombolysis In Myocardial Infarction (TIMI), en pacientes con angina inestable y
infarto agudo del miocardio sin elevacion del segmento ST, ha sido empleada en conjunto con la
determinacion de biomarcadores seriados dentro de las primeras 0-2 horas.”"’

Otro método diagnéstico que ha sido piedra angular en el diagndstico del dolor torécico, es el
electrocardiograma de superficie de 12 derivaciones; sin embargo, solo en 1/5 de los pacientes es
diagndstico de un sindrome isquémico coronario agudo, de tal manera que esto constituye una de
las principales causas por las cuales estos pacientes son egresados de los servicios de urgencias.*®
Los estudios de perfusién miocardica mediante tomografia cardiaca computarizada por emisién de
fotén Unico (SPECT, con o sin esfuerzo) y la ecocardiografia de estrés también se han empleado
ampliamente en este contexto. Ambas modalidades de diagndstico por imagen aportan
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informacién adicional para facilitar la estratificacion del riesgo clinico de estos pacientes.'**



En un reporte realizado por la CONAMED entre junio de 1996 a diciembre de 2004, por motivos de
inconformidad, el 37.9% fue atencién médica inadecuada, 55.2% por tratamiento inadecuado,
3.4% negligencia médica y 3.4% por abuso. De las causas especificas (submotivos de
inconformidad), el 13.8% fue por error en el diagndstico (angina inestable, infarto agudo del
miocardio). En este sentido se incrementa el riesgo de demandas por mala practica profesional
contra los médicos del servicio de urgencias.”*

La angiotomografia cardiaca es comparativamente un método nuevo de evaluacion, las
plataformas de tomografia con mdas de un detector (multidetector) fueron introducidas en la
década de los 90’s por Mochizuki et al.”> A partir de entonces, existe un avance importante en la
tecnologia de la tomografia computada con respecto al nimero de detectores y la resolucidon de
las imagenes lo cual la ha ubicado como un método muy util para la valoracién anatémica de las
arterias coronarias. La exactitud de este método para evaluar la presencia y severidad de la
enfermedad coronaria se ha comparado ampliamente con la angiografia invasiva.”? Uno de sus
mayores beneficios es su elevado valor predictivo negativo, que es reportado desde 96.5% hasta el
99 % (ACCURACY).***

La angiotomografia cardiaca puede detectar y cuantificar el grado de calcificacién coronaria y
permite establecer la estratificacion de riesgo de eventos cardiovasculares. Diversos estudios
monocéntricos y multicéntricos han demostrado la utilidad de la angiotomografia coronaria en la
deteccion de estenosis coronaria. Un metaandlisis que evalud la sensibilidad y especificidad de la

angiotomografia coronaria en estudios de 1997 a 2006;>*’

con un total de 2515 pacientes, 75%
hombres y 25% mujeres, edad promedio de 59 afos, demostré una sensibilidad del 95% versus
80% para la EBCT (electrén beam CT), 89% para 4-8 detectores, 86% para 16 detectores y 98%
para 64 detectores. Cuando el andlisis se ajusté solo a los segmentos analizables por tomografia, la
sensibilidad fue de 96% y especificidad de 95%. En el subanalisis por paciente la sensibilidad fue de
99% v la especificidad fue de 76%.

Otra de las aplicaciones de la angiotomografia coronaria es la de definir las caracteristicas
especificas de la placa aterosclerosa, tales como su composicién, drea y volumen, tanto en
pacientes con placas estables como en pacientes con sindromes isquémicos coronarios agudos.’®?*’
Se ha observado que las placas culpables de sindromes isquémicos coronarios agudos

generalmente tienen una area mayor y un indice de remodelado mayor que las placas de

pacientes con angina estable.



La evaluacion del score de calcio coronario en el departamento de urgencias ha sido reportado en
varios estudios,*®*? donde se utilizd6 EBCT en pacientes que se presentaron con dolor torécico y
cambios inespecificos en el electrocardiograma. Laudon et al. Evaluaron en 105 pacientes con
probable sindrome isquémico coronario, con enzimas cardiacas normales y electrocardiograma no
diagndstico. Durante el seguimiento a 4 meses ninguno de los pacientes con score de calcio
negativo presentd algun evento cardiovascular. MclLaughlin et al. y Georgiou et al. reportaron su
elevado valor predictivo negativo, en pacientes con ausencia de calcio coronario. En un estudio
con seguimiento a 7 afos, Georgiou et al. Validaron que los pacientes con score de calcio negativo
podrian ser dados de alta con seguridad, con una tasa de eventos anuales de 0.6%.

