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CCV: Cirugia cardiovascular.

CCP: Cooperative Cardiovascular Project. Sistema Medicare americano.
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SC: Shock Cardiogénico
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TS: Taquicardia sinusal.

TSV: Taquicardia supraventricular.

TV: Taquicardia ventricular.
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TVS: Taquicardia ventricular sostenida.
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Infarto agudo de miocardio

En general, las enfermedades cardiovasculares siguen constituyendo la
principal causa de muerte en el mundo desarrollado, apareciendo la cardiopatia
isqguémica (Cl) en primer lugar entre los varones mayores de 45 afios y entre las
mujeres a partir de los 65 afos. Se estima una incidencia superior a 3 millones de
personas para el sindrome coronario agudo con elevacién del segmento ST (SCACEST),
y mas de 4 millones para el Infarto Agudo de Miocardio (IAM) sin elevacién del
segmento ST. Actualmente estd apareciendo con mayor frecuencia en los “paises en
desarrollo”, en décadas anteriores, era una enfermedad presentada
predominantemente en los paises desarrollados, (Bassand, 2007; Anderson, 2007; Task
Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Hoekstra, 2009; Pollack, 2008;
Antman, 2008). En los ultimos 30 afios, y gracias a los multiples avances en el manejo
cardiovascular, parece haber cambiado la forma de presentacion y el prondstico del
sindrome coronario agudo (SCA) (Fox, 2007).

Aproximadamente 6,3 millones de personas cada afio en el mundo sufren un
IAM, de las cuales fallecen entre el 25%-35%, ademas muchos de estos pacientes
permanecen con patologia crénica invalidante (Tunstall-Pedoe, 1999), lo que supone
una gran morbimortalidad, de ahi la gran relevancia del problema, unido a las
importantes incapacidades que genera con el consiguiente coste humano vy
econdémico.

Se estima que en los Estados Unidos de América (EE.UU/USA), podria haber
entre 1,2 - 1,6 millones de ingresos anuales por SCA. En este pais ocasiond, unas
695.000 estancias hospitalarias (Pollack, 2008), en el ano 2004, suponiendo un coste
de 31 billones de $ USA. La incidencia de infarto agudo de miocardio (IAM) (nimeros
de casos nuevos/100.000 habitantes al afio) en la poblacién espafiola de 35 a 64 afios
se considera o parece estar entre las mas baja del mundo vy, parece estar estabilizada
en los ultimos afios (Pérez, 1998; Tunstall-Pedoe, 1999).

El registro estadounidense “The National Registry of Myocardial Infarction”
(NRMI), que incluye 2515.106 de pacientes, muestra que en los ultimos afios parece
producirse un incremento de la incidencia del sindrome coronario agudo sin elevacién
del segmento ST (SCASEST) sobre el SCACEST (Rogers, 2008).

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 14



INTRODUCCION Antoniz HMorants oalls

En cambio la incidencia de la patologia cardiovascular no es bien conocida en
Espana, debido a que no existe una fuente de datos que sea estable, exhaustiva y
fiable. En el afio 2006, el Centro Nacional de Epidemiologia (dependiente del Instituto
de Salud Carlos Ill, del Ministerio de Sanidad y Consumo), estimé unas tasas de
incidencia de IAM que oscilaron entre 135 y 210 casos nuevos anuales por cada
100.000 varones; y entre 29 a 61 casos nuevos anuales por cada 100.000 mujeres
(para la poblacién de 25 a 74 aiios) (Medrano, 2006).

Los cambios demograficos también dejan su huella sobre la Cl. Esta
enfermedad tiende a presentarse a partir de la quinta década de la vida, aumentando
su frecuencia con la edad y con la coexistencia de otros factores de riesgo. La
incidencia, mortalidad y letalidad por IAM en los mayores de 74 afios son mucho
mayores que entre los de 25 a 64 afios (Marrugat, 2000). A consecuencia de ello se va
a poner de manifiesto el enorme impacto que tienen las personas ancianas en la
practica clinica de la Cl. Las estimaciones del envejecimiento de la poblacidon haran
aumentar, por si mismas, el numero de casos de IAM y Al en Espaia (Informe de la
segunda asamblea mundial sobre el envejecimiento, 2003).

La tasa anual media para el IAM detectada en el Registro Espafiol “REGICOR”
(realizado entre los afios 1990 a 1999), fue de 258 nuevos casos por 100.000 varones, y
55 nuevos casos por 100.000 mujeres. La tasa anual media de mortalidad fue de 99
nuevos casos anuales por 100.000 varones (IC del 95%, 93-104) y de 25 nuevos casos
anuales por 100.000 mujeres, (IC del 95%, 22 - 28). Aun asi parece que las tasas de
ataque, incidencia y recurrencia disminuyeron significativamente entre los varones de
35 a 64 aiios durante el periodo 1990-1999. Sin embargo no parece haber disminuido
la mortalidad entre la poblacion de 65 a 74 aios, ni entre las mujeres (Gil, 2007).

En el afio 2009 se han publicado los datos epidemiolégicos sobre la incidencia
espafiola de IAM del estudio europeo sobre cancer y nutricion “EPIC”. Se incluyeron
cuatro cohortes compuestas por 13.704 mujeres y por 19.410 hombres. Las tasas
ajustadas por edad de IAM, en hombres, se movieron entre los 302 casos por 100.000
personas por afio de Guipuzcoa; hasta los 330 casos por 100.000 personas por afio
incidentes en Navarra. Las mujeres navarras presentaron las tasas mas bajas de 1AM,
con unas cifras de 60 casos incidentes por 100.000 personas por afio, (IC al 95%, 43 -
77); en cambio, las mujeres murcianas presentaron las tasas mas altas, en torno a 114
casos incidentes por 100.000 personas por ano (IC al 95%, 91 — 137) (Larrafiaga, 2009).
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El término IAM debe ser utilizado cuando exista evidencia de necrosis
miocardica y una clinica concordante con isquemia miocardica. Bajo estas condiciones
cualquiera de los criterios siguientes conlleva el diagndstico de IAM.

Criterios diagndsticos para el IAM (Thygesen, 2007).

¢ Deteccion de elevacidn y/o caida de biomarcadores cardiacos. Aunque es preferible
el valor de las troponinas, también es util la creatin fosfoquinasa (CK). Deben tener, al
menos, un valor sobre el percentil 99 del limite superior de referencia (LSR) junto con
evidencia de isquemia miocardica y al menos alguno de los siguientes:
Sintomas de isquemia.
Cambios electrocardiograficos indicativos de nueva isquemia o nuevo bloqueo
de rama izquierda (BRI).
Desarrollo de ondas Q patoldgicas en el electrocardiograma (ECG).
Evidencia actual mediante estudios de imagen, de pérdida de miocardio viable
0 aparicion de nuevos trastornos de la motilidad regional.
Muerte cardiaca inesperada, subita, incluido el paro cardiaco. Presentado
habitualmente con sintomas sugestivos de isquemia miocardica y acompaiado
por elevacidn actual del segmento ST o nuevo BRI.

e Para intervenciones coronarias percutaneas (ICP) en pacientes con valores de
troponinas basales normales, las elevaciones de biomarcadores cardiacos por encima
del percentil 99 del LSR son indicativos de necrosis miocardica peri-procedimiento.
Elevaciones superiores a 3 veces el percentil 99 del LSR han sido designadas para
definir IAM relacionado con ICP.

e Para injertos de puentes de arterias coronarias (IPAC) en pacientes con valores
basales de troponinas normales, las elevaciones de biomarcadores cardiacos por
encima del percentil 99 del LSR son indicativos de necrosis miocdardica peri-
procedimiento.

¢ Hallazgos histopatoldgicos.

Criterios para el infarto de miocardio previo

Cualquiera de los siguientes reune criterios para el diagndstico de infarto de
miocardio previo:
e Desarrollo de ondas Q patoldégicas con o sin sintomas.

Shock cardiogénico en la poblacién espafiola afecta de SCA 16
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e Evidencia por imagenes de una region con pérdida de miocardio viable,
adelgazado y con trastornos de contractilidad, en ausencia de una causa
no isquémica.

e Hallazgos por anatomia patoldgica sugestivos de infarto de miocardio
cicatrizado o en cicatrizacién.

Tipo 1

IAM espontaneo, por evento coronario isquémico primario, ante
erosién y/o ruptura, fisura o diseccién de una placa.

Tipo 2

IAM por incremento de la demanda de oxigeno o disminucion de la
oferta.

Tipo 3

Muerte cardiaca inesperada, subita, incluido el paro cardiaco.
Presentado habitualmente con sintomas sugestivos de isquemia
miocardica y acompanado por elevacion actual del segmento ST o
nuevo BRI. Puede evidenciarse un trombo fresco en la autopsia o en la
angiografia coronaria. La muerte debe producirse antes de que
pudieran ser obtenidas muestras sanguineas.

Tipo 4a

IAM asociado a ICP.

Tipo 4b

IAM asociado a trombosis de stent documentado por angiografia o en
autopsia.

Tipo 5

IAM asociado a cirugia de puente aorto-coronario.

Clasificacion de los diferentes tipos de IAM (Thygesen, 2007).

El IAM ha sido definido cldasicamente segun los criterios de la Organizacion
Mundial de la Salud (Turnstall-Pedoe, 1994), como la combinacion de dos de las tres
caracteristicas siguientes: 1) sintomas tipicos isquémicos, 2) aumento de las enzimas
cardiacas y 3) existencia de un patrén electrocardiografico tipico, con desarrollo de
ondas Q. No obstante la aparicién de biomarcadores mas sensibles y especificos, hizo
replantearse esta definicion. En respuesta a estas cuestiones, “La Sociedad Europea de
Cardiologia” (ESC) y el “Colegio Americano de Cardiologia junto a la Sociedad
Americana de Cardiologia” (ACC/AHA) organizaron, en julio de 1999, una conferencia
de consenso.

Shock cardiogénico en la poblacién espafiola afecta de SCA 17
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En el afio 2000, generaron una nueva definicion del IAM, basandose en la
coexistencia de: 1) necrosis cardiaca (evaluada habitualmente mediante
biomarcadores, como las troponinas o creatina quinasa/creatina quinasa-MB), y 2) la
existencia de clinica de isquemia miocardica. Queda de igual modo definido el SCA,
como la existencia de un SCACEST o un SCASEST (White, 2008). Con posterioridad han
sido definidos los diferentes tipos de IAM (Thygesen, 2007).

La fisiopatologia del IAM ha sido y estd siendo ampliamente investigada, en
realidad representa a la fisiopatologia de la ateroesclerosis. Tradicionalmente se creia
gue la obstruccién progresiva de las arterias coronarias por el crecimiento inexorable
de la placa de ateroma era la via principal para producir los SCA. En la década de los 70
y 80, se centrd la atencion sobre el vasoespasmo como causa de episodios agudos de
isquemia. Actualmente, ha ganado protagonismo el papel de la trombosis como factor
critico en la oclusién arterial y se considera el principal mecanismo de transicién de la
isquemia crdnica estable a la isquemia coronaria aguda (Hernandez 2007).

La aterosclerosis coronaria es con diferencia la causa mas frecuente de
cardiopatia isquémica, aunque raramente por ella misma es causa de los SCA. Aunque
dentro de los posibles cambios histolégicos que pueden acontecer en torno a la placa,
es posible su regresion, su evolucién natural es hacia la progresion. La mayor parte de
los sindromes coronarios agudos amenazantes para la vida, incluido el IAM, estan
precipitados por la lesién de la placa, producida tras la ruptura o la erosion de placas
ateroescldticas vulnerables, con la consiguiente trombosis, con o sin vasoespasmo
concomitante, que causa una reduccién criticay brusca en el flujo coronario (Davies,
2000; Libby, 2001).

La tipica placa de ateroma tiene un centro rico en lipidos cubierto por una capa
fibrosa. El nucleo lipidico tiene factor tisular en abundancia, un potente procoagulante;
asi si se rompe la cobertura fibrosa los factores de la coagulacidon del torrente
sanguineo pueden tener acceso a este centro trombogénico y desencadenar la
formacién de un trombo que puede causar SCA; si se mantiene y resulta oclusivo
puede desencadenar un IAM, si el trombo se propaga mal y es lisado rapidamente
puede pasar clinicamente desapercibido o causar isquemia miocardica (Varnava,
2002; Rauch, 2011).

Es el componente esclerdtico o tejido fibroso el generalmente mas voluminoso
de la placa, constituyendo >70%, pero también el mas inocuo, porque parece
estabilizar las placas protegiéndolas frente a su ruptura.

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 18
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Sin embargo, el componente nuclear blando ateromatoso, y generalmente
menos voluminoso, desestabiliza la placa haciéndola vulnerable a la ruptura de la
capsula esclerdtica, con lo que se expone su nucleo ateromatoso trombogénico al flujo
sanguineo conduciendo a la trombosis (Varnava, 2002; Finn, 2010).

El riesgo de rotura o erosién de la placa, depende de la vulnerabilidad de la
misma (enfermedad intrinseca que predispone a su ruptura) y de los desencadenantes
de la ruptura (fuerzas extrinsecas que precipitan la ruptura). Los determinantes
mayores de la vulnerabilidad de la placa a su ruptura son: el tamano y la consistencia
del nucleo ateromatoso, el espesor de la capsula fibrosa que cubre al nucleo, la
inflamacién que continda en la capsula y, pérdida de células musculares lisas que
dificultan la cicatrizacién (Davies, 2000; Malpartida, 2007). La rotura de la placa (figura
1) suele ocurrir en los lugares donde su superficie es mas débil o vulnerable, y
coinciden con los lugares de estrés resultante de la concentracidn de fuerzas
biomecdnicas y hemodinamicas (Varnava, 2002; Malpartida, 2007; Finn, 2010).

El riesgo de rotura de una placa depende mas del tipo de placa, que del tamafio
o del grado de estenosis que produzca; las placas blandas y abundantes en lipidos
resultan mdas vulnerables que las duras y abundantes en coladgeno, al ser mas
inestables y proclives a su ruptura, siendo altamente trombogénicas tras romperse
debido a su elevado contenido en factor tisular (Casscells, 2003; Pancaldo, 2010).
Figura 1.

De los dos componentes de la placa madura, el nucleo blando, ateromatoso y
abundante en lipidos, y el tejido capsular duro, esclerdtico, abundante en colageno, y
con infiltrado de macréfagos, es el componente esclerdtico o tejido fibroso el
generalmente mas voluminoso de la placa, constituyendo >70%, pero también el mas
inocuo, porque parece estabilizar las placas protegiéndolas frente a su ruptura. Sin
embargo, el componente nuclear blando ateromatoso, y generalmente menos
voluminoso, desestabiliza la placa haciéndola vulnerable a la ruptura de la cdpsula
esclerética, con lo que se expone su nucleo ateromatoso trombogénico al flujo
sanguineo conduciendo a la trombosis (Hernandez, 2007; Pancaldo, 2010).
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Figura 1. Ruptura de la placa aterosclerética coronaria.

a, ruptura de la placa. b, capsula fibrosa. c, nucleo.
Atherosclerosis. Biology Learning Center. University of Arizona.

Figura 2. Inicio, progresién y complicacion de una placa aterosclerdtica coronaria.

Arriba: Seccién longitudinal de la arteria, en su evoluciéon temporal desde la

arteria normal (1) a un ateroma que causa manifestaciones clinicas mediante
trombosis o estenosis (5, 6, 7). El inicio del depdsito graso sobre la intima arterial
ocurre desde el principio de la nifiez o la adolescencia, se trata de las conocidas como
“estrias grasas”.Desde ese proceso inicial hasta la génesis de una placa inestable o
vulnerable, ocurren multiples y complejos fendmenos histopatolégicos (Insull, 2009;
Angheloiu, 2011). Figura 2.
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1. Arteria normal. En los humanos la capa intima estd mas desarrollada que en
otras especies al tener células de musculatura lisa.

2. El inicio de la lesién ocurre cuando las células endoteliales, activadas por
factores de riesgo como la hiperlipoproteinemia, muestran moléculas
guimioatrayentes y de adhesién que reclutan leucocitos inflamatorios como los
monocitos y linfocitos T. Los lipidos extracelulares comienzan a acumularse en la
intima.

3. Evolucion al estado fibrolipidico. Los monocitos reclutados en la pared
arterial se convierten en macréfagos y muestran receptores que fijan lipoproteinas
modificadas. Los macréfagos se transforman en células espumosas mediante la
fagocitosis de lipoproteinas. Los leucocitos y las células de la pared vascular segregan
citoquinas inflamatorias y factores de crecimiento que aumentan el reclutamiento de
leucocitos y causan la migracién y proliferacién de células de la musculatura lisa.

4. Con el progreso de la lesidn, los mediadores inflamatorios causan expresion
del factor tisular, un procoagulante potente, y de proteinasas degradantes de la matriz
gue debilitan la capsula fibrosa de la placa (Casscells, 2003; Rioufol, 2002; Rauch,
2011).

5. Si la cédpsula fibrosa se rompe en el punto debilitado, los factores coagulantes
sanguineos contactan con el nucleo lipidico que contiene factor tisular trombogénico,
causando trombosis en la placa aterosclerdtica no oclusiva. Si, en una zona y tiempo
particular predominan los mecanismos protrombdticos sobre los fibrinoliticos puede
formarse un trombo oclusivo causante del sindrome coronario agudo como el infarto.

6. Cuando el trombo se reabsorbe, los productos asociados a la trombosis
como la trombina y los mediadores liberados de la degranulacién plaquetaria, como el
factor de crecimiento derivado de las plaguetas, pueden causar una respuesta de
cicatrizacidn que conduce a un mayor acumulo de colageno y crecimiento de células
de la musculatura lisa. Asi, la lesién fibrolipidica evoluciona y frecuentemente provoca
calcificacion de la placa, que puede causar estenosis significativa y producir sintomas
de angina estable.
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7. En algunos casos, los trombos oclusivos no se originan de la fractura de la
capsula fibrosa, sino de la erosidn superficial del endotelio. Origina un trombo mural,
gue nuevamente, dependiendo del balance entre los mecanismos locales
protrombéticos y fibrinoliticos, puede causar un infarto agudo de miocardio (“°%,
2001; Chapman, 2010).

Los estados de hiperreactividad plaquetaria y situaciones procoagulantes
también contribuyen a esta enfermedad, generando fendmenos trombdticos, e
inflamatorios, lo que da lugar a la idea de las llamadas células sanguineas vulnerables
(Andreotti, 2005; Meerarani, 2007; Breitenstein, 2010).

Existen otras posibles causas de IAM como: 1) los vasoespasmos coronarios, 2)
los procesos embodlicos, o 3) la diseccidn de la arteria coronaria epicardica; fenémenos
gue podrian explicar el 5-10% de los SCACEST, y el 10-15% de los pacientes con
SCACEST (Casscells, 2003). Existe una amplia y variada proporcién de pacientes con
“supuestos SCA” sin lesiones coronarias epicardicas o con “coronarias epicdardicas
angiograficamente normales” (Martinez, 2007), aunque éstos entrarian en un amplio
diagndstico diferencial, entre los que destaca el sindrome de Tako-tsubo (Ruiz-Bailén y
Castillo Rivera, 2007).

Los estudios epidemioldgicos han puesto de relieve la contribucion de factores
de estilo de vida en el desarrollo de la ateroesclerosis y del SCA. El estudio del
“INTERHEART study”, es un estudio de casos-controles, que incluyé 15.152 pacientes
con |IAM de 52 paises diferentes. En el 90% de estos pacientes se pudo encontrar
factores de riesgo cardiovascular; como el tabaquismo, la dislipemia, la hipertensién, la
obesidad abdominal o la diabetes, asi como factores psicosociales. Modificaciones que
pudieran explicar el evento cardiovascular (Yusuf, 2004). También existe evidencia de
una posible predisposicién genética, detectdndose una mayor susceptibilidad hacia el
IAM ante anomalias de los cromosomas 1p34-36, 4p16, 435, y del 9q11-32;
sugiriéndose asi nuevas vias de abordaje (Damani, 2007).
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Tratamiento del IAM

El objetivo del manejo adecuado del IAM estd encaminado a la rdpida
restauracion de los flujos epicdrdicos y microvascular. Esta reperfusién puede ser
espontanea, o provocada, mediante la administracién de agentes farmacoldgicos
(especialmente farmacos tromboliticos o fibrinoliticos), o mediante medios invasivos,
habitualmente basados en intervencionismo coronario percutaneo (ICP) y en menor
medida mediante cirugia (injerto aortocoronario).

El objetivo del manejo terapéutico es mitigar el efecto de la necrosis
miocardica, disminuir la hibernacidn, limitar el aturdimiento miocdardico y controlar el
efecto neurohormonal; asi como prevenir eventos cardiovasculares futuros. Si bien el
ICP es superior a la fibrindlisis, en el SCACEST, la fibrindlisis emergente sigue siendo el
principal tratamiento para la mejoria de la supervivencia. En el SCASEST existe
evidencia clinica que sugiere que la estrategia invasiva precoz (dentro de las primeras
48-72 horas —h- de la presentacion del evento) es importante en la consecucién del
mayor beneficio. No obstante en subgrupos de dichos pacientes con mayor
estratificaciéon de riesgo, estd claramente indicada una estrategia invasiva lo mas
precoz posible (White y Chew, 2008; Bassand, 2007; Anderson, 2007; Task Fort of
European Society of Cardiology, 2007, 2008; Hoekstra, 2009; Pollack, 2008).

El tratamiento farmacolégico administrable durante la fase aguda del IAM se ha
estudiado ampliamente en multiples ensayos clinicos, resultados que estan reflejados
en las distintas guias diagndstico-terapéuticas (White y Chew, 2008; Bassand, 2007;
Anderson, 2007; Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Hoekstra,
2009; Pollack, 2008; Krumholz, 2009). La tabla 1 recoge las recomendaciones del
American College of Cardiology y la American Heart Association para el manejo de los
pacientes con IAM (Pollack, 2008).
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Tabla 1. Guias para el manejo del IAM del American College of Cardiology y la American Heart
Association (Pollack, 2008).

Clase | (existe clara evidencia/acuerdo del beneficio) ‘

- Realizacién e interpretacion del ECG en los diez minutos de la llegada a urgencias.

- Nitroglicerina intravenosa en las primeras 24 a 48 horas en pacientes con IAM e
insuficiencia cardiaca, infarto anterior extenso, isquemia persistente, o hipertension.

- Aspirina, comenzando en el primer dia del infarto y continuando indefinidamente.

- Trombolisis en elevacion del ST, menos de 12 horas de evolucion y menos de 75 afios.
Bloqueo de rama izquierda.

- Betabloqueantes en pacientes sin contraindicacién y que puedan tratarse en las 24 horas
del inicio del infarto, independiente del uso de la realizacion de trombolisis o ICP.

- IECAs en las primeras 24 horas del infarto con ST elevado o con insuficiencia cardiaca.
Pacientes con infarto y baja fraccion de eyeccién (<40%) o insuficiencia cardiaca durante y
tras la convalecencia del infarto.

- Se debe realizar ICP en aquellos pacientes con SCACEST dentro de los primero 90 minutos
si el hospital tiene capacidad para realizarlo. Si no existe capacidad para realizarla se debe
administrar trombolisis si no hay contraindicacion lo antes posible.

- Clopidogrel: 75 mg/dia junto al Acido acetil salicilico (AAS) al menos durante 14 dias en
aquellos pacientes que han recibido trombolisis o no han sido reperfundidos.

Clase lla (predomina evidencia/acuerdo respecto a la utilidad/eficacia)

- Trombolisis en elevaciéon del ST con 75 aiios o mas.

- Inhibidores de la glicoproteina llb/llla en pacientes con infarto sin elevacién del ST con alto
riesgo o isquemia refractaria.

- Heparina un minimo de 48 h en pacientes que reciben trombolisis con alteplasa, pacientes
con infarto sin elevacion del ST. Pacientes con riesgo alto de embolismo (infarto anterior o
extenso, fibrilacién auricular, embolismo previo, trombo en ventriculo izquierdo (VI)).

- Inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina (IECAs) en el resto de pacientes en
las 24 horas del infarto.

- Cuando los B-bloqueantes son inefectivos o estan contraindicados puede emplearse el
verapamil o diltiacem para la isquemia persistente o controlar la respuesta ventricular
rapida de la fibrilacion auricular, en ausencia de disfuncién ventricular o bloqueo.

Clase Ilb (utilidad/eficacia menos establecida por la evidencia/acuerdo)

- Nitroglicerina intravenosa en las primeras 24 a 48 horas en todos los pacientes con infarto
gue no tengan hipotensidn, bradicardia, o taquicardia.

- Trombolisis en elevacidon del ST y evolucidn entre 12 y 24 horas, o hipertension arterial.

- Heparina subcutanea en pacientes tratados con tromboliticos no selectivos sin alto riesgo.
- B-bloqueantes en pacientes con insuficiencia ventricular izquierda moderada u otras
contraindicaciones.

- Puede emplearse el diltiacem en infartos sin elevacidn del ST ni disfuncién ventricular
izquierda.
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La estimacion prondstica en los pacientes con IAM tiene una gran importancia y
el objetivo esencial de la misma, es poder disefiar e individualizar la mejor estrategia
terapéutica en los pacientes que han sufrido un IAM, ya que el factor que mas
condiciona la supervivencia a corto y largo plazo tras un IAM es la funcién ventricular
residual, aunque también es esencial la presencia de otras lesiones en las arterias
coronarias que prefunden al resto de miocardio viable. El proceso de estratificacion de
riesgo se realiza desde el momento del ingreso, continda con datos de la evolucién
clinica y se suman los que ofrecen algunas exploraciones previas al alta.

Complicaciones del Infarto Agudo de Miocardio

Complicaciones mecanicas

Son poco frecuentes, pero hay que sospecharlas ante la aparicién brusca y
rapidamente progresiva de edema agudo de pulmdn o gasto cardiaco muy bajo. Suelen
acontecer en la primera semana postinfarto. Son las complicaciones mas
impresionantes del IAM, lo que se produce es el desgarro o rotura del tejido afectado
(Simon, 2008). Sus caracteristicas clinicas varian y dependen del sitio de rotura, que
puede abarcar los musculos papilares, el septo interventricular o la pared libre del
ventriculo izquierdo (VI) o ventriculo derecho (VD). No se ha definido la incidencia
global de estas complicaciones, porque hay diferencias importantes en los datos de
distintas series clinicas, es decir, de pacientes vivos y de revisiones de necropsias,
(Reeder, 1995; Pappas, 1991).

CARACTERISTICAS CLINICAS. Las siguientes son algunas de las caracteristicas
clinicas que pueden complicar un IAM de forma seria (Reeder, 1995; Honan, 1990;
Pappas, 1991; Becker, 1996; Becker, 1999).

1. Surgen con mayor frecuencia en el anciano y también mds en mujeres que en
varones.

2. Parece ser mas frecuente en hipertensos que en normotensos.

3. Afecta con mayor frecuencia, (unas siete veces mayor), al ventriculo
izquierdo que al derecho, y rara vez afecta a las auriculas.

4. Normalmente afecta a la pared anterior o lateral del ventriculo en el drea de
distribucidn terminal de la coronaria descendente anterior.
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5. Generalmente conlleva un infarto transmural relativamente grande que
abarca al menos un 20 % del ventriculo izquierdo.

6. Puede producirse entre un dia y tres semanas después del infarto, pero es
mas frecuente entre el primer y cuarto dia.

7. Suele estar precedido de una expansion del infarto, esto es, adelgazamiento
y dilatacion desproporcionada dentro de la zona necrdtica reblandecida.

8. Es mas frecuente que sea el resultado de un desgarro neto en la pared del
miocardio, o un hematoma disecante que perfora un area necrética de dicha
capa.

9. Suele ocurrir cerca de la unién entre el miocardio lesionado y el musculo
normal.

10. Aparece con menor frecuencia en el centro del infarto, pero si la rotura se
produce en este sitio, por lo comun surge en la segunda semana después del
infarto y no en la primera.

11. Raravez se produce en un ventriculo hipertréfico.

12. Con gran frecuencia aparece en individuos que no habian sufrido
previamente otro infarto.

13. No hay evidencia de que la intensidad de la anticoagulacién influya en la
incidencia de la ruptura.Lo que mds evita la ruptura cardiaca son los
betabloqueantes y la reperfusiéon precoz.

14. Es mas frecuente con el uso de corticoesteroides y anti-inflamatorios no
esteroideos (AINEs) y la administracion de la terapia fibrinolitica después de 14
horas de evolucidn de los sintomas.

Rotura de la pared libre

La ruptura de la pared libre del ventriculo izquierdo es una complicacion
infrecuente y letal del IAM. Se estima que ocurre en el 1-6% de pacientes con infarto
(Antman, 2008), aunque la incidencia real es dificil conocerla porque la mayoria de los
pacientes mueren inmediatamente tras la ruptura por disociacién electromecanica. La
incidencia ha disminuido en la era de la fibrindlisis y angioplastia primaria en el IAM. La
frecuencia de ruptura tiene 2 picos: un pico precoz en las primeras 24 horas y, un pico
mas tardio entre el 3 y 52 dias post-IAM. La ruptura precoz se relaciona con la
evolucidn inicial del infarto antes del depésito significativo de colageno v, la rotura
tardia se relaciona con la expansion de la pared ventricular infartada (Nakamura, 1992;
Honan, 1990).
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Clinicamente se caracteriza por dolor toracico, frecuentemente acompafiado de
reelevacion del segmento ST, con colapso cardiovascular rdpido y progresion a
disociacion electromecdnica; normalmente tiene un desenlace mortal en pocos
minutos y no responde a resucitacion cardiopulmonar estandar. En el 75% de las
ocasiones no hay tiempo para intervenir al paciente. Aproximadamente, el 25-30% de
las rupturas de pared libre, se presentan de forma subaguda, debido a trombos o
adhesiones que la sellan por el incremento de presion intrapericardio generado por el
hemoperitoneo, presentando estos pacientes situacién de Shock Cardiogénico (SC) con
frecuencia y permitiendo actuar sobre ellos (Simon, 2008).

En general, los pacientes con rotura de pared libre, durante un IAM, tienen una
demora en el ingreso hospitalario y sustancialmente son mdas susceptibles de haber
comenzado una actividad fisica tras la instauracidn del infarto comparado con aquéllos
que no han sufrido dicha rotura (Figueras, 1998). Como factores locales que culminan
en la rotura se han propuesto: delgadez de la pared apical, necrosis muy intensa del
extremo terminal de la red de distribucidn sanguinea, flujo colateral pobre, efecto de
cizallamiento (por fuerzas tangenciales) de la contraccion muscular contra una zona
necrética inerte y rigida y, el envejecimiento del miocardio con desgarro de las
microestructuras que lo componen.

El diagnostico se realiza mediante ecocardiografia urgente, la cual muestra
derrame pericdrdico, normalmente significativo, localizado o difuso, y puede mostrar
el drea de ruptura (Simon, 2008; Kober, 2010). La presencia de derrame pericardico
por si sola no es suficiente para diagnosticar una ruptura de la pared libre, ya que es
relativamente comun tras el infarto agudo de miocardio. El hallazgo ecocardiogréfico
tipico es una masa densa en el saco pericardico formada por trombos
(hemopericardio). En ese caso debe considerarse inmediatamente la indicacién de
cirugia (Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Pollack, 2008;
Haddadin, 2009).

En el SHOCK Trial Registry, el 1,4% de los casos con Shock Cardiogénico eran
causados por la ruptura de la pared libre y normalmente ocurrian en las primeras 24
horas tras el infarto (Slater, 2000). De 28 pacientes, 21 preciso cirugia, con una tasa de
mortalidad del 62%, sdlo a 6 pacientes se le realizé pericardiocentesis v,
sobrevivvieron 3 pacientes. Otras series han mostrado una tasa de mortalidad tras la
cirugia mas baja, de 24-52% (Reardon, 1997).

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 27



INTRODUCCION Antonia Marants Dl

En un estudio realizado en nuestro medio con datos provenientes del registro
espafiol ARIAM, que incluia 16.815 pacientes diagnosticados de IAM se observo que en
el 2,8% de los pacientes ocurria ruptura cardiaca, ésta se asociaba con el sexo
femenino, con la edad, ausencia de infartos previos y la utilizacion de trombolisis, en
cambio el uso de IECAs y beta-bloqueantes parecia prevenir esta complicacién (Ruiz-
Bailén, 2010).

Figura 3. Imagen ecocardiografica, proyeccion subcostal, en la que se observa rotura de pared
libre del ventriculo derecho, con la consiguiente generacién de un hemopericardio y
taponamiento miocdrdico. Cortesia de la Unidad de Medicina Intensiva. Complejo Hospitalario
de Jaén.

Tabla 2. Recomendaciones segtn la AHA/ACC en la rotura de pared libre (Pollack, 2008).

Recomendaciones segtin la AHA/ACC

Clase |

1. Los pacientes con rotura de la pared libre de ventriculo izquierdo deben ser
considerados para cirugia cardiaca reparadora urgente, a menos que el paciente se
niegue o exista contraindicacion para continuar con mds medidas intensivas. (Nivel de
Evidencia:B)

2. CABG debe de establecerse al mismo tiempo como reparacidon de la rotura de la
pared libre. (Nivel de Evidencia:C)

La cirugia incluye reparacion de la pared del ventriculo por una técnica de sutura
directa o parche que cubra la perforacidon ventricular junto a bypass aortocoronario
segun necesidad.
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Seudoaneurisma

Cuando la rotura del VI es sellada por un trombo y un hematoma en fase de
organizacioén, unidos al pericardio, de modo que impiden el hemopericardio, surge el
cuadro que se denomina rotura incompleta cardiaca. Con el tiempo esta zona puede
transformarse en un seudoaneurisma que conserva la comunicacién con la cavidad del
VI (Lin, 2010).

A diferencia de los aneurismas verdaderos, que siempre contienen algunos
elementos del miocardio en su pared, la de los pseudoaneurismas estd compuesta de
un hematoma organizado y el pericardio. Los seudoaneurismas pueden asumir grandes
proporciones, e incluso ser de igual tamafio que la cavidad ventricular verdadera,
comunicandose con ella a través de un angosto “cuello”; a menudo poseen cantidades
notables de trombos viejos y recientes, cuyas capas superficiales pueden ser el punto
de partida de émbolos arteriales (Lakkireddy, 2005). Al igual que los aneurismas
verdaderos pueden sustraer parte de cada volumen sistélico ventricular.

El diagndstico de esta falsa estructura puede hacerse con ecocardiografia
bidimensional y angiografia con medio de contraste, aunque en ocasiones diferenciar
entre un aneurisma verdadero y un seudoaneurisma se hace extremadamente dificil
con cualquier técnica de imagen; la ecocardiografia nos permite corroborar el
diagndstico de taponamiento (Zoffoli, 2009).

Cuando el deterioro hemodindmico es muy grave, después de corroborar el
diagndéstica habra que iniciar de inmediato la ablacién quirdrgica del miocardio
necrdético y roto para una reconstruccion primaria. Si la ruptura es subaguda y se
sospecha que existe un seudoaneurisma, interesa la cirugia programada rapida,
porque con relativa frecuencia estos suelen romperse (Fedakar, 2010; Lin, 2010).

Rotura del septo interventricular

La ruptura del septo ventricular parece haber disminuido en la era fibrinolitica;
es una complicacién grave del IAM y puede conducir a Shock Cardiogénico. Se estima
que ocurre en menos del 1% de los pacientes con IAM con ST elevado (IAMSTE)
(Birnbaum, 2002; Crenshaw, 2000).
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Mientras que estudios previos indican que se produce entre el 3 y 52 dia tras el
IAM, datos provenientes del ensayo GUSTO | y el Registry SHOCk indican que el mayor
riesgo de ruptura se produjo en las primeras 24 h tras el IAM en los pacientes que
recibieron fibrindlisis (Crenshaw, 2000; Pretre, 1999).

Puede ser una complicaciéon del infarto anterior o inferior; en caso de un infarto
de la pared anterior dicha rotura tiende a ser apical, en tanto que los infartos
inferiores concurren con perforacion del septo en su porcién basal y conllevan peor
prondstico (Held, 1998). Desde el punto de vista clinico, la ruptura del septo
ventricular se caracteriza por la aparicién de un nuevo soplo intenso holosistdlico en
el borde external izquierdo, y el paciente presentara situacién de Shock Cardiogénico
y/o edema pulmonar (Simon, 2008).

El diagndstico se raliza mediante ecocardiografia urgente; se observa un patrén
de sobrecarga de VD y con el doppler color se evidencia el shunt izquierda-derecha a
nivel ventricular, la ruptura septal puede ser visualizada. La insercidon de un catéter en
arteria pulmonar detecta el shunt izquierda-derecha (la saturacidon de oxigeno sera
mayor en la arteria pulmonar que en la auricula derecha). Sin embargo, una vez que el
diagnostico se ha realizado mediante ecocardiografia no se debe retrasar el
tratamiento quirurgico.

El prondstico es muy pobre y se relaciona con la presencia de Shock
Cardiogénico, la localizacién del IAM vy la edad del enfermo. La ruptura del septo
ventricular se asocia a una alta mortalidad, tanto con tratamiento médico como
quirurgico; el tratamiento quirdrgico es el de eleccién y no se debe demorar, con
tratamiento médico la mortalidad es superior al 90 %. En el SHOCK Trial Registry, 31 de
55 pacientes con ruptura del septo ventricular recibieron cirugia con una mortalidad
del 81%; sélo sobrevivieron el 4% de los pacientes que recibieron tratamiento médico
(Menon, 2000). En el Ensayo Gusto |, la mortalidad a los 30 dias era de 73,8%
(Crenshaw, 2000).

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 30



INTRODUCCION Antoniz HMorants oalls

b 0B
B F DC= 7dmm

231

H3.5 MHz16@mm
CARDIO-DIFICIL
GENERAL

FC= 83bpm
2:0 100%

MARC=2.0m/s 2. OMHZ

---llu

") i Tnm.w-u'-r* VI ':*'qn'[ 1 ---r--'-“mwu "

1] W
e b A A S I S NS TS —" o, 5

Figura 4. Imagen ecocardiografica, proyeccidn paraesternal izquierda, en la que se observa CIV.
Cortesia de la Unidad de Medicina Intensiva. Complejo Hospitalario de Jaén.

Tabla 3. Recomendaciones segtn la AHA/ACC (Pollack, 2008) en la rotura interventricular.
Clase |

1. En los pacientes con SCASTE que se ha complicado con la rotura del septo
interventriuclar debe considerarse la cirugia cardiaca urgente reparadora, a
menos que exista deseo contraro del paciente o existan contraindicaciones para
continuar mas medidas de terapia intensiva. (Nivel de Evidencia:B)

2. CABG debe realizarse al mismo tiempo como reparacién en la ruptura del septo
ventricular. (Nivel de Evidencia:B)

Se recomienda la insercion de un balén de contrapulsaciéon intraadrtico
(BCIA) y la remisidon inmediata para cirugia cardiaca en casi todos los pacientes. La
monitorizacién invasiva se recomienda en todos los pacientes, junto con el uso
adecuado de inotropos y vasodilatadores para mantener una hemodinamica
Optima. La cirugia reparadora normalmente implica excision de toda el area
necroética y parche, junto con CABG.
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Rotura de musculo papilar

La Insuficiencia mitral (IM) aguda severa secundaria a la rotura parcial o total
de un musculo papilar, tras un infarto de miocardio, es una causa poco frecuente de
Shock Cardiogénico, pero a menudo mortal (Simon, 2008). La seccién completa del
musculo papilar del VI es incompatible con la vida, porque la persona no tolera el
reflujo repentino y masivo a través de la vélvula mitral; la rotura parcial del musculo
papilar, por lo comun la punta o cabeza, que ocasiona reflujo intenso de la vélvula
mitral, aunque no necesariamente abrumadora, es mucho mas frecuente y no causa
muerte inmediata. A diferencia de la rotura del septo interventricular, que se observa
en caso de grandes infartos, la rotura del musculo papilar surge con infartos
relativamente pequefios en cerca del 50% de los casos observados. La IM aguda severa
normalmente ocurre en las primeras 24 h, pero puede presentarse hasta el tercer o
quinto dia (Verma, 1999).

Debe sospecharse en aquellos pacientes que tras IAM, especialmente de
localizaion inferior, se compliquen con edema agudo de pulmén. Es frecuente un
nuevo soplo holosistélico, aunque éste puede volverse menos intenso o desaparecer
conforme disminuye el gradiente de presién entre auricula y ventriculo (Simon, 2008).
La insuficiencia mitral aguda severa incrementa la mortalidad intrahospitalaria; en el
Shock Trial Registry, el 6,9% de los pacientes con Shock Cardiogénico tuvieron
Insuficiencia Mitral aguda (Hochman, 2000; Thompson, 2000). Era mas frecuente en
los infartos inferiores y/o posteriores que en anteriores (87% vs 34%). La mortalidad
con tratamiento médico fue del 71% frente al 40% con cirugia; la mortalidad global, no
era diferente (55%) a la registrada en el Shock Cardiogénico secundarioa fallo
ventricular izquierdo (Hochman, 2000; Thompson, 2000).

En los pacientes con IM aguda severa el diagnostico precoz mediante
ecocardiografia urgente y el soporte agresivo con BCIA, inotrdpicos y vasodilatadores
son vitales en pacientes seleccionados apropiadamente. El estudio Doppler con flujo
en color es especialmente util para diferenciar entre el reflujo mitral agudo y una
comunicacion interventricular en caso de IAM. Por esta razon, hay que realizar de
inmediato una ecocardiografia en todo individuo en que se sospeche el diagnéstico,
porque da lugar en muy breve plazo a un deterioro hemodindmico importante. La
ecocardiografia permite diferenciar la rotura del musculo papilar de otras formas
menos graves de reflujo de la mitral que se observan en el IAM (Verma, 1999).
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Tabla 4. Recomendaciones segun la AHA (Pollack, 2008) en la rotura de musculo papilar.

Recomendaciones seguin la AHA 2008.
Clase |
1. En los pacientes con rotura de musculo papilar aguda se debe considerar cirugia cardiaca
urgente reparadora, a menos que el paciente se oponga o exista contraindicacién para
continuar con terapia intensiva. (Nivel de Evidenia:B)
2. Cirugia con CABG se debe establecer al mismo tiempo que la cirugia de la valvula mitral.
(Nivel de Evidencia :B)

El paciente debe ser estabilizado con un BCIA, drogas inotrépicas y reduccion de la
postcaga (para reducir el volumen regurgitante y la congestion pulmonar) mientras la cirugia

es organizada.

3:59:13 pm
TE-Y5M n@
AGE  130mm

aTEE |
General YV

Temp Lente=37.4°C

6508 S1/ 0/1/4
Gncia= ng a=1

=

FC=101lpm I'|

R PR P [ PR P

Figura 5. Imagen transesofagica, en la que se observa ruptura de musculo papilar, con la
consiguiente generacion de un prolapso de la valva posterior (P1-P2-P3). Cortesia de la Unidad
de Medicina Intensiva. Complejo Hospitalario de Jaén.
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Figura 6. Imagen transesofagica, en la que se observa ruptura de musculo papilar, con la
consiguiente generacién de una insuficiencia mitral severa, con efecto coanda, que llega hasta
techo auricular izquierdo, invierte el llenado de venas pulmonares. Cortesia de la Unidad de

Medicina Intensiva. Complejo Hospitalario de Jaén.

Insuficiencia mitral funcional

Es frecuente tras el IAM; se produce una desalineacién de la valvula mitral por
retraccién ventricular latero o posteroapical tras el remodelado miocardico y ocurre
generalmente tras IAM inferior. El diagndstico se realiza con ecocardiografia doppler-

color. Figura 7.

CARDIO
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Figura 7. Imagen ecocardiografica, proyeccidn paraesternal izquierda, en la que se observa
minimo prolapso de la valva mitral posterior (P1), con insuficiencia mitral excéntrica severa,
imagen que fue normalizada tras la revascularizacidn. Cortesia de la Unidad de Medicina

Intensiva. Empresa Publica Hospital de Ponientel El Ejido.
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Complicaciones tromboembolicas

Hace algunos decenios mas del 20% de los pacientes con infartos que morian
eran sometidos a necropsia, en la cual se identificaba embolia pulmonar marcada; el
embolismo pulmonar masivo explicaba el 10% de los fallecimientos por IAM
(Hellerstein, 1947). En afios recientes, con la movilizacién precoz y el empleo de
anticoagulantes la embolia pulmonar se ha vuelto una causa mas bien rara de muerte
en estos pacientes, siguiéndose en ellos las pautas de tratamiento descritas para
sujetos sin infarto.

