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ANTECEDENTES

Las enfermedades cardiovasculares (EC) son un grupo de enfermedades que
incluyen tanto enfermedades cardiacas como aquellas que afectan a los vasos
sanguineos (1). Las EC es una de las causas principales de muerte e incapacidad en
paises en desarrollo (2). Aunque la mortalidad por esta enfermedad ha disminuido en
las ultimas décadas aun es causa de un tercio de todas las muertes en personas
mayores de 35 afios. En México el 19% de mujeres y hombres de 30 a 69 afios muere

de enfermedades cardiovasculares (3).

En los ultimos afos el campo de la cardiologia intervencionista ha avanzado
referente a los pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento
ST (IAMCEST), en parte es debido a la administracion de medicamentos tromboliticos y
la intervencidn coronaria percutanea, esto en su conjunto ha disminuido la morbilidad y
mortalidad de estos pacientes (4). Aun con estos avances la mortalidad actualmente es
de 5-6% aproximadamente con un incremento progresivo hasta ser de 7-18% a 1 afo
(5). Un fendmeno atribuido a esto es el dafio por reperfusion miocardica. Se han
descrito cuatro tipos de dafo por reperfusidn miocardica: arritmias inducidas por
reperfusion, aturdimiento del miocardio, obstruccion microvascular y necrosis
miocardica por reperfusion (6). Actualmente no existe tratamiento eficaz para prevenir

tanto la obstruccion microvascular como la necrosis miocardica por reperfusion.



La obstruccion y disfuncion microvascular coronaria (ODMC) se manifiesta
clinicamente por la falta de restablecimiento del flujo coronario en la arteria relacionada
con el infarto posterior a una intervencion coronaria percutanea, esta se ha definido

como la incapacidad de reperfundir una region que previamente ha sufrido isquémia (7).

Diagndstico de ODMC

El diagndstico de ODMC se realiza por medio de indices que pueden ser

clasificados como invasivo o invasivos.

Métodos invasivos

Dentro de los métodos invasivos para valorar la funcidbn microvascular, se
encuentra la medicion directa de la velocidad del flujo coronario por medio de una guia
Doppler intracoronaria. El patron de flujo tipico asociado a obstruccién microvascular es
caracterizado por un flujo retrogrado sistdlico y rapida desaceleracion del flujo
diastélico. El obstaculo para el uso de estos métodos es la necesidad de equipo
especializado y el uso adicional de intervenciones farmacolégicas (8). El indice de
resistencia microvascular provee una valoracion mas reproducible de la
microcirculacion, independientemente de los parametros hemodinamicos, este ha
mostrado ser un predictor de dafio microvascular y recuperacion a 3 meses de la

funcidén ventricular después de la intervencion coronaria percutanea (9). El score de



Thrombolysis in myocardial infarction (TIMI) describe la cantidad de flujo en las arterias
epicardicas, con un rango entre 0 (sin flujo) a 3 (flujo normal). El flujo TIMI < 3 es un
marcador de obstruccion y disfuncion microvascular coronaria y mayor tamano del
infarto; al igual ha mostrado afectar el prondstico a corto y largo plazo. Sin embargo, la
ODMC puede ocurrir cerca del 50% de los pacientes con flujo TIMI 3 (10). Otro método
es el TIMI myocardial perfusion grade (TMPG) el cual valora el rubor miocardico y la
velocidad de su aclaramiento. El TMPG valora el aclaramiento del medio de contraste
en una escala de 0-3, mostrando a mayor escala mejor perfusidn microvascular. De
esta forma se puede definir ODMC de forma angiografica como: flujo TIMI < 3 0 3 con

TMP 0 —1 (11).

Métodos no invasivos

Se ha demostrado que la resolucion incompleta de la elevacion del segmento ST
ha sido relacionada con ODMC y desenlaces cardiovasculares adversos (12). La
elevacion residual del segmento ST fue un marcador independiente de ODMC y un
tercio de los pacientes con flujo TIMI 3 y TMP 2-3 no presentaban elevacion residual del
segmento ST (13). Otro de los métodos no invasivos es la ecocardiografia de contraste
miocardico, esta utiliza el haz de ultrasonido para visualizar microburbujas de contraste
con una reologia similar a la de los glébulos rojos que circulan libremente dentro de la
microcirculacion, mientras que la falta de opacificacion intramiocardica de contraste es
debido a la obstruccidn microvascular que predice la recuperacion funcional después de

un IAMCEST (14). Dentro de las desventajas de la ecocardiografia con contraste



miocardico se encuentran la moderada resolucion espacial, dependencia del operador y
la visualizacion suboptima de la pared lateral, asi como la evaluaciéon semi-cuantitativa
de la ODMC.