Hoffmann et al** en 103 pacientes con dolor toracico con riesgo bajo, encontraron que el 40% de
los pacientes no tuvieron evidencia tomografica de placa aterosclerosa y en el seguimiento no
hubo eventos cardiovasculares. La presencia de una estenosis significativa (>50%) fue descartada.
Por otro lado la evidencia de una estenosis significativa en 13 pacientes, 8 de estos pacientes
presentaron un sindrome isquémico coronario., el valor predictivo positivo fue de 47% vy el valor
predictivo negativo del 100%.

Goldstein et al** reporta una reduccion en el tiempo de estancia de los pacientes de riesgo bajo a
intermedio (tiempo promedio de 3.4 horas, en comparacién a las 15 horas con la evaluacion
estandar, que incluia el empleo de imagenes de perfusién miocardica), sin complicaciones
relacionadas con la prueba, ni eventos cardiacos adversos mayores durante un seguimiento a 6
meses.

Uno de los estudios mas importantes es el estudio ROMICAT® que evalud el papel de la
angiotomografia coronaria en pacientes con dolor toracico, se reporté un valor predictivo negativo
del 100% para el diagndstico de sindrome isquémico coronario y en la prediccidn de eventos
cardiacos adversos mayores. La presencia de placa aterosclerdtica y la severidad de la estenosis
son considerados predictores de riesgo independiente.

Rubinstein et al*® reporto disminucién en el nimero de hospitalizaciones, con una reduccién de
hasta el 50%. Goldstein et al**, demostraron que la realizacién de una angiotomografia coronaria
reducia los costos hasta un 16% (1.586 dodlares en el grupo de angiotomografia coronaria en
comparacién con 1.872 dodlares en el grupo de evaluacidén estandar). Datos que no fueron
encontrados en otros estudios como en el estudio ROMICAT II*”, en el cual no hubo diferencias
significativas en el costo total de los pacientes evaluados mediante angiotomografia coronaria vs

la evaluacion estandar.



Una de las ventajas de la angiotomografia coronaria sobre otros métodos de diagnéstico, es el
poder realizar en forma simultdnea la evaluacién de otras estructuras no cardiacas como a la aorta
y las arterias pulmonares, para descartar causas potencialmente mortales: diseccién adrtica aguda
y tromboembolia pulmonar.

El protocolo que incluye una inyeccion trifasico y una exploracién caudocraneal aportan una
excelente opacificacién de las arterias coronarias, pulmonares y de la aorta.® Bajo esta
aproximacion (triple rule out) se pueden observar diversas alteraciones cardiacas y no cardiacas.
La dosis de radiacion es directamente proporcional a la duracién de la exploracién y aumenta en
un 30— 50% en las exploraciones encaminadas a descartar diversas patologias; no obstante, los
nuevos tomadgrafos de 320 cortes la dosis de radiacién es muy baja.>**

Dentro de las limitaciones de la angiotomografia coronaria destacad la frecuencia cardiaca con la
que debe realizarse el estudio, ya que la calidad de las imagenes es inversamente proporcional a
esta, esto obliga al empleo de betabloqueadores durante la adquisicion de las imagenes, alrededor
de un 15% de los pacientes tienen alguna contraindicacién.**

La presencia de fibrilacion auricular plantea mayor grado de dificultad, ya que requiere de
protocolos de adquisiciéon y reconstruccion diferentes. Sin embargo, las nuevas mejoras de los
escaneres permiten la adquisicién de la informacién en un solo latido cardiaco, lo cual hace que
los resultados sean de mayor calidad aun en presencia de arritmias. Otra limitante es la presencia
de calcificacion coronaria extensa que oculte la luz coronaria y limite sustancialmente el analisis de
los diferentes segmentos, en especial en pacientes con probabilidad elevada de presentar
calcificaciones coronarias importantes, como los ancianos o los pacientes con puntuaciones de
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calcio previas > 1.000 unidades Agatston. Es importante tomar en consideracion la exposicion a

radiacion en poblaciones especialmente sensibles como las mujeres menores de 45 afios de
edad.”**