Figura 8. Imagen ecocardiogréfica, proyeccion apical 4 camaras, en la que se observa trombo
sobre ventriculo izquierdo, generado de forma inmediata tras el evento isquémico. Cortesia de
la Unidad de Medicina Intensiva. Empresa Publica Hospital de Ponientel El Ejido.

Los trombos se observan en cerca del 20% de los individuos con IAM que no
han recibido anticoagulantes; la incidencia aumenta un 40% en caso de infarto
posterior y llega a un 60% en sujetos con infartos anteriores que afectan a la punta del
VI (Keeley, 1996; Yilmaz, 2004; Solheim, 2010). El método mdas cémodo y preciso para
diagnosticar la trombosis ventricular es la ecocardiografia bidimensional (Yilmaz, 2004,
2005; Okuyan, 2010). Se ha planteado la hipdtesis de que la inflamacion del
endocardio durante la fase aguda del infarto genere una superficie trombogénica para
que se generen codgulos en el VI. Sin embargo, al haber infarto transmural intenso del
tabique, los trombos mitrales pueden “cubrir” el miocardio infartado en ambos
ventriculos.
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Datos de estudios prospectivos han sugerido que los individuos que terminan
por mostrar en fecha precoz un trombo mural, (dentro de las 48 a 72 horas de haberse
producido el infarto), puede tener un prondstico temprano extraordinariamente
nefasto (Held, 1998) con una alta mortalidad por complicaciones de un gran infarto,
(shock, reinfarto, roturas y taquiarritmias ventriculares), en vez de émbolos
provenientes del trombo en VI.Un trombo mural se adhiere al endocardio que cubre la
zona del infarto pero pueden desprenderse partes superficiales del mismo y producir
émbolos arteriales sistémicos. Entre los signos ecocardiograficos que sugiere una
mayor probabilidad de que un trombo particular genere émbolos estan la mayor
movilidad y la protrusidon en el interior del ventriculo, observacion en mdultiples
proyecciones y zonas contiguas de acinesia e hipercinesia.

En las pasadas décadas, algunos ensayos aleatorios con 560 pacientes
evaluaron si la terapia con anticoagulacion oral reducia la formacién de trombos en el
ventriculo izquierdo (Davis, 1986; Turpie, 1989). Estos ensayos menores demostraron
gue la anticoagulacion, (heparina intravenosa o heparina subcutdnea a altas dosis),
reducia el desarrollo de trombos en un 50%, pero debido al indice bajo de eventos no
fue posible demostrar una reduccién en la incidencia del embolismo sistémico. Datos
adicionales de ensayos con tromboliticos sugieren que la trombolisis reduce la
incidencia de formacién de trombos, a la vez que modiica el caracter del trombo, de
forma que se hace menos protuberante. Notese, sin embargo, que los datos de estos
ensayos son muy dificiles de interpretar por el efecto de confusiéon de la terapia
antitrombética con heparina (Turpie, 1989)
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Figura 9. Imagen transesofdgica en la que se observa trombo gigante sobre auricula derecha,
acompanada de diseccién de la auricula derecha. Cortesia de la Unidad de Medicina Intensiva.
Empresa Pulblica Hospital de Ponientel El Ejido. Reproducida con permiso (M Ruiz-Bailén,
2008).
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Complicaciones eléctricas del infarto

Las arritmias constituyen una causa frecuente de morbi-mortalidad en los
pacientes con IAM. Particularmente la incidencia de arritmias graves, como el bloqueo
auriculoventricular de alto grado y arritmias ventriculares, complicando un IAMSTE
supone mas de un 10% de los casos y se ha relacionado con un aumento de la
mortalidad a corto y largo plazo (Ruiz-Bailén, 2003; Ruiz- Bailén, 2006).

El reconocimiento de estas arritmias, de sus posibles causas y mecanismos de
produccién, estd dirigido a conseguir una mejor estratificaciéon del riesgo que permita
obtener un efecto preventivo, tanto primario como secundario, mas eficaz (Rodriguez,
1999). Los pacientes con taquicardia ventricular sostenida y fibrilacion ventricular
representan un subgrupo especial de alto riesgo con un prondstico pobre, presentando
mayor mortalidad y estancia media en UCI/UCC (Ruiz-Bailén, 2009).

La mayor parte de los fallecimientos en los pacientes con SCA ocurren dentro
de las primeras horas de evolucidon (Arboleda, 1999) y en un gran porcentaje de los
mismos antes de llegar al hospital, siendo su causa mas frecuente la fibrilacién
ventricular (FV). En la actualidad se sabe que la fibrilacidon ventricular (arritmia mas
frecuente en la MS), es también la manifestacion final de otras arritmias, como la
taquicardia ventricular, torsades de pointes o incluso bradiarritmias como el bloqueo
auriculoventriuclar de alto grado. La incidencia de FV durante las primeras 48 h de la
presentacion del SCACEST puede reducirse con el uso extendido de tratamientos de
reperfusion y bloqueadores beta (Henkel, 2006).

En estudios experimentales se ha evidenciado que las arritmias en modelos de
isquemia-reperfusidn, asi como las alteraciones hemodinamicas secundarias, estan
mas relacionadas con la lesién por reperfusidn, que con la isquemia aguda (Metzsch,
2006).

Los factores asociados a arritmias tras reperfusidon coronaria en el caso del IAM
reperfundido con fibrindlisis o con ICP primaria, han sido evaluados recientemente en
un estudio japonés, en el que se ha visto que la existencia de un
“precondicionamiento” miocardico por angina previa, es un factor protector para las
arritmias tras un infarto reperfundido (ltoh, 2006). Este precondicionamiento
miocardico parece estar asociado con descenso de los valores del intervalo QT
corregido (QTc) en pacientes con IAMSEST (Papadopoulos, 2003).
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Se ha publicado que el precondicionamiento por angina preinfarto disminuye
los potenciales de accion tardios tras la trombolisis y disminuye el tamano del IAM
(Evrengul, 2005), y en un modelo animal se ha demostrado que un corto periodo de
precondicionamiento con isquemia y reperfusion disminuye las arritmias post-
reperfusidon en posteriores episodios isquémicos (Sarkar, 2006).

Los mecanismos de la arritmia durante la isquemia aguda son diferentes
de los descritos en la cardiopatia isquémica crénica y estable. Generalmente, las
arritmias son una manifestacién de otra entidad subyacente grave, como la isquemia
continuada o la insuficiencia cardiaca, Shock Cardiogénico, o factores enddgenos,
como concentraciones de potasio anormales, alteraciones autondmicas, hipoxia y
alteraciones en el equilibrio acidobasico, que requieren medidas correctivas (Newby,
1998; Trappe, 2010; Athar, 2010). La necesidad de tratamiento para la arritmia y su
urgencia dependen fundamentalmente de las consecuencias hemodinamicas de la
alteracion del ritmo cardiaco.

Complicaciones isquémicas y pericarditicas
Pericarditis

La pericarditis aguda puede complicar el IAM y se asocia con un peor resultado.
Puede aparecer desde el primer dia o bien después de 6 semanas del IAM. Provoca
aumento del dolor toracico que puede ser interpretado como infarto recurrente o
angina. Sin embargo, el dolor se distingue por su naturaleza punzante y su relacién con
la respiracion y la postura; un signo diferencial importante también es la irradiacion del
dolor al borde del trapecio, dato que es casi patognomadnico de la pericarditis y que
muy rara vez surge en casos de molestias isquémicas (Spodick, 1995; Dorfman, 2009).

El diagndstico puede ser confirmado por un roce pericardico. Si el dolor es
molesto puede ser tratado con altas dosis oral o intravenosa de aspirina, no debe
usarse los antiinflamatorios no esteroideos ni esteroides, porque pueden interferir en
la formacién de la cicatriz del miocardio, ruptura cardiaca (Kloner, 1978). El derrame
pericardico con taponamiento es infrecuente y estd especialmente asociado con
tratamientos anticoagulantes (Spodick, 1995). Su produccién se asocia a grandes
infartos con liberacidon importante de citokinas, asocidndose a un mal prondstico, a la
expansiéon del 1AM, y un mal remodelado del VI. Normalmente puede reconocerse
mediante ecocardiografia.
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En caso de deterioro hemodindmico, debe tratarse mediante
pericardiocentesis; debe interrumpirse el tratamiento antitrombinico, excepto cuando
haya una indicacién absoluta de continuacion de tratamiento (Task Fort of European
Society of Cardiology, 2007, 2008). Debe valorarse siempre en la interrupcion del
tratamiento antitrobdtico la relacidon riesgo-beneficio, y si se continia con el
tratamiento se debe realizar una vigilancia estrecha para detectar signos
ecocardiograficos de taponamiento o inestabilidad hemodinamica.

Isquemia e infartos recurrentes

La angina, la isquemia recurrente o el reinfarto en la fase temprana postinfarto
tras el éxito de la fibrindlisis o ICP es una indicacidén absoluta de angiografia coronaria
urgente (repetida) y, cuando esté indicado, ICP (repetida) o CABG (Pollack, 2007; Task
Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008).

Aunque el andlisis de varios estudios clinicos indican que la permeabilidad del
vaso origen del infarto es un marcador de buenos resultados a largo plazo, no se ha
demostrado el beneficio de la ICP tardia realizada con el Unico objetivo de restablecer
la permeabilidad (Madsen, 1997; Alter, 2003). En el estudio OAT, la ICP de la arteria
ocluida que causd el infarto realizada a los 3-28 dias del evento agudo en 2.166
pacientes estables (sin dolor toracico ni signos de isquemia) no redujo la mortalidad, el
reinfarto o la insuficiencia cardiaca y se asocid a una tasa excesiva de reinfartos
durante los 4 afios de seguimiento (Hochman, 2006). La CABG esta indicada si los
sintomas no pueden controlarse por otros medios o en caso de evidencia angiografica
de determinadas lesiones, como estenosis en el tronco comun izquierdo o enfermedad
de tres vasos con la funcién del VI disminuida.

Complicaciones tardias del Infarto Agudo de Miocardio

Aneurisma ventricular

El término aneurisma del ventriculo izquierdo, (a menudo calificado como
aneurisma verdadero), por lo comun se reserva para una zona delimitada y discinética
de la pared del ventriculo izquierdo con un cuello amplio, (para diferenciarla del
seudoaneurisma por rotura cardiaca contenida). Los aneurismas del ventriculo
izquierdo aparecen del 5% a un 10% de todos los sujetos con IAM, y con una
frecuencia mayor en pacientes con SCASTE, normalmente asociado con la oclusién
completa de la arteria descendente anterior y con un area extensa de infarto (en
particular infarto anterior) (Schoen, 199; Antunes, 2005).
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La pared de aneurisma es mas delgada que la del resto de ventriculo izquierdo,
y por lo comun estd compuesta de tejido fibroso y de musculo necrdtico que a veces
se entremezcla con miocardio viable. El aneurisma posiblemente se forma cuando la
tension intraventricular distiende el miocardio no contractil y con infarto, y asi produce
expansiéon del infarto, una capa fina y relativamente débil de musculo necrético y
tejido fibroso que se abomba con cada contraccion cardiaca (Antunes, 2005).

Con el paso del tiempo, la pared del aneurisma se vuelve densamente fibrotica,
pero sigue agrandandose con la sistole y ocasiona moderada ineficacia del volumen
sistolico del ventriculo izquierdo durante cada sistole. El didmetro de los aneurismas
por lo comun varia de 1 a 8 cm. Su frecuencia de aparicién es una cuatro veces mayor
en la punta y en la pared anterior que en la pared inferoposterior. El pericardio
suprayacente suele estar fuertemente adherido a la pared del aneurisma, que incluso
puede calcificarse en forma parcial después de varios afos.

Casi nunca se observa rotura tardia una vez que el aneurisma verdadero se ha
estabilizado por formacién de tejido fibroso denso en su pared. La mortalidad en
personas con aneurisma del ventriculo izquierdo es incluso seis veces mayor que la de
los individuos sin dicho saco anormal, aun cuando se la compare con la observada en
individuos con una fraccion de eyeccién similar del ventriculo izquierdo (Cannom,
1999). Las consecuencias clinicas incluyen angina, fallo cardiaco, tromboembolismo y
arritmia ventricular. Los pacientes con este problema pueden fallecer de manera
repentina, lo cual quizd se deba a la mayor incidencia de taquiarritmias ventriculares
que concurren con los aneurismas (Ha JW, 1998).

La presencia de una elevacién persistente del segmento ST en un drea
electrocardiografica de infarto, que segun el criterio clasico sugiere formacién de
aneurisma, en realidad indica un gran infarto, pero no necesariamente denota la
presencia de aneurisma. El diagndstico del aneurisma se hace mejor por técnicas
incruentas, que incluyen un estudio ecocardiografico, por ventriculografia con
radioisétopos, o bien, en el momento del cateterismo cardiaco, por ventriculografia
izquierda (Zoffoli, 2009). Al no haber acortamiento de la fibra del miocardio en el 4rea
del aneurisma, el resto del ventriculo puede ser hipercinético para compensar tal
anomalia. Figura 10.

En el caso de aneurismas relativamente grandes resulta imposible la
compensaciéon completa. Disminuye el volumen sistélico o, si se conserva, lo hace a
expensas de un incremento del volumen telediastdlico, lo cual a su vez hace que
aumente la tensién parietal y la necesidad miocardica de oxigeno. Puede surgir una
insuficiencia cardiaca y aparecer angina o empeorarse (Raja, 2009).
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El tratamiento diligente del IAM que incluya fibrindlisis coronaria puede
disminuir la incidencia de aneurismas ventriculares (Tikiz, 2001). Por lo comun se
obtienen buenos resultados con la aneurismectomia quirldrgica, sélo si se ha
conservado de forma relativa el rendimiento o capacidad contractil en la porciéon no
aneurismatica del ventriculo izquierdo (Mukaddirov, 2008). La necesidad de cirugia
precoz en los aneurismas ventriculares tras SCASTE es rara, pero puede ser necesaria
para el control del fallo cardiaco o arritmias ventriculares que no responden a
tratamiento convencional (Premaratne, 1990; Chen, 2007). Se suele hacer una
reconstrucciéon ventricular con parche endoventricular para mantener mejor la funcién
ventricular (Pasini, 1998; Ohara, 2000; Antunes, 2005; Chen, 2009; Da Col, 2010).

El resultado del ventriculo izquierdo en términos de tamafno y funcién es un
deteminante esencial en el prondstico. La tasa de mortalidad actual son del 3,3 al 7,2%
(Da Col, 2010; Chen, 2009). Los pacientes con disfuncion severa del VI presentan
mayor mortalidad, 19% en aquellos que tienen una Fraccidon de eyeccién menor del
0,2. Los pacientes que sobreviven tienen una evidente mejoria funcional y una
supervivencia del 60% a los 5 anos (Di Donato, 2001; Antunes, 2005; Raja, 2009; Nardi,
2010).

Tabla 5. Recomendaciones segtin la AHA/ACC en aneurisma ventricular (Pollack, 2008).
Recomendaciones segtin la AHA/ACC 2008
Clase lla

1. Esrazonable que pacientes con SCACEST que desarrollan aneurisma ventricular asociado
con taquiarritmias ventriculares asociadas y fallo de bomba, que no responde a
tratamiento médico se considere la aneurismectomia del ventriculo izquierdo y CABG.
(Nivel de Evidencia:B)
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Figura 10. Imagen transtoracica en la que se observa aneurisma infero-anteroseptal, como
complicacién de un IAM.Cortesia de la Unidad de Medicina Intensiva. Empresa Publica Hospital
de Ponientel El Ejido.

Complicaciones hemodinamicas

Infarto de ventriculo derecho

El infarto de VD (VD) puede ir asociado al infarto de cara inferior y conducir a
Shock Cardiogénico. Se estima que el 10-15% de los infartos de localizacion inferior se
complican con infartos de VD con repercusiéon hemodindmica y se asocian con un
incremento significativo de la mortalidad (25 - 30%) (Hollenberg, 1999; Pollack, 2008;
Shiraki, 2010). Por lo tanto constituyen un subgrupo de riesgo que se deben
considerar candidatos para reperfusién urgente (Zehender, 1993; Ruiz Bailén, 2010).

Un grupo de investigadores informé de una mortalidad intrahospitalaria del
31% en pacientes con IAM inferior complicado con infarto de VD comparado con una
mortalidad del 6% en pacientes sin afectacién del VD (Zehender, 1993; Jensen, 2010).
Es también un predictor independiente de mortalidad a los 6 meses y se asocia con
mayor tasa de Shock Cardiogénico y taquicardia ventricular sostenida (Mehta, 2001;
Shiraki, 2010). En el SHOCK Trial Registry el 2,8% de casos de Shock Cardiogénico estdn
producidos por infartos de VD (Hochman, 2000).
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La disfuncién y el fallo agudo del VD condicionan una reduccién de la precarga
del VI, disminuyendo el gasto cardiaco y Shock Cardiogénico. La dilatacién del VD y el
desplazamiento del septo interventricular pueden comprometer la funcién del VI y
empeorar la situaciéon de Shock Cardiogénico (Simdén, 2008). La severidad de los
cambios hemodinamicos asociados con la isquemia del VD se relaciona con: 1) la
extensién de la isquemia y la subsiguiente disfuncion del VD; 2) el efecto de restriccién
alrededor del pericardio; 3) la interdependencia interventricular en relacidon a
compartir el septo interventricular (Goldstein, 1982).

La deteccidon del infarto del ventriculo derecho es importante ya que, aunque
puede manifestarse como Shock Cardiogénico, la estrategia de tratamiento es
bastante diferente de la del shock por la presencia de disfuncién grave del VI. Puede
sospecharse infarto del ventriculo derecho mediante la especifica pero insensible
triada clinica formada por hipotensién, campos pulmonares limpios y presién yugular
venosa elevada en un paciente con IAM inferior (Shiraki, 2010). Los hallazgos
diagnésticos en electrocardiograma incluyen elevacién del segmento ST de 1 milimetro
(mm) en V1 y en la precordial derecha VR4, aunque estos hallazgos pueden ser
transitorios. La ecocardiografia transtoracia mostrara el VD hipocontractil y dilatado,
puede observarse el desplazamiento del septo hacia el VI (Kukla, 2006).

La terapia inicial en los pacientes con infarto de VD e hipotensién es
administracion de fluidos para mantener la precarga ventricular derecha, si la presiéon
venosa yugular no esta elevada; hasta 1 litro de salino intravenoso se deberia de
infundir, con lo que se puede corregir la hipotension. Mayor cantidad de volumen
puede causar una dilatacidn significativa del VD y empeorar el gasto del VI. Siempre
que sea posible, es preferible evitar el uso de farmacos vasodilatadores como
opidceos, nitratos, diuréticos e IECAs porque disminuyen la precarga (Pollack, 2008).
Los inotropicos y el BCIA son utiles en pacientes que no responden al aporte de
volumen. El infarto del ventriculo derecho suele complicarse con fibrilacion auricular;
debe corregirse lo antes posible, ya que en este contexto la contribucién auricular al
llenado ventricular derecho es importante. Del mismo modo, en caso de desarrollo de
bradicardia o bloqueo cardiaco esta indicada la implantacién de marcapasos bicameral
(Pollack, 2008; Kukla, 2006).

El eje del manejo terapeutico, al igual que en el infarto de VI, se basa en la
reperfusion del miocardio de forma precoz, particularmente a través de ICP (Ruiz
Bailén, 2010). La revascularizacién urgente en estos pacientes es ahora una
recomendacion clase | de la ACC/AHA para el tratamiento del IAM (Pollack, 2008); de
esta forma puede mejorarse rapidamente el estado hemodinamico del paciente. Si el
paciente precisara cirugia con by-pass por enfermedad multivaso y existe disfuncién
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significativa del VD, entonces deberia retrasarse la cirugia hasta 4 semanas para
conseguir la recuperacién de la funcién ventricular (Pollack, 2008).

En un estudio de 53 pacientes con IAM inferior complicado con infarto de VD, a
todos se les realizd ICP (Brodie, 2007). La arteria coronaria derecha era el vaso
culpable en todos los casos. El 77% de los pacientes tuvieron una reperfusion eficaz y
presentaron una recuperacién de la funcion del VD, disminuyendo las presiones en las
cavidades derechas y reduccién del tamafio del ventriculo en la primera hora; el 95%
recuperé la funcién normal del VD en 3-5 dias. La mortalidad intrahospitalaria fue del
2,4%. En los pacientes que la reperfusidn no fue exitosa, la disfuncién del VD persistio
en las 24 h siguientes y sélo mejord ligeramente durante la hospitalizacion. Diez de los
doce pacientes precisé soporte con inotropos o BCIA y la mortalidad intrahospitalaria
fue del 58,3%.

Tabla 6. Recomendaciones segtn la AHA/ACC en el manejo del infarto VD (Pollack, 2008).

Recomendaciones segtn la AHA/ACC en el manejo del infarto VD

Clase |
1. Los pacientes con IAM inferior y compromiso hemodindmico deben ser valoradso

electrocardiogrdficamente con precordial derecha V4R para detectar elevacion del
segmento-ST y un ecocardiograma para screening de infarto de VD. ( Nivel de
Evidencia: B)

2. Los siguientes principios se aplican para la terapia de pacientes con IAMSTE (IAM
con ST elevado) e infarto de VD y disfuncion isquémica:

La repercusion temprana debe lograrse si es posible. (Nivel de Evidencia: C)

La sincronia auriculoventricular (AV) se debe conseguir y debe corregirse la
bradicardia. (Nivel de Evidencia: C)
Se debe optimizar la precarga del VD lo cual normalmente requiere aporte inicial de

volumen en pacientes con inestabilidad hemodindmica, siempre que la presion
venosa yugular esté normal o baja. (Nivel de Evidencia: C)

La postcarga del VD se debe optimizar lo cual normalmente requiere terapia
concomitante de disfuncion ventricular izquierda. (Nivel de Evidencia: C)

Deben usarse agentes inotropicos cuando la inestabilidad hemodindmica no
responda a expansion de volumen.

Clase lla.

Tras el infarto que conduce a disfuncion ventricular derecha sintomdtica, es
razonable retrasar la cirugia CABG cuatro semanas para permitir la recuperacion
del rendimiento de la contractilidad. (Nivel de Evidencia: C).

El tratamiento de la isquemia/infarto de VD incluye mantenimiento de la precarga
del VD con fluidos salinos, reduccion de la postcarga de VD, agentes inotropicos,
reperfusion temprana y mantenimiento de la sincronia auriculoventricular.
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Shock cardiogénico

Incluso en la era de la trombolisis, la disfuncion del ventriculo izquierdo
continta siendo el predictor mas importante de mortalidad tras un IAM (GUSTO llI,
1997; ASSENT-2, 1999; Babaev, 2005; Klein, 2005; Jeger, 2008). En los pacientes con
IAM la insuficiencia cardiaca esta caracterizada o por una disfuncién sistdlica aislada o
combinada con didstolica. La disfuncidon ventricular izquierda diastélica conduce a
hipertensidon pulmonar venosa y a congestion pulmonar, mientras que la disfuncién
sistdlica es la principal responsable de la depresion del gasto cardiaco y de la fraccién
de eyeccién del ventriculo izquierdo global (FEVIg).

Implicaciones terapeuticas

La monitorizacién hemodinamica invasiva es aconsejable para guiar el
tratamiento de los pacientes con disfuncién ventricular izquierda, Presion Capilar
Pulmonar (PCP) >12 mm Hg o presién telediastdlica del VI > 16 mm Hg (Nagueh, 2009).

En la tabla 7 quedan reflejadas las recomendaciones segun la AHA/ACC del afio
2008 en los estados de hipotension arterial y de bajo gasto (Pollack, 2008). El shock
cardiogénico es la expresidn clinica mas grave de la disfuncién del ventriculo izquierdo
y la complicacion mas letal del IAM (Babaev, 2005; Jeger, 2008); existe dificultad para
la definicion de Shock Cardiogénico, debido a multiples definiciones causado por la
deficiencia de recursos de ecocardiografia y de laboratorios de hemodindmica.

La definicidn clasica tomada de Forrester y luego utilizada para el Shock trial y
la mayoria de los trabajos que se realizan es: Presidn arterial sistélica (PAS) < 90 mm
Hg mas de 30 minutos, IC <2,2 Lmin/m2, y PCP mayor de 15 mm Hg; si los pacientes
son hipertensos, ésta se define como una disminuciéon de la PAS 30 mm Hg de la
habitual, sobre estos pacientes es mas dificil hacer la definicion, debiendo acudir a
fendmenos de hipoperfusiéon, disminucién de la funcién del sistema nervioso, anuria
etc (Holmes, 2005).
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Tabla 7. Recomendaciones segtin la AHA/ACC en estados de hipotensidn y bajo gasto (Pollack,
2008).
Recomendaciones segtin la AHA/ACC

Hipotension.
Clase l.

Administracion rdpida de liquidos IV debe ser administrada en pacientes sin evidencia
clinica de sobrecarga de volumen. (Nivel de Evidencia:C)

Debe corregirse las arritmias o trastornos de la conduccion que provoquen hipotension.
(Nivel de Evidencia:C)

En los pacientes que no responden a otros procedimientos debe utilizarse el balon de
contrapulsacion intraadrtico, a no ser que mds soporte sea inutil bien por deseo del
paciente o por contraindicacion de mds medidas invasivas. (Nivel de Evidencia:B)
Agentes inotropicos se deben de administrar cuando la hipotension no responde a la
repleccion de volumen. (Nivel de Evidencia:C)

Debe realizarse una ecocardiografia para descartar complicaciones mecdnicas, a menos
que éstas sean valoradas por medidas invasivas. (Nivel de Evidencia:C)

Estados de bajo gasto.

Case l.

Debe de valorarse mediante ecocardiografia la funcion ventricular y la presencia
potencial de complicaciones mecdnicas, si éstas no han sido valoradas por medidas
invasivas. (Nivel de Evidencia:C)

El tratamiento recomendado para estados de bajo gasto incluye:

Agentes inotropicos. (nivel de evidencia:B)

Balon de contrapulsacion intraadrtico. (Nivel de Evidencia:B)

Repercusién mecdnica con ICP o CABG. (nivel de Evidencia :B)

Correccion quirurgica de las complicaciones mecanicas. (Nivel de Evidencia:B)

Clase Il

1. Beta-bloqueantes o calcioantagonistas no deben de administrarse en pacientes con
estado de bajo gasto cardiaco debido a fallo de bomba. (Nivel de Evidencia:B)

Un estado preshock de hipoperfusion con presion sanguinea normal puede desarrollar
antes un colapso circulatorio y se manifiesta por extremidades frias, cianosis, oliguria o
disminucion del nivel de conciencia

La mortalidad hospitalaria es alta, asi que éstos pacientes deben ser diagnosticados y
tratados de forma agresiva, como pensando que tienen shock cardiogénico. La
intervencion farmacoldgica inicial para el bajo gasto es a menudo infusion de
dobutamina; el BCIA puede ser necesario para mejorar la presion de perfusion de la
arteria coronaria si existe hipotension. Si la presion sanguinea lo permite se debe afadir
agentes que disminuyan la precarga para reducir el trabajo cardiaco y la congestion
pulmonar. La revascularizacién quirurgica con intervencionismo percutdneo o CABG ha
mostrado que disminuye la mortalidad en pacientes con shock cardiogénco y esta
sélidamente recomendado en candidatos apropiados.
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La incidencia del Shock Cardiogénico ha permanecido constante a lo largo de
las ultimas décadas, en torno al 7,1% (Goldberg, 1999; Hochman, 2006, Babaev, 2005;
Rogers, 2008); del NRMI, datos desde 1994 hasta 1997 encuentran una incidencia del
Shock Cardiogénico del 6,2% (Goldberg, 2001). La mortalidad a corto plazo ha
disminuido del 80% al 70% en los afios setenta y del 60% al 50% en la década de los 90
(Goldberg, 2001). En plena era de la revascularizacion el Shock cardiogénico sigue
siendo la primera causa de muerte en los pacientes hospitalizados con IAM (Becker,
1996; Dzavik, 2003; Topalian, 2008; Lee, 2008; Varpula, 2010).

El Shock Cardiogénico puede ocurrir en el SCACEST y en el SCASEST (Holmes,
1999; Lindholm, 2003; Jacobs, 2000; Simon, 2008), aunque los pacientes sin elevacion
del segmento ST tienen la mitad de incidencia (Holmes, 2005). Los pacientes que
presentan Shock Cardiogénico por SCASEST, muestran mas factores adversos, tales
como mayor edad, mayor incidencia de infartos previos, mas diabetes, etc (Holmes,
1999; Lindholm, 2003; Jacobs, 2000). Jacobs y colaboradores evalian 881 pacientes
con Shock Cardiogénico por disfuncién del VI del Shock Registry; observaron que los
pacientes con IAM sin elevacién del segmento ST (n=152), fueron significativamente de
mayor edad, tenian previamente mas IAM, mas fallo cardiaco, mas azotemia, mas
cirugia de bypass y mas enfermedad vascular periférica que los pacientes con ST
elevado (n=729). Los dos grupos tenian la misma FEVI (30%), pero los pacientes sin
elevacion del segmento ST tienen una menor CK, y presentaron mds enfermedad triple
vaso.

Entre los pacientes seleccionados para realizar angiografia, la arteria circunfleja
fue el vaso culpable en el 34,6% de los SCASEST frente al 13,4% de los SCACEST
(p<0,0001). Aunque SCASEST presentaron mas isquemia recurrente (25,7% vs 17,4%,
p=0,058), los pacientes con SCASEST recibieron menos angiografia (52,6% vs 64,1%,
p=0,010). La proporcién a la que se le realizé revascularizacién fue similar (36,8% -no
ST elevado-, frente al 41,9%). La mortalidad intrahospitalaria también fue similar en los
dos grupos (62,5% vs 60,4%). En el andlisis multivariante tampoco hubo diferencias en
la mortalidad entre ambos grupos (Jacobs, 2000).

En definitiva los pacientes con Shock Cardiogénico y sin elevacién del segmento
ST tienen mayor riesgo, aunque similar mortalidad hospitalaria. Tienen mas isquemia
recurrente, se les realiza menos angiografia; en ellos la revascularizacién de la arteria
circunfleja deberia plantearse.
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De los 12084 pacientes del GUSTO-lIb, 7991 (66%) presentan SCASEST; se
produjo Shock Cardiogénico en el 4,2% (173) de los pacientes con SCACEST comparado
con un 2,5% (200), p<0,0001 de los pacientes con SCASEST; se produce mas tarde
significativamente entre los pacientes sin elevacién del segmento ST; éstos eran mas
viejos, mas diabéticos, y presentaron enfermedad de 3 vasos, pero tenian menos flujo
TIMI O, la mayoria de los pacientes con ST elevados tienen TIMI 0. La mortalidad fue
63% en SCACEST frente a 73% sin ST elevado (no diferencias estadisticamentes

significativas) (Berger, 1999).

Los pacientes que desarrollaron Shock Cardiogénico eran mayores (70 afios vs
63 afios), predominaba el sexo femenino, una mayor incidencia de IAM previos, mas
fallo cardiaco y mas diabetes. El inicio del shock es mas tardio en los pacientes con ST
no elevados (76,2 horas versus 9,6 horas), la isquemia recurrente y el reinfarto fueron
mucho mas frecuentes en los ST no elevados. La insuficiencia mitral ocurrié en 4,6%
(ST elevado) y 6,5% (ST no elevado), el defecto septal un 2,3 en SCACEST y un 1% en
SCASEST.

A los treinta dias la mortalidad de los pacientes con shock fue del 63% vs 3% en
los sin Shock Cardiogénico. De igual modo en los casos de SCASEST la mortalidad de los
pacientes con Shock Cardiogénico fue del 72,5% vs 2% en aquellos sin shock. La
combinacidon de muerte mas infarto recurrente si fue mayor en los SCASEST (37,5 vs
25,4%). En el estudio multivariante se muestras como variables independientes de la
mortalidad a los 30 dias el SCASEST y el sexo femenino. Curiosamente la cirugia
coronaria se asocia a incremento de la mortalidad.

El momento del comienzo del shock es muy variable, aunque la mayoria de
Shock Cardiogénicos se producen en las primeras 48 horas del ingreso y sélo el 10% de
los pacientes llegan en shock (Davies, 2001; O'Connor, 2009; Varpula, 2010). Los
pacientes que desarrollan Shock Cardiogénico tras el ingreso suelen presentar
episodios de extensién del infarto, con reoclusién, microinfartos o embolizaciones
(Klein, 2005; Jeger, 2008; Varpula, 2010).

En el registro TRACE, el 59% de los pacientes desarrollaron shock en las
primeras 48 horas del ingreso, en el resto de los pacientes el shock podria producirse
hasta en las dos siguientes semanas. Los pacientes que mostraron shock de forma
precoz tenian menor mortalidad que los que cursaban con shock de forma mas tardia
(Lindholm, 2003). En el GUSTO, el 11% de los pacientes llegaron al hospital en Shock
Cardiogénico, y el 89% de los pacientes desarrollaron shock tras el ingreso en el
hospital (Colmes, 1995).
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Actualmente, y a pesar de una rapida reperfusién coronaria la mortalidad sigue
siendo alta (>50%) (Goldberg, 2001; Simon, 2008; Varpula, 2010), aunque ha
disminuido en los dUltimos afos, debido probablemente a las terapias de
revascularizaciéon (Carnendran, 2001; Klein, 2005; Lee, 2008; Aasa, 2010); la mayor
parte de dicha mortalidad ocurre en las primeras 48 horas del evento, ésto en principio
podria ser debido a:

1) Necrosis o dafio miocardico irreversible.

2) Disfuncion miocdrdica por aturdimiento miocardico, hibernacidn, etc.

3) Recientes estudios consideran como causa la aparicién de una respuesta
inflamatoria sistémica, con la activacién del complemento, liberacidon de citoquinas,
expresion de la induccion de o6xido nitrico, u 6xido nitrico sintetasa, con una
inapropiada vasodilatacion, la cual podria tener un importante rol no sélo en la génesis
sino también en el prondstico del shock (Hochman, 2003; Debrunner, 2008; Shpektor,
2010).

La mortalidad tratada con medidas conservadoras se sitia en torno al 70 — 80%
de los pacientes (Carnendran, 2001; Goldberg, 2001). Existen trabajos que de forma
aislada detectan una mortalidad muy baja (26%) con la realizacién de ICP precoz
(Antoniucci, 1998; Dzavik, 1998). No obstante la mayoria de estos ensayos clinicos
tienen diversos sesgos, siendo los pacientes incluidos habitualmente jévenes, y con
menor gravedad.

Tudesco y colaboradores (Tudesco, 2003) realizaron un estudio sobre 1263
pacientes con IAM; el 6% de los pacientes desarrollaron Shock Cardiogénico. En los
pacientes mayores de 65 afos sin Shock Cardiogénico, se produce un incremento de
mortalidad a lo largo del tiempo (OR cruda de 5,23; 4,10 — 6,67); este incremento es
menor cuando hay Shock Cardiogénico (OR 2,02; 1,12 — 3,65). Para los pacientes
ancianos con Shock Cardiogénico, la supervivencia estimada al afio y a los 5 afios fue
del 38% y del 24% respectivamente, y en los pacientes jovenes fue del 57 y el 52%
respectivamente. Al ajustar las distintas variables los mayores de 65 afios sin Shock
Cardiogénico tienen una mayor mortalidad que los jévenes sin Shock (RR 4,38; 3,42 —
5,61). Sin embargo cuando existe Shock Cardiogénico los viejos tienen una tendencia
menos fuerte hacia incremento de la mortalidad que los pacientes jévenes en Shock
(RR1,8; 1-3,27).

El Shock Cardiogénico se asocia a pacientes mdas ancianos, mas diabéticos
(Scheidt, 1990; O'Connor, 2009), con mas infartos previos, mas enfermedad periférica
vascular, mas enfermedad cerebrovascular (Varpula, 2010); el descenso de la FEVIgy la
sugestion de grandes IAM (valoradosa través de gran incremento de marcadores de
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dafio miocardico) predicen el desarrollo de Shock Cardiogénico (Zeymer, 2004; Babaev,
2005; Hochman, 2006; Jeger, 2008).

El Shock Cardiogénico se genera mas en los IAM anteriores, en el SHOCK trial
(Hochman, 1995), el 55% de los IAM fueron anteriores, el 46% inferiores, el 21%
posterior, y en otro 5% fueron multiples; en otros trabajos se aportan datos similares
(Bengtson, 1993). Los hallazgos angiogréficos detectan lesién en la descendente
anterior (DA) en el 29% de los casos, enfermedad de tres vasos en el 58%, dos vasos en
el 20%, e implicacion de un solo vaso en el 22% de los Shock Cardiogénicos (Hochman,
2006). Ello es importante pues la compensacion hiperdindmica de los segmentos no
enfermos tiene una actitud compensadora, su falta de hiperdinamia se asocia a Shock
Cardiogénico y a muerte (Varpula, 2010).

Justificacion del estudio.

En resumen el Shock Cardiogénico es una complicacion infrecuente del IAM,
que cursa con una alta mortalidad a pesar de los cambios terapéuticos acontecidos
en el ultimo cuarto del siglo XX. Existen multiples estudios que evaliian todos sus
aspectos (epidemioldgicos, clinicos, prondstico y especialmente su manejo), a pesar
de lo cual no queda claro cudles son los factores asociados al desarrollo de esta
complicacion, ni cudles son los factores asociados a su mortalidad; ademas la
mayoria de estos estudios se realizan sobre ensayos clinicos, los cuales estan
disefnados para evaluar la efectividad de una estrategia terapéutica, habitualmente
sobre una poblacion seleccionada (especiamente sobre grupos de distinta edad). Son
pocos los estudios que evaltan los aspectos epidemiolégicos, clinicos, el prondstico y
el manejo recibido sobre poblaciones globales no seleccionadas, como podrian ser
los registros clinicos.

Asi un aspecto interesante es la diferencia detectada en los resultados
encontrados en los estudios sobre el “shock cardiogénico” segun se realicen con una
poblacidn seleccionada, como ocurre en los ensayos clinicos, o con una poblacién no
seleccionada, como ocurre con los estudios realizados sobre registros. Ejemplo de
ello es la discrepancia existente entre los resultados obtenidos del ensayo clinico
“SHOCK” y los obtenidos con posterioridad del registro “SHOCK”.
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Resultaria, por tanto, interesante conocer los factores predictores del
desarrollo del shock cardiogénico, el prondstico y el manejo recibido sobre una
poblacidn no seleccionada, que podria venir representada sobre un registro clinico
continuo.

Si bien desde que en 1999 se publicase los resultados del ensayo SHOCK, y
desde la posterior incorporacion de la realizaciéon de intervencionismo coronario
percutaneo en el Shock Cardiogénico por parte de las guias terapéuticas; queda por
evaluar mediante los registros clinicos si estas recomendaciones se cumplen en la
practica clinica habitual de nuestro medio.
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OBIJETIVOS
1. Conocer las caracteristicas de nuestra poblacion de pacientes complicados con
Shock Cardiogénico.
2. Determinar los factores implicados en el desarrollo de Shock Cardiogénico
durante su estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos o unidades de

cuidados coronarios (UCI/UCC).

3. Determinar los factores implicados en la mortalidad de los pacientes con Shock
Cardiogénico durante su estancia en la UCI/UCC.

4. Evaluar cambios temporales en la mortalidad por Shock Cardiogénico.
5. Evaluar los factores asociados a la realizacion de reperfusién coronaria
mediante intervencionismo coronario percutaneo en los pacientes con Shock

Cardiogénico.

6. Evaluar cambios temporales en la realizacion de ICP.
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Disefno del estudio

Tipo de estudio

Estudio observacional, realizado sobre una cohorte retrospectiva. Dicho estudio
observacional de cohortes se realiza sobre un registro hospitalario multicéntrico del
Estado espaiiol. La inclusidn se realiza de forma prospectiva y consecutiva, incluyendo
todos los casos incidentes, y ha sido analizado de forma retrospectiva.

Asentamiento del estudio. Registro ARIAM

El estudio es realizado con los pacientes incluidos en el registro “ARIAM”
(Analisis del Retraso en el Infarto Agudo de Miocardio). Proyecto multicéntrico espafiol
donde participan actualmente 129 hospitales espafioles y 7 paises americanos
(Argentina, Brasil, Colombia, Cuba, Paraguay, Peru y Uruguay). Dicho registro incluye a
todos los pacientes que ingresaron en la Unidad de cuidados intensivos (UCI), o
Unidades de Cuidados Coronarios (UCC) o en la unidad funcional asistencial disponible

(urgencias y observacion) con diagndstico
() Pt

al ingreso de SCA, ya sea IAM o Al (aunque

' Premio Golden Helix

A la Mejora Continua de la Calidad en la Sanidad Europea

el diagndstico al alta no coincida con el de
ingreso). Seran incluidos siempre que el

retraso entre el inicio de los sintomasy el | ™ Primer Premio
ingreso en dichas unidades fuera menor ' Nacional
de 24 h. Se excluyen por lo tanto todos los 96

Este diploma certifica que

pacientes con un retraso superior a 24 h.
Este registro ha superado

satisfactoriamente una auditoria de Ia
ha sido galardonado por el Comité Cientifico

empresa “IBM” y otro de la ”Agencia de con el primer Premio Nacional Golden Helix por
. L, su contribucion a la Mejora Continua de la
Calidad de la Consejeria de Salud de la Calidad en la Sanidad Europea

Junta de Andalucia”, en especial como

En nombre de los miembros del Comité Cientifico Espafiol

registro para el SCACEST (Alvarez Bueno,

1999; Torrado Gonzalez, 1999; Vera, 1999; Uk,{g U
Saturno, 2000) Dra Rosa Sufol Sala D. Jesiis Garcia Catalin

Presidenta del Comité Director de la Division Médica
Cientifico Espafiol Hewlett-Packard Espaiiola

Figura 11: Premio Golden Helix de Calidad al Registro ARIAM.
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El registro ARIAM aplica una metodologia de trabajo muy similar a la que se
utiliza en los procesos productivos de la industria, que recurren a las bases que rigen la
garantia de calidad. Ademas plantea el clasico ciclo de mejora con sus diferentes fases
y horizonte temporal. Este planteamiento hizo posible que el Proyecto ARIAM
obtuviera el Primer Premio Nacional Golden Helix, “A la Mejora Continua de la Calidad
Asistencial en la Sanidad Europea” en el afio 1996, y que en el afio 2009 fuese
galardonado con el premio de investigacién dedicado a la “Aplicabilidad Clinica edicién
08”, por la Junta de Andalucia. Figura 11. El registro ARIAM esta ahora patrocinado por
la Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia, y por la Sociedad Espaiola de
Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias (SEMICYUC). www.ariam.org

El Proyecto ARIAM es un registro mantenido en el tiempo originandose en
1994, como una estrategia para disminuir el tiempo de atencién y mejorar la
proporcién de pacientes con IAM a los que se le administra el tratamiento trombolitico
(Ruiz Bailén, 2004; Aguayo de Hoyos, 2001; Arboleda Sanchez, 1999). Es un registro
multicéntrico inicialmente limitado al Estado espafiol (aunque ahora se ha expandido
hacia América del Sur), que en la actualidad incluye mas de 120 hospitales de la red
publica y privada del estado espafiol, reclutando en la actualidad a mas de 140.000
pacientes.

El uso generalizado del tratamiento trombolitico es un fendmeno
relativamente reciente que ha modificado de forma radical el tratamiento inicial y la
morbi-mortalidad del IAM. Existe evidencia cientifica, en la que el beneficio de esta
opcion terapéutica es mayor cuanto mas precozmente se administra. La mortalidad es
menor cuanto menor es el retraso entre el inicio de los sintomas del IAM vy la
administraciéon del tratamiento trombolitico. El objetivo con el que se disefid
inicialmente el registro ARIAM fue mejorar la calidad terapéutica, en especial la
administracién de trombolisis.

A principios de los afos 90 surgieron registros clinicos para evaluar el manejo
del SCA. En nuestro medio no existian publicaciones que reflejaran la situacion; asi
surgié el grupo ARIAM. Durante la primavera de 1994, un grupo de trabajo formado
por médicos de 21 hospitales publicos de Andalucia Oriental y de la Comunidad de
Murcia, crearon un registro clinico para analizar el retraso en el manejo del IAM. Asi
nacio el Registro ARIAM. Los objetivos que regian el nacimiento del registro ARIAM
fueron:
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e Objetivos Primarios del registro ARIAM.