La resonancia magnética cardiaca (RMC) permite la formacién de imagenes
multicorte con alta resolucion espacial, permitiendo la cuantificacion exacta y la
localizacion de la ODMC. EI diagnéstico de ODMC por resonancia magnética
correlaciona con los hallazgos de la ecocardiografia por contraste miocardico,
angiografia y los métodos invasivos (15). La ODMC por resonancia magnética se puede
definir como: 1.- Falta de realce con gadolinio durante la primera fase (2 min) y la
ausencia de realce con gadolinio dentro de una region necrética, identificada por realce
tardio con gadolinio (después de 10-15 min). La primera fase es mas sensible para

diagnosticar ODMC (16).

Marcadores de inflamacién

La inflamacién se define como una respuesta del huésped a una lesion tisular,
esta se caracteriza por el movimiento celular desde el liquido intravascular al espacio
extravascular, dirigido al sitio de la lesidn. Esta respuesta se lleva a cabo por medio de
factores quimiotacticos producidos en el sitio de la lesion (17). Existen multiples tipos de
células implicados en esta respuesta y varia dependiendo del tipo de lesién. La
inflamacion aguda se caracteriza por la acumulacion de neutrdfilos. Si la respuesta

inflamatoria es localizada la respuesta sera menor, pero si la respuesta es mas



importante la lesion generara una reaccion sistémica generalizada, esta se denomina
respuesta de fase aguda (18, 19).

En la ateroesclerosis como en otras enfermedades cronicas existe una respuesta
inflamatoria, esta se caracteriza por la elevacion de los reactantes de fase aguda como
el fibrindbgeno, la proteina C reactiva, la proteina sérica A-amiloide, el acido sialico y la
ceruloplasmina con disminucién de la albumina. Siendo la elevacién de estas
sustancias mas prevalente en enfermedades cardiovasculares y con mayor tendencia a

presentar en EC (20, 21).

Inflamacién en el inicio de |la placa aterosclerética

El sistema cardiovascular es a la vez una diana para la accioén de las citocinas y
un importante productor de las mismas (25). Gran parte de las comunicaciones entre las
células implicadas en los procesos inmunologicos y los 6rganos se realiza a través del
torrente sanguineo. Durante las respuestas inflamatorias e inmunes las células y los
mediadores solubles deben abandonar la sangre y acceder al lugar de la lesién. Por
tanto, muchas citocinas, particularmente las que se producen durante los eventos
iniciales tras la lesion, tienen efectos sobre la vasculatura. Es decir, la inflamacién
sistémica puede inducir una respuesta inflamatoria por parte de las células endoteliales.
Dicha respuesta puede ser causada por factores de riesgo como la hipercolesterolemia,
la hipertension arterial, el tabaco, la diabetes, etc. El endotelio estimulado por las
citocinas expresa glicoproteinas de adhesion en su superficie (26), y aumenta la

expresion de moléculas de adhesion, facilitando el reclutamiento de células inmunes de



la sangre hacia los tejidos. Las células endoteliales activadas también pueden producir
citocinas como las interleucinas IL-1 o IL-6, y poderosos mediadores vasoactivos como
el factor activador plaquetario, que potencian las respuestas inmunes e inflamatorias.
Las glicoproteinas adhesivas son miembros de |la familia de las selectinas (selectina E y
selectina P) y de la superfamilia de las inmunoglobulinas (molécula 1 de adhesion de
plaquetas a células endoteliales o platelet-endothelial cell adhesion molecule-
1 [PECAM-1], moléculas de adhesion intercelular [ICAM] y molécula 1 de adhesion de
células vasculares [VCAM-1]) (26). Cuando dichas glicoproteinas se expresan en la
superficie de las células endoteliales son reconocidas por integrinas presentes en la
superficie de monocitos y linfocitos T. Una vez que estas células se han enganchado a
la superficie endotelial, los monocitos y los linfocitos T migran hacia el interior de la
pared vascular a través de las uniones entre células endoteliales. Este proceso se ve
influido por moléculas reguladoras del crecimiento y sustancias quimioatractivas
liberadas tanto por las células endoteliales como por los leucocitos adheridos (27),
leucotrienos, factor del crecimiento derivado de las plaquetas [PDGF], proteina 1
quimiotactica de monocitos [MCP-1] o PECAM-1). La MCP-1, ademas de inducir la
liberacion de histamina y leucotrienos como la IL-8 (27), atrae a linfocitos CD4 "y
CD8 " hacia el lugar de inflamacién, y puede estimular la liberacién de citocinas

inflamatorias como IL-1 y IL-6 a partir de los monocitos.