La aterosclerosis de las arterias coronarias es un proceso dindmico, con periodos de enfermedad
estable intercalados con otros de inestabilidad y aumento rapido del volumen de la placa.* En la
mayoria de los sindromes isquémicos coronarios agudos la placa aterosclerdtica responsable del
evento la estenosis es menor al 50%.* El estudio ROMICAT-II determino las caracteristicas de alto
riesgo de la placa aterosclerosa y afiadié informacidn pronostica para la presentacion de eventos
cardiovasculares futuros.”® La caracterizacién de la placa, ademads de su severidad, puede ser

especialmente importante en pacientes con dolor toracico agudo, ya que existe una adecuada

correlacién de la morfologia de la placa con la observada en la angiografia invasiva. Algunas de



estas caracteristicas son: remodelado positivo, < 30 unidades de Hounsfield en la placa, presencia
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de calcio irregular, ulceracidon y penetracién del contraste en el interior de la misma.
estudio ROMICAT-II, se encontré que al menos una placa de alto riesgo estaba presente en el
35,4% de los pacientes, mientras que se detectd estenosis significativa (> 70%) en el 5,1% de este
grupo. Treinta y siete pacientes (7,8%) tuvieron algun evento agudo durante el seguimientoy en el
95% se documento una placa de alto riesgo en comparacion con el grupo sin eventos que solo se
presentaron eventos en el 30% de los casos (P <0,001). Después de realizar un ajuste de variables,
el hallazgo de una placa de alto riesgo se asocié de forma independiente con el pronédstico con un
odds-ratio de 8,9 (95% intervalo de confianza de 1.8 a 43.3, p = 0,006) y una mejora en el modelo
predictivo, con un area bajo la curva de 0,959 frente a otros modelos (p = 0,03).°%**

En el hospital la evaluacién de los pacientes con dolor toracico se realiza de forma tradicional con
la evaluacion del dolor a través de una escala de riesgo, electrocardiograma y determinacion
seriada de biomarcadores; sélo bajo circunstancias especiales se solicita algin estudio de
perfusion por medicina nuclear o ecocardiografia. La angiotomografia coronaria no es un método
rutinario para la estratificacion de estos pacientes. En base a lo anterior y con la experiencia
aportada en la literatura se propone explorar las ventajas de la angiotomografia en la evaluacion
de los pacientes con dolor toracico de riesgo intermedio (de acuerdo a la escala propuesta por el
grupo de “Appropriate Use Criteria for Cardiac Computed Tomography”),” validando los hallazgos

de la estenosis de la arteria coronaria, asi como las caracteristicas de la placa en la evaluacion

inicial de estos pacientes que acuden al servicios de urgencias de este hospital.



Justificacion

A pesar de los diversos avances en la propuesta de protocolos de estratificacidon de pacientes que
acuden al servicio de urgencias con dolor tordcico, continta siendo un reto para el clinico
establecer un diagndstico oportuno y eficaz. En especial en el grupo de pacientes con dolor
toracico con probabilidad pretest de enfermedad arterial coronaria intermedia, en donde los
biomarcadores y el electrocardiograma no son elementos de apoyo al diagnéstico de certeza. La
angiotomografia coronaria computada puede constituir una herramienta diagndstica segura y
eficaz en este tipo de pacientes con la posibilidad de disminuir el riesgo de eventos cardiacos
subsecuentes; asi como la de reducir el nUmero de hospitalizaciones durante el seguimiento en los
pacientes con dolor toracico donde el diagndstico final es de origen no isquémico.

Del total de pacientes que acuden a un servicio de urgencias, solo el 20% cumple criterios de
sindrome isquémico coronario agudo. En este sentido, muchos de los pacientes permanecen en
observacién en los servicios de urgencias para su evaluacidn, ya que el protocolo habitual
comprende la determinacién seriada de biomarcadores y electrocardiogramas, y en algunos casos
el empleo de estudios diagndsticos de pruebas de estrés no invasivas con bajo valor predictivo
negativo. Un proceso de estratificacién del riesgo que sea reproducible, efectivo y que apoye al
clinico en la identificacién de pacientes con dolor toracico con probabilidad intermedia de mayor
riesgo de eventos cardiacos es necesario para facilitar la toma de decisiones. La Angiotomografia
coronaria computada representa un método eficaz con alto valor prondstico en la evaluacién
inicial del paciente con dolor tordcico y en los que es necesario tomar una decision de egreso o
bien su hospitalizacidn para estudio.