- Administrar el tratamiento trombolitico al mayor nimero de pacientes posible,
como minimo, al 60% de los pacientes con IAM de menos de 24 horas de evolucion.

- Reducir el retraso intrahospitalario en la aplicacién del tratamiento trombolitico.
Pacientes asignados a Prioridad |, menos de 30 minutos (Alvarez Bueno, 1999).

- Conseguir un indice de administracion de farmacos tromboliticos en la primera
hora del 10%, y en las dos primeras horas del 50 % (Alvarez Bueno, 1999).

e Objetivos Secundarios del registro ARIAM.

- Disponer de un Registro bdsico de “Cardiopatia Isquémica Aguda”, comun para
todos los centros participantes.

- Disefar un sistema comun de evaluacidn del nivel de la calidad asistencial, que se
ofrece en nuestros centros, para el paciente isquémico agudo.

El ARIAM es un registro prolongado en el tiempo pero dindmico, lo que ha
permitido modificar la base de datos, enriqueciéndola a lo largo del tiempo (Alvarez
Bueno, 1999). Actualmente, los datos que se registran proceden de los registros
hospitalarios de admision, ECG, graficas clinicas, estudios de imagen y de la
anamnesis; segun una hoja de recogida de datos elaborada en comuin acuerdo por
todos los centros, de facil obtencién. Esta base de datos recoge bdsicamente datos de
filiacion, procedencia, forma de acceso al centro hospitalario, destino, tratamiento,
complicaciones, diagndstico al alta y horarios. Figuras 12 y 13. Existe como
herramienta fundamental, un soporte informdtico que permite elaborar y mantener
una base de datos para poder extraer informacion util sobre las distintas variables
observadas vy los indicadores de calidad explorados (Torrado Gonzalez, 1999).
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Figura 12: Hoja de recogida de datos del registro ARIAM.
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En una primera fase (1994-1995) se realizé un andlisis inicial del problema

Ill

centrado en el “retraso intrahospitalario”, que evidencio la existencia de una demora
desde la llegada al hospital hasta el inicio de la administracion de la trombolisis
superior a 58 minutos. Posteriormente, entre 1995 a 1997, se aplicaron y se evaluaron
los resultados de las intervenciones y se definieron los indicadores de calidad en el
manejo intrahospitalario del paciente con SCA. A partir de 1998, se aceptaron como
rutinarios los indicadores de calidad en el manejo del paciente isquémico agudo,
considerandose objetivos a alcanzar o a mantener segun los centros. Se crearon
equipos de mejora en cada distrito, formados por representantes del centro
participante y de los sistemas de atencion prehospitalaria para elaborar protocolos
comunes, analizar retrasos
prehospitalarios y mejorar el flujo de
pacientes. Por Uultimo se creé un
modelo comun de informacién al

Estudio de cohortes sobre el

paciente isquémico (tarjeta del

Registro ARIAM.
corazdn) con la intencion de educar a Inclusién: Pacientes con IAM.
los pacientes sobre factores de Seguimiento: estancia
riesgo y fundamentalmente sobre la uci/ucc

forma de actuar ante nuevas crisis. El

registro ARIAM es muy dinamico,

adaptdndose a los cambios diagndsticos terapéuticos de los distintos anos,
incorporandose nuevas variables y adaptandose a los nuevos cambios. Al incorporar
nuevas variables en el registro, habra datos disponibles de dichas variables, sélo a
partir de la fecha de dicha incorporacion y no disponibles previamente.

Una de las principales ventajas de este registro consiste en que permite
analizar muchos otros factores o cuestiones que han surgido a posteriori o surgiran en
un futuro, y no se limita exclusivamente a los objetivos que inicialmente llevaron a la
creacion del registro: el analizar el retraso en la aplicacion del tratamiento trombolitico
en nuestro medio (Barranco, 1999; Saturno, 2000). Han sido publicados resultados
sobre la mortalidad, arritmias, manejo o factores epidemiolégicos (Reina Toral, 1999;
Ruiz Bailén, 2001, 2002a, 2002b, 2002c, 2003a, 2004, 2005b, 2006, 2006a, 2006c,
2007, 2008, 2009a). Ha permitido realizar comparaciones entre diferentes pautas de
trombolisis (Ruiz Bailén, 2002a). Se han hecho analisis sobre las actuaciones en areas
especificas como las UCI/UCC, el 4rea de urgencias y a nivel extrahospitalario (Varela,
1999; Aguayo de Hoyos, 2000). Ha evaluado los factores prondsticos, el curso clinico
del infarto y sus complicaciones (Ruiz Bailén, 2000, 2001, 2002, 2002a, 2002b, 2002c,
2003, 2004, 2005, 2006, 2007, 2008, 2009; Lopez Mesa, 2001; Mellado Vergel, 2005;
Rosell-Ortiz, 2008).

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 59



METODOLOGIA Antoniz Marants Ol

Contacto secretaria

OTROS REGISTROS

Nombre de usuario l:l

Nuevo usuario

. |:| Cirugia Cardiaca
Contrasena
Sepsis Grave -

Shock Septico

Paradas
Cardiorespiratorias

SOCIOS REGISTRO
’ ‘ \ |Activos A ” Todos v‘
= Paises : 2
JUNTA DE RNDALUCIA
rl a m CONSERERIA DE SALUD Regiones ' 22
3 Centros : 188
i - ] ]
Porque el tiempo es vida e | G \! U(; Casos : 141938

LOS PROFESIONALES DEL ENFERMO CRETICO Usuarios : 226

En caso de funcionamiento anormal de la pagina WEB, refresquela (F5) para evitar errores, o bien
contacte con la secretaria del proyecto para solucionar posibles problemas.

Web optimizada para navegador Internet Explorer 5.0 o superior.

Resolucion de pantalla de 1024 x 768 como minimo.

Figura 13: Disefio de la base de datos actual. Portal Ariam. www.ariam.org

En resumen, el proyecto ARIAM es una herramienta de mejora de la calidad, al
aportarnos un fiel reflejo de la realidad actual en el manejo del SCA de nuestro medio
y al poder ayudarnos a evaluar la efectividad real de las distintas opciones
terapéuticas en “el mundo real”.

Ambito geogréafico del estudio

El estudio queda por lo tanto restringido a los pacientes de todo el Estado
espafiol. No se incluyen pacientes de Sudamérica, para intentar eliminar posibles
Sesgos.
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Criterios de inclusion

Para el presente estudio fueron seleccionados, del total de pacientes incluidos
en el registro ARIAM, exclusivamente los pacientes que fueron diagnosticados de IAM.
Como criterio de inclusion se considerd que la variable del registro ARIAM denominada
“diagnéstico al alta de UCI/UCC” fuese IAM. El IAM fue definido como la presencia de
al menos dos de las siguientes situaciones: 1) dolor precordial de mds de 30 minutos
de duracion, 2) signos electrocardiograficos compatibles y 3) incremento de la CK, o de
troponina, al menos el doble del valor de referencia del laboratorio local. A partir del
afio 2000 se utilizan los criterios de consenso (Thygesen, 2007).

Criterios de exclusion

Seran excluidos aquellos pacientes incluidos en el registro ARIAM, en los que se
desconozca si existié Shock Cardiogénico.

El periodo de estudio abarcara desde junio de 1996 hasta abril de 2005.
El seguimiento se limita a la estancia en UCI o UCC, o sea finaliza cuando el paciente

es dado de alta de dicha unidad (unidad de cuidados intensivos o unidad de cuidados
coronarios).

Variables utilizadas en el estudio

Todas las variables estudiadas son extraidas del registro ARIAM. Seran
reflejadas las distintas variables independientes, asi como las variables dependientes o
variables resultados considerados.

Variables dependientes o variables resultados estudiadas

a) “Mortalidad en UCI/UCC”: Se considera ésta, como la muerte por cualquier
causa (cardiovascular o no cardiovascular), siempre y cuando ésta ocurra
durante su estancia en UCI/UCC.

b) “Desarrollo de shock cardiogénico”: Definido como hipotension con presion
arterial sistémica sistdlica < 90 mm Hg durante mas de 30 minutos que no responde
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inicialmente; y acompafiada por semiologia como: oliguria, vasoconstriccidn periférica
o cianosis (Ruiz Bailén, 2008, 2009).

Variables independientes

Fueron consideradas las siguientes variables independientes. Toda la
informacién se extrajo de la base de datos del Registro ARIAM

Datos Registrados

Se generd, inicialmente, un formulario elaborado en comun vy
consensuado por todos los Centros participantes en el Proyecto ARIAM que ha sufrido
modificaciones evolutivas a lo largo del tiempo y al que finalmente se afiade, en fechas
recientes, el formulario para el Registro de la Cardiopatia Isquémica Aguda (o registro
del proyecto ARIAM que incorpora mas variables a estudio). Los datos se agrupan en
cinco parcelas:

1. Datos de identificacion.

2. Datos al ingreso.

3. Datos al alta.

4. Datos especificos del registro ARIAM, referidos fundamentalmente a tiempos
asistenciales.

5. Registro de cardiopatia isquémica, o variables del registro ARIAM.

Datos de filiacion

Recoge datos personales y administrativos. Filiacién, domicilio, teléfonos y
numero de Historia Clinica.

Edad: variable continua, expresada en afios completos.

Para nuestro estudio se convirtié dicha variable como variable cualitativa al
crear diferentes GRUPQOS DE EDAD.

Se categoriza la variable continua edad en 5 categorias o grupos de edad:
Menor de 55 afios.

De 55 a 64 afios.

De 65 a 74 afos.

De 75 a 84 afios.

Igual o mayor a 85 anos.
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El inconveniente de perder cierta potencia estadistica respecto a si se emplea la
edad como variable continua es contrarrestado por algunas ventajas:

- Permite de forma mas sencilla su comparacién con otros estudios en los que
existen limites de edad, bien en los criterios de inclusién o bien estableciendo valores
definidos como puntos de corte entre los diferentes grupos de andlisis. Las categorias
seleccionadas en nuestro estudio se corresponden de forma muy similar a las que
previamente han sido utilizadas en otros estudios relevantes (Van der Werf, 1999;
GUSTO V, 2001). Este modelo se corresponde mas a la biomedicina y la clinica que un
modelo matematico.

- Evita los errores de interpretacién que pudieran ocurrir si no se mantiene una
linealidad continua de la variable edad a lo largo de todo su intervalo con respecto al
resto de las variables con las que es comparada. Esto es, si para cada incremento de,
por ejemplo, 10 afios de la edad no se produce la misma variacién para los valores de
edades inferiores que para los valores de edades superiores, respecto al cambio o
modificacion que se produce en otras variables con las que se compara, como la
mortalidad, el tabaco o los dias de estancia.

Los cinco grupos de la variable fueron creados atendiendo a las siguientes
caracteristicas: que el intervalo en afios para la edad en cada grupo fuese similar, con
la formacion de cuatro intervalos con frecuencias homogéneas, conteniendo
aproximadamente el 25% de los casos, y que el punto de corte fuese igual o préximo al
valor de su respectivo cuartil. Formar un quinto grupo, de menor tamafio, que
incluyese la cola de pacientes con una edad avanzada extrema (valores extremos) que
se encuentran menos representados en las UCI/UCC y en los que pudieran existir
algunas diferencias con el resto (restriccion de ingreso en UCI/UCC o restriccidn en
tratamiento). Mantener una correspondencia con los grupos de edad empleados en
otros estudios relevantes (Ruiz Bailén, 2002).

Sexo: variable dicotémica con dos categorias: mujer/hombre.

Datos del ingreso

Fecha de ingreso: queda recogida la fecha de ingreso desde urgencias o si el
paciente estaba ya ingresado en el hospital, la fecha de ingreso en UCI/UCC.
Procedencia: urgencias, quirdéfano, otros servicios, otro hospital y otros.
Motivo de ingreso: variable cualitativa que presenta 16 categorias diferentes:
Angina inestable
Infarto agudo de miocardio
Insuficiencia cardiaca
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Arritmia severa

Postparada cardiaca

Sincope

Pericarditis

Taponamiento

Endocarditis

Aneurisma disecante de aorta
Precirugia cardiovascular
Postcirugia cardiovascular
Enfermedad vascular aguda
Postécnicas diagndsticas/intervencionistas
Monitorizaciéon

Otras

Datos al alta

Fecha de alta: Fecha de salida del paciente de la UCI/UC.

Estancia: variable cuantitativa continua. Se expresa como el numero de dias,
desde el ingreso hasta el alta de UCI/UCC.

Destino: variable cualitativa con 8 categorias:
Planta médica
Planta quirdrgica
Otra UCI/UCC
Otro hospital
Alta domicilio
Alta voluntaria
Fallecimiento
Otros

Causas del exitus lethalis: variable cualitativa con 7 categorias:
Shock
Disociacién electromecanica (DEM)
Asistolia
Fibrilacidn ventricular
Sepsis / fracaso multiorganico
Encefalopatia andxica
No definida
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Nivel de gravedad inicial segin la escala de gravedad: APACHE Il (Acute
Physiology and Chronich Health Evaluation). Recoge el peor valor de las primeras 24
horas en forma numérica y es, por tanto, una variable cuantitativa discreta (ASSENT-3,
2001).

Diagndstico al alta: variable cualitativa con 2 categorias (angina inestable e
IAM).

IAM: Es evaluada ademads la localizacidn, la extension, si éste fue complicado, el valor
de los biomarcadores y los tiempos.

Localizacidn: variable cualitativa con 4 categorias
anterior

inferoposterior

combinado

indeterminado

Extensidn: variable cualitativa con 3 categorias
onda Q

no Q con elevacion ST al ingreso

no Q con descenso de ST y no precisable

Complicado, variable dicotdmica (si o no).

Valor maximo de Creatinfosfokinasa (CPK), variable cuantitativa continua que
recoge el valor mas elevado de la CPK.

Tiempo de inicio de sintomas-valor maximo de CPK, variable cuantitativa
continua.

Sistema prehospitalario utilizado: variable cualitativa que recoge el modo de acceso
del paciente al hospital: 3 categorias.

Medios propios: el paciente no utiliza medios ni personal cualificados.

Sistema sanitario: el paciente acude a recibir atencién especializada al centro
de salud, su médico habitual, Servicio de urgencias, 061 o similar y posteriormente es
derivado al hospital.

Procede de planta: el paciente procede de planta de hospitalizacién o consultas
externas.
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Asistencia prehospitalaria prestada: variable cualitativa con 8 categorias:
1) Nitroglicerina sublingual
2) AAS
3) ECG
4) Via venosa
5) Medicacidn intravenosa
6) Monitorizacién
7) Desfibrilacién

8) Inyeccidn intramuscular y gasometria.

Medicion del retraso en la administracién de la trombolisis

Mediante el uso de marcadores temporales de facil obtencién: hora del inicio
de sintomas; hora de contacto con el sistema sanitario, si lo hubiera; hora de llegada al
hospital; hora de realizacion del primer ECG; hora de ingreso en UCI/UCC y hora de
inicio de la perfusidn del trombolitico; dividimos el retraso en segmentos temporales
gue nos permiten disponer de unos criterios de evaluacion del retraso.

Unos evaluan el Retraso Prehospitalario (desde el inicio de sintomas hasta la
llegada al hospital): variable cuantitativa que se expresa en horas, minutos y que se
subdivide en dos segmentos, uno atribuible al paciente (desde el inicio de sintomas
hasta el contacto con el sistema) y otro atribuible al propio sistema (desde el contacto
con dicho sistema hasta la llegada al hospital). Otros analizan el (desde la llegada al
hospital al inicio del tratamiento trombolitico o tiempo “puerta - aguja”).

Para poder analizar mas detalladamente el Retraso Intrahospitalario se
ha dividido este tiempo en diferentes periodos que, al diferenciar distintos aspectos
del manejo del paciente, podrian evaluar los sistemas de recepcidon hospitalarios tanto
en Urgencias (T-1), como en UCI/UCC (T-2), la circulacién intrahospitalaria de los
pacientes isquémicos (T-3) y la calidad cientifico-técnica del personal sanitario que
maneja a estos pacientes (T-4).

Todos estos criterios de retraso intrahospitalario, con sus condicionantes
incluyentes y excluyentes, se definen a continuacién:

Recepcidon Hospitalaria: Tiempo que incluye desde la llegada al hospital hasta la
realizacion del ECG. Incluye tanto a pacientes con Angina 6 IAM y excluye a pacientes
procedentes de otros centros hospitalarios o los que llegan con un ECG diagndstico
realizado previamente. Evalia como esta organizada “la puerta” del hospital para
recibir a un paciente cardiaco isquémico agudo. Tiempos cortos indicarian fluidez y/o
buen sistema de clasificacién y estratificacidon de los pacientes.
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Recepcion en Cuidados Intensivos/Unidad Coronaria: Tiempo que incluye desde
el ingreso en UCI/UCC hasta la trombolisis. Excluye a los que se les ha realizado
trombolisis en otro Centro Hospitalario o en el area de Urgencias del mismo hospital.
Evalua la recepcion en UCI/UCC.

Circulacién Intrahospitalaria: Tiempo que incluye desde la llegada al hospital
hasta el ingreso en UCI/UCC y no se ha realizado la trombolisis previamente. Evalia la
fluidez de la circulacién intrahospitalaria.

Toma de Decision: Tiempo que incluye desde el momento en que se realiza el
ECG hasta el inicio de la trombolisis. Se excluye a los pacientes que aportan, al llegar al
hospital, un ECG diagndstico. Evalla la calidad cientifica y técnica del personal
sanitario.

Tratamiento trombolitico: Variable dicotomica (SI/NO), en respuesta a la
administracion de algun trombolitico.

a) Lugar donde se realice el tratamiento trombolitico:
Variable cualitativa con 5 categorias:

- No realizada

- Urgencias

- UCl/ucc

- Otro centro

- Prehospitalario

b) Motivo de no realizacion de trombolisis: variable cualitativa con 5 categorias:

- Bioldgica: discordancia entre edad bioldgica y cronoldgica.

- ECG: se valora el riesgo-beneficio segun los hallazgos en el ECG (minima
extension, elevacién del segmento ST menor de 2 mm o descenso del segmento ST).

- Retraso: cuando han transcurrido mds de 12 horas de evolucion y el paciente
estd ya asintomatico.

- Fallo del sistema: cuando sin existir contraindicacidon para la trombolisis ésta
no se realiza por problemas como la incorrecta valoracién del paciente.

- Otras.

¢) Trombolitico utilizado: variable cualitativa que consta de 8 categorias:
- Ninguno.
- Estreptoquinasa.
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- Alteplasa (rt-PA) en pauta acelerada: administracidon en 90 minutos mediante:
un primer bolo de 15 mg; segundo bolo de 0,75 mg/Kg, (maximo de 50 mg), durante
30 minutos y tercero 0,5 mg/Kg, (maximo de 35 mg), durante 60 minutos (GUSTO,
1993).

- rt-PA en pauta de doble bolo: primero un bolo de 50 mg en 1-3 minutos;
seguido a los 30 minutos de un segundo bolo de 50 mg, o de 40 mg si pesa menos de
60 Kg.

- Anistreplasa (APSAC).

- Urokinasa.

- TNK-tPA (tenecteplasa).

- Otro trombolitico.

d) Complicaciones de la trombolisis: variable cualitativa que consta de 4
categorias:

- Ninguna.

- Accidente cerebrovascular (ACV): hemorragico, diagnosticado mediante
tomografia axial computadorizada (TAC).

- Hematomas o hemorragias: Cuando pongan en riesgo la vida o funcién de un
drgano o requieran transfusion.

- Suspension y/o tratamiento adicional. Incluye reacciones adversas atribuibles
al trombolitico que requieran terapéutica vasoactiva (inotrdpicos o atropina).

e) Criterios de eficacia de la trombolisis: variable dicotémica (si/no)

Comprenden las siguientes 5 variables dicotomicas (Si/No) donde el valor Si, se
corresponde con los siguientes criterios de reperfusion:

1) Ningun criterio.

2) Electrocardiograficos. Descenso del ST mayor del 50% de la mayor
elevacion pretrombolisis.

3) Enzimaticos. Si el pico de CPK se encuentra por debajo de las 12 horas desde
el inicio de los sintomas.

4) Clinicos. Desaparicion del dolor en menos de 30 minutos.

5) Arritmias de reperfusién. Cuando se constaten arritmias de reperfusién.

Automaticamente se crea un escore de reperfusion que va de 0 a 4 puntos en
funcién del nimero de criterios que presenta.

Dentro del registro ARIAM, el apartado o registro de cardiopatia isquémica
aguda (RCIA) recoge de forma muy simple los factores de riesgo, los antecedentes
clinicos coronarios y las posibles técnicas diagnosticas e intervencionistas-quirurgicas
previas, asi como los posibles ingresos por causa isquémica.
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Factores de riesgo: recogidas como variables cualitativas dicotémicas (Si/No.)
Ninguno: no se conocen factores de riesgo coronario.
Tabaco: variable cualitativa dicotomica. El valor Si, cualquiera que sea el
nuimero de cigarrillos, puros o pipas, siempre que esté en activo.
Exfumador: variable cualitativa dicotomica (Si/No). El valor Si con
cualquiera de las modalidades antes expresadas, siempre que lleve 3 meses
sin fumar.
Hipertension arterial sistémica (HTA): variable cualitativa dicotémica
(Si/No), confirmada en mas de una ocasion esté en tratamiento o no.
Colesterol: variable cualitativa dicotomica (Si/No), confirmado con cifras de
mas de 250 mg en condiciones basales.
Diabetes Mellitus (DM): Variable cualitativa dicotdmica (Si/No), si sigue
tratamiento con antidiabéticos orales (ADO) o insulina.
Accidente Cerebrovascular (ACV), incluido accidente isquémico transitorio
(AIT): mediante diagndstico médico. Variable cualitativa dicotémica (Si/No),
Historia familiar: variable cualitativa dicotomica (Si/No), si algun familiar
directo ha tenido cardiopatia isquémica diagnosticada con menos de 50
afos.

Eventos Coronarios previos: Son variables cualitativas dicotémicas (Si/No).

1. Angina: sea estable o inestable.

2. IAM previo: documentacion previa escrita de IAM o bien el ECG sea
demostrativo de necrosis antigua.

Evolucion y complicaciones

Killip: variable cuantitativa que toma los valores de 1 a 4 segun la clasificacidon

Killip y Kimball (clasificacion de insuficiencia cardiaca en el IAM). Se toma el

maximo valor que presenta durante la estancia en UCI/UCC.

Clasificacion de Killip y Kimball:

1. Sininsuficiencia cardiaca: Sin descompensacion cardiaca.

2. Insuficiencia cardiaca: Criterios clinicos de insuficiencia cardiaca incluyendo
crepitantes, galope S3 e hipertensién venosa.

3. Insuficiencia cardiaca severa: Edema agudo de pulmdn

4. Shock cardiogénico: Definido como hipotensidén con PAS < 90 mmHg durante
mas de 30 minutos que no responde inicialmente, oliguria, vasoconstriccidn periférica
0 cianosis.
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Se consideran las complicaciones ocurridas tanto durante su estancia en la UCI
o UCC como las ocurridas en el drea de Urgencias o extrahospitalariamente, siempre
gue se disponga de documentacion sobre ellas.

Complicaciones hemodinamicas: incluye 5 variables dicotdmicas (Si/No).
Ninguna.
Fracaso cardiaco derecho. Siempre que no sea debido a taponamiento,
embolismo pulmonar u otro proceso no miocardico.
Taponamiento cardiaco. Siempre que existan criterios clinicos o
ecocardiograficos.
Hipertension arterial sistémica severa. Considerando como tal diastodlicas
por encima de 100 mm Hg, durante mds de 3 horas consecutivas, siempre
gue no coexista dolor tordcico.
Shock. Siempre que el cuadro sea debido a fallo miocardico.

Complicaciones eléctricas: con 7 categorias. Variables cualitativas dicotdmicas

(Si/No).
Fibrilacion ventricular primaria: variable cualitativa dicotémica (ausencia =
0/presencia = 1). Definida como aquella que aparece durante o previa a la
estancia en UCI/UCC, incluida la Torsade de Pointes, a lo largo de las
primeras 48 horas desde el inicio de los sintomas, en pacientes estables con
Killip y Kimball 1.
Fibrilacion ventricular secundaria: variable cualitativa dicotdmica (ausencia
= 0/ presencia = 1). Definida como aquella que aparece tras un primer
episodio de FV, en pacientes con Killip y Kimball mayor de 1 o bien mas alla
de las 48 horas.
Fibrilacion ventricular (cualquier tipo): variable cualitativa dicotémica
(ausencia = 0/presencia = 1). Se genera de la agrupacion de los pacientes
gue presentan algun episodio de cualquier tipo de FV, incluyendo por tanto
a pacientes con FV primaria, FV secundaria o la suma de las dos.
TV sostenida: incluyendo las multifocales.
TV en salvas: incluyendo la TV autolimitada.
Taquicardia sinusal persistente: cuando se mantiene mas de 12 horas
incluso debido a drogas vasoactivas.
TSV. Definida como cualquier taquicardia QRS estrecho.
Bradiarritmia severa: aquella que es sintomdtica, o que necesita
tratamiento.
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Complicaciones clinicas: 12 categorias. Variables cualitativas dicotdmicas
(Si/No).

Ninguna

Angina de dificil control: son necesarias mas de tres medidas antiisquémicas.

IAM cuando aparecen de necrosis miocardica no siendo este el diagndstico de
ingreso y entendiéndose como complicacién (angina que no se controla y acaba siendo
infarto), crisis hipertensiva sostenida que acaba moviendo enzimas y modificando el
ECG.

Extensidn-reinfarto: siempre que ocurra durante el ingreso actual.

Pericarditis: siempre que exista algin dato clinico positivo (roce o alteraciones
eléctricas).

Angina postinfarto: entendiéndola sélo como complicacién de un ingreso por
IAM.

Disociacion electromecdnica: que puede asociarse a la complicacién de
taponamiento o no.

Proceso infeccioso: entendiendo por tal a cualquier proceso febril, con
evidencia de infeccion, independientemente del origen (sepsis, neumonia, infeccién
urinaria)

Tromboembolismo pulmonar: si no se pudiera confirmar angiograficamente,
debe cumplir al menos criterios clinicos, analiticos, hemodindmicos vy
electrocardiograficos de sospecha.

Embolismo sistémico: incluyendo el ACV isquémico.

Encefalopatia andxica, aunque exista recuperacion neurolégica completa.

Intolerancia psiquica a la Unidad, siempre que nos obligue a utilizar medidas
fisicas de inmovilizacién, utilizacion de drogas (haloperidol, sedacidn intensa,
distraneurine, u otro fdrmaco con accién sedante) o necesidad de alta prematura.

Complicaciones mecdnicas: Tan soélo 4 posibilidades que en general van a
necesitar de confirmacion angiografica. Variables dicotdomicas (Si/No):

Ninguna.

Insuficiencia papilar por disfuncion — rotura papilar. Incluye la disfuncién mitral

isquémica que suponga un deterioro clinico severo.

Rotura septal.

Rotura de pared libre.

Complicaciones secundarias a técnicas: estas son siempre debidas a alguna
técnica realizada durante su estancia en la Unidad. Comprenden 8 variables
dicotémicas (Si/No).
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Ninguna.

Tromboflebitis.

Hematoma significativo.

Neumotdrax — hemotodrax.
Bacteriemia.

Sepsis.

Perforacion cardiaca — taponamiento.

©® N Uk WDN e

Isquemia — embolismo.

Complicaciones secundarias a drogas: se excluyen las debidas a tromboliticos.
Comprenden las siguientes 4 variables dicotomicas (Si/No).

1. Ninguna.

2. Bradicardia severa.

3. Taquiarritmia significativa.

4. Hipotensioén arterial marcada.

Técnicas

Incluye técnicas realizadas en la UCI o UCC en los pacientes cardiacos aunque
no se realicen por el personal de la UCI/UCC. Variables cualitativas dicotdmicas (Si/No).

Diagnosticas:

1. Ninguna.

2. Ecocardiografia.

3. Catéter de flotacién de arteria pulmonar, tipo Swan-Ganz.
4. Coronariografia.

5. Estudio electrofisioldgico ( VM))

6. Estimulacion auricular.

8. Tomografia Axial Computadorizada (TAC).

Terapéuticas: con 13 categorias.
Ninguna.

Reanimacion cardiopulmonar (RCP).
Ventilacion mecanica (VM).
Cardioversion.

Pericardiocentesis.

Implante de marcapasos provisional.
Balén de cotrapulsacion.
Angioplastia-Stent.

Angioplastia primaria.

Angioplastia de rescate.
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Variable combinada de cualquier tipo de intervencionismo coronario
percutaneo (ICP).

Injerto aortocoronario.

Variable de revascularizacién: Definido como la realizacién de alguna de las
siguientes opciones: 1) trombolisis, 2) ICP, o 3) Injerto aortocoronario.

Cierre de comunicacion interventricular-protesis mitral.

Indicacidn - implante de marcapasos definitivo.

Tratamientos utilizados: variables cualitativas dicotémicas (Si/No):
Antiagregantes.
Tromboliticos
Heparina profilactica.
Heparina terapéutica.
Betabloqueantes intravenosos.
Betabloqueantes orales.
Calcioinhibidores.
Solinitrina IV.
Nitratos.
Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECAS)
Inotropos parenterales.
Digoxina.
Diuréticos.
Antiarritmicos.
Magnesio.
Antivitamina K.
Hipolipemiantes
Rehabilitacion cardiaca.
Otros.
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Analisis estadistico

Este estudio, y por tanto el andlisis estadistico solo pretende realizar un estudio
exploratorio mediante la busqueda de asociaciones y en ningun caso la de formular un
modelo “absoluto o universalmente predictivo”, o explicativo de la realidad, de ahi que
se minimicen las consideraciones que tienen que ver con el ajuste de las curvas de
funcién de la distribucion de las distintas variables, ni se profundice sobre los andlisis
de probabilidad del diagndéstico de los modelos, entendiendo que para nuestros
propositos la regresidon logistica binaria consigue estimadores suficientemente
robustos (Sdnchez Cantalejo, 2000).

El andlisis estadistico se ha realizado:
Se ha utilizado el paquete estadistico SPSS-11.5 versidn espafiola. Se han realizado los
siguientes analisis:

a) Se realizé un analisis descriptivo para variables cuantitativas, mediante
medidas de tendencia central y medidas de dispersién; y para variables
cualitativas, mediante distribucidn de frecuencias absolutas y relativas. Como
el analisis estadistico sélo pretende realizar un estudio exploratorio mediante la
busqueda de asociaciones y en ningun caso la de formular un modelo “absoluta
o universalmente predictivo”, o explicativo de la realidad, se minimizaron las
exploraciones para la distribuciones de probabilidad de las distintas variables:

b) Se realizaron dos analisis univariantes: 1) para detectar las asociaciones o
diferencias existentes entre los pacientes, con Shock Cardiogénico y sin Shock
Cardiogénico vy, 2) otro andlisis univariante entre los pacientes afectos de Shock
Cardiogénico vivos y los fallecidos. Los andlisis univariantes se realizaron
mediante:

a. El test de la t de Student, para el estudio de variables cuantitativas. O
por un test no paramétrico (en el caso de no seguir una distribucion
normal).

b. El test de la xz de Pearson y el test exacto de Fisher son usados para
comparar las variables cualitativas. Para el test de la %* de Pearson se
utilizo la correccidn de Yate, segln las distintas necesidades.
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c. Para los test no paramétricos se usd el test de Wilconxon-Mann-
Whitney (salvo que la variable sea asimétrica), el contraste de
Kolmogorov-Smirnov, y el contraste de la mediana.

d. Se relizardn tres andlisis multivariantes, 1) para detectar los factores
predictores o asociados al desarrollo del Shock Cardiogénico, 2) para
evaluar los factores asociados a la mortalidad de los pacientes que
cursan con Shock Cardiogénico, y 3) para evaluar las variables
independientes que permanecen asociadas a la realizacion de ICP, entre
los pacientes con ICP.

Se incluyeron en los analisis multivariantes todas las variables que presentan
diferencias estadisticamente significativas, o que fuesen clinicamente relevantes.
Fueron determinadas en los analisis multivariantes las odds ratio (OR) o razones de las
ventajas de cada variable independiente y sus intervalos de confianza al 95%.

Se expresaran las distintas odds ratios tanto crudas, como ajustadas para las
fundamentales variables independientes, asi como las distintas B de cada variable
independiente que quede asociada al andlisis multivariante. El analisis multivariante se
realizé6 mediante regresion logistica binaria, incluyéndose en él las distintas variables
independientes mediante métodos por pasos: el método de seleccidn por pasos
seleccionado serd probablemente “hacia delante”, el cual contrasta la entrada
basandose en la significacién del estadistico de puntuacién y contrasta la eliminacién
basandose en la probabilidad del estadistico de la razén de verosimilitud, que se basa
en estimaciones de la maxima verosimilitud parcial.

La regresidon logistica binaria se realizd mediante el estadistico Wad y la
puntuacion eficiente de Rao. Se establece la Bondad de ajuste mediante el test de
Hosmer-Lemeshow. Se evalud la existencia de variables confundentes o confusoras, y
la posible interaccion entre las distintas variables independientes. Se consideré como
variable confusora la modificacién de la 3 en un 20% en el analisis multivariante, o por
el valor del estadistico de Mantel-Haenszel en el modelo bivariado. Se explord la
posible existencia de la paradoja de Simpson. Se evaluaron el grado de influencia
mediante el indice de De Cook y los residuos mediante el Método de Student.

Estrategia de busqueda bibliografica.

La obtencion bibliografica se ha realizado en las siguientes bases de datos:
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Medline a través de Pubmed (1966-2011): Medline es una base de
datos bibliografica que recopila 10 millones de referencias bibliograficas de los
articulos publicados en unas 4.000 revistas médicas (mayoritariamente
anglosajonas).

Embase (1980-2011): es la version automatizada del Excerpta Médica y
tiene una mayor cobertura de revistas médicas europeas y asiaticas que Medline.

indice Médico Espafiol (1971-2011): base de datos del Consejo Superior
de Investigaciones Cientificas, que recoge referencias bibliograficas de unas 321
revistas médicas espafiolas.

The Cochrane Library: la Colaboracién Cochrane es una organizacion
internacional, que tiene como objetivo preparar, mantener y divulgar revisiones
sistematicas sobre los efectos de la atencidn sanitaria. Se inicié formalmente en 1992.
Elabora un conjunto de bases de datos denominada “The Cocrhane Library” que
agrupa a las siguientes.

The Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR).
Database of abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE).
The Cochrane Controlled Trials Register (CCTR).

The Cochrane Review Methodology Database (CRMD).

M &

BEST EVIDENCE: Medicina basada en la evidencia del ACP Journal Club.
Incluye 150 revistas médicas.

Motor de busqueda bibliografica.

Las palabras clave utilizadas han sido: (en inglés y en espafiol): shock
cardiogénico, sindrome coronario agudo, STEMI, non-STEMI, SCASEST, SCACEST,
infarto agudo de miocardio, angina inestable,fibrilacién ventricular, mortalidad,
prondstico, factores de riesgo, trombolisis y parada cardiaca.

Presentacion de citas bibliogréficas e imagenes.

Las citas han sido referenciadas segun las actuales normas de publicacion del
estilo de Harvard. www.sld.cu/galerias/pdf/sitios/ecimed/harvard.pdf
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Las figuras ecocardiograficas expuestas proceden de las exploraciones
ecocardiograficas realizadas en la Unidad de Medicina Intensiva, del Complejo
Hospitalario de Jaén y en la Unidad de Medicina Intensiva, Empresa Publica Hospital de
Poniente, El Ejido (Dr. Manuel Ruiz Bailén), tras haber solicitado el consentimiento
informado a los pacientes y de acuerdo a principios éticos y a la Ley Organica 15/1999,
de 13 de diciembre. Asi mismo se incorporan otras figuras extraidas de Internet, donde
consta que son accesibles, libres y gratuitas. El resto de figuras que se incorporan al
texto tienen dos origenes; 1) creadas directamente para el desarrollo de esta tesis
doctoral y 2) creadas por otros autores, que habiendo sido reproducidas completa o
parcialmente, se obtiene una autorizaciéon previa del autor o de quien posea los
derechos de reproduccion. Ha sido solicitado permiso para reproducir otras figuras de
“estudios considerados destacados”, en los que no se ha recibido el solicitado permiso,
no pudiendo reproducirse dichas figuras.

Apoyo informatico utilizado.

La edicion del texto ha sido realizada con el programa Word versiéon 2007®. De
igual forma se utilizan los programas: Power Point®, Microsoft Excel®, R statical®,
adobe acrobat®, CorelDRAW Graphics Suite X4 y el programa SPSS® en distintas
versiones.

Normas éticas.

El registro y el presente estudio, siguen las actuales normas éticas y legales que
rigen en nuestro Estado. Dicho registro se acoge a La Ley Orgdnica 15/1999 de 13 de
diciembre de Proteccidon de Datos de Cardacter Personal y al Real Decreto 1720/2007,
de 21 de diciembre, por el que se aprueba el Reglamento de desarrollo de la Ley
Organica 15/1999, de 13 de diciembre, de proteccion de datos de caracter personal.
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Seleccidon de la muestra

Desde enero de 1996 hasta julio de 2005 se recogieron en el registro ARIAM un
total de 63761 pacientes. De ellos, 46.484 fueron ingresados en UCI/UCC con el
diagnodstico de IAM vy el resto, 17.277 como angina inestable. De los 46.484 pacientes
afectos de IAM, en 796 pacientes no se conocia la presencia o no de Shock
Cardiogénico (pérdidas de pacientes que fueron excluidos del estudio), por lo que el
total de la muestra estudiada fue de 45.688 pacientes; de los pacientes con IAM, 5460
pacientes presentaron Shock Cardiogénico durante su estancia en UCI/UCC (7,5%).
Figura 14.

Proyecto ARIAM
63.761 pacientes

Pacientes con Pacientes con
46.484 IAM 17.277 angina

Pacientes Estudiados: pérdidas
46.484 (excluidos)
pacientes 796 pacientes

5460 pacientes con
Shock Cardiogénico

Figura 14. Diagrama de Flujo de los pacientes estudiados.

En la distribuciéon anual de casos de Shock Cardiogénico se observé un
incremento progresivo de casos desde el afio 1999, apareciendo un pico maximo en los
afios 2001-2003, seguido de una disminucidn en los afios posteriores. Tabla 8 y Figura
15.
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| 1996 I 56 | 1% |
| 1997 I 304 | 56% |
| 1998 | 491 || 9% |
| 1999 | 675 | 12,4%

| 2000 | 549 || 10,1%

| 2001 | 1004 || 18,4%

| 2002 | 1045 || 19,1%

| 2003 I 783 | 14,3% |
| 2004 | 464 || 8,5%

| 2005 | 89 || 1,6%

| Total | 5460 || 100% |
Tabla 8. Distribucién anual de Shock Cardiogénico.

Figura 15. Distribucién anual de Shock Cardiogénico.
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Estudio descriptivo

Caracteristicas epidemiologicas

La edad media de los pacientes con Shock Cardiogénico fue de 70,51 afios con
una desviacion tipica de £11,14 afios. La tabla 9 ofrece la exploraciéon y estadisticos de
la variable edad.

N 5455
Valores perdidos 5
Media 70,51
Mediana 72,00
Moda 77
Desviacion tipica 11,145
Varianza 124,207
Asimetria -0,927
Curtosis 1,089
Rango 80
Valor minimo 17
Valor maximo 97
Percentil 25 65
Percentil 50 72
Percentil 75 78

Tabla 9. Estadisticos de la variable edad.

La distribucidon de casos para los 5 grupos de edad, (con un rango de 10 afios
para cada grupo), mostré un predominio de casos de Shock Cardiogénico dentro del
grupo 3y 4, (desde los 65 a los 84 afios) y menor frecuencia en los pacientes mayores
de 85 anos. Tabla 10 y Figura 16.

GRUPOS DE EDAD N, %

<55 afios 573 (10,5%)
55-64 aiios 759 (13,9%)
65-74 afios 1862 (34,1%)
75-84 afios 1906 (34,9%)
> 85anos 355 (6,5%)

Tabla 10. Frecuencia de Shock Cardiogénico por grupos de edad
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>85

75-84

65-74

55-64

<55

0%

10% 20% 30% 40%

Sexo

Figura 16. Frecuencia de
Shock Cardiogénico por
grupos de edad.

De los 5460 pacientes que presentaron Shock Cardiogénico, el 36,8% de ellos
eran mujeres y los 63,2% restantes eran varones. Tabla 11y Figura 17.

SEXO | N %
Varén | 3452 63,2%
Mujer 2008 36,8%

Tabla 11. Distribucién por sexo de pacientes afectos de Shock Cardiogénico.

Ohombre @ mujer

Figura 17. Distribucién por sexo de pacientes afectos de Shock Cardiogénico.
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Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes isquémicos
previos

Los factores de riesgo cardiovascular mas frecuentes entre la poblacidon con
Shock Cardiogénico fueron: HTA (49,7%), DM (36,9%), el colesterol (27,8%) vy el
tabaco (20%). El 54,9% no presentaban ningln factor de riesgo cardiovascular. Tabla
12. Figura 18.

FR cardiovascular N %
Tabaco 1139 20,9%
Exfumador 1009 18,5%
HTA 2716 49,8%
Colesterol 1520 27,9%
Diabetes 2016 37,0%
ACVA-AIT 488 8,9%
Historia familiar 232 4,3%

Tabla 12. Factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con Shock Cardiogénico.

Factores de Riesgo
Cardiovasculares

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

W ACVA-AIT n=488 @ Exfumador n= 1009 O Colesterol n=1520
@ Diabetes n=2016 B HTAn=2716 @ Tabaco n = 5.843

Figura 18. Factores Riesgo cardiovascular en los pacientes con Shock Cardiogénico.
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En nuestra poblacién, al evaluar los antecedentes isquémicos previos en el
54,8% no se encontrd ningun evento previo. Cuando los pacientes tenian historia
anterior de cardiopatia isquémica, fue la angina el antecedente coronario mas
frecuente (26,7%). Tabla13. Figura 19.

ANTECEDENTESCORONARIOS %

ACV-AIT 8,9%
Ninguno 54,8%
Angina previa 26,7%
IAM previo 23,9%
Otros 2,0%

ACV-AIT: accidente cerebrovascular- accidente isquémico transitorio
Tabla 13. Antecedentes isquémicos previos en la poblacién con SC.

Antecedentes isquémicos

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

B Ninguno B Angina previa B IAM previo B ACV-AIT O Otros

Figura 19. Antecedentes isquémicos previos en la poblacién con SC.

Destino al alta.

Al evaluar el destino de los pacientes al alta, se observd que el 60,4% de los
pacientes con Shock Cardiogénico fallecen intraUCI/UCC (60,4%), de los que viven, el
destino mas frecuente fue la planta médica; el traslado a otro hospital se realizé en el
6,2% de los casos. Tabla 14 y Figura 20.
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DESTINO AL ALTA N %
Planta Médica 1575 28,8%
Exitus 3300 60,4%
Otro hospital 334 6,1%
Domicilio 39 0,7%
Planta quirdrgica 120 2,2%
Otra UCI/UCC 62 1,1%
Otros 16 0,3%
Alta voluntaria 6 0,1%

UCI- unidad de cuidados intensivos
Tabla 14. Destino al alta de los pacientes con Shock Cardiogénico.

Figura 20. Destino al alta de los pacientes con Shock Cardiogénico.
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Localizacion y extension del IAM

La localizacion anterior (35,5%) e inferoposterior (25,5%) fueron las mas
frecuentes en los pacientes complicados con Shock Cardiogénico, representando en
conjunto el 65% del total de IAM; eran menos frecuentes los infartos de localizaciéon
combinada (6,8%) y existe también un porcentaje de infartos (10,1%) en los que no fue
posible determinar su localizacion. Tabla 15 y Figura 21.
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Anterior 1937 35,5%
Inferoposterior 1392 25,5%
Combinado 373 6,8%

Indeterminado 554 10,1%

Tabla 15. Localizacién del IAM en los pacientes con Shock Cardiogénico (registro ARIAM).