Proteina C reactiva

La proteina C reactiva (PCR) es un miembro de la familia de las pentraxinas de
las proteinas de respuesta de la inmunidad innata. Es un marcador inflamatorio no
especifico que sido extensamente estudiado en enfermedades cardiovasculares. Un
estudio realizado en hombres y mujeres sanos respectivamente, mostraron una
asociacion de los niveles de PCR y la aparicion de desenlaces cardiovasculares de
forma independiente a los factores de riesgo convencionales (40-41). Niveles de PCR
inferiores a 5 mg/L estratifica a los pacientes como de bajo, intermedio y alto riesgo, los
cuales se podrian beneficiar de tratamiento médico agresivo (42). En pacientes
tratados mediante intervencionismo coronario percutaneo, mayores niveles de PCR al
momento del procedimiento fue predictivo de mortalidad a los 10 afios e infarto agudo al

miocardio (43).

fndice neutréfilos/linfocitos

Los leucocitos y especialmente los neutrofilos juegan un papel central en el rol de
la aterogénesis y la aterotrombosis (30). La disminucion del conteo absoluto de
linfocitos ha sido asociado a complicaciones en pacientes con sindrome coronario
agudo. Por consiguiente, la relacion entre el numero absoluto de neutréfilos y el numero
de linfocitos ha recientemente emergido como un potencial biomarcador cardiaco (31).
Se ha sugerido que la relacidn neutrdfilos/linfocitos es un mejor predictor de eventos

cardiovasculares comparados con el conteo de neutrdfilos o leucocitos totales de forma

10



aislada aun después de controlar los factores de riesgo cardiovasculares

convencionales (32).

indice neutréfilos/linfocitos y proteina C reactiva en arritmias.

La inflamacion y el estrés oxidativo son postulados como las principales vias que
llevan a la aparicion de arritmias cardiacas. La primera asociacion de fibrilacidon
auricular con la cirugia de bypass cardiopulmonar fue observada por Bruins et al
cuando demostraron una activacion bifasica de los componentes de la cascada del
complemento. Demostraron una correlacion entre el pico de marcadores inflamatorios
(Interleucina 6 y proteina C reactiva) con la incidencia de fibrilacion auricular post
operatoria (34).

Gibson et al demostré que la elevacion del indice neutrofilos/linfocitos en pacientes
previo y posterior a cirugia fue asociado con fibrilacion auricular (33). La asociacion
entre un indice neutrofilos/linfocitos elevados y un aumento de la incidencia de

fibrilacidn auricular posterior a la crioablacién también ha sido reportado (35).

indice neutréfilos/linfocitos y proteina C reactiva en sindrome coronario

agudo.

El indice neutrdfilos/linfocitos es el mas simple de los marcadores inflamatorios y
no es considerado en la mayoria de las escalas de prediccion de riesgo para sindromes

coronarios agudos (36). El indice neutrdfilos/linfocitos ha sido asociado con desenlaces
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adversos en pacientes con sindromes coronarios agudos a quienes les realizan cirugia
de revascularizacion (37). En el estudio Global Registry of Acute Coronary Syndrome
Events (GRACE) se observdo una correlacion entre esta escala y la relacion
neutrofilos/linfocitos (36). En una revision de 2833 pacientes admitidos con diagnostico
de sindrome coronario agudo, los pacientes con un indice neutréfilos/linfocitos de 9.5
tuvieron una mayor mortalidad intrahospitalaria y durante el seguimiento a 6 meses
comparado con un indice neutrodfilos/linfocitos < 3 (38). Independientemente de la
escala de GRACE, el indice neutrdfilos/linfocitos ha demostrado estar asociado con

desenlaces adversos en la cohorte STEMI (39).

JUSTIFICACION

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte en todo el
mundo. El 75% de las defunciones por enfermedades cardiovasculares se producen en
los paises de ingresos bajos y medios. De los 16 millones de muertes en el 2012 en
menores de 70 afios atribuibles a enfermedades no transmisibles, un 82%
corresponden a los paises de ingresos bajos y medios y un 37% se deben a

enfermedades cardiovasculares (20).

Un sistema de salud comprende todas las organizaciones, instituciones, recursos
y personas cuyo objetivo es la atencidén en el campo de salud. Las malas condiciones y
la falta de recursos de los sistemas de salud en paises en desarrollo es uno de los

mayores obstaculos para una adecuada atencion meédica. Los estudios de imagen

12



cardiovascular no son la excepcién ante la problematica econémica que tienen este tipo

de paises (21).

Durante gran parte del siglo XX, los hospitales con su tecnologia han ido
adquiriendo una funcion central en la mayoria de los sistemas de salud del mundo
entero (22). Actualmente la focalizacion desproporcionada en los hospitales y la
subespecializacién es una causa de importante ineficacia y desigualdad en el mundo,
pero que predomina en paises en vias de desarrollo. El gasto mundial en equipos y
material médico pasé de US$ 145 000 millones en 1998 a US$ 220 000 millones en
2006: el 39% del total corresponde a los Estados Unidos; el 27%, a la Union Europea, y
el 16%, al Japdén (23). En 2006, los Estados Unidos, la Union Europea y el Japdn
gastaron US$ 287, US$ 250 y US$ 273 por habitante, encontrando un marcado
contraste con el resto del mundo donde el promedio de ese gasto es del orden de US$

6 por habitante (24).

Varios de estos recursos no se encuentran disponibles en paises en desarrollo
como lo es México, por lo que es importante buscar nuevas alternativas y de bajo costo
para evaluar de manera rapida esta afeccion, con el objetivo de hacer un diagnostico y
evaluacion tempranos para de esta manera, instituir la mejor estrategia terapéutica y el

seguimiento.