Es por lo anterior que se propone como un opcidon de abordaje diagndéstico en este grupo de
pacientes, para determinar si la presencia de una estenosis > 50% y al menos 1, 2 o 3
caracteristicas de una placa de riesgo alto, tienen un valor diagnéstico para enfermedad arterial
coronaria en poblacién mexicana e identificar un punto de corte en esta poblaciéon de pacientes
con probabilidad pretest intermedia con su asociacion a la presentacion de nuevas readmisiones

hospitalarias.



Planteamiento del problema

La angiotomografia coronaria computada se ha propuesto en la literatura como prueba
diagndstica en pacientes con dolor toracico como estrategia de evaluacidén en pacientes con dolor
toracico y se ha establecido su utilidad para la reduccion del tiempo de estancia en los servicios de
urgencias asi como disminuir la recurrencia de nuevas hospitalizaciones por dolor toracico o la
presentacién de eventos cardiovasculares adversos (infarto del miocardio, angina inestable,
revascularizacion coronaria urgente). Algunos estudios recientes incluso han propuesto
determinar las caracteristicas de las placas de alto riesgo que incremente la eficacia de los
hallazgos en la evaluacidn inicial de pacientes con dolor tordcico, al poder discriminar a aquellos
pacientes que son tributarios de manejo hospitalario y realizacién de cateterismo cardiaco y
coronariografia de aquellos que solo requieren de manejo médico y que puedan ser egresados a
su domicilio.” En base a lo anterior y al no existir informacidn en poblacién mexicana, se
pretende validar la utilidad de la angiotomografia cardiaca, para estimar si una estenosis > 50%
y/o bien un punto de corte de la estenosis coronaria, asi como la presencia de 1, 2 o 3
caracteristicas de la placa de alto riesgo, pueda en una cohorte prospectiva determinar los
desenlaces de readmisiones hospitalarias en pacientes con dolor toracico con probabilidad pretest
de riesgo intermedio que son evaluados en el servicio de urgencia de la UMAE Hospital de
Cardiologia CMN IMSS siglo XXI.

Pregunta de investigacion:

En pacientes con dolor toracico con probabilidad pretest de riesgo intermedio que son sometidos
a una angiotomografia coronaria computada:

1. ¢Cudl es la frecuencia de una estenosis coronaria >50%?

2.- éCudles son las caracteristicas de las placas en presencia de una estenosis >50%? 10
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Hipotesis:

En pacientes con dolor toracico con probabilidad pretest de riesgo intermedio que son sometidos
a una angiotomografia cardiaca computada:

1.- Existe una mayor frecuencia de estenosis coronaria > 50%

2.- Existe mayor severidad en las placas de aterosclerosis en presencia de una estenosis >50%,

Objetivos:

En pacientes con dolor toracico con probabilidad pretest de riesgo intermedio que son sometidos
a una angiotomografia coronaria computada

1. Determinar la frecuencia de una estenosis coronaria > 50%

2.-Valorar la presencia de 1, 2 o 3 caracteristicas de las placas de alto riesgo en presencia de una
estenosis > 50%

Tipo de Disefio del Estudio
Observacional, ambilectivo, serie de casos.

Universo de trabajo

Pacientes derechohabientes del IMSS que acudan al servicio de urgencias con dolor tordcico con
probabilidad pretest de riesgo intermedio en la UMAE Hospital de Cardiologia Centro Médico
Nacional Siglo XXI.

Muestreo
No probabilistico de casos consecutivos de pacientes con dolor toracico con probabilidad pretest

de riesgo intermedio, en donde el electrocardiograma inicial es normal (sin cambios o alteraciones

inespecificas para isquemia miocdrdica) y los biomarcadores iniciales son negativos.