Figura 21. Distribucién de la localizacion del IAM en los pacientes con Shock Cardiogénico.
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En cuanto a la extension del infarto, la mayoria de ellos fueron con onda Q
(55,0%), en cambio los IAM sin onda Q, incluyendo los que cursan con elevacién o con
descenso del segmento ST supusieron en total un 16% de los casos. Tabla 16. Figura
22.
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EXTENSION DEL IAM N %
Infarto Q 3005 55,0%
IAM no Q, ST elevado 373 6,8%
IAM no Q, ST descendido 496 9,1%
No precisable 382 7,0%

IAM- infarto agudo de miocardio

Tabla 16. Distribucién de los casos segln la variable extension del IAM.

Figura 22. Distribucién de los casos segun la variable extension del IAM.
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Causas de Exitus Lethalis

El 60,5% de los pacientes con Shock Cardiogénico fallecieron, disminuyendo la
mortalidad progresivamente desde 1996 a 2005, un 7,3% (P<0,001). Figuras 23y 24. Al
examinar las causas de muerte en estos pacientes, se observd que el 60,6% fallecen a
consecuencia de la situacién de Shock Cardiogénico, pero hay otro grupo de pacientes
cuya causa de muerte inmediata no es el propio shock sino que son las arritmias,
sepsis- fallo multiorgdnico (FMO) y otros. Tabla 17. Figura 25.
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Figura 23. Distribucién de muertos y vivos en nuestra poblacién.
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Figura 24. Evolucion en el tiempo de la mortalidad en pacientes con IAM complicados con SC.

CAUSAS DE EXITUS LETALIS N %
Shock Cardiogénico 1999 60,6%
DEM 445 13,5%
Asistolia 439 13,3%
FMO/Sepsis 242 7,3%
Fibrilacion ventricular 64 1,9%
Encefalopatia andxica 75 2,3%
Otros 35 1,1%

Tabla 17. Distribucién de las causas de éxitus letalis en los pacientes con Shock Cardiogénico.
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Figura 25. Distribucién de las causas de éxitus letalis en los pacientes con Shock Cardiogénico.

Gravedad inicial al ingreso

La gravedad al ingreso se evalué mediante la escala de gravedad APACHE Il y la
clasificacion de Killip y kimball. La puntuacion APACHE Il en las primeras 24 horas de
estancia en UCI/UCC de los pacientes con Shock Cardiogénico fue de 19,81 + 13,13
puntos. EL grado funcional de la insuficiencia cardiaca, empleando la clasificacién de
Killip y Kimball, mostré que un 60% de los pacientes presentaban un nivel de Killip de 4
puntos en las primeras 24 horas. Tablal8. Figura 26.

N %
Killip 1 730 13,9%
Killip 2 548 10,4%
Killip 3 820 15,6%
Killip 4 3148 60%

Tabla 18. Clasificacion de Kilip y Kimball en los pacientes con SC.
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Figura 26. Grado de insuficiencia cardiaca por la clasificacién de Killip y Kimball.
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Atencion Prehospitalaria

El 46,5% de pacientes con Shock Cardiogénico no utilizaron ningln sistema

prehospitalario. En la tabla 19 y figura 27 y 28 se muestran las diferencias en la

utilizaciéon del sistema prehospitalario utilizado y el manejo extrahospitalario en los

pacientes con Shock Cardiogénico.

Sistema prehospitalario

usado N %
Meédico 318 7,2%
Centro de Salud 811 14,9%
SEU 232 5,2%
Servicio 061 918 20,7%
Otro Sistema 95 2,1%
Ninguno 2062 46,5%

SEU- servicio especial de urgencias

Tabla 19. Nivel de asistencia prehospitalaria. Diferencias en la utilizacién del sistema

prehospitalario en los pacientes con SC.

Shock cardiogénico en la poblacién espaiiola afecta de SCA 90



RESULTADOS Bntonia Morante Pialle

Figa 27. Diferencias en la utilizacidn del sistema prehospitalario en los pacientes con SC.
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El escore de atencién prehospitalaria, o puntuacién de Ila atencién
extrahospitalaria, nos ofrece una idea del nivel de atencién que se le presta al paciente
con Shock Cardiogénico a nivel del sistema sanitario extrahospitalario, alcanzando
mayor puntuacidon cuanto mas completa sea esta atencidén. La puntuacién, a nivel
global, del paciente con Shock Cardiogénico fue de 2,31 + 2,278 puntos.

Figura 28. Manejo extrahospitalario recibido (Estudio descriptivo).
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Manejo hospitalario

La descripcion del manejo clinico del paciente con Shock Cardiogénico en la
UCI/UCC, se ha realizado mediante las siguientes variables: las técnicas diagndsticas,
las técnicas terapéuticas y el tratamiento recibido. La figura 29 muestra las técnicas
diagndsticas empleadas en los pacientes con Shock Cardiogénico durante la estancia
en la UCI/UCC. La técnica mas realizada fue la ecocardiografia (48,4%) seguido de la
coronariografia (14,9%).
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Figura 29.Estudio descriptivo de los medios diagndsticos utilizados en el SC.

La tabla 20 y figura 30 muestran las técnicas terapéuticas que se realizaron a los
pacientes complicados con Shock Cardiogénico durante la estancia en la UCI/UCC. Las
técnicas empleadas con mayor frecuencia fueron la ventilacion mecénica (48,9%) vy la
reanimacion cardiopulmonar (30,4%).

La figura 31y 32 v, la tabla 21 muestran el tratamiento recibido intraUCI/UC.
Los farmacos mds usados fueron los antiagregante, los inotrépicos parenterales y la
Heparina terapeutica. Otras medidas terapeuticas como nitratos orales, beta-
bloqueantes orales, digoxina, calcioinhibidores, vasodilatadores intravenosos (IV) y
magnesio se utilizaron con menor frecuencia; los farmacos hipolipemiantes sélo se
administraron en el 11,8% de los casos.

Shock cardiogénico en la poblacién espafiola afecta de SCA 92



RESULTADOS Bntonia Morante Paalle

TECNICAS TERAPEUTICAS N %
RCP 1660 30,4%
Ventilacion mecdnica 2670 48,9%
Cardioversion 620 11,4%
Pericardiocentesis 91 1,7%
Implante de MP temporal 821 15%
Balon de contrapulsacion 267 4,9%
Angioplastia-stent 542 9,9%
Angioplastia primaria 39 1,9%
Angioplastia de rescate 32 1,6%
Injerto aorto-coronario 33 1,6%
Cierre CIV/Prétesis mitral 12 0,6%
Implante de MP definitivo 30 0,5%

RCP- reanimacién cardiopulmonar MP- marcapasos provisional
CIV- comunicacidn interventricular
Tabla 20. Estudio descriptivo de los medios terapéuticos utilizados en el SC.

Figura 30. Estudio descriptivo de los medios terapéuticos utilizados en el Shock Cardiogénico.
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Antiagregantes 4332 79,3%
Fibrinoliticos 2050 37,5%
Heparina profilactica 639 31,7%
Heparina terapeutica 1242 60,9%
Beta-bloqueantes orales 768 14,1

Nitroglicerina IV 2857 52,3%
Nitratos 976 17,9%
Calcioinhibidores 268 4,9%

IECAs 1822 33,4%
Inotrdpicos parenterales 4092 74,9%
Digoxina 344 16,9%
Vasodilatadores IV 215 3,9%

Diuréticos 2890 52,9%
Antiarritmicos 1736 31,8%
Magnesio 136 6,7%

Estatinas 644 11,8%

IECAs: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina IV: intravenoso

Tabla 21. Tratamiento médico intra/UCC en la poblacion con Shock Cardiogénico.

Figura 31. Tratamiento médico recibido intraUCI/UCC en la poblacién con Shock Cardiogénico.
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Figura 32. Tratamiento médico recibido intraUCI/UCC en la poblacién con SC

(continuacidn).

Tratamiento trombolitico

La terapia trombolitica se administré al 46% de los pacientes, realizandose
sobre todo en UCI/UCC (36%) y en segundo lugar en urgencias (7,3%).Tabla 22. Figura
33. En la tabla 23 podemos observar los motivos por los que no se realizé trombolisis,
solo en el 6% de los casos se utilizaron otros medios de reperfusion.

Lugar administracion

trombolisis N %
uci/ucc 1514 36%
Urgencias 309 7,3%
Otro centro 88 2,1%
Prehospitalaria 25 0,6%
No realizada 2269 54%

UCI/UCC- unidad de cuidados intensivos/ unidad de coronarias
Tabla 22. Lugar de administracion del tratamiento trombolitico
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Figura 33. Lugar de administracién del tratamiento trombolitico
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Motivo no realizacion

fibrinolisis N %
Bioldgico 173 8,8%
ECG con ST descendido 563 28,7%
ECG con ST elevado <2mm 38 1,9%
Retraso 443 22,5%
ECG normal 53 2,7%
Fallo del sistema 41 2,1%
Control Relativa 261 13,3%
Control Absoluta 94 4,8%
Otra reperfusion 118 6%
Otras 181 9,2%

ECG- electrocardiograma  mm- milimetro

Tabla 23. Motivo de no realizacién de la trombolisis en los pacientes con SC.
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El trombolitico mas usado fue el TnK-tpa (16,1%) seguido del rt-PA pauta
acelerada o en doble bolo (12,7% y 4,9% respectivamente). Tabla 24. Figura 34.

Tromboliticos N % ‘
rt-PA 534 12,7%
rt-PA doble bolo 208 4,9%
TnK- tpa 677 16,1%
Estreptoquinasa 436 10,4%
APSAC 6 0,1%
Uroquinasa 24 0,6%
rPA 15 0,4%
Otros 36 0,9%

Tabla 24. Tromboliticos usados en los pacientes con Shock Cardiogénico.
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Figura 34. Tromboliticos usados en los pacientes con shock Cardiogénico.

Al establecer las complicaciones derivadas de la administracion del tratamiento
trombolitico no se obtuvo ninguna complicacion en el 91,9% de los casos. Tabla 25. De
los 3 criterios de reperfusién coronaria tras el tratamiento trombolitico se utilizaron en
la mayoria de los casos los criterios clinicos (27,5%) y enzimaticos (23,2%). Tabla 26.
Figura 35.
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Ninguna 1710 91,9%
Suspension 87 1,6%
AcCV 23 1,2%
Hemat. /Transf. 40 2,2%

ACV- accidente cerebro vascular
Tabla 25. Complicaciones tras la administracion del tratamiento trombolitico.

epe 6n coronaria
Clinicos 530 27,5%
Electrocardiogrdficos 539 9,9%

Enzimdticos 448 23,2%

Tabla 26. Criterios de reperfusion coronaria en la poblacién con SC.
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Figura 35. Criterios de reperfusidn coronaria en los pacientes con SC.
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Complicaciones

Dentro de las complicaciones clinicas los procesos infecciosos (12,9%), la DEM
(11,2%) y las complicaciones isquémicas (23,6% en total), eran las mas frecuentes.
Tabla 27. Figuras 36y 37.

Complicaciones clinicas N %
Angina de dificil control 456 8,4%
Extension-reinfarto 536 9,8%
Pericarditis 114 2,1%
Angina postinfarto 294 5,4%
DEM 613 11,2%
Proceso infeccioso 705 12,9%
TEP 34 0,6%
Embolismo sitémico 31 0,6%
Encefalopatia andxica 399 7,3%
Intolerancia psiquica 214 3,9%
DEM- disociacion electromecanica TEP- tromboembolismo pulmonar

Tabla 27. Distribucién de las complicaciones clinicas en los pacientes con SC.
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Figura 36. Distribucién de las complicaciones clinicas en la poblacién con Shock Cardiogénico.
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Figura 37. Distribucién de las complicaciones clinicas en la poblacién con Shock Cardiogénico

(continuacion).

Las complicaciones mecanicas eran muy poco frecuentes, en mas del 93% de la
poblacién con Shock Cardiogénico estaban ausentes, cuando aparecian, la rotura-
disfuncién del musculo papilar y la rotura de pared libre eran practicamente igual de
frecuentes, 2,4% vy 2,8% respectivamente. Tabla 28. Figura 38.

N %
IM  por rotura-disfuncion 130 2,4%
papilar
Rotura septal 70 1,3%
Rotura pared libre 154 2,8%

IM- insuficiencia mitral

Tabla 28. Distribucién de las complicaciones mecanicas en el SC.
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Figura 38. Distribucién de las complicaciones mecdnicas.

Las complicaciones hemodinamicas que presentaron los pacientes con Shock
Cardiogénico durante su curso evolutivo han sido recogidas en la figura 39. El fracaso
cardiaco derecho aparecia en el 7,4 % de la poblacién, siendo la complicacién mas
frecuente seguida de la hipertension arterial sistémica (2,4%).

Figura 39. Complicaciones hemodinamicas en los pacientes con SC.
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La complicaciéon eléctrica mas frecuente en la poblacién con Shock
Cardiogénico, fue la taquiarritmia supraventricular (21,5%), seguida de BAVC-AG
(16,4%) y la bradiarritmia severa (14%). El 44,6% de los pacientes con Shock
Cardiogénico no presentaron ningln tipo de arritmia ni alteracion de la conduccién.
Figura 40. Tabla 29.

Tabla 29. Distribucidn de las complicaciones eléctricas en nuestra poblacion.

Complicaciones eléctricas

FV Secundaria
TV en Salvas
Taquiarritmias SV

BAVC-AG

TCIV agudo
TV- taquicardia ventricular FV- fibrilacidn ventricular ~ TS- taquicadia sinusal
TSV- supraventricular BAV-AG: bloqueo auriculoventricular de alto grado

TVIC- trastorno de la conduccién intraventricular

Figura 40. Complicaciones eléctricas en nuestra poblacién.
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(0

Analisis univariante comparativo entre
pacientes con y sin Shock Cardiogeénico

Distribucion por sexos

De los 46.484 pacientes con IAM del registro ARIAM, hay un porcentaje de
éstos en los que no sabemos si presentaban como complicacién Shock Cardiogénico,
por lo que la muestra seleccionada es de 45.688 (pérdidas de 796 casos). De éstos,
5460 cursaban con Shock Cardiogénico, (7,5%) afectando mas esta complicacién al
sexo masculino (= 3452; 63,2%) versus mujeres (36,8%), X* de pearson, con P< 0,0001.
Figura 41.
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Figura 41. Distribucion por sexos en relacién al Shock Cardiogénico.

Distribucion por grupos de edad

Los pacientes con Shock Cardiogénico eran mas mayores, presentaban una
mediana de edad de 70,51 afos versus 64,4 afios. Los pacientes de mayor edad se
complicaron con Shock Cardiogénico con mayor frecuencia, de forma notable a partir
de los 65 anos. Los grupos de edad que presentaban mayor porcentaje de Shock
Cardiogénico eran los grupos de 65-74 y 75-84 afios. Tabla 30. Grafico 42. Test de la X*
de Pearson, con un valor de P<0,0001
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Grupos de edad <55 55-64 65-74 75-84 >84
Sin Shock Cardiogénico 15169 13028 21058 13803 1910
N (%) (23,3%) (20,1%) (32,4%) (21,2%) (2,9%)
Con Shock Cardiogénico 573 759 1862 1906 355
N (%) (10,5%) (13,9%) (34,1%) (34,9%) (6,5%)

Tabla 30. Presentacion de Shock Cardiogénico en los diferentes grupos de edad.
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Figura 42. Presentacion de Shock Cardiogénico en los diferentes grupos de edad.

Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes coronarios
previos

El habito de fumar era mas frecuente en los pacientes que no presentaban
Shock Cardiogénico, también en este grupo habia mayor porcentaje de exfumadores,
(P<0,0001). Los pacientes con Shock Cardiogénico son mas diabéticos, menos
dislipémicos y tenian mas antecedentes de ACV e IAM previos (P<0,0001). Sin embargo
la historia familiar de cardiopatia isquémica, aparecié en mayor grado en las pacientes
gue no presentaban Shock Cardiogénico. Tabla 31. Figuras 43 y 44.
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Variable Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
N (%) N (%)
Sexo femenino 17474 (26,9%) 2008 (36,8% ) p<0,0001
Fumador 19811 (30,5%) 1139 (20,9%) p<0,0001
Exfumador 14303 (22,0%) 1009 (18,5%) p<0,0001
HTA 31845 (49,0%) 2716 (49,8%) p<0,248
Colesterol 22761 (35,0%) 1520 (27,9%) p<0,0001
Diabetes 17949 (27,6%) 2016 (37,0%) p<0,0001
ACV-AIT 3550 (5,5%) 488 (8,9%) p<0,0001
Historia familiar de | 4986 (7,7%) 232 (4,3%) p<0,0001
cl
Angina previa 18175 (28,0%) 1458 (26,7%) p<0,052
IAM previo 13333 (20,5%) 1305 (23,9%) p<0,001

HTA: hipertension arterial

Cl: cardiopatia isquémica

ACV-AIT accidente cerebrovascular/ accidente isquémico transitorio

IAM: infarto agudo de miocardio

Tabla 31. Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes coronarios en pacientes con y sin

Shock Cardiogénico.
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Figura 43. Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes coronarios en pacientes con y sin

Shock Cardiogénico.
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Figura 44. Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes coronarios en pacientes con vy sin
Shock Cardiogénico (continuacion).

Curso clinico

Para la exposicion del analisis del curso clinico de los pacientes de ambos
subgrupos se ha seguido el siguiente orden: caracteristicas del IAM, Gravedad al
ingreso (APACHE Il y la clasificacion de Killip y Kimball), la mortalidad y sus causas, la
estancia media en la UCI/UCC y los tiempos de retraso.

La tabla 32 recoge las diferencias, para cada grupo, de las variables
cuantitativas relacionadas con el curso clinico.
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Variables
cuantitativas

Antonix Morants Yl

Con SC
med £ DT (IC 95%)

Sin SC
med £ DT (IC 95%)

Significacio
n

Escore de asistencia | 2,14+2,205 (1,83-| 2,31+ 2,278 (1,70- | p<0,0001

prehospitalaria 1,96) 1,82)

APACHE Il (puntos) 9,24+8,789 19,81+13,137(8,30- | p<0,0001
(6,23-6,83) 9,06)

Killip (puntos 1,28+ 0,621 (1,19- ] 3,22+1,102 (1,35- | p<0,0001
1,22) 1,39)

Pico CPK (UI/L) 1758,01+1601,075(19 | 2478,38+2186,422 p<0,0001
79,39-2107,71) (1860,58-1977,30)

Retraso pico CPK | 15,78 + 8,46 (15,48- | 16,05+7,8  (15,78- | p<0,0001

(horas) 16,08) 16,33)

Dias estancia en | 3,66%+7,699 (3,47- | 6,57+13,986 (3,62- | p=0,0001

ucl/ucc 3,94) 4,15)

Retraso inicio | 298,87+528,19 361,481668,934 p<0,0001

sintomas - llegada | (226,36-247,09) (241,64-263,71)

hospital

Retraso inicio | 221,59+240,95 265,83+320,361 p<0,0001

sintomas - | (186,61-201,14) (206,48-220.95)

trombolisis (minutos)

Retraso llegada | 38,47+143,68 (25,13- | 37,05+133,13 p<0,573

hospital — ECG 30,50) (28,00-34,66)

Retraso llegada | 72,17+130,18 (65,17- | 79,24+115,39 p<0,0025

hospital — trombolisis | 75,86) (74,85-85,62)

Retraso llegada | 199,71+311,67 147,56+313,78 p<0,0001

hospital - ingreso | (136,97-150,64) (152,06-166,27)

ucl/ucc

Escore de eficacia de | 1,81+1,34 (1,88-1,97) | 0,97+ 1,27 (1,83- | p<0,0001

trombolisis (puntos) 1,92)

CPK- creatinin fosfoquinasa

UCI- unidad de cuidados intensivos

ECG- electrocardiograma

Tabla 32. Diferencias de las variables cuantitativas relacionadas con el curso clinico.
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Caracteristicas del IAM

Los pacientes con IAM con onda Q se asociaron mds con Shock Cardiogénico
(70,6% versus 63,9%). Dentro de los infartos no Q, en ambos grupos predomind el
infarto con elevacion del ST, siendo mas frecuente en el grupo sin Shock Cardiogénico,
mostrandose significacion estadistica, Test X* de Pearson (P<0,000). Tabla 33. Figura
45,

Extension del IAM SinSC  N(%) ConSC N (%) Significacion
IAM Q 25797 (63,9%) 3005 (70,6%) P< 0,0001
IAM no Q ST elevado 5243 (13,0%) 373 (8,8%)

IAM no Q ST 6195 (15,3% 496 (11,7%

descendido

IAM no precisable 3133 (7,8%) 382 (9,0%)

IAM- infarto agudo de miocardio
Tabla 33. Analisis univariante donde se evaltan las diferencias existentes en la extension del
IAM entre los pacientes con y sin Shock Cardiogénico.

M Ausencia de SC m Presencia de SC

80%

60% 8,8% 11,7%
40%

9,0%

13,0% 15,3% 7,8%

20%

0%
IAM Q IAMno QElev IAMnoQ No precisable
ST descenso ST

Figura 45. Diferencias existentes en la extension del IAM entre los pacientes con y sin Shock
Cardiogénico.

Hay diferencias en cuanto a la localizacion del IAM en ambos grupos; los
pacientes con Shock Cardiogénico presentaron con mayor frecuencia IAM de
localizacion anterior y combinada, sin embargo el IAM inferoposterior predomind en
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los pacientes sin Shock Cardiogénico; mostrando significacion estadistica, P<0,0001.
Tabla 34. Figura 46.

Localizacion del Ausencia de SC Presencia de SC Significacion

IAM N (%) N (%)

Anterior 15619 (38,7%) 1937 (45,5%) P<0,0001
Inferoposterior 16954 (42,0%) 1392 (32,7%)

Combinado 1960 (4.9%) 373 (8,8%)

Indeterminado 5837 (14,5%) 554 (13,0%)

Tabla 34. Andlisis univariante que estudia las diferencias de la localizacion del IAM en
pacientes con y sin Shock Cardiogénico.

60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Presencia de SC

Ausencia de SC

Anterior Inf-Post Combinado Indeterminado

Figura 46. Diferencias de la localizacién del IAM en pacientes cony sin SC.

Gravedad al ingreso

Los pacientes con Shock Cardiogénico presentaban mayor clase de Killip y
kimball (3,22 frente a 2,18), con significacién estadistica (P<0,0001).Tan sélo un 20%
de enfermos sin Shock Cardiogénico mostraban en algin momento de su ingreso en
UCI/UCC algun grado de insuficiencia cardiaca. Tabla 35. Figura 47.
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Killip y Kimball Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
N (%) N (%)

Killip 1 50163 (80, 8%) 730 (13, 9%) p <0,001

Killip Il 7884 (12, 6%) 548 (10, 4%)

Killip 11l 4100 (6, 5%) 820 (15, 6%)

Killip IV 542 (0, 9%) 3148 (60, 0%)

Tabla 35. Analisis univariante que compara el valor del Killip en los grupos con y sin Shock
Cardiogénico.

Figura 47. Analisis univariante que compara el valor del Killip en los grupos con y sin SC

B Ausencia de SC M Presencia de SC

100%

80%

60%
40%
20%

0%

Killip 1 Killip 11 killip I Killip IV

El nivel de gravedad, medido mediante la escala de APACHE Il en las 24 horas
siguientes al ingreso fue mayor en los pacientes complicados con Shock Cardiogénico,
siendo la puntuacidon media de la escala de gravedad de APACHE Il en estos pacientes
de 19,81+- 13,14, frente a 9,24+- 8,79 de los que no presentaron Shock Cardiogénico,
con significacion estadistica (P< 0.0001).
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Estancia media en UCI/UCC

Los pacientes que presentaron Shock Cardiogénico, permanecieron ingresados
en UCI/UCC mas tiempo, con una estancia media de 6,57+/- 13,99 dias (considerando
la estancia media en UCI/UCC como variable continua), frente a los 3,66+/- 7,69 dias
de estancia media de los pacientes que no se complicaron con Shock Cardiogénico, con
significacidon estadistica, P<0,0001. Tabla 36.

Dias de estancia media

Ausencia de SC 3,66 P< 0,0001
Presencia de SC 6,57

SC- shock cardiogénico

Tabla 36. Dias de estancia media en ambos subgrupos.

Mortalidad y causas de éxitus letalis

La mortalidad intra UCI/UCC fue mayor en el grupo de IAM complicados con
Shock Cardiogénico, 60,5% versus 2,5%; P< 0,0001.Tabla 37. Figura 48.

Estado al alta AUSENCIA DE SC PRESENCIA DE SC Significacién
N, % N, %

Vvivo 63335 (97,5%) 2152 (39,5%) P< 0,0001

MUERTO 1647 (2,5%) 3300 (60,5)

Tabla 37. Estado al alta de los pacientes con y sin Shock Cardiogénico.

Figura 48. Diferencia de mortalidad de los pacientes que se complican con Shock Cardiogénico

en comparacioén con el grupo que no presenta Shock Cardiogénico.

80%

60%

40%

20%

0%

Mortalidad

M Ausenciade SC M Presencia de SC
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Hubo diferencias estadisticamente significativas respecto a las causas de
mortalidad entre ambos subgrupos de pacientes, P<0,0001. El 60,6% de los pacientes
con Shock Cardiogénico fallecié a causa del propio shock, mientras que sélo un 19,7%
de los pacientes sin shock fallecieron finalmente por esta causa, teniendo éstos mayor
mortalidad por disociacién electromecdnica (DEM) y asistolia (29,3% y 21,7%
respectivamente). Tabla 38. Figura 49.

Presencia de SC
N (%)

\ \
wsms

T T R
e
| |

DEM- disociacién electromecanica FV- fibrilacion ventricular FMO- fallo multiorganico
Tabla 38. Diferencias en causas de mortalidad de los grupos ausencia y presencia de Shock

|
ezd
Asistolia | 358(21,7%)  [4390133%) |
640L9%)
| FMO/sepsis |

|

Cardiogénico.

80%
60%
40%
20% 13:°2% - 13,3% 1,9%888 7134 1,1%
19,7% 293%  2L7% 4,7% 8,8% 8,6%
0%
Shock DEM Asistolia FV FMO/sepsis No
definidas

Figura 49. Diferencias en causas de mortalidad de los grupos ausencia y presencia de Shock
Cardiogénico.
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Tiempos de retraso

Existieron diferencias en los tiempos de retraso entre ambos subgrupos de
pacientes. Los pacientes complicados con Shock Cardiogénico tardaban una hora mas
en llegar al hospital, desde el inicio de los sintomas, y la trombolisis se le aplicaba casi
una hora mas tarde, desde el inicio de los sintomas (P<0,0001). Sin embargo desde que
llegaban al hospital, los pacientes con Shock Cardiogénico tardaron menos tiempo en
ingresarse en la UCI/UCC (P<0,0001). Eran menores las diferencias en cuanto a la
realizacion del electrocardiograma o la aplicacién de la trombolisis una vez en el
hospital en ambos subgrupos, sin que existiera significacion estadistica. Tabla 39.

Tiempos de retraso Sin SC (media)  Con SC (media)  Significacion

Retraso inicio sintomas — llegada 298,87 361,48 P<0,0001
hospital (minutos).

Retraso inicio sintomas - 221,59 265,83 P<0,0001
trombolisis (minutos).

Retraso llegada hospital — ECG 38,47 37,05 P=0,324
(minutos).

Retraso llegada hospital - 72,17 79,24 P=0,249
trombolisis (minutos).

Retraso llegada hospital - 199,71 147,56 P<0,0001

ingreso UCI/UCC (minutos).

ECG- electrocardiograma UCI- unidad de cuidados intensivos
Tabla 39. Tiempos de retraso en ambos subgrupos.

Atencion prehospitalaria

En la tabla 40 se muestra el sistema prehospitalario usado por ambos
subgrupos, destacando que ambos grupos de pacientes no usaron ningun sistema
sanitario con mucha frecuencia (51,7% en el grupo sin Shock Cardiogénico y 46,5% en
el que presentan Shock Cardiogénico). EI mdas usado en los pacientes con Shock
Cardiogénico fue el 061 (20,7%), frente al centro de Salud (21,2%) en el otro subgrupo,
obteniéndose significacion estadistica, Test X% Pearson, P<0,0001. Figura 50.
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Sistema prehospitalario Ausenciade SC N, % Presencia de SC N,%
061 7797 (14,1%) 918 (20,7%)

Centro de salud 11713 (21,2%) 811 (18,3%)

Médico 3710 (6,7%) 318 (7,2%)

SEU 2559 (4,6%) 232 (5,2%)

Otro sistema 936 (1,7%) 95 (2,1%)

Ninguno 28604 (51,7%) 2062 (46,5%)

SEU: servicio especial de urgencias.

Tabla 40. Sistema de atencién prehospitalaria utilizados en ambos subgrupos (p<0,0001).

61 Centro salud Meédico SEU Otro sistema Ninguno

Figura 50. Sistema de atencidn prehospitalaria utilizada en ambos subgrupos.

En los pacientes con Shock Cardiogénico se usaron mas vias venosas, el
tratamiento 1V, la monitorizacién y la desfibrilacion (P<0,0001); en cambio la
nitroglicerina sublingual (NTG) se aplicé en mayor proporcion en el subgrupo sin Shock
Cardiogénico (P<0,0001). Tabla 41. Figura 51.
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Ausencia de SC Presencia de SC Significacion

Electrocardiograma | 16330 (43,4%) 1312 (42,3%) p<0,243

AAS 12404 (33%) 970 (31,3%) p<0,059

NTG sublingual 18586 (49,4%) 1284 (41,5%) p<0,0001
Via venosa 11759 (31,3%) 1187 (38,3%) p<0,0001
Tratamiento IV 9427 (25,1%) 1017 (32,8%) p<0,0001
Monitorizacion 8741 (23,2%) 944 (30,5%) p<0,0001
Desfibrilacion 577 (1,5%) 164 (5,3%) p<0,0001
Inyeccion IM 283 (1,4%) 34 (2,2%) P=0,010

AAS- 4cido acetil salicilico NTG- nitroglicerina IV- intravenoso IM- intramuscular

Tabla 41. Diferencias en la asistencia prehospitalaria en los 2 subgrupos.

m Sin SC M Con SC

60%

40%

43,4% 3309 | 49,4%31,3%

20%

0%

Figura 51. Asistencia prehospitalaria en los pacientes con y sin SC.

El score de asistencia prehospitalaria aumentaba en los pacientes que
presentaban Shock Cardiogénico, (2,14+-2,20 versus 2,31+-2,27), reflejando de forma
global la mayor aplicacion de medidas diagndsticas y terapeuticas en ellos.
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Manejo hospitalario

Los pacientes con IAM que se complicaron con Shock Cardiogénico precisaron
mayores recursos diagndsticos y terapéuticos como ventilacion mecanica, colocacién
de marcapasos temporal, balén de contrapulsacion intraadrtico (BCIA), angioplastia
primaria y angioplastia de rescate, también fue mds frecuente la realizaciéon de
ecocardiografia, colocacién de Swan-Ganz, maniobras de RCP y cardioversién
(P<0,0001).Tablas 42 y 43. Figuras 52 y 53.

Tabla 42. Técnicas diagndsticas en ambos grupos de estudio.

Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
N (%) N (%)
Ecocardiografia 14886 (22,9%) 2645 (48,4%) p<0,0001
Coronariografia 9268 (14,2%) 811 (14,9%) p<0,217
Swan-Ganz 694 (1,1%) 690 (12,6%) p<0,0001

Figura 52. Técnicas diagndsticas en ambos grupos de estudio.

M Ausencia de SC ® Presencia de SC
60%

40%

20%

0%

Ecocardiografia Coronariografia Swan-Ganz
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Ausencia de SC Presencia de SC significacion

N (%) N (%)
RCP 1744 (2,7%) 1660 (30,4%) p<0,0001
Ventilacion mecdnica 3085 (4,7%) 2670 (48,9%) p<0,0001
Cardioversion 1299 (2%) 620 (11,4%) p<0,0001
Pericardiocentesis 181 (0,3%) 91 (1,7%) p<0,0001
Marcapasos temporal 1759 (2,7%) 821 (15,0%) p<0,0001
BCIA 204 (0,3%) 267 (4,9%) p<0,0001
Angioplastia — stent 6463 (9,9%) 542 (9,9%) p<0,987
Angioplastia primaria 236 (1%) 39 (1,9%) p<0,0001
Angioplastia rescate 140 (0,6%) 32 (1,6%) p<0,0001
Injerto aortocoronario 160 (0,7%) 33 (1,6%) p=0,0001

RCP- reanimacidn cardiopulmonar BCIA- baldn de contrapulsacion intraadrtico

Tabla 43. Técnicas terapéuticas en ambos grupos de estudio.
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Marcapasos temporal
Balén contrapulsacion
Angioplastia - stent
Angioplastia primaria
Angioplastia rescate
Injerto aortocoronario

Reanimacion cardiopulmonar

Figura 53.Técnicas terapéuticas entre los pacientes complicados con SCy los pacientes sin SC.
Todos mantuvieron significacidon estadistica con valor de P < 0,001, excepto la angioplastia-
stent.
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Los pacientes complicados con Shock Cardiogénico durante su ingreso en
UCI/UCC, recibieron con mdas frecuencia tratamiento con tromboliticos, diuréticos,
inotropicos parenterales, antiarritmicos, digoxina, magnesio y vasodilatadores

intravenosos (P<0,0001). En cambio recibieron menos antiagregantes, Beta-
bloqueantes orales e intravenosos, IECAS, nitritos, nitratos, hipolipemiantes, heparina
profilactica-terapéutica y calcioantagonistas (P<0,0001).Tabla 44. Figuras 54 y 55.

Ausencia de SC Presencia de SC Significacion

N (%) N (%)
Antiagregantes 58413 (89,8) 4332 (79,3%) p<0,0001
Tromboliticos 19704 (30,3%) 2050 (37,5%) p<0,0001
Betabloqueantes iv 4825 (7,4%) 231 (4,2%) p<0,0001
B-bloqueantes orales 30471 (46,8%) 768 (14,1%) p<0,0001
IECAs 29301 (45,0%) 1822 (33,4%) p<0,0001
Nitroglicerina iv 45704 (70,2%) 2857 (52,3%) p<0,0001
Nitratos 28753 (44,2%) 976 (17,9%) p<0,0001
Estatinas 16597 (25,5%) 644 (11,8%) p<0,0001
Heparina terapéutica 16539 (67,3%) 1242 (60,9%) p<0,0001
Heparina profildctica 8399 (34,2%) 639 (31,3%) p<0,009
Calcioantagonistas 9438 (14,5%) 268 (4,9%) p<0,0001
Diuréticos 12346 (19,0%) 2890 (52,9%) p<0,0001
Inotrdpicos parenterales 4516 (6,9%) 4092 (74,9%) p<0,0001
Antiarritmicos 6568 (10,1%) 1736 (31,8%) p<0,0001
Digoxina 1365 (5,6%) 344 (6,9%) p<0,0001
Magnesio 754 (3,1%) 136 (6,7%) p=0,0001
Vasodilatadores iv 1284 (2,0%) 215 (3,9%) p<0,0001

Tabla 44. Analisis Univariante (diferencias en el tratamiento médico). Todas las variables
presentaron significacion estadistica.

Figura 54. Analisis Univariante (diferencias en el tratamiento médico).

B Ausencia de SC ® Presencia de SC
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Figura 55. Analisis de las diferencias en la administracion de tratamiento médico entre los
pacientes que presentan SC comparado con los que no lo presentan (continuacion).

Tratamiento trombolitico

La trombolisis se administré fundamentalmente en UCI/UCC, en ambos grupos,
aunque con una frecuencia mas elevada en el grupo con Shock Cardiogénico (36%
versus 25,6%). Tanto en urgencias como en UCI/UCC, eran los pacientes con Shock
Cardiogénico los que recibian este tratamiento en mayor proporciéon. Tabla 45. Figura
56.

Tabla 45. Lugar de administracidn de la trombolisis en ambos subgrupos.

Lugar de realizacion Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
trombolisis N (%) N (%)

URGENCIAS 3655 (6,6%) 309 (7,3%) P<0,0001
uci/ucc 14179 (25,6%) 1514 (36,0%)

OTRO CENTRO 1255 (2,3%) 88 (2,1%)

PREHOSPITALARIA 623 (1,1%) 25 (0,6%)
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M Sin SC m Con SC
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UCI/UCC- unidad de cuidados intensivos/unidad de coronarias.

Figura 56. Lugar de realizacion de la trombolisis en ambos subgrupos.

Los tromboliticos mas usados en ambos grupos fueron el TNK y el rtPA en pauta
acelerada, ambos con una frecuencia mayor en los pacientes con Shock Cardiogénico;
la estreptoquinasa (SK) fue el tercer trombolitico mas usado, siendo mayor su uso en el
subgrupo con Shock Cardiogénico, obteniéndose significaciéon estadistica en los 3
tromboliticos mencionados anteriormente, Test X de Pearson, P<0,0001. Tabla 46.

Tromboliticos Ausencia de SC N,% Presencia de SC N,% ‘
rtPA Pauta acelerada 5876 (10,6%) 534 (12,7)

SK 2897 (5,2%) 436 (10,4%)

rtPA doble bolo 2589 (4,7%) 208 (4,9%)

TNK 7397 (13,3%) 677 (16,1%)

Uroquinasa 216 (0,4%) 25 (0,6%)

APSAC 69 (0,1%) 6 (0,1%)

rPA 185 (0,3%) 15 (0,4%)

Tabla 46. Distribucién de tromboliticos administrados en ambos grupos.

Shock cardiogénico en la poblacién espaiiola afecta de SCA 120



RESULTADOS Botonia Morante Nl

La causa mas frecuente de no realizacidon de trombolisis en la poblacién con
Shock Cardiogénico fue el retraso desde el inicio de los sintomas (22,5% versus 17,6%)

(P<0,0001); la presencia de ECG con ST descendido era el motivo mds frecuente en los
pacientes sin Shock Cardiogénico (41,5% versus 28,7%). Tabla 47.

Motivo no realizacion Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
trombolisis N, % N, % estadistica
Bioldgico 596 (2,4%) 173 (8,8%) X? de Pearson
ECG ST descend. 10438 (41,5%) 563 (28,7%) P<0,0001
ECG ST elev. <2 mm 1577 (6,3%) 38 (1,9%)
Retraso 4437 (17,6%) 443 (22,5%)
ECG normal 1760 (7,0%) 53 (2,7%)
Fallo sistema 527 (2,1%) 41 (2,1%)
Cl relativa 1738 (6,9%) 261 (13,3%)
Cl absoluta 436 (1,7%) 94 (4,8%)
Otra reperfusion 1009 (4,0%) 118 (6,0%)

ECG- electrocardiograma Cl- cardiopatia isquémica

Tabla 47. Causas de no administracion de trombolisis en ambos subgrupos.

Los pacientes con Shock Cardiogénico presentaron con menor frecuencia los
criterios de reperfusion miocardica (P<0,0001). El 49,7% de estos pacientes no
cumplian ningun criterio frente al 20,3% del otro subgrupo (P<0,0001.Tabla 48. Figura
57.

Criterios de reperfusion | Ausencia de SC Presencia de SC significacion
(N, %) (N, %)

Electrocardiogrdficos 10607 (54%) 539 (27,9) p<0,0001

Enzimdticos 8771 (44,6%) 448 (23,2%) p<0,0001

Clinicos 11078 (56,4%) 530 (27,5%) p<0,0001

Arritmias reperfusion 5003 (25,5%) 353 (18,3%) p<0,0001

Ninguno 3983 (20,3%) 960 (49,7%) P<0,0001

Tabla 48. Criterios de reperfusién en ambos grupos.
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Figura 57. Criterios de reperfusién en ambos grupos.
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En relacidn con las complicaciones de la trombolisis, en un porcentaje elevado
(mas del 90%) en ambos grupos no aparecié ninguna complicacion. En el subgrupo de
pacientes con Shock Cardiogénico, el porcentaje de complicaciones pos-trombolisis fue
mas elevado, destacando la suspension y complicaciones hemorragicas (significacion
estadistica con p< 0,0001, utilizando la X% de Pearson). Tabla 49. Figura 58.

' Complicaciones Presencia de SC
N (%)

Ninguna 1710 (91,9%)

Tabla 49. Complicaciones de la trombolisis en ambos subgrupos.
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Figura 58. Complicaciones de la trombolisis en ambos grupos.

Complicaciones hemodinamicas y clinicas

En los pacientes complicados con Shock cardiogénico fueron mas frecuentes
todas las complicaciones hemodinamicas, isquémicas y clinicas, excepto la
hipertension arterial que se mostré con mayor frecuencia en los que no presentaban
Shock Cardiogénico. La complicacién hemodindmica mas frecuente en el subgrupo
con Shock Cardiogénico fue el fracaso cardiaco derecho (7,4%); dentro de las
complicaciones clinicas los eventos isquémicos, en general, los procesos infecciosos y
la DEM eran las complicaciones de mayor frecuencia. Tabla 50 y 51. Figuras 59 y 60.

Fracaso cardiaco derecho 958 (1,5%) 402 (7,4%) p<0,0001
Taponamiento cardiaco 207 (0,3%) 102 (1,9%) p<0,0001
Hipertension arterial severa 2070 (3,2%) 130 (2,4%) p<0,0001

Tabla 50. Complicaciones hemodindmicas en los dos subgrupos. Las tres variables
representadas tienen significacion estadistica, P<0,0001.
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Facaso cardiaco derechaponamiento cardiaco  HTA severa

Figura 59. Complicaciones hemodinamicas en los dos subgrupos.

Complicacion Ausencia de SC Presencia de SC

significacion

Extension-reinfarto 866 (1,3%) 536 (9,8%) p<0,0001
Angina dificil 4398 (6,8%) 456 (8,4%) p<0,0001
control

Angina postinfarto 2272 (3,5%) 294 (5,4%) p<0,0001
Pericarditis 1090 (1,7%) 114 (2,1%) p<0,024
DEM 370 (0,6%) 613 (11,2%) P<0,0001
Proceso infeccioso 1384 (2,1%) 705 (12,9%) p<0,0001
Encefalopatia 505 (0,8%) 399 (7,3%) p<0,0001
Anoxica

Intolerancia 1281 (2,0%) 214 (3,9%) p<0,0001
psiquica

DEM- disociaciéon electromecanica.

Tabla 51. Frecuencia de complicaciones clinicas en ambos subgrupos de estudio. Todas las

variables representadas tienen significacion estadistica, P<0,0001.
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Figura 60. Frecuencia de complicaciones clinicas en ambos subgrupos de estudio.
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Complicaciones eléctricas

Todos los trastornos del ritmo se asociaron con mayor frecuencia a los
pacientes complicados con Shock Cardiogénico, P<0,0001. La complicacién eléctrica
mas frecuente en ambos grupos fue la taquiarritmia SV, seguida del BAV de alto grado
y la bradiarritmia severa. Tabla 52. Figura 61.

Trastornos  del Ausencia de SC Presencia de SC Significacion
ritmo N (%) N (%)

FV primaria 598 (2,4%) 230(11,3%) P<0,0001
FV secundaria 138 (0,6%) 142 (7,0%) P<0,0001
TV sostenida 1226 (1,9%) 566 (10,4%) P<0,0001
TV no sostenida 840 (3,4%) 147 (7,2%) P<0,0001
TS persistente 991 (1, 5%) 511 (9, 4%) P<0,0001
Taquiarritmia SV 4640 (7,1%) 1173 (21,5%) P<0,0001
Bradiarritmia 2592 (4%) 766 (14%) P<0,0001
BAV alto grado 2598 (4,0%) 896 (16,4%) P<0,0001
TCIV agudo 730 (1,1%) 256 (4,7%) P<0,0001

TV- taquicardia ventricular FV- fibrilacion ventricular TCIV- trastorno de la conduccién
intraventricular BAV-bloqueo auriculoventricular TS- taquicardia sinusal

Tabla 52. Andlisis univariante que evalla los trastornos del ritmo entre los pacientes con SC vy
aquellos sin SC. Todas las variables representadas tienen significacion estadistica, P<0,0001.
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Figura 61. Frecuencia de complicaciones eléctricas entre los pacientes con y sin Shock
Cardiogénico. Todas las variables son significativas con P< 0,0001.
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Estudio Univariante. Factores implicados en
la mortalidad de los pacientes con Shock
Cardiogénico

Los varones con Shock Cardiogénico presentaron menor mortalidad de forma
significativa (67,8%), (P<0,0001), aun asi el 60,3% de ellos fallecieron. Tabla 53.Figura

62).

Vivos N, % Muertos N, % Significacion
VARON 1458 (67,8%) 1990 (60,3%) P < 0.0001
MUIJER 694 (32,2%) 1310 (39,7%) P <0,0001

Tabla 53. Distribucién por sexos de la mortalidad en los pacientes con Shock Cardiogénico.