Entre las alternativas de bajo costo para la estratificacion de riesgo de los

pacientes con antecedente de sindrome coronario agudo se encuentran el conteo de
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leucocitos como un predictor de eventos cardiovasculares y causas de muerte, también
ha demostrado ser util en el reconocimiento de pacientes de alto riesgo que no son
identificados por lo factores de riesgo cardiovasculares tradicionales. En el registro
GRACE el indice de neutrdfilos/linfocitos al ingreso fue asociado con muerte durante la
hospitalizacion y falla cardiaca entre pacientes con diagnostico de sindrome coronario

agudo (29).

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ La Relacion indice/neutrofilos y la proteina C reactiva como marcadores séricos de

inflamacion predicen obstruccién microvascular por resonancia magnética?

HIPOTESIS

Hipdtesis de investigacion
El indice de neutrofilos/linfocitos y proteina C reactiva elevados en pacientes con

IAMCEST predice obstruccion microvascular por resonancia magneética.

Hipdtesis Nula
EL indice de neutrdfilos/linfocitos y proteina C reactiva elevados no son marcadores que

predigan obstruccion microvascular por resonancia magnética.
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MATERIALY METODOS

DISENO DEL ESTUDIO

Segun los ejes metodoldgicos de Feinstein se trata de un estudio observacional,

transversal y retrolectivo.

OBJETIVO GENERAL

Determinar si existe asociacion entre los marcadores de inflamacion con la presencia de
obstruccion microvascular por resonancia magnética, en pacientes que acudieron al
servicio de urgencias del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez ” desde
enero 2014 a enero 2017 con diagnostico de infarto agudo al miocardio con elevacion

del segmento ST.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
* Conocer los niveles de proteina C reactiva en pacientes con infarto agudo al
miocardio con elevacion del segmento ST que presentaron obstruccion
microvascular por resonancia magnética.
* Conocer el nivel de indice neutrdfilos/linfocitos en pacientes con infarto agudo al
miocardio con elevacion del segmento ST que presentaron obstruccion

microvascular por resonancia magnética.
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* Describir los factores de riesgo de los pacientes con infarto agudo al miocardio
con elevacion del segmento ST que presentaron obstruccién microvascular por

resonancia magnética.

CRITERIOS DE INCLUSION
* Pacientes que acudieron al servicio de urgencias del Instituto Nacional de
Cardiologia “Dr. Ignacio Chavez” con diagnostico de infarto agudo al miocardio
con elevacion del segmento ST.
* Pacientes con diagnostico de infarto agudo al miocardio con elevacion del

segmento ST tratado con intervencionismo coronaria percutaneo en menos de 12

hrs de forma exitosa.
* Pacientes que tuvieran niveles séricos de proteina C reactiva, indice de

neutroéfilos/linfocitos y resonancia magnética durante su hospitalizacion.

CRITERIOS DE EXCLUSION
* Pacientes con expediente clinico incompleto.

* Pacientes de los que no pueda recabarse el estudio resonancia magnética.
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VARIABLES

historia clinica.

L, L Funcion . Unidades
. Definicion Definicion Tipo de
Variable . dentro del : de
conceptual operativa variable o
protocolo medicion
Tiempo que ha
. vivido una
Tiempo que una . ,
L persona medido . Numero
persona ha vivido ~ . Cualitativa ~
Edad en afos y Descriptora . de afos
contada desde el ) nominal o
o obtenido del vividos
nacimiento )
expediente
clinico
Conjunto de
caracteres Se obtendra de
anatomo- lo reportado en
patolégicos que el expediente y 0= Mujer
Sexo distinguen las Descriptora | Cualitativa | 1=
masculino de caracteristicas Hombre
femenino entre los | fenotipicas
individuos de una | observadas.
misma especie
Glucosa Se |_ncluyeron
. pacientes con
preprandial mayor ) ot
diagnéstico
de 126 mg/dl o . _
previo de . O=ausent
glucosa mayor a . Cualitativa
; diabetes . . e
Diabetes 200 mg/dl . . Descriptora | nominal _
; mellitus, ingesta s 1=
posterior a prueba dicotomica
k de presente
de tolerancia a la . .
. hipoglucemiante
glucosa segun la
s orales o uso
OMS . :
de insulina
Adiccion al tabaco _
L 0=
principalmente por | Antecedentes ausente
Tabaquismo | uno de sus de uso de Descriptora | Cualitativa 1=
componentes tabaco
. S presente
activos, la nicotina.
Antecedentes
Presion arterial de hipertension
sistolica mayor de | arterial o ingesta O=ausent
Hlpe_rtensmn 140 _rpmH_g y de i . Descriptora | Cualitativa e_
arterial presion diastolica | antihipertensivo 1=
mayor de 90 s al momento de presente
mmHg realizar la
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Segun la ATP llI
colesterol total