Criterios de inclusion

- Edad entre 20 y 85 afios, con diagndstico de dolor toracico

-Determinacion de riesgo intermedio mediante evaluacién pretest de acuerdo a los datos clinicos,
hallazgos electrocardiograficos y reporte inicial de biomarcadores

-Que acepten participar en el estudio y estén de acuerdo en realizar un estudio de

Angiotomografia cardiaca de acuerdo a la firma de carta de consentimiento informado.

Criterios de no inclusion
- Tasa de filtrado glomerular <30mL/min y/o niveles de creatinina iguales o mayores de 1.5 mg/dL
en mujeres y 1.6mg/dl en hombres.

-Diabetes con descontrol metabdlico grave
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-Presencia de cualquier enfermedad inmunoldgica o enfermedad oncoldgica conocida.

-Alergia conocida al medio de contraste.

-Cirugia de revascularizacion; infarto agudo del miocardio; procedimiento de revascularizacién con
colocacién de Stent intracoronario o cirugia de revascularizacion previos.

-Portador de marcapaso definitivo.

-Arritmia cardiaca del tipo de la fibrilacién auricular o flutter auricular.

-Valvulopatia adrtica.

-Con presencia de alguna cardiopatia congénita cianégena o no ciandgena

Miocardiopatia dilatada, restrictiva o hipertréfica.

-Presencia de cualquier trastorno neurolégico o psiquiatrico

Criterios de exclusién
Pacientes en los cuales no se logre obtener imagenes diagndsticas de la Angiotomografia

Coronaria (ATC) con equipo General Electric Light Speed de 64 detectores.

Tamaiio de la muestra

Una serie de casos ingresados al servicio de urgencias en el periodo comprendido de 2013 a 2015.

Variables de estudio

Variable predictora

Estenosis coronaria

Definicion conceptual:

-Placa no calcificada: presencia de alguna estructura discernible que puede ser ubicada a la pared
arterial coronaria y que presenta una atenuacion por abajo del contraste del lumen coronario,
pero por arriba de la grasa epicardica y tejido conectivo circundante o bien la presencia de una
placa calcificada: estructura con una atenuacién >130 unidades Hounsfield que puede ser
distinguida del contraste del lumen coronario en el arbol coronario.

Definicion operacional: obstruccion luminal >50% en cualquier segmento coronario

Tipo de variable: Cualitativa nominal

Escala de medicién: Dicotémica si/no
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Variable de desenlace

Recurrencia deeadmisiones hospitalarias

Definicion conceptual: presentacidn de readmisidn hospitalaria por nuevo evento de dolor
toracico agudo.

Definicién operacional: nuevos eventos de readmisiones hospitalarias por dolor toracico agudo o
por infarto agudo del miocardio, a los 90 dias de seguimiento, como punto final primario.

-Eventos cardiovasculares combinados: la suma de frecuencias de presentacién en el seguimiento
de dolor toracico agudo, infarto agudo del miocardio, revascularizacion miocardica quirurgica o
percutanea, angina de repeticion y/o muerte cardiovascular.

-Como puntos finales secundarios se considerara la frecuencia de cada evento en forma
independiente en el mismo tiempo.

-Readmisidn hospitalaria: a todo aquél ingreso al servicio de urgencias, que sea por motivo de
problemas cardiacos, que en éste caso sea por dolor toracico

-Para el diagndstico de infarto del miocardio fatal y no fatal: Se tomardn en cuenta dos de los tres
siguientes criterios: toda aquella manifestacion clinica tipica de infarto (dolor opresivo mayor de
30 minutos, disnea y diaforesis) mas elevacion de biomarcadores cardiacos (elevacién de
Troponina | por arriba de la percentil 99) mas cambios electrocardiograficos no vistos en
electrocardiogramas previos (bloqueo completo de rama izquierda del haz de His de nuevo,
elevacién del segmento ST en dos o mas derivaciones contiguas por arriba de 1mm, y por arriba de
1.5 mm en precordiales, cambios en el segmento ST sugestivos de isquemia, lesién o necrosis).
-Angina o equivalentes de repeticion: Dolor precordial opresivo de esfuerzo o reposo tipico de
duracidon menor de 20 minutos, que ceda de forma espontanea, asi como la presencia de disnea,
sincope, descarga adrenérgica, con biomarcadores de necrosis miocdardica negativos.