@ Vivos @ Muertos

80%
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40%

20%

0%

Varén Mujer

Grafico 62. Distribucién por sexos de la mortalidad en los pacientes con Shock Cardiogénico.
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Al analizar la edad y la mortalidad se obtuvieron los siguientes resultados: a
medida que se incrementaba la edad la mortalidad se veia aumentada, de forma que
los grupos etarios con mayor mortalidad eran los correspondientes al intervalo
comprendido entre 65-74 y 75-84 aios (grupos de edad 3 y 4). Tabla 54. Figura 63.

Grupos de Edad Vivos N, % Muertos N,% Significacion
<55 afios 331 (15,4%) 240 (7,3%) P<0,0001
55-64 anos 379 (17,6%) 379 (11,5%)

65-74 anos 741 (34,5%) 1118 (33,9%)

75-84 afios 620 (28,8%) 1284 (38,9%)

>84 anos 79 (3,7%) 276 (8,4%)

Tabla 54. Asociacion entre la edad y la mortalidad.

()
60% - 11,5% W l 8.4%
Muertos
0% -
[+) ]
= O & e
0%

<55 55-64 65-74 75-84 >84

Figura 63. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias segun la edad.
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Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes isquémicos

Los pacientes que fallecieron presentaron con mayor frecuencia: diabetes, o
hipertensidn severa. Mientras que fumar tabaco y la dislipemia se asociaron a una
menor mortalidad. No se encontré significacidn estadistica en el caso de los pacientes
exfumadores. Tabla 55. Figura 64.

Factores de riesgo Vivos N, % Muertos N,% Significacion
cardiovascular

Fumador 576 (26,8%) 563 (17,1%) P<0,0001
Exfumador 411 (19,1%) 598 (18,2%) P=0,376
HTA 1034 (48,1%) 1680 (51,0%) P=0,034
Colesterol 648 (30,1%) 870 (26,4%) P=0,003
Diabetes 683 (31,8%) 1327 (40,3%) P<0,0001

HTA- Hipertension arterial
Tabla 55. Asociacion entre factores de riesgo cardiovascular y mortalidad.

60% Muertos
40%

20%

Figura 64. Asociacion entre factores de riesgo cardiovascular y mortalidad.
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Al determinar la mortalidad y los antecedentes isquémicos previos, observamos
que la historia familiar previa de cardiopatia isquémica determinaba una menor
mortalidad. En cambio, los antecedentes previos de angina y accidente
cerebrovascular se asociaban a mayor mortalidad, con significacion estadistica; la
existencia de IAM previos no presentaba diferencias de mortalidad estadisticamente

significativas. Tabla 56. Figura 65.

Antecedentes Muertos N,% Significacion
cardiovasculares

ACV-AIT 164 (7,6%) 324 (9,8%) P=0,005
Angina previa 521 (24,2%) 937 (28,4%) P=0,0001
IAM previo 494 (23,0%) 810 (24,6%) P=0,170

H? familiar de CI. 112 (5,2%) 118 (3,6%) P=0,004

a- Historia Cl- Cardiopatia isquémica ACV-AIT- accidente cerebrovascular; accidente
isquémico transitorio

Tabla 56. Relacion entre los antecedentes isquémicos y la mortalidad.

30%
Muertos
20%
10%
0%
ACV Historia Angina IAM previo
familiar CI Previa

Figura 65. Relacion entre los antecedentes isquémicos y la mortalidad.
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L ocalizacion y extension del Infarto

Los pacientes con IAM de localizacidn anterior presentaban mayor mortalidad,

asi como los de localizacion combinada y los indeterminados, obteniéndose
significacion estadistica, P<0,0001. En cambio los inferoposteriores mostraban menor
mortalidad. Los pacientes con IAM de gran extensidn, con onda Q, presentaban mayor
mortalidad respecto a los que no mostraban onda Q, (significacién estadistica,
P<0,0001).Tablas 57 y 58. Figuras 66 y 67.

Localizacion IAM Vivos N, % Muertos N, % Significacion
Anterior 698 (44,1%) 1239 (46,4%) X* de Pearson
Inferoposterior 585 (37,0%) 805 (30,1%) P<0,0001
Combinado 115 (7,3%) 258 (9,7%)

Indeterminado 183 (11,6%) 371 (13,9%)

Tabla 57. Andlisis univariante de la mortalidad, diferencias en la localizacién del IAM
(P<0,0001).

46,4% '50,1%

9,7% 13,8% Muertos

0,
60% 44,1% [57,0%

40% 7,3% 11,6%
20%

0%

Anterior Inf-post Combinado Indeterminado

Figura 66. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en la localizacién del IAM.

Extension del IAM Vivos N, % Muertos N, % Significacion
Infarto Q 1156 (73,1%) 1848 (69,1%) P<0,0001
IAM no Q ST elevado 136 (8,6%) 237 (8,9%)

IAM no Q ST descend 183 (11,6%) 312 (11,7%)

No precisable 106 (6,7%) 276 (10,3%)

IAM-Infarto agudo de miocardio
Tabla 58. Andlisis univariante de la mortalidad, diferencias en la extension del IAM.
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Figura 67. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en la extensién del IAM.

Complicaciones presentadas durante su ingreso en UCI/UCC

La presencia de taquicardia ventricular, FV secundaria, bradiarritmia severa,
BAV-AG, TCIV agudo aumentaban la mortalidad de forma significativa. La taquiarritmia
supraventricualr fue la Unica complicacion eléctrica que se asocié a menor mortalidad,
significacion estadistica, P<0,0001. La FV primaria no mostré diferencias significativas
de mortalidad. Tabla 59. Figura 68.

Complicaciones Muertos N, %
eléctricas

i i i

Taquiarritmias SV 624 (18,9%)

BAV-AG )

TCIV agudo

FV- Fibrilacion ventricular BAV-AG- Bloqueo auriculoventricular de alto grado
TCIV- Trastorno de la conduccion intraventricular
Tabla 59. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en las complicaciones clinicas
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Figura 68. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en las complicaciones eléctricas.
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Al determinar la mortalidad y las complicaciones clinicas, el taponamiento
cardiaco fue la Unica variable que determiné de forma significativa una mayor
mortalidad, (P =0,036). La HTA sistémica severa y la angina de dificil control se
asociaron a menor mortalidad, con significacién estadistica. La existencia de fracaso
cardiaco derecho no mostré diferencias de mortalidad estadisticamente significativas.
Tabla 60. Figura 69.

Complicaciones Muertos N, % Significacion
Clinicas

Fracaso cardiaco 156 (7,2%) 246 (7,5%) P=0,777
derecho

Taponamiento 30 (1,4%) 72 (2,2%) P=0,036
cardiaco

HTA sistémica severa 68 (3,2%) 62 (1,9%) P=0,002
Angina  de  dificil 202 (9,4%) 253 (7,7%) P=0,025
control

Tabla 60. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en las complicaciones clinicas
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Figura 69. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en las complicaciones clinicas.

Tratamiento

La mortalidad también fue asociada al tratamiento cardiovascular previo, los
inotrépicos parenterales fue el Unico tratamiento que determind mayor mortalidad de
forma significativa, (P<0,0001). Sin embargo, la mortalidad se asocid inversamente con
el pretratamiento de IECAs, calcioantagonistas, heparinas, betabloqueantes IV y orales,
nitritos, nitratos, digoxina y diuréticos. Tabla 61. Figuras 70y 71.
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Tratamiento

Significacion

Vivos N, %

Muertos N, %

Heparina profildctica | 269 (39,8%) 368 (27,1%) P<0,0001
Heparina terapeutica | 486 (71,9%) 753 (55,4%) P<0,0001
B-bloqueantes IV 115 (5,3%) 116 (3,5%) P=0,0001
B-bloqueantes orales | 456 (21,2%) 312 (9,5%) P<0,0001
Nitritos IV 1230 (57,2%) 1622 (49,2%) P<0,0001
Nitratos orales 669 (31,1%) 305 (9,2%) P<0,0001
Calcioantagonistas 131 (6,1%) 137 (4,2%) P=0,0001
IECAs 1112 (51,7%) 709 (21,5%) P<0,0001
Inotrdpicos parenterales | 1503 (69,8%) 2582 (78,2%) P<0,0001
Digoxina 130 (19,2%) 212 (15,6%) P=0,038

Vasodilatadores IV 85 (3,9%) 130 (3,9%) P=0,985

Diuréticos 1256 (58,4%) 1629 (49,4%) P<0,0001

Tabla 61. Andlisis univariante de la mortalidad, diferencias en el tratamiento intraUCI/UCC.
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Figura 70. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en el tratamiento intraUCI/UCC.
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Figura 71. Analisis univariante de la mortalidad, diferencias en el tratamiento intraUCI/UCC.

Elevacion de ST y onda Q

La presencia de elevacion de ST junto a onda Q mostré menor mortalidad de
forma significativa; cuando la elevacién del segmento ST no se acompafiaba de onda Q
no se obtuvieron diferencias estadisticamente significativas respecto a la mortalidad.
Tabla 62. Figura 72.

Vivos N, % Muertos N, % Significacion

Qy ST elevado 1292 (81,7%) 2085 (78,0%) P=0,004
ST elevado excluyendo los 136 (8,6%) 237 (8,9%) P=0, 768
IAM Q

IAM- Infarto agudo de miocardio

Tabla 62. Asociacion de la mortalidad con elevacion de ST y onda Q.

Shock cardiogénico en la poblacién espaiiola afecta de SCA 136




RESULTADOS Botonia Morante Nl

80%
Muertos
60%
40%
20%

0%

Qy ST elevado ST elvado sin onda Q

Figura 72. Asociacion de la mortalidad con elevacion de STy onda Q.

Intervencionismo Coronario Percutaneo y revascularizacion

Al analizar la mortalidad respecto al intervencionismo coronario percutaneo se
observéd que los pacientes con Shock Cardiogénico a los que se realizaba ICP
presentaban disminucidn de la mortalidad de forma significativa, P<0,0001. Tabla 63.
Figura 73. De igual forma la practica de revascularizacion se asocid a una menor
mortalidad de forma significativa; sélo se realizé en el 15,6% de los pacientes que
fallecieron, porcentaje muy similar en el caso del intervencionismo coronario
percutdneo. Tabla 64. Figura 74.

VIVOS N, % MUERTOS N, % Significacion

P<0,0001

358 (37,5%)

‘ Icp 221 (14,4%)

ICP- Intervencionismo coronario percutdneo.

Tabla 63. Andlisis univariante de la mortalidad, diferencias en el intervencionismo coronario
percutaneo.
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Figura 73. Diferencias en el ICP, analisis univariante de la mortalidad.

VIVOS N, % MUERTOS N, % | Significacion

Revascularizacion 369 (38,7%) 239 (15,6%) P<0,0001

Tabla 64. Andlisis univariante de la mortalidad, diferencias en la revascularizacion.
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Figura 74. Diferencias en la revascularizacién, analisis univariante de la mortalidad.
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Analisis Multivariado

Factores asociados al desarrollo de Shock Cardiogénico

En el analisis multivariante realizado mediante regresion logistica binaria se
observd que las variables que permanecian asociadas, independientemente, al
desarrollo de ShocK Cardiogénico fueron: 1) el sexo femenino, y la edad, 2) localizacién
y tipo de IAM, 4) diabetes, 5) IAM previo, 6) angiografia coronaria previa y 7) presencia
de arritmias, asi como trastornos de la conduccidn intraventricular, 8) angina de dificil
control, 9) extensién del IAM o reinfarto. Las variables que actuaban como
“protectoras” contra el desarrollo de Shock Cardiogénico fueron la presencia de
hipertensién arterial y administracién oral de beta-bloqueantes, IECAs y agentes
hipolipemiantes. Tabla 65.

Factores asociados a la mortalidad en el Shock Cardiogénico

En pacientes con IAM complicado con Shock Cardiogénico, los factores
asociados con la mortalidad eran: 1) la edad, 2) diabetes, 3) historia previa de
accidente cerebrovascular, 5) angina previa, angina de dificil control, 6) trastornos de
conduccién intraventricular, 7) monitorizacién con Swan-Ganz, 8) necesidad de RCP, 9)
uso de ventilacion mecanica, 10) necesidad de implante de marcapasos y 11) infarto de
localizacion anterior o combinado. Mientras que las variables asociadas de forma
independiente con una reduccién de la mortalidad fueron la realizacién de
ecocardiografia, la angiografia coronaria, el ICP, la administracién de IECAs, agentes
hipolipemiantes o trombolisis. Tabla 66.
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Tabla 65. Analisis multivariante, usando regresion logistica binaria, para evaluar los
factores asociados con el desarrollo de SC en pacientes con IAM.
OR: Odds Ratio o razon de ventajas u oportunidades. IC: Intervalo de confianza.

p OR IC al 95% para la OR
Ajustada
Inferior superior
Mujeres 0,0001 1,281 1,165 1,408
Edad 0,0001 1,022 1,018 1,027
IAM anterior | 0,0001 1
(reference)
IAM Inferoposterior 0,0001 0,523 0,472 0,579
IAM combinado 0,0001 1,196 1,007 1,421
IAM indeterminado 0,004 0,771 0,648 0,919
IAM-Q 0,0001 1
IAM no Q (ST 0,001 0,771 0,664 0,894
elevado)
IAM no Q (ST 0,0001 0,704 0,608 0,816
descendido)
IAM indefenido 0,022 0,785 0,638 0,966
Diabetes 0,0001 1,221 1,114 1,337
ACV previo 0,003 1,266 1.084 1,480
IAM previo 0,005 1,183 1,052 1,330
Angiografia 0,0001 1.481 1,270 1,727
coronaria previa
HTA severa 0,0001 0,536 0.398 0,723
TV sostenida 0,0001 2,276 1,937 2,675
Taquicardia sinusal | 0,0001 2,489 2,053 3,018
persistente
Taquiarritmia 0,0001 1,392 1,238 1,566
supraventricular
BAV de alto grado 0,0001 2,018 1,767 2,305
TCIV 0,0001 1,531 1,208 1,941
Angina de dificil | 0,0001 1,449 1,227 1,711
control
Extension-reinfarto 0,0001 3,148 2,668 3,714
Betabloqueantes 0,0001 0,489 0,439 0,546
orales
Inibidores ECA 0,0001 0,552 0,504 0,604
Agentes 0,0001 0,694 0,617 0,780

hipolipemiantes
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Tabla 66. Analisis multivariante, usando regresion logistica binaria, para evaluar los
factores asociados con la mortalidad en pacientes con IAM complicados con SC.

O.R. 95.0% ClI for O.R.
Inferior Superior
Edad 1,054 1,045 1,062
Diabetes 1,444 1,238 1,685
ACVA - AIT 1,367 1,054 1,774
Angina previa 1.195 1,003 1,423
Taquiarritmia SV 0,664 0,553 0,797
TCIV 1,935 1,335 2,805
Angina de dificil control 1,408 1,063 1,864
Ecocardiografia en 0,697 0,598 0,812
ucl/ucc
Swan-Ganz 1,302 1,030 1,645
RCP 3,401 2,796 4,135
VM 2,519 2,121 2,993
Cardioversion 0,698 0,544 0,895
MP transitorio 1,325 1,072 1,639
I | ICP 0,667 0,485 0,916
IECASs 0,261 0,223 0,305
Agentes hipolipemiantes 0,632 0,506 0,790
IAM Anterior 1
IAM Inferoposterior 0,674 0,567 0,802
IAM combinado 1,204 0,909 1,593
IAM no definido 0,701 0,550 0,892
Trombolisis 0,812 0., 96 0,948
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Figura 75. Imagen que muestra el drea bajo la curva ROC del analisis discriminativo del estudio
multivariado, considerando como variable dependiente la mortalidad de los pacientes con
shock Cardiogénico.
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Area bajo la curva ROC para la mortalidad en UCI/UCC
Area =0,876; IC al 95% (0,854 — 0,891).
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La realizacion de ICP en los pacientes con Shock Cardiogénico en las UCI/UCC ha

incrementado de forma significativa (P<0,001) durante el periodo estudiado (figura

76). El analisis multivariante mostré que las variables asociadas con la realizacion de

ICP era; ser exfumador, fallo del ventriculo derecho y necesidad de ventilacion

mecdanica; mientras que la necesidad de resucitacion cardiopulmonar, los pacientes de

mayor edad y tener un IAM previo se asociaba con menor uso de ICP. Tabla 67.

Tabla 67. Analisis multivariante, usando regresion logistica binaria, para evaluar los
factores asociados con el desarrollo de ICP en pacientes con IAM complicado con SC.
Tasa de clasificacién corregida 93,5%.

IAM

RCP

Edad
Muerte
EX-fumador

previo

Fallo
derecho

Ventilacién mecanica

ventriculo

O.R.

0,978
0,655
1,717
0,648
1.772

0,642
1,518

Inferior

95.0% IC para OR.
Superior

0,964
0,471
1,131
0,452
1.052

0,440
1,088

0,993
0,911
2,607
0,929
2.984

0,936
2,117

Figura 76. Frecuencia del desarrollo de ICP durante la estancia en UCI/UCC de

pacientes con SC, P< 0,001.
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Registro ARIAM

El registro ARIAM ha supuesto desde su creacién en marzo de 1994 una
herramienta fundamental a la hora de poder establecer cudl ha sido nuestra actitud
terapéutica y el manejo de los pacientes coronarios ingresados en nuestras UCI/UC.
Recoge un nimero importante de pacientes de hospitales de la red publica y privada
de la mayoria de las Comunidades Auténomas espafiolas y su objetivo principal es
mejorar la calidad de la asistencia, en especial, administrar el tratamiento trombolitico
lo mas rapidamente posible, con la mayor seguridad, al mayor nimero de pacientes
subsidiarios de dicho tratamiento.

El disponer de un registro basico de cardiopatia isquémica aguda comun para
todos los centros participantes constituye una base de datos potente para la
realizacion de estudios posteriores y poder disefiar un sistema comun de evaluacién
del nivel de la calidad asistencial que se ofrece en nuestros centros al paciente
isquémico agudo, éstos son considerados objetivos secundarios del proyecto. Es un
proyecto viable en cuanto a la continuidad de la mayoria de los centros que lo iniciaron
y, la adhesién de otros muchos; es un registro continuo y dinamico, lo que ha
permitido modificar la base de datos enriqueciéndola a lo largo del tiempo y adaptarse
a los cambios y necesidades.

Este registro ha superado satisfactoriamente una auditoria de la Junta de
Andalucia (de la agencia de calidad de la consejeria de salud) mostrando un
reconocimiento gubernamental de la calidad del mismo. Al intentar ser un registro
continuo ha permitido generar una de las mayores bases de datos del mundo, y sus
datos ya han sido comunicados internacionalmente, estudiando multiples aspectos,
siendo una poblacién similar a la de los registros existentes (Aguayo de Hoyos, 1999;
Vera Almazan, 1999; Saturno Hernandez, 1999; Varela Lépez, 1999; Reina Toral, 1999;
Gonzalez Diaz, 1999; Saturno PJ, 2000; Ruiz-Bailen, 2002a, , 2002b, 2002c, 2001, Ruiz
Bailén 2003, 2003a, 2004, 2005, 2005a, 2005b, 2005¢c, 2006, 2006a, 2006b, 2006c,
2007, 2008, 2009, 2009a, 2010, 2010a; Lépez Messa, 2001; Situacién del Proyecto
ARIAM, 2003).

Shock cardiogénico en la poblacion espafola afecta de SCA 145



DISCUSION Antoniz HMorants oalls

Durante el periodo de tiempo que estudiamos se han recogido 62.965
pacientes de los cuales 45.688 presentaron |IAM, y 17.277 presentaron Al, registro y
estudio que es tan sdélo equiparable a otros grandes registros europeos como: 1) el
registro Aleman (60 minutos en el IAM) que recogié a 14980 pacientes con IAM desde
Julio de 1992 hasta septiembre de 1994 (Wagner, 1999), 2) el registro israeli
(“SPRINT”) que compard dos periodos de estudio uno desde 1981-1983 y el segundo
desde 1992-1994 con mas de 6000 pacientes (Gottlieb, 1997) y 3) el mas ambicioso
de todos, el registro “NRMI”, en los Estados Unidos de Ameérica, que en el tercer
periodo, (el NRMI 3), ya sumaba mas de 1 millén de pacientes, y que actualmente se
encuentra en su cuarta fase, el NRMI 4 (Babaev, 2005, Fonarow, 2009), incluyendo
1.799.785 pacientes de mas de 1900 hospitales americanos entre 1994 y 2004 (Rogers,
1994 ; Maynard, 1995 ; Gurwitz, 1996 ; Becker, 1998 ; Rogers, 2008).

En Espafia ninguno de los otros registros de cardiopatia isquémica existentes
hasta la fecha recoge un nimero tan amplio de pacientes. El registro internacional
“MONICA”, de tipo poblacional, recogié a 79.669 pacientes desde 1985-1990 (Tunstall-
Pedoe, 1999). En Espafia no existe actualmente ningln registro de cardiopatia
isquémica que recoja un numero tan elevado de pacientes, asi en el PRIMVAC
(Cabadés, 1999) cuenta con 2377 casos de SCA entre 1994-1995 y en el IBERICA se
recogen 4041 casos de cardiopatia isquémica durante el afio 1997 (Marrugat, 2000;
Fiol, 2001).

El registro GRACE, (registro global de eventos coronarios agudos, Global
Registry of Acute Coronary Events ) con 11.543 pacientes entre 1999 y 2001, en 14
paises; el estudio revela diferencias en el manejo del SCA respecto al tipo de hospital y
area geografica (Steg, 2002; Fox, 2002).

Los ensayos clinicos estan disefiados para valorar un determinado efecto
terapéutico, engloban a un nimero amplio de pacientes y realizan una seleccion de los
mismos segun los objetivos planteados. Los resultados que se obtienen se extrapolan
a la poblacién general sin tener en cuenta las subpoblaciones que se excluyen del
ensayo clinico, por lo tanto los ensayos clinicos no reflejan la practica clinica habitual,
sino que nos muestran una situacion ideal.
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Registros

INTERNACIONALES

NRMI-2 (Becker, 1998)

NRMI (Foranow, 2009; Rogers,
2008)

GRACE (Fox, 2002)

Euro Heart Survey (Lenderink,
2006)

POBLACIONALES
ESPANOLES

PRIMVAC (Cabadés, 1999)
HOSPITALARIOS
ESPANOLES

PRIAMHO Il (Aros, 2003)

RICVAL (Cabadés, 1997)
RIGA (Freire, 1995)

DESCARTES (Bueno, 2005)

TRIANA (Baedaji, 2005)

ARIAM (Ruiz-Bailén, 2002, 2006,
2008)

Botonia Morante Nl
Afio N Hospitales Ambito ARIAM Mortalidad
1994-1998 771.653 1.505 EEUU 1AM 10,1%
2009 >2.000.000 | 1.800 EEUU 1AM 8%
1999-2000 6.312 95 14 paises IAM 8%
2002-2005 3.779 197 Internacio SCA 5-8%

nal
1995-2000 12.071 17 Espafia 1AM 13,9%
2000 6.221 58 Espafia 1AM 11,4% 28 d;

16,5% afio

1993-1994 1.124 8 Espafia IAM 16,9% UCI
1995 778 19 Espafia IAM -
Abril-mayo 1.877 52 Espafia SCASES 3,7% 28 d;
2002 T 7,8% 6 m
Abril-julio 410 26 Espafia 1AM 24,9% 1 m
2002
Junio 1996- 105.000 129 Espafia/ SCA 8,1% (IAM
diciembre pacientes hospitales Sudaméric UCl/ucc)
2008 a 1% (Al)

Tabla 68. Caracteristicas de los distintos tipos de registros de la cardiopatia isquémica. H

(horas); (d) dias; (m) meses.

Los mas importantes se describen a continuacién, empezando por los mds

antiguos: El GISSI 1 (“Grupo Italiano per lo Studio della streptochinase nell’Infarto

miocardio”) recogidé 11.806 pacientes con IAM de menos de 12 horas de evolucién

para estudiar la eficacia de streptokinasa (SK) vs placebo, encontrando una mortalidad

a las 3 semanas del 10,7% versus 13% en el grupo placebo (GISSI, 1986).
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El ISIS 2 (Second International Study of Infarct Survival collaborative group)
estudié 17.187 pacientes de 417 hospitales con sospecha de IAM en las primeras 24
horas de evolucion encontrando a los 35 dias una disminucién de la mortalidad con SK
del 9,2% versus 12% con placebo, 9,34% con Aspirina versus 13,2% placebo y 8% con
SK mas Aspirina versus 13,2% placebo (ISIS-2, 1998). El GISSI 2 realizado para comparar
los riesgos y beneficios de dos agentes tromboliticos: SK vy rt-PA, agrupd a 12.490
pacientes con IAM de menos de 6 horas de evolucién, encontrando que los dos tipos
de trombolisis parecen iguales de eficaces y seguros, donde tan sélo la incidencia de
sangrados mayores en el grupo de SK mas heparina fue mayor, siendo la incidencia de
ACV similar (GISSI-2, 1990).

El ensayo GUSTO (Global Utilization of Streptokinase and Tissue plasminogen
activator for Occluded coronary arteries) incluyéd mds de 41.021 pacientes de 1081
hospitales, de 15 paises, diagnosticado de IAM de menos de 6 horas de evolucién a los
gue se asignaron cuatro pautas diferentes de tromboliticos; encontrando que la
mortalidad a los 30 dias fue del 7,2% para SK mas heparina subcutanea, 7,4% para SK
mas heparina intravenosa, 6,3% para rt-PA en pauta acelerada mds heparina
intravenosa y un 7% para la combinacidn de SK y rtPA (GUSTO, 1993; Holmes, 1997).

Los ensayos clinicos mds recientes son el GUSTO V que recoge a 16.588
pacientes durante las primeras 6 horas de los sintomas y que compara la eficacia de
dos terapias: reteplase a la dosis estandar y reteplase a mitad de dosis asociando
abciximab. El objetivo principal del citado estudio fue la mortalidad a los 30 dias y los
objetivos secundarios ver las complicaciones como reinfarto, ACV, isquemia
recurrente, hemorragia intracerebral y no intracerebrales y mortalidad al afio. Los
resultados fueron los siguientes: un 5,9% de mortalidad en el grupo de reteplase y un
5,6% en el grupo de reteplase mas abcximab sin encontrar diferencias significativas
(Topol, 2001).

El ASSENT-1 (the Assessment of the Safety and Efficacy of a New Thrombolytic
Régimen) analizé un total de 3.235 pacientes a los que se les administrd TNK en
diferentes dosis, 30 mg, 40 mg y 50 mg y observaron que la seguridad era igual a la
administracién del rt-PA (Van der Werf, 1999). El ASSENT-3 estudié 6.095 pacientes
con IAM de menos de 6 horas de evolucion y los englobd en 3 grupos diferentes: dosis
completa de tenecteplase mds enoxaparina para un maximo de 7 dias, mitad de dosis
de tenecteplase con heparina no fraccionada seglin peso y abcximab durante 12
horas y un tercer grupo con dosis completa de tenecteplase y heparina no fraccionada
ajustada por peso durantes 48 horas. Encontraron que el tenecteplase mas
enoxaparina o abcximab tuvieron una menor incidencia de complicaciones isquémicas,
aunque con posterioridad se observé incremento de complicaciones hemorragicas con
respecto a la heparina sddica (ASSENT-3, 2001).
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El ASSENT-4 es un estudio prospectivo, multicentrico (24 paises), con
asignamiento aleatorizado y abierto. El propdsito del estudio es determinar si el ICP
facilitado con trombolisis es mejor que el ICP estandar en pacientes con IAM extensos
(ASSENT-4, 2006). Se reclutaron 1667 pacientes con IAMSTE, incluyendo los pacientes
complicados con Shock Cardiogénico; se realizaron 2 grupos de tratamiento: Grupo 1
para ICP primarioy Grupo 2: ICP facilitada con dosis completa de tromboliticos (dosis
ajustada al peso de TNK). El objetivo primario era: combinacion de muerte,
insuficiencia cardiaca congestiva o shock en los primeros 90 dias tras la randomizacion.
Y los objetivos secundarios eran Muerte, ICC o shock a los 30 dias, shock o ICC a los 90
dias, los componentes individuales del endpoint primario a dlferentes tiempos, re-IAM,
revascularizacién del vaso responsable, rehospitalizacién, NT-proBNP y flujo TIMI antes
y después de ICP.

En conclusién, los autores no pueden recomendar una estrategia de ICP
primario precedida del empleo de una dosis completa de TNK con el tratamiento
antitrombético adyuvante empleado en este estudio. Si esta estrategia pudiese ser
beneficiosa con una dosis de carga de clopidogrel, con mejor coterapia antitrombadtica,
en pacientes tratados mds precozmente y con mayor retraso al ICP o con un uso mas
selectivo del ICP, es desconocida y deberia ser estudiada.

El SHOCK Trial pretendid comparar la estrategia de revascularizacion precoz
(percutanea o quirurgica) frente al tratamiento inicialmente conservador en el IAM con
Shock Cardiogénico. Es un ensayo clinico randomizado, realizado en 30 centros entre
Abril de 1993 y Noviembre de 1998. Se estudiaron 302 pacientes cuyos criterios de
ingreso fueron: ST elevado, o nuevo BRI, PAS< 90 mm Hg durante mads de 30 minutos,
hipoperfusidn periférica, inicio del shock en las primeras 36 horas del IAM, y menos de
18 horas de evolucién del shock. El objetivo primario era la mortalidad a los 30 dias y el
objetivo secundario la mortalidad a los 6 meses y 1 ano.

Se establecié una estrategia de revascularizaciéon precoz mediante trombolisis
versus ACTP, que resulté en 132 vidas salvadas por afio y por 1000 pacientes tratados,
comparados con aquellos pacientes no revascularizados (Hochman, 1999). El objetivo
primario del estudio, mortalidad a 30 dias, no se reduce con la revascularizacién
precoz. Sin embargo a los 6 y 12 meses se observa un aumento significativo de la
supervivencia con esta estrategia de tratamiento. El mayor beneficio se observa en
aquellos pacientes menores de 75 afnos, los cuales constituian el 81% de la poblacién
en estudio, aunque el andlisis de subgrupos debe interpretarse con cautela. La
mortalidad a 30 dias en los pacientes sometidos a tratamiento médico es
relativamente baja en este estudio lo que podria estar en relacidon con un posible sesgo
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de seleccidn, ya que entran en el estudio aquellos pacientes que sobreviven lo
suficiente para llegar a ser aleatorizados.

La poblacion del shock trial no era representativa, pues hubo muy pocos
pacientes ancianos (19%). Sin embargo los datos procedentes del registro
concomitante de 1190 pacientes en shock que no fueron aleatorizados demuestra que
la muestra en estudio es representativa de esa poblacion, el 36% de los pacientes eran
ancianos, mostrando solo ligeras diferencias en las caracteristicas basales de los
pacientes y con similares resultados de la revascularizacidén quirldrgica y percutanea. El
pequeiio numero de pacientes incluidos en el estudio en las primeras horas del |IAM
limita la extraccidn de conclusiones acerca de un potencial mayor beneficio de la
revascularizacién muy precoz asi como en el subgrupo de pacientes de mayor edad.
Basandose en este estudio, las guias de ACC/AHA recomiendan revascularizacién
precoz para pacientes menores de 75 afos con shock en las primeras 36 horas del IAM.

Caracteristicas de la poblacion estudiada

Caracteristicas epidemiolégicas

En nuestra poblacién la edad media es de 70,51 afios, apareciendo algo
superior a las medias de edades que se recogen en otros registros internacionales
como el NRMI (Maynard, 1995 ; Gurwitz, 1996 ; Becker, 1998 ; Rogers, 2008) que es
de 65,3-68 afios, y muy similar a la edad media de los pacientes con shock
Cardiogénico en el NRMI-4 (69,4 afios) (Babaev, 2005), a los del registro israeli SPRINT
(68,4 anos) (Gottlieb, 1997), asi como a los del Shock registry, (68,5 afios) (Hochman,
2000). La poblacion del registro ARIAM es muy similar en caracteristicas basales a la
del Shock registry porque ambos registros incluyen a toda la poblacién sin hacer
exclusidn de aquellos pacientes de mayor edad o con un perfil clinico mas desfavorable
y de mayor riesgo, como observamos en los enyasos clinicos. Aunque es un hecho a
destacar que en el Shock registry los pacientes estan mejor tratados, con mayor indice
de revascularizacion precoz (ICP y CCV) y mayor realizacidn de técnica diagndstico-
terapeuticas, como mayor uso de BCIA y ecocardiografia.
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En el registro internacional GRACE la edad media es algo menor a la nuestra, en
los IAM con y sin ST elevado (64 y 67 afios respectivamente) (Eagle, 2002); en cambio
en el CCP la edad media es superior a la de otros estudios incluyendo el nuestro, de 75
anos (Krumholz, 1998; Jencks, 2000; Petersen, 2003; Jha, 2003).

Los resultados son diferentes a los hallados en la mayoria de los ensayos
clinicos de cardiopatia isquémica, donde la edad media es inferior a la de nuestra
poblacién; la razén se puede ver explicada por las diferencias que existen en los
ensayos clinicos, bien por excluir concretamente a los pacientes mayores en base a su
edad, mediante los criterios de inclusion especificados en el ensayo o bien mediante
una seleccion de los pacientes que incluyen, desestimando a aquellos subgrupos que
presentan una mayor comorbilidad, como son los pacientes con Shock Cardiogénico.
Vemos que la edad media de los pacientes en el GUSTO-III (Hasdai, 1999) es de 63
afios, y en el GUSTO-V ((Reynolds, 2007), ASSENT-2 (ASSENT-2, 1999) y ASSENT-3
(ASSENT-3, 2001) es de 61 aios, apareciendo algo superior en el Shock trial (65,8 afios)
(Hochman, 1999).

Comprobamos que los grupos de edad empleados en el presente estudio se
corresponden exactamente con los que han hecho los investigadores de otros trabajos,
lo que nos permite hacer comparaciones; si bien, algunos registros agrupan en el
mismo intervalo a los pacientes de 75-84 aios y los >84 afos, como el GRACE (Steg,
2002; Fox, 2002; Eagle, 2002) y PRIAMHO Il (Aros, 2003); también hay que tener en
cuenta que existen registros en los que se limita la edad, como el MONICA (Tunstall-
Pedoe, 1999) (edad limite 64 anos), y el IBERICA que incluye de 25-74 anos (Marrugat,
2000; Fiol, 2001).

Estudiando la distribucién de la variable edad por subgrupos, observamos que
el porcentaje de pacientes mayores de 75 afos es superior entre nuestra poblacién
(41,4%) comparandola con registros como el NRMI-1,2,3 (Maynard, 1995; Gurwitz,
1996 ; Becker, 1998 ; Rogers, 2008) donde el porcentaje de > de 75 afios es del 20,4%,
el GRACE (28%) (Steg, 2002; Fox, 2002; Eagle, 2002) y PRIAMHO Il (Aros, 2003) (20%).
En cambio, el Cooperative Cardiovascular Project (CCP) tiene una edad media de 75
afos y sélo un 6% de pacientes 75 afos, ésto puede explicarse debido a que el CCP
estd referido a los pacientes del sistema Medicare americano, que vendria a
desempeiiar la funcion de nuestra Seguridad Social para pacientes jubilados
(Krumholz, 1998 ; Jencks, 2000; Petersen, 2003; Jha, 2003).
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Tabla 69. Caracteristicas epidemioldgicas en diferentes registros de cardiopatia isquémica.

NRMI 1,2,3 SPRINT GRACE REGISTRO ccp
SHOCK
Edad media 70,51 65,3-68 68,4% 64 (ST) 68,5 75,3
67 (NST)
> 75 afios 34,9% 20,4% 28% 32% 94%
Mujeres 36,8% 35,3-39,3% 26% 28% (ST) 36,4 % 47,4%
35% (NST)

En los ensayos clinicos GUSTO-III (Hasdai 1999), GUSTO-V (Reynolds, 2007),
ASSENT-2 (ASSENT-2, 1999) y ASSENT -3 (ASSENT-3, 2001) el porcentaje de > de 75
afios también es menor respecto a nuestro estudio, 41,4% frente a 13,5 %, 25% vy
12,6% respectivamente; en el Fibrinolytic Therapy Trialists (FTT) con 58.600 pacientes
provenientes de 9 ensayos clinicos aleatorizados a trombolisis frente a control, sélo el
10% de los pacientes tenian mas de 75 afios, a pesar de que en sdlo tres de ellos la
edad >75 afios era un criterio de exclusién explicito (FTT, 1994).

En el Shock trial (Hochma, 1999) tan sélo 56 pacientes (18%) son mayores de
75 afios (este escaso porcentaje explicaria la ausencia de beneficio encontrado con el
ICP en > de 75 afios); sin embargo en el Shock registry participan 277 pacientes con
Shock Cardiogénico mayores de 75 anos (32%) (Hochman, 2000; Hochman, 2003;
Buller, 2000); ello es explicado por el sesgo de seleccion existente en la mayoria de los
ensayos clinicos.

Este es un dato importante teniendo en cuenta que los pacientes de mayor
edad se complican con Shock Cardiogénico con mayor frecuencia, de forma notable a
partir de los 75 afios, lo que representara un incremento en la morbimortalidad y en
las complicaciones en la poblacion global. En nuestro estudio se aprecia un
predominio claro masculino (63,2% frente a 36,8% de mujeres) que se observa
igualmente en otros ensayos clinicos y registros. En la tabla 69 queda reflejado como
en registros importantes como el NRMI 1,2, 3 (Maynard, 1995; Gurwitz, 1996 ; Becker,
1998 ; Rogers, 2008) y en el GRACE (Eagle, 2002) (los pacientes con IAM sin elevacién
de ST) el porcentaje de mujeres es muy similar al nuestro, (35,3-39,3% y 35 %
respectivamente); la cifra de mujeres es mayor en el CCP (47,4%) (Krumholz, 1998;
Jencks, 2000; Petersen, 2003; Jha, 2003) y en el NRMI-4 (Babaev, 2005) (42,6%) y
bastante menor en otros estudios: SPRINT (26%) (Gottlieb, 1997), en los pacientes con
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elevacion de ST del registro GRACE (28%) (Eagle, 2002), GUSTO-III (27,4%) (Hasdai
1999), GUSTO-V (24,6%) (Reynolds, 2007), ASSENT-2 (ASSENT-2, 1999) (23,1%) vy
ASSENT-3 (23,5%) (ASSENT-3, 2001). Tabla 70.

No existen diferencias significativas en el porcentaje de mujeres con Shock
Cardiogénico entre el Shock trial (Hochman 1999) (32%) y Shock registry (Hochman,
2003; Buller, 2000) (36,4%) siendo similar nuestra poblacién de mujeres con Shock
Cardiogénico a la del Shock registry y superior a la encontrada en el Shock trial (36,8%
vs 32%). La menor frecuencia relativa de las mujeres puede explicarse, sobre todo, por
el hecho de que las mujeres en edad fértil estdn mas protegidas frente a los eventos
coronarios agudos que el hombre, aunque tras la menopausia la enfermedad suele ser
mas grave que en el hombre, asi un factor asociado al Shock Cardiogénico es el sexo

femenino.

GUSTO Il GUSTOV ASSENT-2 ASSENT 3 ENSAYO
SHOCK
Edad media 70,51 63 61 61 61 65,8
> 75 afios 34,9% 13,5% 13,5% 12,6% 12,6% 18%
Mujeres 36,8% 27,4% 24,6% 23,5% 23,5% 32%

Tabla 70. Caracteristicas epidemiolégicas en diferentes registros de cardiopatia isquémica.

Factores de riesgo cardiovascular y antecedentes
coronarios

Respecto a los Factores de riesgo cardiovascular llama la atencion en el
presente estudio la alta prevalencia de HTA y de DM, seguido en frecuencia de la
dislipemia y el tabaquismo. Asi encontramos que casi la mitad (49,8%) de nuestra
poblacién estudiada es hipertensa, cifra similar a la encontrada en el NRMI-4 (Babaev,
2005) y en el Shock registry donde el 49,7% y 51,7% son hipertensos (Hochman, 2003;
Buller, 2000); el porcentaje es menor en otros registros, como en el SPRINT, (44,5% y
44%) (Gottlieb, 1997; Leor, 1993) y en el registro nacional IBERICA donde los pacientes
con HTA representan el 46,1% del total (Marrugat, 2000; Fiol, 2001).
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En ensayos clinicos como el GUSTO-I (Colmes, 1995; Anderson, 1997) y GUSTO-
[l (Hasdai, 1999) el 44% y el 49 % y 46,3% padecian hipertension, porcentaje este
ultimo similar al nuestro; en el GUSTO-V (Reynolds, 2007), se encontraron menos
hipertensos que en los ensayos anteriores, (33 %). No existen diferencias significativas
en el porcentaje de hipertensos con Shock Cardiogénico entre el Shock trial (Hochman
1999) (46,3%) y Shock Registry (Hochman, 2003; Buller, 2000) (51,7%) siendo similar
nuestra poblacion de hipertensos a la del Shock Registry y ligeramente superior a la
encontrada en el Shock trial (49,8% vs 46,3%).

La Diabetes Mellitus (DM) es una entidad que continta actualmente en ascenso
debido al envejecimiento de la poblacién y los cambios en el estilo de vida; su
prevalencia presenta diferencias dependiendo del tipo de estudio analizado; nosotros
encontramos que un 37% de nuestros pacientes son diabéticos, lo que supone una
prevalencia mayor que en algunos ensayos clinicos cldsicos: ISIS-2 (ISIS-2, 1998), GISSI
(GISSI, 1986, GISSI-2, 1990) donde la DM esta presente aproximadamente en el 15%
de los pacientes; en el GUSTO-I (Colmes, 1995; Anderson, 1997), GUSTO-III (Hasdai,
1999) y GUSTO-V (Topol, 2001), el 19%, el 23% y 16% respectivamente son diabéticos.
Estas diferencias pueden explicarse por los estrictos criterios de inclusién de los
ensayos clinicos donde existe tendencia a dejar fuera a los pacientes mds viejos y a las
mujeres, donde la incidencia de la diabetes es mayor.

Igualmente en los registros nacionales se encuentran cifras de diabéticos
menores a las nuestras, pero mayores que en los ensayos clinicos: en el IBERICA (39.9-
27,3%) (Marrugat, 2000; Fiol, 2001), en el PRIAMHO Il (24,2%) (Aros, 2003), en el
NRMI-4 (Babaev, 2005) el 27,2% de la poblacién con Shock Cardiogénico es diabética y
en el registro internacional SPRINT el 23,5 son diabéticos, cifras inferiores a las de
nuestro estudio (Leor, 1993). En cambio en el PRIMVAC (Ahumada, 2005) la poblacién
de diabéticos es mayor, (40,6%). El porcentaje de diabéticos presentes en el Shock trial
(Hochman, 1999; Hochman, 2001) y Shock registry (Buller, 2000) es similar entre
ambos y menor al de nuestro estudio 31,1% y 32,8% respectivamente.

Esta gran prevalencia de diabéticos en nuestra poblacién es importante
destacarla pues éstos pacientes tienen peor prondstico a pesar del beneficio de la
trombolisis y angioplastia (Stamler, 1993).

El colesterol total sérico se considera desde el estudio Framingham un factor de
riesgo clasico para el desarrollo de cardiopatia isquémica.
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En el presente estudio la hipercolesterolemia se presenta en el 27,9% de los
pacientes, siendo el tercer factor de riesgo cardiovascular mds frecuente; este
porcentaje es muy similar al recogido en otros registros: el PRIMVAC (27,3%)
(Ahumada, 2005), PRIAMHO 11 (28,6%) (Aros, 2003).

En el NRMI-2 (Maynard, 1995) hay un 28,7% de pacientes
hipercolesterolémicos en 1994, muy similar a nuestro estudio, pero en el NRMI-3
(Rogers, 2000) este porcentaje se incrementa de forma significativa hasta el 31,3%; en
el NRMI-4 (Babaev, 2005) la cifra de dislipemia es menor a la nuestra (20,3% vs 27,9%).
En otros registros como el SPRINT (Leor, 1993) o el IBERICA no se recogen la
hipercolesterolemia (Marrugat, 2000; Fiol, 2001). En los ensayos clinicos GUSTO-I
(Colmes, 1995; Anderson, 1997) y GUSTO-III (Hasdai 1999) el porcentaje de pacientes
con hipercolesterolemia es discretamente superior al nuestro, 31% y 33 %
respectivamente, siendo éste mucho menor en el GUSTO V (17%) (Reynolds, 2007).
En el Shock Registry (Buller, 2000) la presencia de hipercolesterolemia (40,2%) muestra
cifras muy superiores a nuestro estudio y a la mayoria de registros y ensayos clinicos.