Antecedente de

mayor de 200 diagnostico de Cualitativa 2:sente
Dislipidemia | mg/dl, LDL mayor | dislipidemia o Descriptora . _
) nominal 1=
de 160 mg/dl, HDL | ingesta de resente
menor de 50 hipolipemiantes. P
mg/dI.
- Nivel sérico de
indice neutréfilos entre
Inflamacion neutréfilos/linfocito linfocitos Descriotora Cualitativa | mcg/decil
s >3 y/o PCR > 40 1os y P nominal itro
proteina C
mcg/L. : -
reactiva sérica.
Falta de realce
con gadolinio
durante la primera
fase (2 min)y la Ausencia de
Obstruccion | ausencia de realce | realce con _ Cualitativa | 0=No
microvascula | con gadolinio gadolinio dentro | Descriptora nominal 1= Si

r

dentro de una
region necrotica,
identificada por
realce tardio con
gadolinio.

de una region
necrotica.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé el paquete estadistico Stata 12.5 StataCorp 2011. Stata Stadistical
Software: Release 12. College station, TX: StataCorp LP. Se us6 estadistica descriptiva
para variables cualitativas con frecuencias y porcentajes, asi como medias Yy
desviaciones estandar para variables cuantitativas. Las variables categoricas fueron
comparadas usando Chi-cuadrada. Se dividieron el indice neutrdfilos/linfocitos y la
proteina C reactiva en dos categorias, indice neutrdfilos/linfocitos > 3 y/o proteina C
reactiva > 40. En esta forma se definio inflamacién como indice neutrofilos/linfocitos >3

y/o proteina C reactiva > 40 mg/L.
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RESULTADOS

Tabla No 1

Caracteristicas basales.

Numero (%) Media £ DS

Edad (afios) £ DS 59+ 11.3
IMC 26.8+3.6
Genero

Masculino 71 (78%)

Femenino 18 (22%)
Dislipidemia 24 (27%)
Diabetes 29 (32%)
Hipertension 42 (47%)
Tabaquismo 53 (59%)

En cuanto a las caracteristicas basales de la poblacion en estudio observamos
que la media fue de 59 anos, en donde el género masculino fue mas frecuente con el
78% en comparacion con el género femenino que fue de 22%. El factor de riesgo que
predominé fue el tabaquismo en el 59% de los pacientes, otros factores de riesgo como

dislipidemia, diabetes e hipertensién arterial sistémica se presentaron en el 27%, 32% vy

42% respectivamente.
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Tabla No 2

Uso de antiagregantes plaquetario.

ANTIAGREGANTE %
CLOPIDOGREL 58 65
PRASUGREL 22 25
TICAGRELOR 9 10

En la tabla 2 se observa el porcentaje de pacientes que se les administré cada
antiagregante plaquetario. Se encontré que en el 65 %, 25% y 10% de los pacientes se

administro clopidogrel, prasugrel y ticagrelor respectivamente.

Tabla No 3

fndice neutréfilos/linfocitos

NEU/LINF
Media 6.947386364
Desviacién estandar 4.860485879
Minimo 0.5
Maximo 24.37

En la tabla 3 se observa el indice neutréfilos/linfocitos, se destaca que la media es del

6.9 con una desviacion estandar de 4.86.
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Tabla 4

Proteina C reactiva

PCR
Media 16.08051948
Desviacion estandar |38.71903224
Minimo 0.28
Maximo 215

En la tabla 4 se observa la media del nivel sérico de proteina C reactiva donde destaca

el promedio sérico de 16.08 con una desviacion estandar de 38.7.

Grafica 1

Pacientes con niveles de proteina C reactiva.
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En este grafico observamos los niveles de la proteina C reactiva en pacientes con

obstruccion microvascular (1) y sin obstruccidn microvascular (0). Se observa una

tendencia al alza de los niveles de proteina C reactiva en los pacientes que presentaron

obstruccién microvascular.

Tabla 5

Fendmeno de no reflujo

FENOMENO DE NO

RELUJO

%

Sl

4

4

NO

85

96

En la tabla 5 se observa la cantidad de pacientes que presentaron obstruccién

microvascular lo cual representa el 4% de los pacientes.

Tabla 6

Obstruccién microvascular

OBSTRUCCION
MICROVASCULAR

%

Sl

69

78

NO

20

22

En la tabla 5 se observa el numero de pacientes que presentaron obstruccion

microvascular por resonancia magnética siendo de 78%.
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Grafico 1

Pacientes con niveles del indice neutréfilos/linfocitos.
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En este grafico observamos los pacientes que presentaron obstruccion microvascular
(1) y los que no lo presentaron (0). Se observa que los pacientes con obstruccion

microvascular presentaron niveles mas elevados del indice neutrdfilos/linfocitos.
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Tabla de contingencia 1

Tabla 7

Obstruccion Inflamacion
Total
microvascular No Si
8 12 20
No
28 % 20% 22 %
20 49 69
Si
72 % 80 % 78 %
28 61 89
Total
100 % 100 % 100 %