-Muerte cardiovascular: Aquel cese de la vida asociada a patologia cardiovascular (infarto agudo
del miocardio, falla cardiaca, arritmias cardiacas).

-Procedimiento de revascularizacion: Aquella intervencién por intervencidn coronaria percutanea
con colocacién de Stents coronarios y/o quirlurgica en la que se colocan puentes de arteria
mamaria interna izquierda o secuencial radial hacia la arteria descendente anterior y/o de vena
safena reversa

Tipo de variable: cualitativa.

Escala de medicién: presente y ausente.
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Variables confusoras.

Variable Papel de | Definicién Definicién Tipo Escala
la variable | conceptual operacional de de
en el variable medicion
estudio
Edad Confusora | Representacion | Se tomara el | Cuantitativa | Numérica
fisica de la | dato del
cronologia de la | expediente
vida y su | clinico en el
interaccion con | momento de la
el medio, | entrada del
representada en | paciente al
afos estudio
Diabetes Confusora | La diabetes es | La presencia Cualitativa Si/no
mellitus una De Nominal
Enfermedad en | hemoglobina Dicotdmica
la cual los | glucosilada>6.5
niveles de | o la presencia
glucosa sérica se | de glucosa en
encuentran ayunas
elevados >126mg/dl en
dos ocasiones
Hipertension | Confusora | La hipertensién | Presencia de Cualitativa | Si/no
arterial arterial es una | Presiones Nominal
sistémica enfermedad en | arteriales Dicotdmica
la que se eleva | sistdlica
la presion | 2140mmHg y/o
arterial diastolica
290mmHg
Dislipidemia | Confusora | Presencia de Presencia de Cuantitativa | Numérica

Aumento del
Colesterol y/o
Triglicéridos
séricos

LDL>130mg/d],
HDL<40mg/dl,
TGS>200mg/dI
o estaren
tratamiento
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Procedimientos

Se incluiran todos los pacientes de ambos géneros que ingresen al servicio de urgencias con
cuadro de dolor toracico con electrocardiograma normal sin evidencia de isquemia y marcadores
bioquimicos negativos

Se realizard la adquisicién de imagenes tomograficas y estdn serdn grabadas por medio electrénico
para posterior analisis por otros cardidlogos y radidlogos cegados al estudio.

Este analisis se hard en la estacién de trabajo de los cardidlogos y radidlogos del equipo de
Angiotomografia cardiaca del servicio de radiodiagndstico del Hospital de Cardiologia del Centro
Médico Nacional Siglo XXI.

Se considerara como universo todos los pacientes mayores de 18 afios con dolor toracico dentro
de las siguientes 24 horas de su inicio, con o sin factores de riesgo tales como tabaquismo,
hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, en poblacién abierta en la ciudad de México,
derechohabiente el IMSS. Se tomard una muestra de este universo teniendo en cuenta los criterios
de inclusién, exclusidn y eliminacidn detallados en otra seccidon. Serd un muestreo no
probabilistico. A todos los pacientes de le realizara una historia clinica, se tomaran signos vitales
en reposo; asi como electrocardiograma de 12 derivaciones, y toma de muestras para marcadores
bioquimicos que incluyen enzimas cardiacas CPK, TGO, DHL y troponinas cardiacas. También seran
sometidos a la realizacion de una angiotomografia coronaria. Los exdmenes angiotomograficos se
realizaran con los pacientes en posicion decubito supino por los operadores del servicio de

radiodiagndstico del Hospital de Cardiologia Siglo XXI usando un equipo General Electric Light

Speed de 64 detectores. El analisis se realizara con el software ADW 4.5 instalado en una estacién

de trabajo GE bajo el sistema LINUX.