En relacién al tabaco, sabemos que es un importante factor de riesgo de
cardiopatia isquémica y es un habito muy prevalente en Espafia (Regidor, 1995). En el
este estudio el 20,9% de los pacientes eran fumadores activos en el momento del
evento agudo; porcentaje que muestra diferencias llamativas con otros estudios, asi en
el SPRINT, (Leor, 1993; Gottlieb, 1997) en el registro IBERICA (Marrugat, 2000; Fiol,
2001) y especialmente en el NRMI-4 (Babaev, 2005) la frecuencia de pacientes
fumadores es mayor (26%, 28,5%, 43,4% y 45% respectivamente). En cambio en el
registro PRIMVAC (Cabadés 1999) disefiado para definir diferencias demograficas,
clinicas y pronosticas de las distintas areas geograficas del territorio nacional se
encuentra un porcentaje de fumadores inferior (16,9%).

En los ensayos clinicos GUSTO-I (Colmes, 1995; Anderson, 1997), GUSTO-III
(Hasdai, 1999) y especialmente en el Gusto V (Reynolds, 2007) el porcentaje de
pacientes fumadores es superior al nuestro, 34%, 31% y 46% respectivamente. La
presencia del tabaco es elevada tanto en el Shock Registry (Buller, 2000) como en el
Shock Trial (Hochman, 1999; Hochman, 2001), muy superior a nuestra poblacion,
apareciendo en el 51,5% y en el 52,6-56,8% respectivamente.

En nuestra poblacidn, al evaluar los antecedentes isquémicos previos en mas de
la mitad de los pacientes (54,8%) no se encontré ningln evento previo. A diferencia de
los resultados obtenidos en otros estudios nacionales (Marrugat, 2000; Fiol, 2001) e
internacionales (Buller, 2000; Hochman, 1999) en los que predomina el IAM como
antecedente coronario previo, en nuestra poblacion el evento isquémico previo mas
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frecuente es la angina, seguida del IAM con el 26,7% y 23,9% respectivamente. Esta
diferencia puede ser explicada por el sesgo de seleccién que se produce en los ensayos
clinicos, donde se excluye a los pacientes con mas antecedentes y mas comorbilidad.
En los ensayos clinicos GUSTO-I (Colmes, 1995; Anderson, 1997), GUSTO-III (Hasdai,
1999) e INJECT (INJECT, 1998) incluso el porcentaje de pacientes con angina previa es
superior al nuestro, 42%, 51 % y 52% (tratados con reteplase) y 51 % (en la poblacién
trombolisada con alteplase); en estos estudios la frecuencia de infartos previos si es
similar a la nuestra (25% y 28%).

Tabla 71. Factores de riesgo cardiovascular en distintos estudios nacionales e internacionales

ARIAM Gusto-llI GUSTO V SHOCK TRIAL
Colesterol 27,9% 33% 17%
HTA 49,8% 49% 33% 46,3%
DM 37% 23% 16% 32,8%
Tabaco 20,9 31% 46% 52-56%
Antecedentes 45,2% 51% 16% 32,5%

isquémicos

En el NRMI-4 (Babaev, 2005) el 23,2 % habia tenido infarto previo; en cambio
en el Gusto V (Reynolds, 2007) tan solo el 15% y 16% de los pacientes en cada grupo
de tratamiento habia tenido previamente infarto. Existen diferencias significativas en
el porcentaje de pacientes con infarto previo en el Shock trial (Hochman, 1999;
Hochman, 2001) y Shock Registry (Buller, 2000; Hochman 2000) siendo superior en
este ultimo (32,5% y 40,1% respectivamente) y en ambos, este antecedente isquémico
aparece con mayor frecuencia que en nuestra poblacién (32,5% y 40,1% vs 23,9%).

Tabla 72. Factores de riesgo cardiovascular en distintos estudios nacionales e internacionales.

ARIAM SPRINT NRMI-4 SHOCK PRIMVAC IBERICA
REGISTRY

Colesterol 27,9% 25,2% 20,3% 40,2% 27,3% 32,3%

HTA 49,8% 44,5% 49,7% 51,7% 43% 46,1%
44%

DM 37% 23,5% 27% 31,1% 40,6% 17,6%
29%

Tabaco 20,9 26% 45% 51,5% 16,9% 43,4%
28,5%

Antecedentes 45,2% 23,2% 40,15 41,9% 51,2%

isquémicos
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Caracteristicas del Infarto Agudo de Miocardio

En nuestra poblaciéon de pacientes complicados con Shock Cardiogénico, las
localizaciones mas frecuentes fueron la anterior, con peor prondstico y mas
complicaciones hemodindmicas (35,5%) e inferoposterior (25,5%), representando en
conjunto el 61% del total de IAM; este porcentaje de IAM anteriores es mas elevado
que el observado en otros registros, como el IBERICA (Marrugat, 2000; Fiol, 2001) que
oscila entre 28-39% dependiendo de la geografia, pero similar al mostrado por los
estudios PRIAMHO Il (Aros, 2003) y PRIMVAC (Ahumada, 2005).

En el Shock Registry (Buller, 2000; Hochman 2000) el 55% de los IAM eran de
localizacion anterior, 46% inferior, 21% posterior, hallazgos similares se encontraron
en el registro israeli SPRINT (Leor, 1993). En el Shock Trial (Hochman, 1999; Hochman,
2001) destaca también un predominio claro de la localizacién anterior, al igual que en
nuestra poblacion, en el 63,6% de los pacientes aleatorizados a revascularizacion
precoz y 57,4% de los estabilizados médicamente. En el GUSTO Il (Hasdai, 1999) el
60% de los IAM eran de localizacién anterior. En cambio en otros estudios la
localizacion mas frecuente fue la inferior, como el GUSTO-I (54,1%), (Colmes, 1995),
GUSTO-V (59%) (Reynolds, 2007) y el NRMI-4 (59,6%) (Babaev, 2005), cifras muy
superiores a las de nuestro estudio.

El predominio de IAM anterior en nuestra poblacién con Shock Cardiogénico
puede ser explicado por la mayor extension de estos infartos, mayor severidad de la
isqguemia y necrosis producida y mayor disfuncion miocardica provocada, asi como
mayores tiempos de retraso, mas numero de arterias coronarias implicadas, mayor
SIRS y maladaptacién de la respuesta neurohormonal. Tras la isquemia miocardica, se
produce una activacién de la respuesta neuroendocrina que intenta mantener el gasto
cardiaco, a través del incremento de las resistencias periféricas, e inducir una
respuesta hiperquinética (Gregor, 1988).

Clasicamente se reconoce que la variabilidad del tipo de respuesta
neuroendocrina es la responsable en parte del Shock Cardiogénico (Alonso, 1973). Una
respuesta neuroendocrina inadecuada genera dafio celular y una inadecuada vy
excesiva elevacion de la postcarga (Yates, 1981).
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Hay también evidencia de una respuesta inflamatoria sistémica en el Shock
Cardiogénico, manifestada por incremento de leucocitos, fiebre y reduccién en
resistencias sistémicas, siendo muy variable esta respuesta tras el Shock Cardiogénico
y jugando un papel muy diferente de unos pacientes a otros.

Los miocitos en la “zona border”, son mas susceptibles a presentar isquemia; la
expansiéon mecanica producida por infartos grandes, en especial los anteriores,
contribuyen al desarrollo del Shock Cardiogénico (Leor, 1994). La isquemia remota a la
zona infartada también tiene importancia, en especial con enfermedad multivaso,
pues puede contribuir a la disfuncidn, al estar limitada la reserva vasodilatadora,
alterada la autorregulacién, etc. Pueden ocurrir fenédmenos de cardiomiodepresién o
fendmenos de cardiotoxicidad, todos estos fendmenos pueden limitar la respuesta
hiperquinética de los segmentos sanos.

En el Shock Registry (Hochman, 1995; Hochman, 2000) los hallazgos
angiograficos mas comunes fue la enfermedad coronaria multivaso (oclusién del
tronco izquierdo 29%, enfermedad 3 vasos 58%, 2 vasos en 20%, 1 vaso 22%); esto es
importante porque la hiperquinesia compensatoria, normalmente desarrollada en los
segmentos de miocardio no afectados en el IAM, y esta respuesta ayuda a mantener el
gasto cardiaco, el fallo para desarrollar esta respuesta debido a IAM previos o a gran
grado de estenosis coronaria es un factor de riesgo para el Shock Cardiogénico y
muerte (Grines, 1989; Califf, 1994). Las autopsias muestran que las causas mas
frecuentes de Shock Cardiogénico vienen representadas por la gran extensién de la
necrosis miocardica (Scheidt, 1973; Alonso, 1973).

En cuanto a la extensién del infarto, la mayoria de ellos son con onda Q
(55,0%), en cambio los IAM sin onda Q suponen un 16% de los casos. Esta proporcién
de IAM Q es similar a la encontrada en otros registros como el IBERICA (Marrugat,
2000; Fiol, 2001), PRIMVAC (Cabadés 1999) PRIAMHO 1l (Aros, 2003) y NRMI-4
(Babaev, 2005).

Gravedad al ingreso y complicaciones

La clasificacion de Killip y Kimball es muy uatil en la practica clinica y es
ampliamente utilizada para establecer la gravedad en pacientes con sindromes
coronarios agudos. Nuestro estudio ha mostrado que, mds de la mitad de los
pacientes (60%) presentaban al ingreso un nivel de Killip y kimball de 4 puntos; lo que
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refleja que gran parte de los pacientes llegan en situacién de shock. El ensayo clinico
GUSTO-I (Colmes, 1995; Anderson, 1997) estratificando a sus pacientes segun el riesgo,
presentan a esta variable como predictora independiente de mortalidad, de manera
que los pacientes con mayor Killip 11I/IV presentan una mayor mortalidad; por lo tanto
una gravedad inicial mas elevada podria explicar, entre otros factores, las variaciones
en la mortalidad intraUCI del registro ARIAM.

Los pacientes que muestran killip y kimball IV necesitan cuidados y medidas
mas agresivas como monitorizacion hemodindmica invasiva, coronariografia, BCIA y
revascularizacion (Hochman, 2000; Hasdai, 2000). La limitada capacidad de la
trombolisis para la mejora del resultado en estos pacientes sirvid de estimulo para el
estudio de medidas mas agresivas de revascularizacién.

En el estudio multicéntrico SHOCK Registry (Hochman, 2000; Dzavik, 2003) se
estudié mediante coronariografia a 748 pacientes, de un total de 1.190 y se aprecid
gue estos pacientes tenian una proporcién mas alta de afectacién del tronco comun de
la coronaria izquierda (15,5%) que resultd la causante del IAM. Existe correlacion entre
los hallazgos de la coronariografia, extension coronaria y mortalidad de los pacientes
con shock, llegando ésta al 50,8% en los pacientes con enfermedad de 3 vasos y al
78,6% cuando la arteria responsable es la coronaria izquierda.

Por otro lado si se analiza el cambio de actitud terapéutica en estos ultimos
afos podemos ver que en los diferentes registros como el NRMI (Rogers, 1994;
Maynard, 1995 ; Gurwitz, 1996 ; Becker, 1998 ; Rogers, 2008), o REGICOR (Sala, 1995;
Marrugat, 2000) se utilizan mds los tromboliticos, beta-bloqueantes, IECAS y los
procedimientos de revascularizacién miocardica, que se ha asociado a una disminucién
en la mortalidad de los pacientes con shock. En el ensayo clinico GUSTO | (Colmes,
1995) y GUSTO Il (Hasdai, 1999) el 16,1% vy el 17,7% de los pacientes respectivamente
presentaban al ingreso un grado de killip y kimball 1ll-IV, cifras muy inferiores a las
nuestras, debido una vez mas probablemente a la diferencia que existe entre los
ensayos clinicos y los registros.

La gravedad al ingreso se evalué también mediante la escala de gravedad
APACHE II, aunque la utilidad como predictor de esta escala ha sido puesta en duda en
pacientes coronarios. La puntuacion APACHE Il en las primeras 24 horas de estancia en
UCI de los pacientes con Shock Cardiogénico es de 19,81 + 13,13.
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Curso clinico y complicaciones

Observamos que en los pacientes con Shock Cardiogénico son mas frecuentes
todas las complicaciones hemodinamicas, eléctricas, isquémicas y clinicas, excepto la
hipertension arterial. Datos muy similares se reflejan en otros estudios (Webb, 2000;
Hasdai, 2000; Zeymer, 2004; Holmes, 2005). En el Gusto Ill los pacientes con Shock
Cardiogénico se complicaban mas con fracaso ventricular derecho, arritmias e
isquemia recurrente (Hasdai, 2000). En el ensayo clinico Gusto II-b se observé que en
los pacientes con Shock Cardiogénico también el reinfarto y recurrencia isquémica era
mucho mas frecuente (Berger, 1999); hallazgos similares se encontraron en el Shock
registry (Jacobs, 2000) y Shock trial (Hochman, 2001).

Manejo del Shock Cardiogénico

Se debe instaurar de inmediato el tratamiento médico habitual del IAM, si no
se habia iniciado previamente: antiagregacidn, anticoagulacién, IECAS segun tensiones
arteriales, hipolipemiantes y beta-bloqueantes si no existe contraindicacion. Asi como
medidas generales: correccion de hipoxemia, monitorizacion hemodinamica vy
realizacion de ecocardiografia de forma inmediata (White y Chew, 2008; Bassand,
2007; Anderson, 2007; Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008;
Hoekstra, 2009; Pollack, 2008; Krumholz, 2009).

Si el Shock Cardiogénico es debido a complicaciones mecdnicas se debe tratar la
causa especifica; en la mayoria de las ocasiones es debido a disfuncion ventricular
izquierda severa. El objetico principal serd mantener una presion de perfusién
adecuada, presién arterial media mantenida, utilizando agentes vasopresores como la
dopamina o noradrenalina, también inotrépicos como la dobutamina o levosimendan.

También se usan los vasodilatadores a fin de mejorar el gasto cardiaco y de
reducir la presion de llenado del VI. Sin embargo, al disminuir la ya reducida presién de
perfusién coronaria, puede comprometer aun mas la perfusién miocardica,
apareciendo un circulo vicioso.
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A pesar de ésto, los vasodilatadores pueden utilizarse en conjunto con el balén
intraadrtico de contrapulsacion y los agentes inotrdpicos con el fin de mejorar el gasto
cardiaco y conservar o aumentar la perfusién coronaria (Califf, 1994).

Existen cinco terapias esenciales en el tratamiento de Shock Cardiogénico
dirigidas a mitigar el efecto de la necrosis miocardica, disminuir la hibernacién, limitar
el aturdimiento miocardico y controlar el efecto neurohormonal; asi como prevenir
eventos cardiovasculares futuros: vasopresores, BCIA, trombolisis, ICP 'y
revascularizacién quirurgica. Las dos primeras son sélo utiles como medidas de soporte
temporales; lo esencial es la apertura y revascularizacion de la arteria coronaria
ocluida; de todas ellas hablaremos con mas detalle mas adelante.

En IAMSTE se debe realizar coronariografia inmediata y si no se puede o ésta se
demora mas de 90 minutos, administrar trombolisis sistémica junto con la
implantacion del BCIA (lo antes posible) y/o drogas vasopresoras; en el FTT (FTT, 1994)
los pacientes con PAS sistélica < 100 mm Hg que recibieron trombolisis sistémica
presentaron una mortalidad del 28,9% vs 35,1%, o sea 62 vidas salvadas por cada 1000
pacientes tratados. Para los IAMNEST, se debe administrar inhibidores de
glucoproteinas e ICP lo antes posible.

La cirugia en el Shock Cardiogénico es eficaz, aunque en el Shock trial se
recomienda cirugia ante afectacién de DA o tres vasos, los resultados fueron similares
(ICP y CABG) (Hochman, 1999). La cirugia puede recomendarse con la preimplantacion
del BCIA. El tratamiento quirdrgico en el Shock Cardiogénico, ademas de corregir las
alteraciones mecdnicas, puede incluir la endoprétesis de vasos ocluidos y no ocluidos
pero gravemente lesionados.

La oclusién de un vaso principal puede causar disfuncion ventricular izquierda e
hipotensidn, lo cual puede conducir a hipoperfusién e isquemia del miocardio indenme
por los otros vasos afectados; la disfuncion ventricular puede mejorar aliviando esta
isqguemia mediante revascularizacidn.
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Tabla 73. Recomendaciones seglin la AHA/ACC 2008 (Pollack, 2008) para el manejo del Shock
Cardiogénico.

Recomendaciones segun la AHA/ACC 2008 (Pollack, 2008)

Clase |

El BCIA es recomendado para pacientes con IAMSTE cuando el Shock
Cardiogénico no revierte rapidamente con terapia farmacoldgica. Es una
medida de estabilizacién para la angiografia y revascularizaciéon inmediata.
(Nivel de Evidencia: B)

La monitorizacion arterial es recomendada para el manejo de pacientes con
IAMSTE con Shock cardiogénico. (Nivel de Evidencia: C)

La Revascularizacion precoz es recomendada mediante ICP o cirugia para
pacientes menores de 75 afios con elevacién de ST o nuevo bloqueo de rama
izquierda que desarrolla shock en las primeras 36 h del IAM y son apropiados
para revascularizaciéon y puede ser realizada dentro de las 18 h del Shock
Cardiogénico, a menos que mas soporte sea inutil por deseo del paciente o por
contraindicacién para mds terapia invasiva. (Nivel de Evidencia: A)

Terapia fibrinolitica debe ser administrada en pacientes con IAMSTE con Shock
Cardiogénico en los que sea inapropiado mas terapia invasiva y no tenga
contraindicaciones para trombolisis. (Nivel de Evidencia: B)

Debe realizarse ecocardiografia para valorar complicaciones mecdnicas, a
menos que éstas sean valoradas por medidas invasivas. (Nivel de Evidencia: C).

Case lla

La monitorizacion de la arteria pulmonar puede ser util para el manejo de
pacientes con IAMSTE y Shock Cardiogénico. (Nivel de Evidencia: C)

La revascularizacion precoz con ICP o cirugia es razonable en pacientes
seleccionados de 75 anos con ST elevado o LBBB que desarrolla shock en las
primeras 36 h del IM y son apropiados para revascularizacion que puede ser
realizada dentro de las 18 h del Shock Cardiogénico. Pacientes con buen estado
funcional previo quienes acceden a medidas invasivas pueden ser

seleccionados para tales estrategias. (Nivel de Evidencia: B).
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Tratamiento medico

En el andlisis univariante de las diferencias en la administracion de tratamiento
médico, se observa en los pacientes con Shock Cardiogénico una menor utilizaciéon de
AAS, beta-bloqueantes orales e intravenosos, IECAs, hipolipemiantes y heparina. Este
es un dato muy interesante porque en estos pacientes de alto riesgo se ha detectado
en nuestro estudio que las variables que se comportan como protectoras ante el
desarrollo de SC son, entre otras, la administracion de beta-blogqueantes orales,
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECAS) e hipolipemiantes. La
baja frecuencia de utilizacién de estas terapias se puede explicar porque la mayoria de
los pacientes llegan en Shock Cardiogénico, donde el uso inicial de estos farmacos esta
controvertido, excepto las estatinas que si proporcionan un mejor prondstico en la
fase aguda del evento isquémico.

El estudio COPERNICUS (Packer, 2001) demuestra que el tratamiento a largo
plazo con carvedilol en pacientes con insuficiencia cardiaca severa reduce la tasa de
muerte anual en un 35% vy la tasa de muerte y/u hospitalizacion en un 24%, siendo
dicha diferencia evidente a partir del 3° mes de tratamiento. Este efecto es similar en
todos los subgrupos estudiados (segun edad, sexo, FEVI y etiologia de la insuficiencia
cardiaca); muy especialmente, este efecto se mantiene en el subgrupo definido como
de alto riesgo (depresion muy severa de la funcion ventricular o descompensaciones
recurrentes o frecuentes). El tratamiento con carvedilol fue mejor tolerado que el
placebo. Es interesante recalcar que este beneficio (71 vidas salvadas por cada 1000
pacientes tratados durante un afio) se consiguid en pacientes que ya estaban tomando
medicacién que previamente habia demostrado reducir la mortalidad en insuficiencia
cardiaca (IECA o ARA-II).

Sin embargo, este resultado no se puede extrapolar a aquellos pacientes no
incluidos en este estudio (aquellos con necesidad de cuidados intensivos, en situacién
de shock, retencién marcada de fluidos, necesidad de tratamiento inotrépico o
vasodilatador intravenosos, hipotensidon sintomatica o insuficiencia renal). Estos
resultados contrastan con los del estudio BEST (BEST, 2001), que no muestran un
beneficio del bucindolol (Beta-Bloqueante no selectivo con propiedades antialfa 1) en
pacientes con ICC en clase llI-IV de la NYHA, por tanto, es posible que la capacidad
beta-blogqueante por si sola no sea suficiente para que un farmaco sea efectivo en
insuficiencia cardiaca severa y los resultados de este estudio no pueden considerarse
generalizables a otros beta-bloqueantes.
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Antiagregantes

La antiagregacidn con acido acetilsalicilico (AAS) se realizd en el 79,3% de los
pacientes, estas cifras son menores a las encontradas en otros registros como el
IBERICA (91,5%) (Marrugat, 2000; Fiol, 2001), PRIMVAC (87%) (Ahumada, 2005), el
NRMI-4 (90,6%) (Fonarow 2009) y registro GRACE (Eagle, 2002) donde se usa en el
95% en los ST elevados y 91% en ST no elevado; pero son muy similares a las
observadas en el registro aleman (80,5%) (Frilling, 2002) y el SPRINT (76%) (Gottlieb,
1997). Segun observaciones realizadas sobre pacientes ancianos del registro CCP, hasta
un tercio de los que no presentaban contraindicaciones para la antiagregaciéon no la
recibieron durante los dos primeros dias (Petersen, 2003).

Observamos en nuestro estudio un escaso porcentaje de administracion de AAS
de forma extrahospitalaria (31,3%), teniendo en cuenta que la ausencia de tratamiento
prehospitalario con AAS es una variable que permanece asociada de forma
independiente a la mortalidad de los pacientes con SCA complicado con Shock
Cardiogénico y, ademas es una recomendacion Tipo | (nivel de evidencia A) de la
ACC/AHA 2008 (Pollack, 2008) comenzando en el primer dia de IAM y manteniéndola
de forma indefinida, reduciendo la mortalidad precoz por IAM.

Dos importantes estudios, el COMMIT/CCS-2 (Chen, 2005) y el CLARITY-TIMI 28
(Sabatine, 2005) han apoyado la nueva recomendacion Clase | de la AHA/ACC (Pollack,
2008): 75 mg de Clopidogrel diarios deberian administrarse junto al AAS en pacientes
con IAMSTE independientemente de si han recibido terapia de reperfusion o no (nivel
de evidencia A) y deberia continuarse al menos durante 14 dias. E| COMMIT/CCS-2 ha
demostrado que clopidogrel reduce la mortalidad del paciente durante los dias del
ingreso hospitalario independientemente del sexo, la terapia estandar recibida o la
localizacion del infarto sin que se apreciara un incremento significativo del riesgo de
hemorragias asociadas al uso de clopidogrel (Chen, 2005).

Betabloqueantes

La administracion de Beta-bloqueantes se incluye en la guia europea (Task Fort
of European Society of Cardiology, 2007, 2008), igualmente en las pautas del manejo
del IAMSTE elaboradas por ACC/AHA en 2008, la administracion de beta-bloqueantes
orales en las primeras 24 h del evento isquémico se recomienda como clase | con nivel
de evidencia A.
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La administracion de beta-blogieante en la fase aguda del IAM ha demostrado
disminuir la mortalidad, siendo mas beneficiosos en infartos extensos, de localizacién
anterior, en presencia de isquemia miocardica y de arritmias ventriculares, incluso en
los pacientes de edades mds avanzadas (Jariwala, 2010; Bohm, 2011); a pesar de este
hallazgo y su recomendacidn en las guias clinicas existe resistencia en su prescripcién,
al igual que ocurre con otras medicaciones de demostrada eficacia y recomendadas
por las guias.

En nuestro estudio se administrd beta-bloqueantes orales en el 14,1 % de los
pacientes, porcentaje muy bajo si tenemos en cuenta que gran parte de nuestros
pacientes presentan infartos anteriores de gran extension donde se ha demostrado un
gran beneficio de los mismos, ademas en el andlisis multivariante se ha observado que
son un factor protector en el desarrollo de Shock Cardiogénico. Mediante el analisis
univariante observamos un menor uso de beta-bloqueantes orales en pacientes con
Shock Cardiogénico, respecto a los que no lo presentan (46,5% vs 14, 1%; P<0,0001).

Nuestra cifra es muy inferior a la recogida en otros registros espafoles como el
IBERICA (Marrugat, 2000; Fiol, 2001) donde se observa su uso en un 24-56% de
pacientes dependiendo del nivel del hospital, en el PRIMVAC (Ahumada, 2005) el uso
es similar a nuestro estudio (17%); en registros internacionales, como en el NRMI 4 se
mostrd una tendencia al incremento del uso de los beta-bloqueantes orales (del 35,5%
al 59,6%), asi como de IECAS y antiagregacion (Fonarow, 2009). En el registro CCP
(Jencks, 2000) el uso es muy superior al nuestro (56%), en el SPRINT-2 (Goldberg,
2001) se emplearon Beta-bloqueates en el 38% (hombres) y 33 % (mujeres),
presentando su utilizacién un ascenso significativo respecto al SPRINT-1 cuyas cifras se
situaban mas similares a las nuestras, 17 % (hombres) y 19% (mujeres) (Gottlieb,
1997). En el registro Grace (Eagle, 2002) el uso de beta-bloqueantes es muy superior al
nuestro (81% en ST elevado y 78% en ST no elevado).

Estas diferencias tan marcadas con otros estudios se pueden deber a que la
mayoria de los trabajos recogen poblaciones globales e incluso excluyen a los
pacientes de mayor riesgo o en Shock Cardiogénico donde el uso de beta-bloqueantes
en las primeras 24 horas es discutido, en cambio nuestra poblacién en estudio son
pacientes complicados con Shock Cardiogénico. Un estudio realizado con 7356
pacientes con Shock Cardiogénico obtenidos del NRMI-4 (Babaev, 2005) muestra un
uso de beta-bloqueantes IV muy elevado 66,7% y 61,4% en cada subgrupo del estudio.

En los ensayos clinicos mas recientes como el GUSTO V (Reynolds, 2007) los B-
bloqueates se utilizaron en aproximadamente un 20% en cada uno de los grupos de
estudio, en cambio en el ASSENT-IIl se emplean en el 84 % en cada grupo (Johanson,
2009).
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IECAS

La administracion oral de estos farmacos en pacientes con IAMSTE que no
presenten contraindicaciones es recomendacidn tipo | con nivel de evidencia A por las
guias de la ACC/AHA elaboradas en 2008 (Pollack, 2008), en cambio la guia europea
(Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008) realiza recomendacidn tipo
Ila la administracidon de IECAs a los pacientes que no presenten contraindicacién desde
el primer dia y otorga recomendacién tipo | en aquellos de alto riesgo con nivel de
evidencia A, como es nuestra poblacién de estudio con Shock Cardiogénico; pese a
estas recomendaciones y a pesar de que cada vez se usan con mas frecuencia en los
ultimos anos, se sigue sin administrar en un gran porcentaje de pacientes.

Mediante el analisis univariante se observa diferencias estadisticamente
significativa en cuanto a la administracién de IECAs entre los pacientes con y sin Shock
Cardiogénico (33,4% vs 45%; p<0,0001). El 33,4% de nuestros pacientes fueron
tratados con IECAs, cifra inferior a la encontrada en otros registros como el IBERICA
(51,5%) (Marrugat, 2000; Fiol, 2001) y el GRACE (66% en ST elevado y 55% en ST no
elevado) (Eagle, 2002), pero superior a las de otros estudios como el NRMI-4 (Babaev,
2005; Rogers, 2008) donde se usaron en el 18,9% y 8,8% de los pacientes en las
primeras 24 horas, en el PRIMVAC (26,8%) (Ahumada, 2005) y el SPRINT (29%)
(Gottlieb’ 1997). En el GUSTO V (Reynolds, 2007), un ensayo clinico contemporaneo
gue incluye pacientes con Shock Cardiogénico se usan los IECAs en un porcentaje
bastante inferior al nuestro 13%-14%; en cambio en el ASSENT-III se administran en el
60,6% (Johanson, 2009).

Hipolipemiantes

Las guias de practica clinica del afio 2008 (Pollack, 2008) de la ACC/AHA
(American College of Cardiologia/American Heart Association), recomendaron que tras
el IAM los pacientes con LDL colesterol > 100 mg/dl deberian ser tratados con
medicacidn, siendo de eleccion las estatinas (recomendacion clase |, nivel de evidencia
A).
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En nuestra poblacidn se administraron los hipolipemiantes en un porcentaje
bajo, el 11,8% de los pacientes con Shock Cardiogénico, observando en el analisis
univariante diferencias estadisticamente significativas respecto a su uso en pacientes
con y sin Shock Cardiogénico (11,8% vs 25,5%). El uso de hipolipemiantes es muy
inferior al observado en otros estudios como el NRMI-2 (31,5%) (Wu, 2002) y NRMI-4
(Babaev, 2005) (35,7%).

Tabla 74. Registros hospitalarios seleccionados. Tratamiento médico.
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Inotropicos

Curiosamente la administracién de inotropos en el Shock Cardiogénico no ha
demostrado que incremente la supervivencia, aunque se ha observado que la
dobutamina mejora los pardmetros hemodinamicos (Dickstein, 2008)). Ademads se ha
sugerido que la administracion de inotropos podrian acelerar la disfuncidn miocardica,
debido a una rapida desebilizacion de los betaadrenérgicos y la necesidad del
incremento de las dosis de inotropos (Harding, 1994).

Por lo tanto nuevas drogas inotrdpicas, tales como el Levosimendan, se estan
probando en el Shock Cardiogénico actualmente (Lehmann, 2004; Alhashemi, 2005;
Buerkem, 2010). Trabajos recientes con pequefias series de casos informan que el
Levosimendan tiene efectos hemodinamicos beneficiosos de forma precoz y
mantenida en el tiempo, disminuyendo los dias de ventilacién mecdnica y dias de
estancia en UCI (Russ, 2007; Christoph, 2008; Lehmann, 2008).En nuestro medio, el
74,9% de los pacientes con Shock Cardiogénico han recibido inotrdpicos; porcentaje
bajo si los comparamos con el Shock registry (95,7%) (Dzavik, 2003) y con el Shock trial,
donde recibieron drogas inotropas el 99,3% en el grupo randomizado a ICP precoz, y
98,6% en el randomizado a estabilizacién médica (Hochman, 1999).

Reperfusiéon miocardica

La reperfusion miocardica de forma farmacolégica o mecanica es la solucién
intuitiva mds eficaz en el manejo del Shock Cardiogénico causado por oclusién arterial.
Se ha constatado que en ocasiones el Shock Cardiogénico ha revertido tras la
reperfusion inmediata, normalmente con terapia fibrinolitica, ICP de urgencia o
combinacion de ambas (Califf, 1994). Existe evidencia de que la restauracién precoz del
flujo de la arteria obstruida tras la llegada de los sintomas en pacientes con IAMSTE es
el determinante principal de los resultados a corto y largo plazo independientemente
de que se realice fibrindlisis o ICP (De Luca, 2004, 2009; Boersma, 2003).

En la ultima década ha habido gran cantidad de trabajos comparando la
fibrindlisis y el ICP en los pacientes con IAMSTE, donde se observa, como hemos
mencionado previamente, que la terapia de reperfusién mejora la mortalidad en
ambos casos, pero los datos apoyan un mayor beneficio con el ICP (Svensson, 2006;
Koeth, 2009, 2010; Aasa, 2010), este beneficio también es superior en los pacientes
con Shock Cardiogénico (Hochman, 2001, 2006; Lee, 2008).
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Cuando la mortalidad estimada con la fibrindlisis es muy alta, como en el caso
de pacientes con Shock Cardiogénico, existe evidencia a favor de una estrategia con
ICP. El Shock trial demostrd que los pacientes con Shock Cardiogénico a los que se les
realizaba ICP precoz tenian mejor supervivencia al afio (53% vs 66%) (Hochman, 2001).
Datos observacionales del NRMI sugieren superioridad del ICP sobre la fibrindlisis en
pacientes con Killip mayor de Il (Wu, 2002). Otros estudios comparan la realizacion de
ICP con mas de 60 minutos de retraso desde el inicio de los sintomas con la terapia
fibrinolitica inmediata e informan que en estos casos no encuentran mejoria de la
mortalidad con la estrategia invasiva (Nallamothu, 2003; Andersen, 2003).

En algunas series de pacientes, la mortalidad parece reducirse en un 30% en
los que se realizaron ICP o revascularizacion quirdrgica coronaria temprana (Holmes,
1997, GUSTO 1). En otros trabajos la estrategia invasiva se mantiene como variable
independiente asociada a la disminucién de la mortalidad (Goldberg, 1999; Goldberg,
2001; Edep, 2000; Hasdai, 1999).

Trombolisis

Estudios previos han evidenciado que la administracion de trombolisis
sistémica de forma precoz reduce la incidencia de Shock Cardiogénico (AIMS Trial
Study, 1988; Wilcox, 1988) y reduce la mortalidad de los pacientes con IAM (Banegas,
1992; Colmes, 1995; Grines, 1993; Goldberg, 1999; Hasdai, 1999; Goldberg, 2001;
Edep, 2000), no obstante no esta claro si su administracion ante el Shock Cardiogénico
disminuye la mortalidad.

La mayoria de los ensayos clinicos que evaluan los beneficios de la trombolisis
en el IAM excluyen a pacientes con Shock Cardiogénico. Los datos del Shock registry
encontraron que los pacientes que recibieron trombolisis tuvieron una mortalidad
similar que los pacientes que no la recibieron (61% versus 71%, p=0,334) (Hochman,
1995). En el ensayo GISSI (GISSI, 1986), la mortalidad a los 30 dias tras el Shock
Cardiogénico era de 69,9% en los tratados con estreptoquinasa versus 70,1% en el
grupo placebo. EI metaanalisis FTT (FTT, 1994) demuestra la escasa eficacia de la
terapia fibrinolitica en los casos de Shock Cardiogénico. El metandlisis FTT detecta que
el mayor beneficio absoluto ocurre con la presidn arterial menor de 100 mm Hg (36,1%
vs 29,7%; 66 vidas salvadas por 1000 pacientes) o la frecuencia cardiaca > 100 latidos
por minuto (23,8% vs 18,9%; 33 vidas salvadas por 1000 tratados). No obstante la
mayoria de estos pacientes no fueron diagnosticados de Shock Cardiogénico (FTT,
1994).
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No hay evidencia de superioridad de un trombolitico sobre otro en términos de
efectividad en el caso del Shock Cardiogénico. Aunque el Gusto | sugiere que el
Alteplase es mas efectivo que la estreptoquinasa en la prevencion del Shock, ésta
puede ser incluso un poco superior en efectividad y el alteplase parecer ser similar a
reteplase (Berkowitz, 1997). El grado de reperfusion coronaria se correlaciona con los
resultados (GUSTO, 1993) y la reperfusion es menor en los pacientes con Shock
Cardigénico. Cuando la reperfusidon es exitosa la mortalidad es muy inferior. La
explicacidon por lo que la trombolisis podria ser menos eficaz cuando existe Shock
Cardiogénico no esta clara, puede ser por menor tensién y menor penetracion del
agente trombolitico, el colapso pasivo de la arteria relacionada con el IAM y la acidosis
que podria inhibir la conversién de plasmindgeno en plasmina (Becker, 1993).

Sobre modelos animales se ha observado que la resistencia hacia la trombolisis
del Shock Cardiogénico, podria ser evitada con el BCIA (Prewitt, 1993; Prewitt, 1994).
Este efecto no es mediado por un incremento significativo del flujo coronario sino que
se sugiere que el beneficio es debito a un aumento de la presidn diastdlica o a doblar
el numero de ondas de presidon en cada periodo diastélico. Otra posibilidad podria ser
incrementar la presion de perfusidn con inotrépicos (Prewit, 1997), esto ha sido
estudiado en una pequefia serie de 8 pacientes con buen resultado (Garber, 1995).
Pequenios estudios sugieren que los vasopresores podrian aumentar la presidn adrtica
y mejorar la eficacia de los tromboliticos (Garber, 1995; Prewitt, 1993).

Varios estudios han mostrado que la combinacion de BCIA y de trombolisis
induce una mejoria de la mortalidad (Anderson, 1997; Kovack, 1997; Barron, 1999;
Sanborn, 2000; Drakos, 2008). Kovack et al encontraron una disminucion de la
mortalidad que se seguia manteniendo al afio con el empleo de trombolisis + BCIA,
(supervivencia inicial 93% versus 37%), y al afio (67% versus 32%) (Kovack, 1997). De
los 21178 pacientes incluidos en el NRMI 2 que desarrollaron Shock Cardiogénico, la
mortalidad fue menor en los pacientes a los que se le administré trombolisis mas BCIA
que a los que sélo se administré trombolisis (49% versus 69%) (Barron, 1999).

El estudio TACTIS (Ohman, 2000) se termind de forma precoz demostrando que
la tasa de mortalidad a los 6 meses con trombolisis sola era 80% vs 39% cuando se usa
de forma combinada trombolisis + BCIA (p=0,05). Con posterioridad de los 857
pacientes del Shock registro, la combinacién de BCIA + trombolisis fue asociada con un
46% de mortalidad en comparacién con el 76% de los pacientes que no recibieron
ninguna, pero estos resultados pueden presentar valores confundentes por la edad,
revascularizacion, etc. (Sanborn, 1998).
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Datos mas recientes del Ensayo TACTIS (Ohman, 2005) revelan que el IBCIA se
implantd en 27 pacientes tras 30 minutos de administrar la trombolisis y se mantenia
34 horas; los pacientes con Klllip IlI-1V tenian una tasa de mortalidad a los 6 meses mas
baja. En el Shock trial (Hochman, 2003) entre los 302 pacientes aleatorizados a
tratamiento médico, los que recibieron la trombolisis presentaron una tasa de
mortalidad mas baja que se mantenia al afio. El BCIA se implantd en 86%, 49%
recibieron BCIA + trombolisis, 7% trombolisis sin baldn, 37% BCIA sin trombolisis y 6%
nada. La trombolisis era administrada en una media de 1,3 horas antes del diagndstico
de Shock Cardiogénico; el 66 % de pacientes recibieron tromboliss antes de ser
diagnosticados de Shock Cardiogénico.

Los pacientes que no recibieron trombolisis tendian a ser mas jévenes, a tener
poca comorbilidad y menos estenosis severa (debido a la reperfusion como resultado
de la trombolisis), aunque la incidencia de enfermedad multivaso era idéntica en los 2
grupos. Con la trombolisis, el 58% mostré un flujo grado TIMI 2-3, mientras que sin
trombolisis, 43% mostré flujo TIMI 2-3 (P= 0,003). Al aifio se observé que habia una
clara reduccién en la tasa de mortalidad (0,59 (0,39-0,88)) en pacientes que fueron
tratados exclusivamente con trombolisis.

Analizando el manejo terapéutico de nuestro grupo de pacientes, podemos ver
en el andlisis univariante, que a los pacientes con Shock Cardiogénico se les adminsitro
mas trombolisis en comparacion a los que no presentaban dicha complicacién (37,5%
vs 30,3%; P<0,0001); a pesar de esta diferencia, observamos que a mas de la mitad de
nuestra poblacion, que es de alto riesgo, no se les realizd ningln tipo de
revascularizacidon precoz. Este hallazgo es interesante destacarlo ya que la apertura
precoz de la arteria coronaria ocluida es el punto clave y la solucién mas eficaz en el
manejo de estos pacientes y ademas la trombolisis es una recomendacion tipo | (nivel
de Evidencia B) por la ACC/AHA (Pollack, 2008) y ESC (Task Fort of European Society of
Cardiology, 2007, 2008), en pacientes con IAMSTE con Shock Cardiogénico en los que
sea apropiado mas terapia invasiva y no tengan contraindicaciones para trombolisis.

Resulta Ilamativo la baja frecuencia de realizacién de trombolisis
extrahospitalaria en ambos subgrupos, aunque significativamente menor en los
pacientes con Shock Cardiogénico y sobre todo teniendo en cuenta que hay estudios
que apoyan que la incidencia de Shock disminuye con la administracién de trombolisis
precoz (AIMS Trial Study, 1988; Wilcox, 1988;), especialmente cuando se administra de
forma extrahospitalaria (Morrison, 2000; Steg, 2003).
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Datos provenientes del estudio CAPTIM indican que el tiempo desde el inicio de
los sintomas deberia considerarse cuando se tiene que elegir una terapia de
reperfusidon en IAMSTE; apunta que la trombolisis prehospitalaria puede ser preferible
al ICP en aquellos pacientes tratados dentro de las dos primeras horas del inicio de los
sintomas (Steg, 2003).

El escaso uso de trombolisis extrahospitalaria en parte puede ser explicado por
el hecho de ser enfermos mdas mayores con mucha comorbilidad donde el médico
puede tener cierto temor a su administracién. En la tabla siguiente se expone el
porcentaje de trombolisis realizado en diferentes estudios.

Tabla 75. Administracion de terapia trombolitica en diferentes estudios.

ESTUDIOS TROMBOLISIS (%)

ARIAM 37,5% (con SC) y 30,3% (sin SC)
MASH 36%

Shock Registry 72,45 (<75 afios) y 62% (>75 afios)
NRMI-2 19,2% ( con SC) y 19% ( sin SC)
NRMI-4 19,9%

Registro aleman 50,5%

GRACE 47% (ST elevado) y 5% (ST no elevado)
PRIAMHO II 42%

IBERICA 41,8%

MINESOTA 34 %

PRIMVAC 42,1%

GUSTO Il 35 % (alteplase) y 37% (reteplase)
GUSTO V 36%

Shock Trial 49,3%

Revascularizacion mecanica (ICP)

Hasta la década de los 80 sélo se hacian ICP de forma aislada y se describen series
de casos; a partir de 1985 han sido publicados multiples series de casos con unos
resultados espectaculares. Tabla 76.
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Tabla 76. Estudios que reflejan el beneficio del ICP.

1122 33% 68%
51 50% 74%
837 52% 73%
1380 41% 79%
2972 43% 61%
21718 47% 69%
55 69% 78%
302 47% 56%

El Shock trial evalud el tratamiento del IAM complicado con Shock Cardiogénico
mediante la revascularizacidon temprana. Los criterios de ingreso fueron: ST elevado, o
nuevo BRI, PAS< 90 mm Hg durante mas de 30 minutos, hipoperfusidon periférica, inicio
del shock en las primeras 36 horas del IAM, y menos de 18 horas de evolucién del
shock (Hochman, 1999). Los pacientes con Shock Cardiogénico debido a insuficiencia
del VI, complicando el IAM, fueron distribuidos aleatoriamente a revascularizacién
urgente (n=152), mediante cirugia o angioplastia, o a una estabilizacién médica inicial
(n=150). En el 86% de ambos grupos se realizd contrapulsacidn con baldn intraadrtico.
El objetivo primario fue la mortalidad de toda causa a los 30 dias; un objetivo
secundario era la mortalidad a los 6 meses. A los 30 dias la mortalidad total era de un
46,7% en el grupo de los revascularizados, no significativamente diferente del 56% de
la tasa de mortalidad observado en el grupo con tratamiento médico (p =0,11).