Pearson Chi 2 (1) = 0.87, p= 0.35

En la tabla 7 se observa una tabla de contingencia donde dividen los pacientes con y
sin obstruccion microvascular, asi como con y sin inflamacidén. Los pacientes que
presentaron obstruccion microvascular e inflamacion representaron el 80% y aquellos

sin obstruccion microvascular, pero con inflamacion fue del 20%.
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Tabla de contingencia 2

Tabla 8

Obstruccion microvascular
Inflamacioén Total
No Si
6 12 18
No
30 % 17 % 20 %
14 57 71
Si
70 % 83 % 80 %
20 69 89
Total
100 % 100 % 100 %

Pearson Chi 2 (1) = 1.52, p= 0.21

En la tabla 8 se observa una tabla de contingencia donde dividen los pacientes con y
sin inflamacién, asi como con y sin obstruccion microvascular. Los pacientes que
presentaron inflamacién y obstruccion microvascular fueron del 83% y aquellos con

inflamacion pero sin obstruccién microvascular fue de 17%.
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DISCUSION

En el presente estudio se observd que los pacientes con IAMCEST tratados con
angioplastia primaria exitosa, presentaron el 80% obstruccidén microvascular. Esto
contrasta con la literatura donde se establece que el 40 - 50% de los pacientes tratados
con angioplastia primaria exitosa presentaran obstruccion microvascular (28). Ademas,
resalta que los pacientes que presentaron obstruccidon microvascular tenian niveles
séricos mas elevados del indice neutrdéfilos/linfocitos y proteina C reactiva, aunque no
estadisticamente significativos por el numero de muestra, si con una clara tendencia.
Destaca el porcentaje de pacientes que se les administré clopidogrel, prasugrel y
ticagrelor al diagndstico de IAMCEST el cual representdé 65%, 25% y 10%
respectivamente.

La determinacion sérica del indice neutroéfilos/linfocitos y la proteina C reactiva es
un método relativamente sencillo que podria ser clinicamente util para predecir
obstruccion microvascular y establecer el riesgo del paciente durante su seguimiento.
Se ha demostrado que aquellos pacientes con antecedente de un sindrome coronario
agudo y presencia de obstruccion microvascular tienen mayores desenlaces
cardiovasculares durante su seguimiento independientemente del éxito en la terapia de
reperfusion (6). Los factores relacionados con la conveniencia de su aplicacion en la
practica clinica esta favorecido por su bajo costo de realizacion. El numero de muestra
fue un factor para que los resultados no fueran estadisticamente significativos pero con

una clara tendencia.
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CONCLUSION

La medicion sérica del indice neutrofilos/linfocitos y la proteina C reactiva es una
herramienta util para predecir la presencia de obstruccidn microvascular y de esta forma
la estratificacion de riesgo del paciente. La presencia de inflamacién definida como
elevacion del indice neutrdfilos/linfocitos > 3 y/o proteina C reactiva > 40 mg/L se
presentd con una mayor tendencia, aunque no estadisticamente significativa en los
pacientes con obstruccion microvascular en comparacion con los pacientes que no

tenian obstruccién microvascular.

28



BIBLIOGRAFIA

1.- Global Atlas on Cardiovascular Disease Prevention and Control. Geneva: World
Health Organization, 2011.

2.- Cervellin G, Mattiuzzi C, Bovo C, et al. Diagnostic algorithms for acute coronary
syndrome is one better than another? Ann Transl Med 2016;4:193.

3.- Nichols M, Townsend N, Scarborough P, et al. Cardiovascular disease in Europe
2014: epidemiological update. Eur Heart J 2014;35:2929.

4.- Fox KA, Steg PG, Eagle KA, Goodman SG, Anderson Jr FA, Granger CB, et al.
Decline in rates of death and heart failure in acute coronary syndromes, 1999- 2006.
JAMA. 2007;297:1892-900.

5.- O’Gara PT, Kushner FG, Ascheim DD, Casey Jr DE, Chung MK, de Lemos JA, et al.
2013 ACCF/AHA guideline for the management of ST-elevation myocardial infarction:
executive summary: a report of the American College of Cardiology
Foundation/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines. Circulation.
2013;127:529-55.

6.- Yellon DM, Hausenloy DJ. Myocardial reperfusion injury. N Engl J Med.
2007;357:1121-35.

7.- Lerman A, Holmes DR, Herrmann J, Gersh BJ. Microcirculatory dysfunction in ST
elevation myocardial infarction: cause, consequence, or both? Eur Heart J 2007;28:788
- 797.

8.- Yamamuro A, Akasaka T, Tamita K, Yamabe K, Katayama M, Takagi T, Morioka S.
Coronary flow velocity pattern immediately after percutaneous coronary intervention as a
predictor of complications and in-hospital survival after acute myo- cardial infarction.
Circulation 2002;106:3051-3056.