Realizacion de tomografia computada: La angiotomografia coronaria se llevard a cabo con un
equipo General Electric Light Speed de 64 detectores. El analisis de las imagenes tomogréficas se
realizard con el software ADW 4.5 instalado en una estacién de trabajo bajo el sistema LINUX. Para
que los pacientes se les realice el estudio tendran que tener una frecuencia cardiaca <65 Ipm; si lo
requieren y no tienen contraindicacion se les administrara betabloqueador via oral (atenolol 25 -
100 mg o metoprolol 25 — 100 mg) para lograr la frecuencia cardiaca objetivo. Ademas se
administrara también de no haber contraindicacién isosorbide 5 mg sublingual. Todas las
adquisiciones de imdagenes se realizardn durante una sola inspiracién profunda. Se utilizaran de 80

a 120 ml de medio de contraste yodado, que serd inyectado via intravenosa a una velocidad de 5
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ml/s. El estudio se realizard en sincronizacidon con el electrocardiograma, obteniéndose imagenes
en didstole al 60, 65 y 70% del ciclo cardiaco.

Evaluacion de la presencia y extension de las lesiones coronarias mediante tomografia
computada: una placa aterosclerosa calcificada se definird como cualquier estructura coronaria
con una atenuacién >130 unidades Hounsfield. La presencia de estenosis coronaria se definird
como una obstruccién luminal >50% en cualquier segmento coronario. Si la calidad de la imagen
no permite definir si hay estenosis significativa, la imagen serd clasificada como indeterminada.
Para la evaluacidn de los datos de la angiotomografia coronaria de estenosis coronaria significativa
y placa aterosclerosa calcificada o no calcificada, se efectuard un consenso de dos investigadores
experimentados, cegados a la presentacion de la historia y datos clinicos usando un modelo
modificado de 17 segmentos del arbol arterial coronario. Si el consenso no puede ser alcanzado,
un tercer experto participara en el diagndstico final.

El formato (la hoja de recoleccidon de datos) se muestra en la seccién de anexos.

Andlisis estadistico

Las variables cuantitativas seran analizadas para su distribucidn con prueba de Shapiro Wilk. En
caso de tener una distribucion normal se resumirdn con media + desviacién estandar. En caso de
distribucidn no semejante a la normal con mediana y rangos intercuartilicos. Las variables
cualitativas se resumiran con frecuencias absolutas y relativas.

Bivariado: Para la comparacién de las variables cuantitativas se empleara t de Student o U de de U
de Mann-Whitney, de acuerdo a su distribucién. Para variables cualitativas se empleara la prueba
de chi cuadrada o prueba exacta de Fisheren caso de frecuencia esperada <5.

Con base en el indice de Youden se realizara una curva ROC, se tomara el punto de corte que
mejor discrimine la recurrencia de readmisiones hospitalarias.

Para el analisis multivariado se empleard un andlisis de regresion logistica binaria, se usara la
prueba de Hosmer-Lameshow para el contraste del mejor modelo. Variabilidad inter e
intraobservador para andlisis de imagenes tomograficas (Kappa). También se empleara el modelo
de riesgos proporcionales de Cox. Se calculard RR e intervalos de confianza del 95%. Se

considerard como significativo un valor de p <0.05
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Recursos y factibilidad.

Factibilidad: En el servicio de urgencias el 20% de los egresos anuales son por pacientes con dolor
toracico, (aproximadamente 1000 pacientes).

Recursos humanos: existe amplia experiencia por parte de Cardidlogos especialistas en
angiotomografia avalados por el Consejo Mexicano de Cardiologia.

Recursos tecnoldgicos: Se cuenta actualmente en el hospital de Cardiologia Centro Médico
Nacional Siglo XXI con la infraestructura y el equipamiento necesario para la realizaciéon de los
estudios de angiotomografia coronaria.

Recursos financieros: El estudio no requiere financiamiento, ya que se trata de un estudio
observacional, y el método diagndstico puede formar parte de la atencién otorgada a los pacientes

derechohabientes del Instituto Mexicano de Seguro Social.

Consideraciones éticas

De acuerdo con lo establecido en la Ley General de Salud en Materia de investigacion, se solicitara
consentimiento bajo informacién en forma escrita, invitando al paciente a participar en el estudio,
se expondra el prondstico del estudio, sus principales ventajas, potenciales riesgos y estableciendo
que el resultado permitird al médico responsable del paciente tomar la decision mas pertinente al
caso en particular; ademas se le solicitard que nos permita conocer su evolucion clinica posterior
mediante llamado telefdnico, anteponiendo siempre los intereses de los pacientes por sobre todo
los aspectos, respetando en cada momento su integridad y espacio, pudiendo en cualquier
momento prescindir de continuar en el presente estudio en cualquier momento que asi lo deseen
sin necesidad de explicaciones o excusas.