Sin embargo, la mortalidad a los 6 meses era significativamente menor en el
grupo de revascularizados frente al grupo que habian recibido tratamiento médico,
con tasas del 50,3% frente al 63,1%, respectivamente (p =0,027). Los subgrupos del
Shock trial (Hochman, 1999) que se beneficiaron particularmente de la estrategia de la
revascularizacion temprana, es decir mortalidad reducida a los 6 meses, fueron
aquellos menores de 75 afios con IAM previo y los intervenidos antes de las 6 h de
instauraciéon del infarto. Resultdé en 132 vidas salvadas por afio y por 1000 pacientes
tratados, comparados con aquellos pacientes no revascularizados (Hochman, 2001). La
mayoria de los pacientes del Shock trial tenian enfermedad multivaso, y de ellos el 40%
requirieron cirugia cardiaca.
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No obstante la mayoria de estos ensayos clinicos tienen diversos sesgos, siendo
los pacientes incluidos habitualmente jévenes, y con menor gravedad. En el Shock trial
los pacientes seleccionados para ICP tenian menor mortalidad que los no
seleccionados, aunque no fuesen revascularizados (Hochman, 2001). Los pacientes
seleccionados en el GUSTO —1 para ICP fueron mds jovenes, con menos retraso y con
una menor incidencia de infartos previos (Berkowitz, 1997).

En el ensayo PAMI, donde se compara la ACTP directa con la trombolisis, se
observa una disminucion de la mortalidad con la ACTP (2% vs 10,4%) (Grines, 1993). En
el SMASH se introdujeron en 4 afios sélo 55 pacientes, se suspendié sin diferencias
(Urban, 1999). En el GUSTO-1 con 2972 pacientes se detecta una diferencia de
mortalidad del 43 % vs 61%, a los 30 dias, (ICP versus trombolisis) (Colmes, 1995). En
otros trabajos, Worcester Herart attack study (Banegas, 1992) o california state
database (Edep, 2000) y Gusto-lll, la estrategia invasiva se mantiene como variable
independiente asociada a la disminucion de la mortalidad (Hasdai, 1999).

Trabajos mas recientes apoyan una revascularizacion invasiva precoz en los
pacientes con Shock Cardiogénico porque mejora la supervivencia a corto y largo
plazo (Hochman, 2001, 2006; Lee, 2008) y mejora el estado funcional y la calidad de vida
(Sleeper, 2005; Drakos, 2009). La ACTP primaria suele inducir un flujo TIMI 3, en el 80 ¢
90% de los IAM (Grines, 1993; Zijlstra, 1993; Svensson, 2006; Koeth, 2009, 2010)
comparado con la trombolisis sistémica (50 — 60%) (GUSTO, 1993).

Los stents podrian mejorar el flujo TIMI y la incidencia de reestenosis (Al
Suwaidi, 2000; Hasdai, 2002). Esto podria ser mads relevante aun en los pacientes en
situacion de shock, pues los pacientes con una lesién coronaria inferior al 50% tienen
una mortalidad del 38% versus 81% en los pacientes con una estenosis superior al 50%
(Holmes 2000; Hasdai, 2000). Similar ocurre con el grupo TIMI, siendo el flujo TIMI
predictor de mortalidad, asi los pacientes con TIMI 3, la mortalidad fue del 33%,
mientras que la mortalidad del TIMI 0/1 fue del 86% (Stone, 2002). Con posterioridad
otros trabajos han demostrado disminucién de la mortalidad intrahospitalaria y/o al
afio con la realizacidon de ICP y la asociacién de Stent intracoronario (Chan, 2002;
Huang, 2005).

Datos provenientes del registro GRACE (registro internacional de 14 paises que
abarca 95 hospitales), apuntaban que el ICP con implante de stent intracoronario era
el predictor independiente mdas potente de supervivencia hospitalaria. Este estudio
agrupod a 583 pacientes con Shock Cardiogénico, desde abril 1999 a junio de 2001, se
examind las estrategias de reperfusién coronaria y la mortalidad hospitalaria; se
realizé revascularizacion en el 43% de los pacientes.
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Los pacientes con mas de 75 anos suponian el 40% del total del estudio. Las
diferencias regionales se veian en el uso de revascularizacién, tratamiento médico
adyuvante y tipo de revascularizacién con implante de stent. La mortalidad total en el
hospital fue del 59%, pero la tasa oscilé desde el 35% en los pacientes en los que se les
implantd stent intracoronario al 74% en aquellos que no se trataron con stent
(Dauerman, 2002).

La eficacia del ICP en los primeros 90 minutos desde el inicio de los sintomas ha
guedado ampliamente demostrada en multiples estudios tanto en los pacientes con
IAMSTE como en los pacientes complicados con Shock Cardiogénico; las demoras se
asocian con una menor reperfusion miocardica y peor prondstico. De igual manera
hemos comentado previamente que el implante de stent intracoronario durante el
procedimiento de revascularizacion, mejora los resultados angiograficos y es un
predictor de supervivencia hospitalaria. Hay estudios que sugieren que la asociacién de
los inhibidores de la glucoproteina llb/llla (IGP) mejora la reperfusién posterior al
procedimiento y reduce la mortalidad o la incidencia de Shock Cardiogénico
(Montalescot, 2001; Mehilli, 2004; Kastrati, 2006; lijima, 2008; Schomig, 2005;
Ndrepepa, 2008).

Dado que en la formacién del trombo es esencial la agregacion plaquetaria, el
nivel de activacion de las plaquetas se asocia con el prondstico de los pacientes: a
mayor reactividad plaquetaria, mayor incidencia de eventos cardiovasculares adversos
mayores. Se ha demostrado que con el tratamiento con inhibidores de la glucoproteina
(GP) lib/llla disminuye la necrosis y mejora el resultado angiografico, la resolucién del
desnivel del segmento ST y el prondstico a corto y mediano plazo en pacientes
sometidos a ICP, al reducir la reactividad plaquetaria (Mehilli, 2004; lijima, 2008;
Ndrepepa, 2008).

En los pacientes con IAMSTE se recomienda el doble tratamiento antiagregante
con clopidogrel y aspirina. Pero la actividad de los receptores de la GP también
interviene en la agregacién en forma directa, al unirse a sustratos como el fibrinégeno,
el que forma puentes entre las plaquetas. Los inhibidores de la GP (IGP) como el
abciximab, el tirofiban y el eptifibatide bloquean los receptores de la GP en la
superficie plaquetaria e impiden la unién del fibrindgeno, por lo que se los considera
los antiagregantes mads potentes. El primer farmaco de esta clase, y sobre el que
existen mayores datos, es el abciximab. El abciximab se revela muy eficaz en los
pacientes que experimentan ICPs (Montalescot, 2001; Mehilli, 2004; Kastrati, 2006;
lijima, 2008).
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El estudio ADMIRAL, determind que con el uso de abciximab administrado
previo al inicio del ICP se lograba una disminucion de la incidencia combinada de
mortalidad, reinfarto, ACV o necesidad de revascularizacién, tanto a 30 dias como a 6
meses (Montalescot, 2001), incluso al afio (Schémig, 2005; Ndrepepa, 2008 ). A su vez,
se hallé una mayor proporcién de pacientes con flujo TIMI grado 3, lo que se refleja
también en la mejoria de la funcién ventricular (Montalescot, 2001). En cambio en el
gran estudio CADILLAC no aparece ninguna ventaja afiadida cuando se administra
abciximab a la hora de la ICP, probablemente la ausencia de beneficio sea explicada
porque no se administra previo al procedimiento (Stone, 2002).

Hay estudios que examinan el efecto del abciximab, como terapia adyuvante en
el ICP, en los pacientes complicados con Shock Cardiogénico, concluyendo que la
terapia con abciximab mejora la mortalidad a los 30 dias en el ICP, especialmente
cuando se combina con implante de stent intracoronario (Giri, 2002; Antoniucci, 2002;
Huang, 2005) y que esta mejoria se mantiene al afio (Chan, 2002).

Como ya hemos comentado previamente, el intervencionismo coronario
percutdaneo primario (ICP) es mejor que la trombolisis cuando se administra
precozmente tras el inicio de los sintomas de un infarto agudo de miocardio por un
equipo con experiencia. Las guias recomiendan su realizacion si el retraso es menor de
90 minutos desde la atencion, en las primeras 3 horas desde el inicio de los sintomas.
No es facil alcanzar este objetivo temporal en la practica real, y se ha comunicado una
media de retraso de 3 horas desde la llegada al primer hospital hasta el inflado del
balén en el hospital terciario.

La trombolisis en las 2-3 primeras horas desde el inicio del cuadro tiene el
mismo efecto en la superviviencia que el ICP y el gran beneficio de la reperfusion se
obtiene en esta ventana de tiempo precoz (90 minutos). Ademas el hecho de que los
resultados del ICP primario son mejores cuando el procedimiento se realiza sobre un
vaso abierto, proporciona la justificacion para el ICP  facilitado.

El ASSENT-4 es un estudio prospectivo, multicentrico (24 paises), con
asignamiento aleatorizado y abierto. El propdsito de este estudio es determinar si el
ICP facilitado con trombolisis es mejor que el ICP estdndar en pacientes con |IAM
extensos. Se reclutaron 1667 pacientes con IAMSTE, incluyendo los pacientes
complicados con Shock Cardiogénico; se realizaron 2 grupos de tratamiento: Grupo 1
para ICP primario y Grupo 2: ICP facilitada con dosis completa de tromboliticos (dosis
ajustada al peso de TNK).
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El objetivo primario era: combinacién de muerte, insuficiencia cardiaca
congestiva o shock en los primeros 90 dias tras la randomizacién. Y los objetivos
secundarios Muerte, ICC o shock a los 30 dias, shock o ICC a los 90 dias, los
componentes individuales del endpoint primario a dlferentes tiempos, re-IAM,
revascularizacién del vaso responsable, rehospitalizacién, NT-proBNP y flujo TIMI antes
y después de ICP.

Los hallazgos de este estudio indican que dar una dosis completa de TNK de 1 a
3 horas antes del ICP primario se asocia a una peor evolucion que el ICP primario solo.
Estos hallazgos fueron evidentes a pesar de que los pacientes del brazo de TNK tenian
una mayor incidencia de arteria responsable abierta en el momento del
procedimiento. Los resultados subdptimos en este grupo podrian ser explicados por un
subdptimo tratamiento antitrombético: ausencia de infusién de HNF tras el bolo iv,
ausencia de una dosis de carga de clopidogrel y prohibicidn de los inhibidores de la
glicoproteina Ilb/llla, pueden haber contribuido a una frecuencia de arterias
responsables abiertas menor de la esperada y a un exceso de complicaciones
trombdticas tempranas, disminuyendo asi el beneficio de la reperfusiéon precoz con
TNK. Los autores destacan la interaccidn significativa entre el tratamiento trombolitico
y la colocacién de stents, ya que, la colocacién de estos dispositivos en un ambiente
post-trombolitico -protrombdtico, especialmente en ausencia de un tratamiento
antitrombdtico adyuvante adecuado puede causar complicaciones trombodticas
tempranas.

El retraso en el tratamiento podria proporcionar una explicacion a los
inesperados resultados. Primero, la mediana de tiempo entre el bolo de TNK y el ICP
fue sélo de 104 minutos. Asumiendo un retraso de 30-45 minutos entre la inyeccién y
la recanalizacion del vaso, el tiempo ganado para la reperfusién fue probablemente
corto en muchos pacientes. Segundo, el bolo de TNK fue administrado una mediana de
2,6 horas después del inicio de los sintomas; por lo tanto, la mayoria de los pacientes
recibieron el trombolitico pasadas 2 horas desde el inicio de la clinica atenuandose asi
el beneficio de una recanalizacidon temprana del vaso responsable, incluso en ausencia
de complicaciones trombéticas o isquémicas.

La reducida mortalidad de los pacientes en ambulancia y la mayor mortalidad
de los pacientes reclutados en centros terciarios puede ser explicada por los retrasos
en el tratamiento antes comentados. La mayor y esperada frecuencia de ictus en el
grupo de ICP facilitado también ha contribuido a los resultados adversos, siendo la
causa de 8 de las 55 muertes en este grupo en el periodo de estudio. Finalmente los
resultados del mismo pueden haberse debido en parte al azar.
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Este estudio presenta varias limitaciones; la mas importante es que se trata de
un estudio abierto, aunque los objetivos mayores fueron adjudicados por un comité
ciego al tratamiento administrado. Otra limitacidon es que la tasa de flujo TIMI fue
comunicada por los investigadores.

En conclusiéon, los autores no pueden recomendar una estrategia de ICP
primario precedida del empleo de una dosis completa de TNK con el tratamiento
antitrombético adyuvante empleado en este estudio. Este régimen puede ser incluso
danino. Si esta estrategia pudiese ser beneficiosa con una dosis de carga de
clopidogrel, con mejor coterapia antitrombdtica, en pacientes tratados mas
precozmente y con mayor retraso al ICP o con un uso mas selectivo del ICP, es
desconocida y deberia ser estudiada.

Revascularizaciéon quirurgica

El nimero de pacientes que requieren Cirugia con By-pass aortocoronario en la
fase aguda de un IAM es limitado, pero la CABG puede estar indicada en caso de
fracaso de la ICP, oclusién coronaria no tratable mediante ICP, presencia de sintomas
persistentes tras la ICP, Shock Cardiogénico o complicaciones mecdnicas como la
rotura ventricular, la regurgitacion mitral aguda o la comunicacién interventricular
(Lee, 2003; Thielmann, 2006; Chen, 2006; Kapoor, 2008).

En nuestro medio se realizé CABG en el 1,5% de la poblacién, porcentaje muy
bajo teniendo en cuenta que son pacientes en Shock Cardiogénico donde con gran
frecuencia presentan enfermedad de 3 vasos o enfermedad de la DA, que es la
circunstancia donde la mayoria de los trabajos y las guias de practica clinica
recomiendan tratamiento quirdrgico. Ademds estos pacientes suelen presentar con
frecuencia isquemia recurrente y una anatomia coronaria que no es favorable para la
revascularizacién percutanea, en esta situaciéon se debe considerar la cirugia urgente
con by-pass (Polack, 2008), sobre todos en pacientes con FEVI bajas que es donde mas
beneficio sobre la supervivencia se observa. La cifra de cirugias en nuestro medio es
muy inferior a las reflejadas en otros trabajos (Hochman, 1999; Dzavik, 2003; Babaev,
2005).
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Un hallazgo notable entre el Shock trial (Hochman, 1999) y el NRMI-4 (Babaev,
2005) es la marcada diferencia en cirugia ACBG, en el primero la recomendacion del
protocolo era cirugia en el grupo de enfermedad severa de 3 vasos o enfermedad de la
DA. En el Shock trial se realizé cirugia urgente en el 37,5% en el grupo randomizado a
ICP precoz, y 11,3% en el randomizado a estabilizacion médica (Hochman, 1999). En el
Registro shock: 19,1% en mayores de 75 anos y 6,1 % en menores de 75 afios (Dzavik,
2003). En el GUSTO 1y en el GUSTO lll se sometieron a cirugia urgente el 11% vy el 12%
respectivamente, de los pacientes con Shock Cardiogénico (Colmes, 1995; Hasdai,
1999).

Datos provenientes del NRMI-2 aportan que se realizd Cirugia urgente en el
11% de los pacientes con shock y en el 9,3% de los pacientes sin shock (Becker, 1998).
En el NRMI-4 las tasas de cirugia inmediata y global eran bajas, 4,7 % en los pacientes
sometidos a revascularizacién precoz y 4,5% en los no revascularizados de forma
precoz; sin cambios significativos a lo largo de los 10 afos (1995-2004); se observa un
descenso de 11,5 % a 8,8% en cirugia global y cambios no significativos en cirugia
inmediata ni en pacientes mayores ni menores de 75 afios (Babaev, 2005).

Datos limitados de estudios observacionales o pequeios ensayos clinicos en
pacientes con Shock Cardiogénico y enfermedad multivaso o de arteria principal
izquierda sugieren que la cirugia con By-pass aortocoronario deberia ser considerada
como una estrategia de reperfusion complementaria al ICP y podria ser preferida,
especialmente cuando la revascularizacion completa con ICP no es posible, ya que
parece proporcionar beneficio sobre la supervivencia a los 30 dias (White, 2005; Lee,
2008; Buszman, 2009; Mehta, 210). Pero se sugiere que serian necesarios ensayos
clinicos aleatorizados grandes para evaluar el beneficio relativo del ICP vs CABG en
pacientes con enfermedad multivaso en situacion de Shock Cardiogénico (White, 2005;
Mehta, 2010). Los pacientes en shock del Gusto-1 (Colmes, 1995), del registro ShocK
(Buller, 2000) y del Californan (Edep, 2000), sometidos a cirugia parecian mantener
una mejor supervivencia que los pacientes con ICP. Obviamente existen muchos sesgos
posibles que hacen dificil la interpretacidn de los resultados.

AntiHumorales o antiinflamatorios

Parece ser que el mecanismo inflamatorio y neurohormonal juega un papel
muy importante en la fisiopatologia del Shock cardiogénico y actualmente son la base
del desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas en estudio (Dzavik, 2007; Debrunner,
2008; Shpektor, 2010).
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El oxido nitrico induce un efecto adverso, se estan buscando factores
inhibidores de la oxido sintetasa, que podrian mejorar el Shock Cardiogénico
(Nordhaug, 2004; Dzavik, 2007).
Sobre modelos de estudios animales la inhibicidn de la NO sintetasa parece tener un
efecto beneficioso a nivel metabdlico, anti-aturdimiento, y sobre el flujo coronario
(Depré, 1999; Kaluski, 2006).

Sobre modelos humanos son pocos los estudios existentes (Dzavik, 2007;
Cotter, 2000, 2003); Cotter y colaboradores administraron inhibidores de la non-
isofor-especific NOS inhibitor, N°>-mnomethyl-L-arginine (L-NMA) a 11 pacientes con
shock persistente, a pesar de BCIA, vasopresores, mejorando el gasto urinario y la
presiodn arterial, obteniendo una supervivencia a los 30 dias del 72% (Cotter, 2000). El
mismo autor en un pequeno ensayo clinico posterior sobre 30 pacientes encontrd a los
30 dias una menor mortalidad (27 sobre el 67%) con el mismo inhibidor (Cotter, 2003).
La inhibicidon de la cascada del complemento, en especial sobre C5 podria inhibir
tedricamente la génesis del shock. Los resultados preeliminares del COMprement
inhibition in Myocardial infarction treated with Angioplasty (COMMA) study demuestra
que la inhibicién de C5 se asocia con una menor frecuencia de shock y muerte en los
pacientes de altos riesgo a los que se les realiza ICP primaria, a pesar de la zona de
infarto (Granger, 2003).

En este aspecto, las estatinas pueden jugar un papel importante, pues se
expande el concepto del beneficio de ser un meramente hipolipemiante; ya que
poseen, entre otros, efectos antiinflamatorios, antitrombdticos y antiproliferativos a
nivel de la placa ateroesclerdtica y de optimizacion de la funcidon endotelial, descritos
como "efectos pleiotropicos" (Nakagami, 2003; Makris, 2010). Recientemente se ha
informado que el uso de atorvastatina ha mostrado disminuir los niveles de Proteina C
reactiva (PCR), TNF-a e interleuquinas (IL-636); ademds, se ha descrito mejoria en la
funcién ventricular (Srikanth, 2006). Los efectos beneficiosos de las estatinas pueden
depender, al menos en parte, de su habilidad para inhibir la formacion de proteinas
llamadas isoprenoides en las paredes vasculares, evitando la activacion de proteinas G
pequefias (Rho y Ras), lo que a su vez inhabilita las vias de inflamacién. De manera
similar, parecen optimizar la funcién endotelial mediante el aumento en la produccién
de 6xido nitrico (NO) y disminucién en los niveles de endotelina -1 (Nakagami, 2003;
Pasterkamp, 2010).
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Técnicas diagnosticas y terapeduticas

En el analisis univariante realizado podemos ver que los pacientes con IAM que
se complicaron con Shock Cardiogénico precisaron mayores recursos diagndsticos y
terapéuticos como ventilacién mecdnica, colocacién de marcapasos temporal, baldn
de contrapulsacién intraadrtico (BCIA), angioplastia primaria, angioplastia de rescate,
e injerto aorto-coronario; también fue mas frecuente la realizacién de ecocardiografia,
colocacién de Swan-Ganz, maniobras de RCP y cardioversién. Hallazgos similares se
observan en otros estudios (Hoscman, 1999; Menon, 2000, 2003; Dzavik, 2003;
Babaev, 2005; Hoschman, 2006).

El analisis multivariante realizado para ver las variables independientes
asociadas a la mortalidad muestra que la realizacion de ecocardiografia se asocia a una
disminucién de la mortalidad, junto a la coronariografia y ICP; el resto de las técnicas
diagnodsticas-terapeuticas se asocian a mayor mortalidad (necesidad de Swan-Ganz,
VM, RCP y necesidad de implante de MPT.

El BCIA, ya sea con trombolisis o con ICP es considerado en el Shock
Cardiogénico como una recomendacidn clase 1 por las guias europeas y americanas
(Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Pollack, 2008): el BCIA es
recomendado para pacientes con IAMSTE cuando el Shock Cardiogénico no revierte
rapidamente con terapia farmacoldgica; es una medida de estabilizacion para la
angiografia y revascularizacion inmediata, nivel de Evidencia: B.

El BCIA reduce la sobrecarga sistdlica, aumenta la presidon diastdlica y por tanto
la perfusién coronaria y mejora el gasto cardiaco; aunque es eficaz para la
estabilizacidn inicial del Shock Cardiogénico, es dificil su weaning (Flaherty, 1985). No
obstante pequefios trabajos aleatorizados de la era trombolitica no muestran que el
BCIA incremente la supervivencia (Flaherty, 1985). En estudios humanos se observa
sobre 64 pacientes que la mortalidad es similar en los pacientes en los que se utiliza o
BCIA o trombolisis de forma aislada (70%), pero esta mortalidad se reduce al 32%
cuando se utilizan ambos manejos (BCIA+trombolisis, disminucion de mortalidad que
se seguia manteniendo al afio (supervivencia inicial 93% versus 37%), y al afio (67
versus 32%) (Anderson, 1997; Kovack, 1997).
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Los datos del NRMI-2, de los 21.198 pacientes que desarrollaron Shock
Cardiogénico, encuentran que la combinacién de BCIA y de trombolisis induce una
mejoria de la mortalidad 69% vs 49% (Barron, 1999), de forma similar los datos del
Shock registry muestran una disminuciéon de la mortalidad con la contrapulsaciéon
cardiaca (76% vs 46%). De los 884 pacientes con Shock Cardiogénico debido a
disfuncidn ventricular las tasas de mortalidad eran las siguientes: pacientes tratados
con trombolisis + BCIA (47%), BCIA sdlo (52%), sélo trombolisis (63%), sin trombolisis ni
BCIA (77%) (p<0,0001) (Sanborn, 2000).

Estudios recientes apoyan el uso del BCIA como medida de estabilizacién
hemodindamica previa y durante la angiografia y revascularizacién en pacientes
inestables o con alto riesgo de complicaciones intraprocedimiento (Mishra, 2006;
Drakos, 2008; Jung, 2009; Bagai, 2011).

En nuestro estudio podemos ver, en el analisis univariante, que los pacientes
con Shock Cardiogénico se relacionaron con una mayor utilizacion de BCIA en
comparacion a los que no presentan dicha complicacion (4,9% vs 0,3%; P<0,0001); este
hallazgo tiene una explicacién facil y légica, y es que la recomendacién Tipo | para el
BCIA en las guias es en aquellos pacientes con situacidn de shock, bajo gasto,
hipotensidn e inestabilidad hemodinamica constituyendo una medida de estabilizacion
para la angiografia y la revascularizacién precoz; a pesar de esta indicaciéon y del
beneficio observado en diferentes estudios comprobamos que se usa en un porcentaje
muy bajo de pacientes con Shock Cardiogénico.

Datos provenientes del NRMI-4 ponen de manifiesto que no hay diferencias
significativas a lo largo de los afos (1995-2004) en el uso del BCIA (9,8% a 14,8%)
(Babaev, 2005). En el Shock registry el uso de BCIA era muy superior al realizado en
nuestro estudio, 61,4% en menores de 75 afios y 28,9% en mayores de 75 afios
(Dzavik, 2003). En el Shock trial el BCIA se implanté en el 86,2 % en el grupo
randomizado a ICP precoz, y 86 % en el randomizado a estabilizacion médica
(Hochman, 1999). En el GUSTO I: 1,9% en pacientes sin Shock Cardiogénico y 30,4% en
los complicados con shock (Colmes, 1995) y en el GUSTO Il en el 26% de los pacientes
con Shock se usd el BCIA (Hasdai, 1999). En la siguiente tabla recogemos las
recomendaciones de la AHA/ACC 2008 (Pollack, 2008) para el uso del BCIA.
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Tabla 77. Recomendaciones de la AHA/ACC 2008 (Pollack, 2008) para el BCIA.

Recomendaciones de la AHA/ACC 2008 (Pollack, 2008).

Clase |

El BCIA debe usarse en pacientes con IAMSTE con hipotension ( presion arterial sistolica < 90
mm Hg o 30 mm Hg por debajo de la presion arterial media basal) que no responda a otras
intervenciones, a menos que esté contraindicado mas medidas intensivas o el paciente se
niegue. (Nivel d Evidencia: B).

El BCIA esta recomendado en estados de bajo gasto (Nivel de Evidencia: B).

El BCIA esta recomendado en pacientes con IAMSTE con Shock Cardiogénico que no revierten

rapidamente con tratamiento farmacolégico; es una medida de estabilizacion para la

angiografia y revascularizacion precoz. (Nivel de Evidencia: B).

El BCIA debe ser usado junto con el tratamiento médico en los pacientes con IAMSTE con

isquemia recurrente y signos de inestabilidad hemodinamica, mala funcién ventricular

izquierda o gran zona de miocardio en riesgo; estos pacientes deberian ser trasladados

urgentemente para cateterismo cardiaco y revascularizacion si precisa. (Nivel de Evidencia: C).

Clase lla

Es razonable tratar a los pacientes con IAM y taquicardia ventricular polimorfa refractaria con
BCIA para reducir la isquemia miocardica. (Nivel de Evidencia: B.)

Clase llb

Puede ser razonable usar el BCIA en el manejo de pacientes con IAM y congestion pulmonar
refractaria. (Nivel de Evidencia: C).

La ecocardiografia es una herramienta indispensable en el manejo éptimo del
Shock Cardiogénico porque ademds del diagndstico es util para la evaluacién
hemodindmica del paciente y estratificacion del riesgo, permitiendo un tratamiento
adecuado y establecer un prondstico (Douglas, 2011; Dickstein, 2008; Bedetti, 2010).

En un subestudio del Shock Trial donde se realizaron 274 ecocardiografias, se
observo que la fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) media era del 31%;
el 39,1% de los pacientes presentaban insuficiencia mitral severa. En el analisis
multivariante, la Unica variable independiente predictora de la supervivencia era la
severidad de la insuficiencia mitral. La fraccion de eyeccién del ventriculo derecho era
reducida en ambos grupos; el score de contractilidad segmentaria refleja disfuncién
regional significativa en ambos grupos e hiperquinesia de las dreas remotas (36,6%). A
los 30 dias y al afio, los predictores ecocardiograficos de supervivencia era la severidad
de la insuficiencia mitral (>2 versus <2; OR para la mortalidad de 6.64; p=0.0003) y FEVI
menor de 28% (OR para la mortalidad al afio era 4.04; p=0.005) (Picard, 2003).
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En el analisis univariante observamos un mayor uso de la ecocardiografia entre
los pacientes complicados con Shock Cardiogénico frente a los no compliicados (48,4%
vs 22,9%, P<0,0001). A pesar de estas diferencia, al igual que ocurre con la realizacion
de coronariografia y del ICP, en nuestro medio se aprecia una infrautilizacién de la
ecocardiografia. Se realiza en bajo porcentaje de pacientes, teniendo en cuenta que se
ha asociado a una disminucién de la mortalidad, probablemente porque permite una
mejor estratificacion del riesgo y optimizar el tratamiento.

A pesar de la publicacién de los resultados de un ensayo clinico (Picard, 2003) y
la realizacion de cambios en el manejo mediante las guias terapéuticas (Douglas, 2011;
Dickstein, 2008; Anderson, 2008), no lleva implicito un cumplimiento dogmatico,
existiendo una gran variabilidad en su cumplimiento, y ademads su ejecucién suele
realizarse con retraso. Esta falta de realizaciéon de ecocardiografia en muchos pacientes
con Shock Cardiogénico en nuestro medio puede deberse a diferentes causas como
distintas politicas de infraestructura intrahospitalaria, a falta de recursos técnicos y/o
humanos o a la falta de convencimiento de los clinicos del claro beneficio demostrado
por esta técnica. Algunos de los resultados encontrados en determinados ensayos
clinicos, los cuales suelen realizarse en condiciones de “ideonidad”, no pueden
corresponderse con la realidad clinica (Hochman, 1999; Reynolds, 2007).

Desarrollo de Shock Cardiogeénico

El Shock Cardiogénico es la complicacion mas seria del IAM, en plena era de la
revascularizacién sigue siendo la primera causa de muerte en los pacientes
hospitalizados con SCA, especialmente con IAM (Becker, 1996; Menon, 2003;
Hochman, 2006; Topalian, 2008; Lee, 2008). Su incidencia ha permanecido constante a
lo largo de las distintas décadas, en torno al 7,1%, oscila entre el 2,8-11% en los
distintos estudios, disminuye cuando se realiza trombolisis extrahospitalaria y con ICP
(Goldberg, 1999; Davies, 2001; Sanborn, 2000; Hasdai, 1999; Hochman, 2006).

En el presente estudio se detecta una frecuencia de Shock Cardiogénico en el
SCA de 7,5%, similar a las detectadas en otros estudios clinicos (Goldberg, 1999;
Hasdai, 1999; Sanborn, 2000); del NRMI (Goldberg, 2001), datos desde 1994 hasta
1997 encuentran una incidencia del Shock Cardiogénico del 6,2%, en el Worcester
Herart attack study detecta una incidencia del 7,5% (Goldberg, 1999) y en el NRMI-4 es
del 8,6% (Babaev, 2005).
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El momento del comienzo del shock es muy variable, aunque la mayoria de
Shock Cardiogénicos se producen en las primeras 48 horas del ingreso y sélo el 10% de
los pacientes llegan en shock (Davies, 2001). La llegada del Shock Cardiogénico a
menudo ocurre en las primeras 5-8 horas del evento isquémico, apareciendo mucho
mas tarde en los IAM con ST no elevado (IAMSTNE) (Holmes, 1999). Nosotros
desconocemos el momento de inicio del shock porque es una variable que no se ha
incluido en nuestro estudio.

Los pacientes que desarrollan shock tras el ingreso suelen presentar episodios
de extension del infarto, con reoclusién, microinfartos o embolizaciones (Leor, 1994);
los que desarrollaron shock de forma precoz tienen menor mortalidad que los que
cursan con Shock Cardiogénico de forma mas tardia (Lindholm, 2003). En el registro
TRACE, el 59% de los pacientes desarrollaron shock en las primeras 48 horas del
ingreso, en el resto de los pacientes el shock podria producirse hasta en las dos
proximas semanas. En el GUSTO, el 11% de los pacientes llegaron al hospital en Shock
Cardiogénico, y el 89% desarrollaron shock tras el ingreso en el hospital (Colmes, 1995;
Anderson, 1997). El tiempo medio de inicio del shock es 7,5 horas en el GUSTO Il
(Hasdai, 1999) y 7,8 horas en el GUSTO | (Colmes, 1995;). En el SHOCK Trial Registry el
75% de los pacientes desarrolléd Shock Cardiogénico en las primeras 24 h (Hochman,
2003).

Actualmente, y a pesar de una rapida reperfusién coronaria y de los avances
terapéuticos, el Shock Cardiogénico sigue presentando un prondstico ominoso y una
mortalidad superior al 50% (Goldberg, 2001; Davies, 2001). La mortalidad tratada con
medidas conservadoras se sitla en torno al 70 — 80% de los pacientes (Goldberg, 2001;
Carnendran, 2001). Se sigue observando que a los pacientes mas afiosos se les sigue
tratando peor, con menos uso de técnicas diagndstico-terapeuticas y menores tasas de
revascularizacién (Barron, 1999; Dzavik, 2003).

Etiopatogenia

La mayoria de las causas de shock son debidas a fallo ventricular izquierdo, le
siguen la insuficiencia mitral (8,3%), la ruptura septal (4,6%), el fallo derecho aislado
(3,4%9; la ruptura cardiaca y el taponamiento cardiaco en el 1,7%, y otras en el 7,5%
(Hochman, 2000). El reconocimiento de valvulopatias severas (insuficiencia mitral) o
rupturas ventriculares podria ser extremadamente interesante al poder tener una
causa quirurgica. La clasica consideracion de que el Shock Cardiogénico se produce con
una necrosis del ventriculo izquierdo del 40% no se sustenta en base a:
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a) Supervivencia del 50% de los pacientes tras ICP.

b) Mejoria de la FEVI tras un tiempo en los supervivientes (Picard, 2003).

c) La NYHA residual en los pacientes supervivientes tras el shock es clase | para
el 58% de los pacientes (Hochman, 2001).

A continuacidon en la tabla 78 aparecen recogidas las principales causas de
Shock Cardiogénico.
Tabla 78. Causas de Shock Cardiogénico
I. IAM:
a) Fallo de bomba
Gran IAM
IAM pequeiio con disfuncidn previa
Extension del IAM/ Reinfarto/ Expansion del IAM
b) Complicacion mecénica
Insuficiencia mitral/Insuficiencia mitral funcional
Disfuncion papilar/ Lesion o ruptura papilar o cuerda
Defecto septal ventricular/ Ruptura de pared libre ventricular
Taponamiento cardiaco
c) Infarto ventricular derecho: ocurre en el 30% de los IAM inferiores, y es clinicamente
significativo en el 10%, soliendo tener un mejor prondstico que los Shock Cardiogénico por
fallo izquierdo, aunque el tiempo de soporte pude ser prolongado. La reperfusion
coronaria es crucial, logrando dicha reperfusién una clara disminuciéon de la mortalidad
(Bowers, 1998).
Il. Otros procesos
Final de una cardiomiopatia
Miocarditis
Contusién miocardica
Disfuncién post-bypass
Disfuncion miocardica del paciente critico
Disfunciéon miocdrdica téxica
Obstruccién de salida del ventriculo izquierdo
Estenosis adrtica
Miocardiopatia hipertréfica obstructiva dindmica
Obstruccidn al llenado ventricular izquierdo
Estenosis mitral
Mixoma atrial izquierdo
Ill. Insuficiencia adrtica aguda
IV. Fallo derecho agudo
V. Sindrome adrtico agudo
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El Shock Cardiogénico es inducido por un fallo inotrépico y lusotrépico (sistolico
y diastdlico) (Califf, 1994). Los conceptos fisiopatoldgicos clasicos son que cuando una
masa critica ventricular izquierda es isquémica o necrética, se produce un fallo de
bomba, disminuye el gasto cardiaco y baja el volumen cardiaco. Disminuye la perfusién
tisular, al descender el gradiente entre el sistema coronario arterial y el ventriculo
izquierdo y la disminucién de la didstole, por la hipotension y por la taquicardia, ello
exacerba la isquemia miocardica. El incremento de la presién diastélica reduce la
perfusién coronaria, y el incremento del estrés parietal aumenta las necesidades de
oxigeno, hecho que incrementa y empeora la isquemia. El descenso del gasto cardiaco
induce hipoperfusion periférica, incremento de la acidosis lactica, con el consiguiente
compromiso de la respuesta sistélica. Cuando ello ocurre se ponen en marcha varios
mecanismos compensadores, en especial mediados por el sistema simpatico
(Hollenberg, 1999).

a) Hiperquinesia segmentos no enfermos.

b) Taquicardia.

c) Retencidn hidrica.

d) Vasoconstriccion.

e) Incremento inotropismo.

No obstante estos mecanismos inducen a su vez un empeoramiento, pues se produce:
a) Incremento de las necesidades de oxigeno por la taquicardia y el incremento
del inotropismo.

b) La retencion hidrica podria inducir aumento de la hipoxia por congestion.
¢) La vasoconstriccion podria inducir una inadecuada perfusion.

Fundamentalmente del Shock trial (Hochman, 2003), se deduce que no sélo el
fallo ventricular izquierdo induce o puede explicar el Shock Cardiogénico, debiendo
recurrir a otros nuevos conceptos. Ante la situacién de Shock Cardiogénico, la Fraccién
de Eyeccion del Ventriculo Izquierdo (FEVI) encontrada es severa o moderadamente
deprimida (FEVI en torno al 30%). Esto se basa en que sorprendentemente la mayoria
de los pacientes en shock presentaban una FEVI en torno al 30% (ecocardiografia y
ventriculografia), confirmados en el Shock trial (Picard, 2003).

Sin embargo los pacientes con miocardiopatia dilatada y los pacientes con
insuficiencia cardiaca moderada o severa, suelen tener un mayor grado de disfuncién
ventricular izquierda. Estas observaciones podrian indicar el valor de la dilatacién para
mantener el gasto cardiaco y una adaptacion neurohormonal, con vasoconstriccidon
periférica parar mantener a los pacientes con insuficiencia cardiaca crénica (Wollert,
2002).
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Las resistencias vasculares sistémicas con vasopresores no siempre son elevadas
de media, con un gran rango de medidas. Por otro lado la clasica nocién de que tras un
Shock Cardiogénico se produce un incremento del indice de resistencias sistémicas,
como respuesta compensatoria frente al shock, no se observa en la mayoria de los
estudios; asi de los datos del Shock registry se obsevan unas resistencias en torno a
1350 — 1400 dinas.s.cm™ (Menon , 2000). Cotter y colaboradores categorizan a los
pacientes segun “cardiac power” definido como el producto del indice cardiaco por la
presion arterial sistémica media, el cual es un poderoso predictor del prondstico del
fallo cardiaco (Cotter, 2002; Fincke, 2004; Williams, 2001).

Un pequeiio subgrupo de pacientes del registro SHOCK tienen presién arterial
sistolica (PAS) normal, a pesar de presentar hipoperfusidon, bajo gasto cardiaco, y
presiones de llenado elevadas (Hochman, 2001). Estos pacientes mantienen la presién
arterial sistémica por la vasoconstriccidn periférica; la mortalidad de este subgrupo fue
de un 43% frente al 66% de los pacientes con criterios clasicos de shock, a pesar de
gue ambos grupos tenian una FEVI del 34%, un indice cardiaco de 1,9 |/min/m?, y una
PCP de 25 mm Hg (Menon, 2000). La habilidad por mantener esa Presidn arterial
sistélica (PAS) probablemente sea responsable del mejor prondstico.

Se evidencia un sindrome de respuesta sistémica inflamatoria (SRIS) en el Shock
Cardiogénico, que es evidente ante: aumento de los leucocitos, fiebre, disminucidn de
las resistencias sistémicas (Hochman, 2003). Estos hallazgos considerados clasicamente
como una complicacion nueva —sepsis-, ahora se considera que es debida a un SRIS. De
aqui se deriva una nueva hipdtesis, y es que los niveles altos de éxido nitrico (NO) y sus
derivados como los peroxynitricos inducen:

a) Inhibicién directa de la contractilidad miocardica, probablemente a través del

metabolismo del calcio (Depré, 1999; Ziolo, 2001).

b) Supresion de la respiracion mitocondrial en el miocardio no isquémico.

c) Efectos en el metabolismo de la glucosa.

d) Efectos proinflamatorios (Depré, 1999).

e) Respuesta reducida a las catecolaminas.

f) Induccién de una vasodilatacidn sistémica.

g) Evitan o retrasan el remodelado ventricular (Ziolo, 2001).

h) Pueden mediar el aturdimiento miocardico (Depré, 1999).

i) Altos niveles de NO se asocian en el IAM con disfunciéon ventricular

izquierda y con mayor mortalidad (Ziolo, 2001; Ullrich, 2000).

j) El incremento del NO aumenta la disfuncién miocdrdica y contribuye a la

mortalidad, tras el IAM (observado en ratas) (Feng, 2001).
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Existe una marcada variabilidad en la respuesta a la respuesta inflamatoria
sistémica que acontece tras el Shock Cardiogénico, teniendo ademas ésta un rol muy
diferente de unos pacientes a otros. Liuzzo y colaboradores encontraron una respuesta
inflamatoria muy variable en la angina inestable, detectando niveles de IL-6 y proteina
C reactiva, momentos previos a la ICP (Liuzzo, 2001; Buffon, 2002). Existe ademas una
notable relacion entre el incremento de leucocitos y la gravedad del infarto agudo de
miocardio (Sabatine, 2002).

Fisiopatologia del Shock Cardiogénico

La patogénesis del Shock Cardiogénico puede ir en relacién con el nivel de la
lesién coronaria epicardica ocluida, con relacion al dafo microvascular y al de los
miocitos. Este efecto es debido a un insulto inicial mixto, regulado por:

a) una respuesta maladaptativa neuroendocrina al shock y

b) por el dafio de la isquemia y de la reperfusién miocardica, que puede inducir

agentes cardiomiodepresivos.

Respuesta maladaptaiva neuroendocrina

Tras la isquemia miocardica, se produce una activacién de la respuesta
neuroendocrina que intenta mantener el gasto cardiaco, a través del incremento de las
resistencias periféricas, e inducir una respuesta hiperquinética (Gregor, 1988). Se
reconoce cldsicamente que la variabilidad del tipo de respuesta neuroendocrina es la
responsable en parte del Shock Cardiogénico (Alonso, 1973). Una respuesta
neuroendocrina inadecuada genera dafio celular y una inadecuada y excesiva
elevacidn de la postcarga (Yates, 1981).

Oclusidn coronaria

La oclusién de una arteria coronaria epicardica suele inducir un ascenso del
segmento ST en el 80% de los pacientes, no obstante el efecto potencial de los
tromboliticos es muy discutido, siendo poca su utilidad ante la hipotension.

Lesidn microvascular

Inmediatamente tras la oclusiéon epicardica, se agregan microtombos de
plaguetas y neutrdfilos en los capilares, con liberacién de sustancias vasoconstrictoras,
resultando en un vasoespasmo vascular.
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Los leucocitos adheridos al endotelio por la via de la selectina y la integrilina
(receptores), producen disfuncién endotelial. Este efecto es previo a la lesién
isqguémica severa miocardica. Con posterioridad aparece un edema miocardico, efecto
gue induce un incremento de la impedancia al flujo a nivel microvascular, perdurando
incluso tras la reperfusion coronaria (no-reflow phenomenon).

Muerte celular y disfuncién isquémica

El fallo de la perfusién miocdardica provoca de media una muerte celular del
50% (33-66%). El metabolismo anaerobio provoca acumulacion de hidrogeniones,
activando la bomba de Na®/H*, se produce influjo de calcio Ca*', sobrecarga celular,
hipercontractura y muerte. A nivel celular se produce una hipoxia celular, glucolisis
anaerobia, disminucién de ATP y de energia celular, incremento de la acidosis
intracelular, alteracion de la membrana, con acumulacidon intracelular de sodio, de
calcio, y edema celular. Ello conlleva la activacién de proteasas celulares, y muerte
celular. También se observa, inducida probablemente por la respuesta sistémica, un
incremento de la apoptosis celular, que puede ocurrir en areas remotas a la isquemia o
cercanas a ellas (Bartling’ 1998; Yaoita, 2000; Chen, 2007)).

Los pacientes que desarrollan Shock Cardiogénico tras el ingreso suelen
presentar episodios de extensién del infarto, con reoclusién, microinfartos,
embolizaciones (Leor, 1994). Los miocitos en la zona “border”, son mas susceptibles a
presentar isquemia. La expansion mecdanica producida por infartos grandes, en
especial los anteriores, contribuyen al desarrollo del Shock Cardiogénico (Weisman,
1987).

La isquemia remota a la zona infartada también tiene importancia, en especial
con enfermedad multivaso, pues puede contribuir a la disfuncidn, al estar limitada la
reserva vasodilatadora y alterada la autorregulacidn; pueden ocurrir fendmenos de
cardiomiodepresion o fendmenos de cardiotoxicidad, y todo ello puede limitar la
respuesta hiperquinética de los segmentos sanos. Un hecho fundamental es que
ademas del dafio miocardico irreversible existen zonas no necréticas, viables pero no
funcionales, que también podrian contribuir al desarrollo del Shock Cardiogénico. Esta
disfuncién tiene dos caras de presentacién, mediante el aturdimiento miocardico o
mediante la hibernaciéon miocardica.

El aturdimiento miocardico representa la disfuncion postisquémica que
persiste tras la restauracion del flujo coronario. El aturdimiento podria mejorar con
inotropos, no con la reperfusidn, pues ya existe.
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La hibernacién miocardica viene generada como respuesta a la isquemia, y es
aquella disfuncién existente mientras existe la isquemia y por lo tanto mejora con la
revascularizacion.