9.- FearonWF,ShahM,NgM,BrintonT,WilsonA, TremmelJA,Schnittgerl,LeeDP, Vagelos
RH, Fitzgerald PJ, Yock PG, Yeung AC. Predictive value of the index of microcirculatory
resistance in patients with ST-segment elevation myocardial infarction. J Am Coll Cardiol
2008;51:560-565.

10.- Morishimal,SoneT,OkumuraK, TsuboiH,KondoJ,MukawaH,MatsuiH, TokiY, Ito T,
Hayakawa T. Angiographic no-reflow phenomenon as a predictor of adverse long-term
outcome in patients treated with percutaneous transluminal coronary angioplasty for first
acute myocardial infarction. J Am Coll Cardiol 2000;36: 1202 — 1209.

11.- Niccoli G, Cosentino N, Spaziani C, Fracassi F, Tarantini G, Crea F. No-reflow:
incidence and detection in the cath-lab. Curr Pharm Des 2013;19:4564—-4575.

29



12.- Schroder R. Prognostic impact of early ST-segment resolution in acute ST-elevation
myocardial infarction. Circulation 2004;110:e506—e510.

13.- McLaughlin MG, Stone GW, Aymong E, Gardner G, Mehran R, Lansky AJ, Grines
CL, Tcheng JE, Cox DA, Stuckey T, Garcia E, Guagliumi G, Turco M, Josephson ME,
Zimetbaum P; Controlled Abciximab and Device Investigation to Lower Late Angioplasty
Complications trial. Prognostic utility of comparative methods for assessment of ST-
segment resolution after primary angioplasty for acute myocardial infarction: the
Controlled Abciximab and Device Investigation to Lower Late Angioplasty Complications
(CADILLAC) trial. J Am Coll Cardiol 2004;44:1215 — 1223.

14.- Galiuto L, Garramone B, Scara’ A, Rebuzzi AG, Crea F, La Torre G, Funaro S,
Madonna M, Fedele F, Agati L; AMICI Investigators. AMICI Investigators. The extent of
microvascular damage during myocardial contrast echocardiography is superior to other
known indices of post-infarct reperfusion in predicting left ventricular remodeling: results
of the multicenter AMICI study. J Am Coll Cardiol 2008; 51:552 — 559.

15.- Nijveldt R, Beek AM, Hirsch A, Stoel MG, Hofman MB, Umans VA, Algra PR, Twisk
JW, van Rossum AC. Functional recovery after acute myocardial infarction: comparison
between angiography, electrocardiography, and cardiovascular magnetic resonance
measures of microvascular injury. J Am Coll Cardiol 2008;52: 181 — 189.

16.- Robbers LF, Eerenberg ES, Teunissen PF, Jansen MF, Hollander MR, Horrevoets
AJ, Knaapen P, Nijveldt R, Heymans MW, Levi MM, van Rossum AC, Niessen HW,
Marcu CB, Beek AM, van Royen N. Magnetic resonance imaging-defined areas of
microvascular obstruction after acute myocardial infarction represent microvascular
destruction and haemorrhage. Eur Heart J 2013;34: 2346 — 2353.

17. Liuzzo G, Biasucci LM, Gallimore JR, Grillo RL, Rebuzzi AG, Pepys MB et al. The
prognostic value of C-reactive protein and serum amyloid A protein in severe unstable
angina. N Engl J Med 1994;331: 417-424

18.- Pepys MB, Baltz ML. Acute phase proteins with special reference to C-reactive
protein and related proteins (pentaxins) and serum amyloid A protein. Adv Immunol
1983;34: 141-212

19. Lindberg G, Eklund GA, Gullberg B, Grandits GA, McCallum L, Tracy RP. Serum
sialic acid concentration and cardiovascular mortality. Br Med J 1991;302: 143-146

20. Kuller LH, Eichner JE, Orchard TJ, Grandits GA, McCallum L, Tracy RP. The relation
between serum albumin levels and risk of coronary heart disease in the Multiple Risk
Factor Intervention Trial. Am J Epidemiol 1991;134: 1.266-1.277

21. Reunanen A, Knekt P, Aaran R-K. Serum ceruloplasmin and the risk of myocardial
infarction and stroke. Am J Epidemiol 1992;136: 1.082-1.090

30



22.- OPS/OMS Sistema de informacion regional de mortalidad. (2014) (ICD-10:
Enfermedad cardiovascular (100-199), Perfil de enfermedades cardiovasculares México.

23.- Comision sobre Macroeconomia y Salud (2001). Macroeconomia y salud: Invertir
en salud en pro del desarrollo econdémico. Informe de la Comision sobre
Macroeconomia y Salud. Ginebra, Organizacion Mundial de la Salud.

24 .- Star eld B. Primary care. Balancing health needs, services and technology. New
York, Oxford University Press, 1998.