El estudio de angiotomografia coronaria es un estudio seguro, que ha demostrado validez,
consistencia y reproducibilidad en diferentes escenarios para el diagnédstico de dolor toracico.

La angiotomografia cardiaca, ha demostrado ser una técnica segura, reproducible y que puede
realizarse en condiciones de seguridad con una frecuencia de complicaciones muy baja (0.01%).

En todo momento se manejarad la informacidn con estricta confidencialidad, no se empleard
ninguna informacién que pueda identificar a los pacientes, en caso de publicacién. EI nimero
telefénico de los pacientes se mantendran en forma confidencial y no se empleard para otros fines

ajenos al estudio.
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El presente protocolo se encuentra apegado a los lineamientos que han surgido en los diferentes
foros internacionales para la ética en la investigacidn en humanos: 182 Asamblea Médica Mundial,
Helsinki, Finlandia, Junio 1964, y enmendada por la 292 Asamblea Médica Mundial, Tokio, Japdn,
Octubre 1975, 35a Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia, Octubre 1983, 412 Asamblea Médica
Mundial, Hong Kong, Septiembre 1989, 48a Asamblea General, Somerset West, Sudafrica, Octubre
1996 y la 522, Asamblea General, Edimburgo, Escocia, Octubre 2000 con nota de clarificacidn

sobre el paragrafo 29 anadida por la Asamblea General, Washington 2002.
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Conclusiones:

Se registraron un total de 75 pacientes de los cuales se llevo el seguimiento de 23 pacientes por
revision de expediente clinico de pacientes ingresados por el servicio de urgencias de octubre del
2013 a junio del 2015, realizdndoseles estudio de angiotomografia cardiaca, de los cuales
participaron pacientes de 37 afios a 83 afios de edad con una media de 61 afios. Siendo del género
femenino 9 pacientes y masculino 14 pacientes. Presentando factores de riesgo de tabaquismo 5
pacientes (21%), diabetes mellitus 7 pacientes (30%), dislipidemia 11 pacientes (47%),
hipertension arterial sistémica 12 pacientes (52%). Y siendo los sintomas y signos que presentaron:
angina en 22 pacientes (95%), disnea en 12 pacientes (52%), sincope en 3 pacientes (13%),
diaforesis en 6 pacientes (26%), encontrandose en clase funcional de a NYHA | 10 pacientes (43%),
en clase funcional NYHA Il 12 pacientes (52%), en clase funcional de la NYHA Il 1 paciente (4.3%).
Observandose en el electrocardiograma en Ritmo sinusal en 23 pacientes (100%); con isquemia
subepicardica en 6 pacientes (26%) e isquemia subendocardica en 1 paciente (4.3%). De acuerdo
a la probabilidad pretest siendo de riesgo intermedio un total de 17 pacientes (73%) y riesgo alto 6
pacientes (26%).

Encontrandose en el reporte de estudio de angiotomografia cardiaca 4 ( 17.39%)pacientes con
severidad de la estenosis de un 25-49%, y 2 (8.6%) con lesiones del 50-69%, 2 (8.6%) pacientes con
lesiones mayor o igual 70%. Con una placa calcificada con atenuacién >130 UH en 4 pacientes
(17.39%). Siendo afectada de estos casos antes mencionados la arteria coronaria derecha en 20%,
la arteria circunfleja en 34%, 6% el tronco coronario izquierdo y 40% la descendente anterior.
Presentando datos de alto riesgo el 40% de remodelado positivo, baja atenuacién un 15% y spotty
calcium un 10%. Con una promedio de utilizacidn de medio de contraste de 80 ml calculado a 1
ml/kg. Con una frecuencia promedio de 60 latidos por minutos, sin presentarse ningln evento
adverso después del estudio.

En el seguimiento a los 30, 60, 90 dias se observo reingreso al servicio de urgencias en 3 pacientes
(13%), infarto agudo al miocardio en 1 paciente (4.3%), angina inestable en 3 pacientes (13%),
revascularizacion miocardica en 1 paciente (4.3%).

El siguiente estudio de esta serie de casos permitié conocer
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