25 Albelda SM, Smith CW, Ward PA. Adhesion molecules and inflammatory injury.
FASEB J 1994;8: 504-512

26. Matsushima K, Oppenheim JJ. Interleukin 8 and MCAF: novel inflammatory
cytokines inducible by L1 and TNF. Cytokine 1989;1: 2-13

27. Taub DD, Oppenheim JJ. Review of the chemokine meeting. The Third International
Symposium of Chemotactic Cytokines. Cytokine 1993;5: 175

28.- Giampaolo Niccoli, Giancarla Scalone, Amir Lerman, Filippo Crea; Coronary
microvascular obstruction in acute myocardial infarction. Eur Heart J 2016; 37 (13):
1024-1033. doi: 10.1093/eurheartj/ehv484

29.- FurmanMI,GoreJM,AndersonFA,etal. Elevated leukocyte count and adverse
hospital events in patients with acute coronary syndromes: findings from the global
registry of acute coronary events (GRACE). Am Heart J 2004;147:42e8.

30.- Horne BD, Anderson JL, John JM, et al. Which white blood cell subtypes predict
increased cardiovascular risk? J Am Coll Cardiol 2005;45:1638e43.

31.- Nunez J, Nunez E, Bodi V, et al. Usefulness of the neutrophil to lymphocyte ratio in
predicting long-term mortality in ST segment elevation myocardial infarction. Am J
Cardiol 2008;101:747e52.

32.- Sabatine MS, Morrow DA, Cannon CP, et al. Relationship between baseline white
blood cell count and degree of coronary artery disease and mortality in patients with
acute coronary syndromes: a TACTICS-TIMI 18 (treat angina with aggrastat and
determine cost of therapy with an invasive or conservative strategy e thrombolysis in
myocardial infarction 18 trial) substudy. J Am Coll Cardiol 2002;40:1761e8.

33.- Gibson PH, Cuthbertson BH, Croal BL, Rae D, El-Shafei H, Gibson G, Jeffrey RR,

Buchan KG, Hillis GS. Usefulness of neutrophil/lymphocyte ratio as predictor of new-
onset atrial fibrillation after coronary artery bypass grafting. The American journal of

31



cardiology. 2010;105:186-191

34.- Bruins P, te Velthuis H, Yazdanbakhsh AP, Jansen PG, van Hardevelt FW, de
Beaumont EM, Wildevuur CR, Eijsman L, Trouwborst A, Hack CE. Activation of the
complement system during and after cardiopulmonary bypass surgery: Postsurgery
activation involves c-reactive protein and is associated with postoperative arrhythmia.
Circulation. 1997;96:3542-3548

35.- Canpolat U, Aytemir K, Yorgun H, Sahiner L, Kaya EB, Kabakci G, Tokgozoglu L,
Oto A. Role of preablation neutrophil/lymphocyte ratio on outcomes of cryoballoon-
based atrial fibrillation ablation. The American journal of cardiology. 2013;112:513-519

36.- Maxwell E. Afari MD & Tariq Bhat MD (2016): Neutrophil to lymphocyte ratio (NLR)
and cardiovascular diseases: an update, Expert Review of Cardiovascular Therapy.

37.- Guasti L, Dentali F, Castiglioni L, Maroni L, Marino F, Squizzato A, Ageno W,
Gianni M, Gaudio G, Grandi AM, Cosentino M, Venco A. Neutrophils and clinical
outcomes in patients with acute coronary syndromes and/or cardiac revascularisation. A
systematic review on more than 34,000 subjects. Thrombosis and haemostasis.
2011;106:591-599

38.- Tamhane UU, Aneja S, Montgomery D, Rogers EK, Eagle KA, Gurm HS.
Association between admission neutrophil to lymphocyte ratio and outcomes in patients
with acute coronary syndrome. The American journal of cardiology. 2008;102:653-657

39.- Oncel RC, Ucar M, Karakas MS, Akdemir B, Yanikoglu A, Gulcan AR, Altekin RE,
Demir |. Relation of neutrophil-to- lymphocyte ratio with grace risk score to in-hospital
cardiac events in patients with st-segment elevated myocardial infarction. Clinical and
applied thrombosis/hemostasis : official journal of the International Academy of Clinical
and Applied Thrombosis/Hemostasis. 2015;21:383-388

40.- Ridker PM, Hennekens CH, Buring JE, et al. C-reactive protein and other markers
of inflammation in the prediction of cardiovascular disease in women.N Engl J
Med. 2000;342:836—-843.

41.- Ridker PM, Cushman M, Stampfer MJ, et al. Inflammation, aspirin, and the risk of
cardiovascular disease in apparently healthy men. N Engl J Med. 1997;336:973-979.

42.- Jaber BL, Madias NE. C-reactive protein levels and outcomes after statin therapy. N
Engl J Med. 2005;352:1603—-1605.

43.- Oemrawsingh RM, Cheng JM, Akkerhuis KM, et al. High-sensitivity C-reactive

protein predicts 10-year cardiovascular outcome after percutaneous coronary
intervention. Eurolntervention. 2016;12:345-351.

32



33



	Portada
	Índice
	Texto
	Conclusión
	Bibliografía