Lesidn por reperfusion

Paradodjicamente la reperfusidn coronaria induce una lesién inducida por la
produccién y liberacidon de radicales libres, adhesién de neutrdfilos y formacion del
complemento. Como resultado, la proporcion del miocardio viable disminuye en las
dos primeras horas de la reperfusion, siendo aqui prominente los mecanismos de
apoptosis celular (Matsumura; 1998).

Factores asociados al desarrollo de Shock
Cardiogénico

El analisis multivariante realizado para evaluar los factores asociados al
desarrollo de Shock Cardiogénico, mostré que las variables que permanecian asociadas
de modo independiente al desarrollo del mismo fueron: la edad, el sexo femenino,
localizacion y tipo de IAM (IAM anteriores y IAM con onda Q), la diabetes, la presencia
de IAM previo, la realizacién de coronariografia previa, presencia de arritmias (TV
sostenida, taquicardia sinusal persistente, BAVAG), TCIV, angina de dificil control,
extension del IAM y reinfarto.

En estudios previos se ha observado, al igual que en el nuestro, que el Shock
Cardiogénico se asocia a pacientes mds ancianos, mas diabéticos, con mas infartos
anteriores (Scheidt, 1990; Califf, 1994; Hoscman, 2006; Babaev, 2005); asi como a
cifras mds bajas de tensidn arterial sistélica, mayores retrasos en el tratamiento, mas
infartos previos, mas enfermedad periférica vascular y mas enfermedad
cerebrovascular o eventos cardiovasculares, (Leor, 1994). También el descenso de la
fraccion de eyeccidn (FE) y la sugestion de grandes IAM (valorados a través de gran
incremento de marcadores de dafio miocdardico) predicen el desarrollo de Shock
Cardiogénico (Leor, 1994).
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Los pacientes en Shock Cardiogénico con IAMSTNE presentan mayores factores
adversos, pero similares tasas de mortalidad hospitalaria: son mas ancianos y tienen
mas incidencia de infartos previos y diabetes (Holmes, 2005). En el ensayo clinico
Gusto IlI-b se observo que los pacientes con Shock Cardiogénico y ST no elevado eran
mas ancianos, predominantemente mujeres diabéticas con gran incidencia de 1AM
previos y fallo cardiaco, también el reinfarto y recurrencia isquémica era mucho mas
frecuente (Holmes, 1999); hallazgos similares se encontraron en el Shock registry
(Jacobs, 2000).

En el ensayo clinico Gusto |, a partir de sus resultados, se desarrollé una escala
predictora de Shock Cardiogénico que posteriormente fue validada en el Gusto lll,
observando que las variables predictoras para el desarrollo de Shock Cardiogénico era:
edad, PAs, frecuencia cardiaca (FC), killip y kimball al ingreso, IAM anterior, IAM previo,
cirugia cardiovascular previa, peso, sexo, ICP (Hasdai, 1999).

En el presente estudio la edad se comporta como un factor asociado al
desarrollo de Shock Cardiogénico (OR= 1,022; IC 95% 1,018 — 1,027), describiéndose
como una variable fuertemente asociada a su desarrollo y una de las mas importantes.
En estudios previos se han obtenido datos similares (Hochman, 2001; Barron, 1999;
Dzavik, 2003). El Shock Cardiogénico se asocia a pacientes mds ancianos porque son
enfermos con mds comorbilidades, mds antecedentes de cardiopatia isquémica y
lesiones coronarias mas severas. Hasdai et al encontraron que por cada incremento de
10 afios aumenta un 47,5% el riesgo de desarrollo de Shock Cardiogénico (Hasdai,
1999).

Los pacientes ancianos con Shock Cardiogénico son mds propensos a la HTA
(49% vs 21%), menos fumadores (13% vs 46%), pocos con elevacién de ST (79% vs
49%) (Hasdai, 1999; Dzavik, 2003). De los pacientes del SHOCK trial register (Dzavik,
2003) se comparan 588 pacientes menores de 75 afios con 277 pacientes >75 afos; los
pacientes mayores presentaron mas infartos previos, mas fallo cardiaco congestivo,
mas insuficiencia renal, otras comorbilidades, y una anatomia coronaria mas severa;
los pacientes mas ancianos también presentan mads arritmias y mds complicaciones
mecanicas (Tudesco, 2003; Urban, 1999).

A pesar de ser enfermos de muy alto riesgo, sin embargo reciben un
tratamiento subdptimo y la reperfusién coronaria se realiza con menor frecuencia que
en los pacientes mds jovenes (40% vs. 82%), esta diferencia es sobre todo debida al
menor numero de ICP que se les realiza a los pacientes mas mayores (31% vs. 68%).
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El analisis multivariante muestra que las mujeres con IAM tienen mas riesgo de
presentar Shock Cardiogénico (OR= 1,281; IC 95% 1,165 — 1,408) y tienen peor
prondstico tras la presentacién del mismo; varios son los motivos que se han
especulado:

- Hay autores que sefialan que el peor prondstico se debe en parte a las
diferencias en las caracteristicas clinicas que presentan, sefalando que las mujeres
estudiadas eran mas anosas, de menor superficie corporal, mayor incidencia de
diabetes, hipertension arterial y obesidad; esto constituye, desde el punto de vista
prondstico un perfil clinico mas desfavorable (Srichaiveth, 2007; Lansky, 2005).

Esta acumulacion de factores de riesgo cardiovascular es comin en mujeres
postmenopdusicas. Este hecho esta posiblemente relacionado con diferencias
metabdlicas exacerbadas por disbalances en las hormonas sexuales enddgenas vy
exdgenas que influyen en la distribuciéon de la grasa corporal, la resistencia a la
insulina, el metabolismo lipidico, los factores de coagulacién y la inflamacién
(Lambrinoudak, 2006; Merz, 2006).

- Varios estudios demostraron que las mujeres, pese a tener una fraccién de
eyeccion ventricular izquierda postinfarto superior, tenian tasas de mortalidad y de
incidencia de insuficiencia cardiaca y Shock Cardiogénico muy superiores a la de los
varones después de un IAM, por lo que la disfuncion diastélica ventricular izquierda
fue implicada como un posible factor fisiopatoldgico clave en la peor evolucion de las
mujeres (menor reserva compensatoria diastélica en las mujeres) (Greenland, 1991;
Dittrich, 1998; Redfield, 2005).

- Ademads, los estados de hipercoagulabilidad y el espasmo coronario,
mecanismos descritos en mujeres joévenes, asi como una mayor susceptibilidad
genética, también pueden desempefiar un papel en este peor prondstico asociado al
sexo femenino (Marrugat, 2006).

- En los Ultimos afos se ha sefalado que, al menos parte del peor prondstico y
evolucidn que presentan las mujeres con IAM, se debe a que reciben un manejo
terapeutico subdptimo, y menor uso de técnicas diagndstico-terapeuticas; un menor
porcentaje de mujeres recibe trombolisis y/o intervencionismo coronario percutaneo,
debido a una discriminacién o sesgo por el sexo (Srichaiveth, 2007; Blomkalns, 2005;
Lansky, 2005; Akhter, 2009).
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Datos obtenidos de los estudios WISE (Bairey, 2004) y CRUSADE (Blomkalns,
2005) muestran que:

a) Las mujeres con sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST de alto
riesgo son de mayor edad y presentan con mayor frecuencia diabetes e hipertensién
arterial;

b) Las mujeres reciben con menor frecuencia la medicacion recomendada (aspirina,
heparina, inhibidores de la glucoproteina llb-1la, inhibidores de la enzima convertidota
de angiotensian y estatinas) y

c) En ellas se indican menos habitualmente cateterismos diagndsticos o
procedimientos de revascularizacion coronaria.

- Suelen presentar también un mayor retraso en la atencién; estudios previos
muestran que las mujeres presentaban un mayor tiempo de evolucién de los sintomas
del IAM cuando llegaron a la sala de hemodindmica y mas inestabilidad hemodinamica
durante el procedimiento (Wong, 2001). Las mujeres presentaban con mayor
frecuencia infartos silentes que los varones en edades superiores a los 55 afios de
edad, lo cual podria explicarse por la mayor prevalencia de diabetes. Es probable que
debido a esta sintomatologia atipica se produzca un retraso en el ingreso hospitalario
respecto a los varones, lo que explicaria el menor uso de terapia trombolitica;
(Grassman, 1997).

En resumen, el sexo femenino muestra mayor riesgo de desarrollar Shock
Cardiogénico porque presentan mayor edad y un perfil clinico mas desfavorable con
mas factores cardiovasculares adversos; asi como un retraso en la atencion
hospitalaria y un tratamiento menos precoz y agresivo.

Los infartos anteriores y los infartos con onda Q se asocian mas con el
desarrollo de Shock Cardiogénico; esto puede ser explicado por la mayor extensién de
estos infartos, mayor severidad de la isquemia y necrosis producida y mayor disfuncién
miocardica provocada, asi como tiempos de retraso mas prolongados, mayor SIRS vy
maladaptacion de la respuesta neurohormonal (Rasoul, 2009; Shiraishi, 2010).

Segln nuestro estudio, y coincidiendo con otros (Hochman, 2001; Dzavik, 2003)
los pacientes con IAM vy diabetes tienen mas probabilidad de desarrollar Shock
Cardiogénico (OR=1,444; IC 95% 1,238), estos pacientes suelen agrupar mas factores
de riesgo cardiovascular pero ademas, varios factores especificos de la diabetes
contribuyen a la mayor morbilidad y mortalidad en la enfermedad arterial coronaria en
la diabetes.
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Los pacientes con diabetes tienen una placa atersosclerética rica en lipidos mas
vulnerable a la rotura; tienen multiples placas coronarias vulnerables observadas en
los pacientes sometidos a cateterismo por SCA, lo que puede ser responsable del
mayor riesgo de reinfarto en estos pacientes (Moreno, 2000). Las plaquetas
recuperadas muestran una mayor agregacion y expresién de moléculas de adhesién
independientemente de la activacidén, como la glucoproteina llb-llla, que contribuye a
la formacién de trombos vy reoclusiones (Colwell, 2003).

Los cambios en la funcién vascular también pueden contribuir a la peor
evolucion de los pacientes diabéticos con IAM; la falta de reflujo tras una
recanalizaciéon percutdnea satisfactoria es mds frecuente en la diabetes y puede
contribuir a la disfuncién de ventriculo izquierdo, probablemente se deba a
interacciones entre las plaquetas y las células endoteliales que alteran la funcién
microvascular y reducen el flujo sanguineo coronario. Los pacientes diabéticos ademas
tienen una mayor concentracion del inhibidor del activador del plasmindgeno del tipo |
(PAI-1), los mayores niveles de PAI-1 podria reducir la trombolisis y aumentar la
formacién de trombos (Pandolfi, 2001). Otros cambios vasculares como el aumento de
actividad de endotelina y la menor actividad de prostaciclina y éxido nitrico conducen
a un control anormal del flujo sanguineo (Cosentino, 2003).

Otro cambio especifico de la diabetes es la miocardiopatia diabética que
deteriora el rendimiento miocardico y lo hace mas sensible a la isquemia y con menos
capacidad de recuperarse de ella, y la neuropatia auténoma diabética que provoca un
desequilibrio simpatico-vagal y contribuye a la mortalidad (Vinik, 2003). Se piensa que
los productos finales de la glucosilacién avanzada contribuyen a muchos de estos
cambios. En definitiva, los diabéticos tienen mayor probabilidad de desarrollar Shock
Cardiogénico porque son pacientes con mayor comorbilidad, tienen mas riesgo de
tener enfermedad multivaso, tener fendmenos de no-reflow, asi como extension del
infarto y reinfartos.

La presencia de arritmias, se asocia a mayor desarrollo de Shock Cardiogénico
debido probablemente a la inestabilidad hemodinamica que producen y la relacién de
ésta con el riesgo de extensién del infarto; ademas pueden favorecer la reoclusiéon
coronaria por el colapso hemodindmico transitorio con el siguiente enlentecimiento
del flujo coronario, facilitando la formaciéon de trombos y embolizacién en un
segmento coronario, dando lugar a una lesidon endotelial y estenosis durante la
reperfusidn, que serd un potente estimulo para la trombosis y reoclusién (Verma,
2002). En definitiva, las arritmias pueden provocar extensién del infarto y reinfartos,
ambos implicados en el desarrollo de Shock Cardiogénico.
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Los antecedentes de IAM y coronariografia previa son factores predictores de
Shock Cardiogénico, contribuyen a precipitar un Shock Cardiogénico en la evolucién de
un infarto de miocardio y a su mal pronostico porque estan relacionados con la
extension y severidad de la enfermedad coronaria y se asocian a un deterioro previo
de la funcion ventricular izquierda y menor reserva miocardica. En la mayoria de los
estudios que incluyen pacientes con Shock Cardiogénico se observa que éstos tienen
con mas frecuencia antecedentes coronarios previos, lo que resulta en una

enfermedad coronaria mas difusa (Colmes, 1995; Hasdai, 1999; Hochman, 2001;

Dzavik, 2003; Reynolds, 2007).

Factores protectores

El andlisis multivariante realizado para valorar las variables asociadas al
desarrollo de Shock Cardiogénico muestra que se comportan como variables
protectoras la HTA, administracion de beta-bloqueantes orales, inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina (IECAS) e hipolipemiantes.

En el presente estudio hay que destacar que el manejo con IECAs se asocia de
forma independiente con una disminucién del desarrollo de Shock Cardiogénico
(OR=0,261; IC 95% 0,223-0,305). El tratamiento con IECAs ha demostrado que favorece
el prondstico de los pacientes con IAM. Mediante distintos ensayos clinicos se
demuestra un aumento de la supervivencia al utilizar IECAs de forma precoz en
pacientes no seleccionados (Circulation 1998; Demers, 2005). Esta precocidad sugiere
que su beneficio radica en mecanismos de remodelacidn miocardica, prevencién de la
extension de la isquemia, reduccién de la activacién neurohormonal e incremento de
flujo coronario colateral (Gerc, 2010).

Es conocida la influencia en el control de la hipertensién arterial sistémica y se
le presupone un efecto modulador de la aterosclerosis; estos efectos podrian justificar
por si mismos la disminucion de riesgo para eventos cardiovasculares. Asi mismo se les
supone a los IECAs a nivel celular, un efecto de mejoria de la regulacién de la
disfuncion endotelial (Meune, 2010; Akif, 2011).

Se ha visto que el mayor beneficio aparece en subgrupos de mayor riesgo como
aquellos con IAM previos, IAM anteriores, fracaso cardiaco, disminucion de la FE y
taquicardia (CCS-1, 1995; ISIS-4, 1995; Flather, 2000).
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El hecho de que el mayor beneficio aparezca en aquellos con IAM anteriores y
fallo cardiaco podria ser una explicacion del efecto protector de los IECAs en el
desarrollo de Shock Cardiogénico evidenciado en nuestro estudio.

Otro hallazgo de interés es la asociacion de los beta-bloqueantes por via oral
con un menor desarrollo de Shock Cardiogénico (OR=0,489; IC 95% 0,439 — 0,546). El
efecto principal consiste en que reducen el consumo de 02, aumentan la duracion de
la didstole mejorando el flujo coronario y su distribucion; destacan asi mismo sus
efectos neurohormonales, actuando sobre los niveles plasmaticos de catecolaminas y
el bloqueo Bl-adrenérgico (Harding, 1994), consiguiendo asi reducir las complicaciones
en la fase aguda de la cardiopatia isquémica, disminuyendo la extension de la isquemia
y el tamafio de infarto, la rotura cardiaca, la recidiva isquémica o reinfarto y frenando
el deterioro ventricular progresivo, factores todos ellos implicados en el desarrollo de
Shock Cardiogénico. Mejoran también el sustrato arritmogénico, disminuyendo el
riesgo de arritmias que son un parametro predictor del desarrollo y del prondstico en
pacientes con Shock Cardiogénico (Ruiz-Bailén, 2008, 2009).

Ha habido controversia sobre el beneficio de la administracion de los beta-
bloqueantes IV entre los estudios de la era pre y postrombolitica (TIMI, 1989; ISIS-1;
COPERNICUS, 2002), Después de la publicacién del estudio COMMIT/CCS 2 se
modificaron las recomendaciones sobre el uso de beta-bloqueantes endovenosos,
haciéndose hincapié en la necesidad de utilizarlos con precaucion, y de evitar su uso en
sujetos con riesgo de sufrir Shock Cardiogénico durante las primeras horas del infarto
(Chen, 2005).

Se mantiene la recomendacion Clase | (nivel de evidenica B) acerca del uso de
estos agentes por via oral, en pacientes sin contraindicaciones. Nueva recomendacién:
Clase Il (nivel de evidencia A): Los beta-bloqueantes IV no deben ser indicados a
pacientes con IAM con supradesnivel ST que presenten: a) signos de insuficiencia
cardiaca, b) evidencias de bajo gasto cardiaco, c) riesgo de Shock Cardiogénico (a
mayor numero de los siguientes factores, mayor riesgo de shock: edad mayor a 70
afos, TA sistélica menor a 120 mmHg, taquicardia sinusal mayor a 110 latidos por
minuto (lpm), bradicardia de menos de 60 Ipm, tiempo prolongado desde el comienzo
de los sintomas), o d) otras contraindicaciones relativas, como PR > 0,24 segundos,
BAV de 22 o 32 grado, asma activa o broncoespasmo (Pollack, 2008). Es el Unico
estudio clinico aleatorizado y controlado de grandes dimensiones de beta-bloqueantes
IV en la era trombolitica, por lo que el analisis detallado de su disefio, metodologia,
resultados y conclusiones ha constituido la base racional para evaluar sus indicaciones
en el IAMSTE.
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El estudio COMMIT/CCS-2 es un ensayo aleatorizado, controlado con placebo,
gue evalué en forma separada la eficacia y la seguridad del tratamiento precoz con
beta- bloqueantes (metoprolol IV seguido de oral) y con clopidogrel en pacientes con
IAMSTE; se incluyeron en él 45.852 pacientes de 1.250 centros de China, que
ingresaron con elevacidn del ST o BCRI dentro de las 24 horas del comienzo de los
sintomas (Chen, 2005). Dado que el metoprolol disminuyo el riesgo de reinfarto y de
FV pero aumentd el de Shock Cardiogénico, se realizé el analisis de beneficio neto en
forma retrospectiva. Ademas, se utilizaron algunas variables clinicas basales para
categorizar a los pacientes en grupos de alto, mediano o bajo riesgo para Shock
Cardiogénico.

La incidencia de muerte, reinfarto y PCR fue similar para el grupo metoprolol y
el grupo placebo (9,4% versus 9,9%, OR: 0,96, IC 95%: 0,9-1,01; p = 0,10), sin
diferencias tampoco en la mortalidad (7,7% versus 7,8%, OR: 0,99, IC: 0,92-1,05; p =
0,69). La combinacion de una reduccién significativa de la muerte arritmica (1,7%
versus 2,2%, OR: 0,78, IC: 0,68-0,89; p = 0,0002) con un incremento significativo de la
mortalidad por Shock cardiogénico (2,2% versus 1,7%, OR: 1,29, IC: 1,13-1,47; p =
0,0002) produjo un efecto neutro sobre la mortalidad cardiovascular total.

El metoprolol redujo en forma significativa la incidencia de reinfarto (2% versus
2,5%, OR: 0,82, IC: 0,72-0,92; p = 0,001). En consecuencia, "el balance global de riesgo-
beneficio del tratamiento precoz con beta-bloqueante se correlaciond fuertemente
con el riesgo basal de shock y fue particularmente desfavorable en los pacientes con
alto riesgo de Shock Cardiogénico (Killip lll o hipotensidn al ingreso)". Finalmente, los
autores destacan que en un subgrupo de bajo riesgo, definido retrospectivamente,
(Killip I, TAS > 105 mm Hg y FC > 65 Ipm), el efecto global sobre muerte, reinfarto y
paro cardiaco fue consistente con los resultados de los estudios previos. Unificando
estos hallazgos con los de otros estudios, en 52.000 pacientes de bajo riesgo, el
tratamiento inmediato con beta-bloqueantes IV se asocié con una reduccion
moderada pero muy significativa de la mortalidad (4,8% versus 5,5%; p = 0,0006,) y del
reinfarto.

Otro hecho interesante, es que los hipolipemiantes actian como factor
protector en el desarrollo de Shock Cardiogénico (OR=0,694; IC 95% 0,617 — 0,780). La
asociacién entre el aumento de las LDL colesterol y la enfermedad coronaria es bien
conocida. En el Scandinavian Simvastatina survival study se randomizé a 4.444
pacientes con angina o IAM y elevacidn de LDL colesterol, administrando simvastatina
o placebo, durante el seguimiento de 5,4 anos se produjo una reduccion en la
mortalidad de un 30% y una disminucién en la incidencia de eventos isquémicos en un
42% (Moreno, 2000).
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Otro estudio con pravastatina fue interrumpido prematuramente al
demostrarse la eficacia de la pravastatina sobre la reduccién de eventos
cardiovasculares mayores, con una disminucion significativa de muerte por cardiopatia
isquemica coronaria, de la mortalidad global y de la incidencia de ACV (Sobel, 1998).

En el ensayo MIRACL (Cosentino, 2003) (the Myocardial ischemia Reduction
with Aggressive Colesterol Lowening) en el cual se aleatoriza a 3086 pacientes a recibir
80 mg diarios de atorvastatina o placebo en las primeras 98 horas del ingreso, se
objetiva una reduccién en mortalidad, IAM, parada cardiaca o recurrencia de isquemia
miocdrdica de un 17,4% a un 14,8% en los tratados con la estatina (P=0,048).

El inicio precoz de una terapia intensiva con estatinas en los pacientes con
Shock Cardiogénico es apoyado por los datos aportados del estudio PROVET-IT-TIMI
22 marcando como objetivo un LDL-C menor de 100 mg/dL. En este estudio, un
régimen hipolipemiante con estatinas mas intenso en pacientes con SCA reciente
resultd en una menor incidencia de muerte y eventos coronarios mayores que un
tratamiento estandar (Ray, 2005).

El mecanismo responsable de este beneficio es cuestionable y podria ser
debido a una mayor reduccion del colesterol LDL o a otros efectos pleiotrépicos de las
estatinas. El beneficio de un tratamiento mas intenso fue aparente ya a los 30 dias del
inicio, este beneficio precoz sugiere que los pacientes con SCA tienen otras placas
vulnerables ademads de la lesidn culpable; el beneficio se continudé durante todo el
seguimiento. No es posible saber si el beneficio a largo plazo es debido al obtenido
precozmente ni tampoco si estd motivado por diferencias entre las dos estatinas
utilizadas. Es importante tener en cuenta que la poblacién de este estudio fue muy
seleccionada y que en la practica clinica algunos pacientes pueden no tolerar dosis tan
elevadas de Atorvastatina. Los resultados de este estudio sugieren que el objetivo de
LDL colesterol en pacientes que han sufrido un SCA debe ser menor que los 100 mg/dl
actualmente recomendados.

Del estudio realizado con datos obtenidos de pacientes con IAM del registro NRMI-
4 se objetiva una disminucién de la mortalidad intrahospitalaria con el inicio precoz o
la continuacion de estatinas comparada con no administracién de estatinas en las
primeras 24 h (4% vy 5,3% vs 15,4%) (Babaev, 2005).
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La administracion precoz de estatinas se asocia con menor incidencia de Shock
Cardiogénico, arritmias, ruptura cardiaca y parada cardiaca (Matthias, 2006; Ruiz-
Bailén, 2010), estos datos estan en consonancia con los obtenidos en nuestro estudio
donde se evidencia mediante el andlisis multivariante que los hipolipemiantes son un
factor protector en el desarrollo de Shock Cardiogénico, junto IECAs, beta-bloqueantes
y revacularizacion mioardica.

En resumen el desarrollo de Shock Cardiogénico se asocia a la edad, el sexo
femenino, localizacion y tipo de IAM (IAM anteriores y IAM con onda Q), la diabetes,
la presencia de IAM previo, la realizacion de coronariografia previa, presencia de
arritmias (TV sostenida, taquicardia sinusal persistente, BAVAG), TCIV, angina de
dificil control, extension del IAM y reinfarto. En cambio el uso conjunto de
betabloqueantes, IECAs y estatinas, se comporta como variable protectora frente al
desarrollo de Shock Cardiogénico.

Mortalidad en pacientes con Shock Cardiogénico

Actualmente, y a pesar de una rapida reperfusién coronaria, la mortalidad en el
Shock Cardiogénico sigue siendo alta (> 50%) (Goldberg, 2001), aunque ha disminuido
en los ultimos afios, debido probablemente a las terapias de revascularizacién
(Carnendran, 2001; Babaev, 2005; Jeger, 2008). La mayor parte de dicha mortalidad
ocurre en las primeras 48 horas del evento, esto en principio podria ser debido a:

1) Necrosis o dafio miocardico irreversible.

2) Disfuncién miocardica por aturdimiento miocdrdico, hibernacién, etc.

3) Recientes estudios consideran como causa la aparicion de una respuesta
inflamatoria sistémica, con la activacion del complemento, liberacién de citoquinas,
expresion de la induccién de o6xido nitrico, u éxido nitrico sintetasa, con una
inapropiada vasodilatacidn, la cual podria tener un importante rol no sélo en la génesis
sino también en el prondstico del shock (Hochman, 2003).

La mortalidad encontrada en nuestro estudio es de 60,5%, similar a otros
estudios (Goldberg, 2001; Colmes, 1995; Davies, 2001; Hasdai, 1999); es mas elevada
que la mortalidad global observada en los pacientes con Shock Cardiogénico del
NRMI-4, 47,9% de mortalidad global, (39,5% en menores de 75 afios y 64,1% en
mayores de 75 afios) (Babaev, 2005).
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En este estudio (Babaev, 2005) se observa un descenso progresivo y
significativo de la mortalidad a lo largo de los afios que va paralelo al incremento de
ICP (1995-2004), tanto en la global (60,3%- 47,9% p<0,001) como en ambos subgrupos,
< de 75 afios (55,8%- 39,5%, p<0,001) y en los > de 75 afnos (69,9% - 64,1%, p<0,001);
en este Ultimo grupo el descenso de la mortalidad aunque significativo es menor que
en los < de 75 aios, debido probablemente a la negativa o duda aun del beneficio de
revascularizar a los pacientes mas ancianos, a pesar que varios estudios han mostrado
una mejora en la supervivencia con la revascularizacién precoz en pacientes mas
ancianos (Dzavik, 2003; Prasad, 2004). En el Shock trial la mortalidad fue a los 30 dias
del 46,7% y 56% en revascularizados y no revascularizados respectivamente; y la
mortalidad a los 6 meses fue del 50,3% vs 63,3% (Hochman, 1999). En el Shock
registry, 45% en menores de 75 afos y 48% en mayores de 75 afios (Buller, 2000).

Factores asociados ala mortalidad.

El andlisis multivariante realizado en nuestro estudio muestra que las variables
gue permanecen asociadas de forma independiente a la mortalidad de los pacientes
con IAM complicados con Shock Cardiogénico son: edad, sexo femenino, IAM con onda
Q, localizacion anterior o combinada del |AM, ausencia de tratamiento
extrahospitalario con AAS y NTG sublingual; con la diabetes, ACV previo y angina
previa. Del analisis multivariante del NRMI-2 se obtienen datos muy similares a
nuestro estudio, también se observa que los pacientes que fallecen presentan mayor
edad media, hay mas mujeres, mas antecedentes previos de IAM, angina, ACV, mas
diabetes y HTA (Barron, 1999). Hallazgos similares se encontraron en otros trabajos
(Zeymer, 2004; Babaev, 2005; Hochman, 2006; Jeger, 2008).

Realizando un analisis multivariante, the American College of Cardiology-
National Cardiovascular Data Registry (Anderson, 2007) encontré que las variables
asociadas con la mortalidad eran la edad, sexo femenino, niveles de creatinina de 2
mg/dL, oclusidon de la arteria descendente anterior, el no uso de inhibidores de
glucoproteina Ilb/Illa durante el ICP y no uso de stent. En el analisis multivariante
realizado en el Shock Trial (Hochman, 2001) la fraccién de eyeccién del ventriculo
izquierdo, el grado de flujo coronario TIMI, el nimero de vasos afectados y la arteria
culpable se correlacionan de forma independiente con la supervivencia al ano.
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Los pacientes con Shock Cardiogénico que causan muerte en nuestro estudio
presentan mayor edad (OR 1,054; IC 95% 1,045 — 1,062). La edad avanzada ha sido
asociada al desarrollo de la mortalidad a los 30 dias en numerosos estudios (Hochman,
2001; Hochman, 1999; Hasdai, 1999); en el GUSTO | se observa mayor mortalidad en
los pacientes mds afiosos (72 vs 67 afios) mostrandose como factor predictivo
significativo independiente, y es la variable predictiva clinica de mortalidad global mas
importante (Hasdai, 1999).

En un estudio realizado sobre 7356 pacientes con Shock Cardiogénico del
NRMI-4 se observa mayor mortalidad en pacientes mayores de 75 afios (39,5% vs
64,1%) (Babaev, 2005); en el Shock Trial la edad se muestra como variable
independiente asociada a la mortalidad a los 30 dias (OR incrementa 1,36 por cada 10
afios de edad) y a la mortalidad al afio (OR 2,17; IC 95%, 1,46 — 3,22) (Hochman, 2001).
En el Shock Registry la mortalidad es superior en los mayores de 75 afios respecto a
los mas jovenes aunque se revascularizen: 45% vs 61% en revascularizados
precozmente y 48% vs 81% en los no revascularizados o tardiamente (Dzavik, 2003).
Asi mismo Tudesco y colaboradores observaron que para los pacientes ancianos con
Shock Cardiogénico, la supervivencia estimada al afo y a los 5 afos fue del 38% y del
24% respectivamente, y en los pacientes jovenes fue del 57 y el 52% respectivamente
(Tudesco, 2003). En el NRMI-2 los pacientes que fallecen son de mayor edad respecto
a los que sobreviven (74,9 afios versus 68 afios; P<0,001) (Barron, 1999).

La mayor mortalidad en pacientes anosos podria explicarse a priori por un peor
tratamiento, menores tasas de revascularizacion y un incremento de las
comorbilidades en el grupo de pacientes mas ancianos. En el Shock Registry se observo
que el uso de Swan-Ganz, BCIA, coronariografia, ICP y cirugia mediante by-pass era
significativamente menor en los pacientes mayores de 75 afios; de igual forma
presentaban mas infartos previos, mas Insuficiencia cardiaca congestiva, mayores
tasas de Insuficiencia renal, otras comorbilidades y lesion mas severa en la anatomia
coronaria (Dzavik, 2003); los pacientes mas ancianos también presentan mas arritmias
y mas complicaciones mecdnicas (Tudesco, 2003; Urban, 1999), lo que contribuye a un
incremento de la mortalidad.

En nuestro estudio las mujeres con Shock Cardiogénico tienen 6 veces mas
riesgo de mortalidad, igual que se observa en el Shock Trial donde el sexo femenino
muestra una OR= 6,35 vs hombre (Hochman, 2001) y en otros estudios (Hanratty,
2000; Zeymer, 2004; Fabijanic, 2006; Koeth, 2009).

Desde el punto de vista fisiopatolégico se han considerado aspectos
diferenciales asociados al sexo para justificar este peor prondstico. Los estrégenos
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protectores frente al desarrollo de aterosclerosis coronaria, podrian provocar que las
placas vulnerables sean menos estendticas (Fabijanic, 2006). La rotura y la trombosis
oclusiva de estas placas menos severas pueden impedir el desarrollo de
precondicionamiento miocdardico y el desarrollo de circulacion colateral, lo que
empeoraria el prondstico del infarto. Asi, se ha sugerido como posible causa de estas
diferencias el hecho de que las mujeres tengan arterias coronarias de menor calibre,
menos circulacion colateral o mayor duracion de la isquemia en comparacion con los
hombres, lo que podria influir aumentando el tamafo del infarto y favoreciendo la
aparicién de regurgitacion mitral, rotura septal y de pared libre, aneurismas
ventriculares, asistolia y bloqueo avanzado después del IAM, aunque menos fibrilacién
o taquicardia ventricular (Hasdai, 2000; Marrugat, 2006; Fabijanic, 2006).

Un hallazgo esperable es que los pacientes con Shock Cardiogénico diabéticos
tienen mayor mortalidad porque presentan mayor comorbilidad, tienen mas riesgo de
tener enfermedad multivaso, de tener fendmenos de no-reflow, extensién del infarto y
reinfartos, todo ello debido a las caracteristicas especificas de la placa aterosclerética,
a la alteracién de la funcidn microvascular, a la mayor tendencia a formacién de
trombos y a la peor reserva miocardica (Moreno 2000; Cosentino, 2003; Vinik, 2003).
En estudios previos se relaciona igualmente la diabetes con un incremento de la
mortalidad (Hochman, 1999; Babaev, 2005).

El andlisis multivariante muestra que el antecedente de angina previa se
asocia a mayor mortalidad en el Shock Cardiogénico porque puede ser un marcador de
enfermedad coronaria mas severa, lo que podria reducir la reserva funcional
ventricular tras un infarto y una mayor predisposicion a isquemia recurrente o a
infartos multiples, ambas complicaciones muy comunes en los pacientes que
experimentan Shock Cardiogénico (Inoue, 1999).

La mortalidad también se asocia a complicaciones tales como arritmias (salvo a

la taquicardia paroxistica supraventricular —=TPSV-), probablemente en relacion con los
siguientes fendmenos:
- Necesidad de cardioversidon: durante la desfibrilacion eléctrica se produce lesidon
miocdrdica a nivel celular que es proporcional al nivel de energia utilizada, pudiendo
desencadenar trastornos en la funcién diastélica y sistélica, ademas, puede contribuir
al fendmeno de post-resucitacion miocardica que ha sido identificado como un
importante factor de mal prondstico por la isquemia miocdrdica que acompaiia a la
inestabilidad eléctrica y las lesiones de isquemia-reperfusion.

- También son signos de mal prondstico porque la presencia de arritmias puede estar
reflejando una isquemia silente o recurrente.
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Otro hallazgo de interés es el efecto de asociacidon entre la mortalidad y las
complicaciones tales como la angina de dificil control, la extensién de la isquemia o
reinfarto, porque reflejan mayor area de ventriculo disfuncionante y menor capacidad
de respuesta hiperquinética compensatoria. Datos similares se observan en estudios
previos (Anderson, 2007; Babaev, 2005; Dzavik, 2003; Tudesco, 2003).

En los pacientes que fallecen en nuestro estudio es mayor la necesidad de
monitorizacion con Swan-Ganz, de RCP, de VM y de implante de MPT. Salvo la
ecocardiografia, la coronariografia e ICP, el resto de las técnicas diagndstico-
terapeuticas se asocian de forma independiente a la mortalidad, este dato se ha
observado en otros estudios (Dzavik, 2003; Babaev, 2005).

Factores protectores

El andlisis multivariante realizado para valorar las variables asociadas a la
mortalidad refleja que existe una asociacion protectora entre IECAS, hipolipemiantes,
ICP y trombolisis. Hallazgos similares
han sido descritos por estudios
publicados previamente, asi en el
NRMI-2 la mortalidad se asocia a un
menor uso de beta-bloqueantes,
IECAs, AAS y menor realizacién de ICP Asociacion protectora en

(12,8% vs 43,9%), cirugia con bypass y el  Shock _ ca_rdiog_énico:
IECAsS, hipolipemiantes,

fibrindlisis (Barron, 1999). Este registro . ..
( ) 8 ICP y fibrinolisis

también muestra que el fumar tabaco
se asocia a una disminucién de la
mortalidad, asi como la realizacién de

ecocardiografia.

Ya hemos comentado previamente los mecanismos y fendmenos por los que
los IECAs e hipolipemiantes tienen un efecto protector sobre la mortalidad en los
pacientes con Shock Cardiogénico produciendo una mejora en la supervivencia.

Otra variable que actla en nuestra poblacién de forma independiente como
protectora y modificando la mortalidad es el ICP (OR=0,667; IC 95% 0,485-0,916); en
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trabajos previos se encuentran hallazgos similares, en el Worcester Herart attack study
(Banegas, 1992) o california state database (Edep, 2000) y GUSTO-III, la estrategia
invasiva se mantiene como variable independiente asociada a la disminucidn de la
mortalidad (Hasdai, 1999). No obstante la mayoria de estos ensayos clinicos tienen
diversos sesgos, siendo los pacientes incluidos habitualmente jéovenes, y con menor
gravedad.

En el NRMI-2 (Barron, 1999) las tasas de ICP y cirugia fueron menores en los
pacientes que fallecieron. El analisis multivariante realizado en el NRMI-4 (Babaev,
2005) para valorar las variables asociadas a la mortalidad demostré que el ICP primario
permanecia fuertemente asociado de forma independiente a una menor tasa de
mortalidad (OR =0,46 IC 95%, 0,40-0,53), al igual que la cirugia inmediata (OR =0,34 IC
95%, 0,25-0,47); pero este andlisis también mostré que el ICP primaria mejord los
resultados en los pacientes menores de 75 afios (descenso de mortalidad tras el
procedimiento de 34,4% a 28,2%, P<0,001) pero no hubo cambios significativos en la
mortalidad en pacientes mayores de 75 afios tras la revascualrizacién (39,5% a 53,5%;
P=0,72) lo que refleja una vez mas la potencia de otra variable como es la edad en la
mortalidad del Shock Cardiogénico. El ensayo shock concluye que la restauracion del
flujo coronario es el principal predictor de supervivencia en Shock Cardiogénico;
mortalidad 39% cuando ICP era exitoso pero 85% cuando no era exitoso (Hochman,
2001).

Aunque no estd claro si la administracion de trombolisis ante el Shock
Cardiogénico disminuye la mortalidad (Hochman, 1995; FTT, 1994; GISSI, 1986), ya que
la mayoria de los ensayos clinicos que evaltan los beneficios de la trombolisis en el
IAM excluyen a pacientes con Shock Cardiogénico, en nuestro estudio la realizacién de
trombolisis se comporta como factor protector, reduciendo la mortalidad de forma
independiente en estos pacientes por la restauracion del flujo coronario; hallazgos
similares se han observado en otros trabajos (Nallamothu, 2003; Andersen, 2003;
Steg, 2003; Drakos, 2008).

En el presente estudio la variable “fumar tabaco” se asocia
independientemente con una menor mortalidad. Esta descrito el llamado “efecto
paraddjico del tabaco”, como una disminucidon en la mortalidad de los pacientes
fumadores afectos de IAM que podria ser explicado por la etiopatogenia diferente en
estos pacientes que conllevaria a una patologia aterosclerdtica en estadios menos
avanzados (Ruiz-Bailén, 2004).
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Varios autores han sefialado que el tabaquismo es un predictor independiente
de supervivencia hospitalaria tras un IAM (Weisz, 2005; Addad, 2010; Aune, 2010;
Amor-Salamanca. 2011); también se ve reflejado esta disminucién en la mortalidad en
estudios previos: TRACE (Ottesen, 1999), PURSUIT (Hasdai, 2000), NRMI-2 (Gourlay,
2002), TIMI (Angeja, 2002) y GUSTO 1 (Lee, 1995).

Varios parecen ser los mecanismos del efecto “protector” del tabaco en los
pacientes con cardiopatia isquémica:

- Los fumadores son, en general, mas jévenes y tienen una menor prevalencia de
comorbilidades y de otros factores de riesgo cardiovascular, particularmente de
HTA y DM (Hasdai, 2000; Gourlay, 2002; Angeja, 2002).

- Ademas se ha demostrado que los fumadores con IAM tienen menos
frecuentemente enfermedad coronaria multivaso y un didmetro coronario
luminar minimo superior, tanto en las lesiones coronarias como en el resto de
los segmentos coronarios “sanos”, es decir, la severidad y extensién de la
enfermedad coronaria es menor (Grines, 1995; Amor-Salamanca, 2011)).

- Tienen mejor reperfusidn coronaria tras el tratamiento, por lo
qgue los infartos son de menor tamafio y menor riesgo de extension de la
isquemia y reinfarto (Addad, 2010; Aune, 2010).

Es razonable la asociacidn existente entre la realizacion de ecocardiografia y la
reduccion de la mortalidad en pacientes
con Shock Cardiogénico, debido
probablemente a que ha supuesto una

revolucién, en cuanto a la mejora de los La realizacion de
conocimientos fisioldgicos, patoldgicos y ecocardiografia en los
por supuesto  diagndsticos, nos sirve pacientes  con shock
) .. . cardiogénico se asocia a
como guia terapéutica y prondstica; un descenso de la
podemos valorar 'y hacer una mortalidad.
estratificaciéon del riesgo, asi
lecci | blacién d It Probablemente porque
seleccionamos a la poblacion de alto permite una mejor
riesgo y podemos optimar el tratamiento estratificacion del riesgo vy

adecuado. optimizar el tratamiento

Las posibilidades de reducir la
mortalidad tan alta del Shock Cardiogénico quedan de alguna manera circunscritas a
un diagnéstico oportuno, donde el ecocardiograma tiene un papel fundamental vy,
adoptar estrategias terapéuticas de soporte hemodindmico con baléon de

contrapulsacion seguidas de trombdlisis o
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revascularizacion miocéardica directa, que varian enormemente de un centro asistencial

a otro.

En resumen la mortalidad en el Shock Cardiogénico se asocia a los pacientes
de mayor edad, sexo femenino, IAM con onda Q, localizacion anterior o combinada
del IAM, ausencia de tratamiento extrahospitalario con AAS y NTG sublingual, asi
como presencia de diabetes, ACV previo y angina previa. Existe una asociacion
protectora entre IECAS, hipolipemiantes, ICP y trombolisis frente a la mortalidad.
Salvo la ecocardiografia, la coronariografia e ICP, el resto de las técnicas diagndstico-
terapeliticas se asocian de forma independiente a la mortalidad.

Factores asociados a la realizacion de ICP

Las guias americanas ACC/AHA (Pollack, 2008) establecen la siguiente
recomendacién: la revascularizacién precoz es recomendada mediante ICP o cirugia
para pacientes menores de 75 afios con elevacién de ST o nuevo bloqueo de rama
izquierda que desarrolla shock en las primeras 36 h del IAM y son apropiados para
revascularizacién y puede ser realizada dentro de las 18 h del Shock Cardiogénico, a
menos que mas soporte sea inutil por deseo del paciente o por contraindicacion para
mas terapia invasiva. (Recomendacion tipo I, Nivel de Evidencia: A). Asi mismo la
revascularizacién precoz con ICP o cirugia es razonable en pacientes seleccionados de
75 afios con ST elevado o BCRI que desarrolla shock en las primeras 36 h del IM y son
apropiados para revascularizacidon, que puede ser realizada dentro de las 18 h del
Shock Cardiogénico. Pacientes con buen estado funcional previo quienes acceden a
medidas invasivas pueden ser seleccionados para tales estrategias (Recomendacion Il-
A, Nivel de Evidencia: B).

A pesar del claro beneficio demostrado con el ICP en el contexto del Shock
Cardiogénico (Banegas, 1992; Colmes, 1995; Edep, 2000; Hasdai, 1999; Berger, 1999;
Hochman, 1999, 2001, 2006; Badaoui, 2005; Lee, 2008) reduciendo las tasas de
mortalidad y de las recomendaciones de las guidelines (Task Fort of European Society
of Cardiology, 2007, 2008; Pollack, 2008), la frecuencia de su realizacién en nuestro
medio ha sido bastante baja (25,8%), probablemente porque esta técnica se asocie
errdneamente a una subpoblacién de menor gravedad y a pacientes mas jévenes.

Ademas llama la atencién en el andlisis univariante, que la realizacién de ICP no
es diferente en los pacientes con y sin Shock Cardiogénico (25,8 % y 25,1 %
respectivamente).
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Es un hallazgo sorprendente teniendo en cuenta que son pacientes de alto
riesgo y con una gran comorbimortalidad y donde la apertura de la arteria ocluida es
esencial para el prondstico del paciente. Si existe diferencias significativas entre ambos
subgupos en la realizacién de angiografia primaria (1% vs 1,9%) y angiografia de
rescate (0,6% vs 1,6%), siendo mayor su uso en el Shock Cardiogénico.

Nuestras cifras de ICP son muy inferiores a las publicadas en otros estudios: en
el NRMI-2 (Barron, 1999) se realiza coronariografia al 37,4% de los pacientes en Shock
Cardiogénico y 49% sin Shock Cardiogénico, en el NRMI-4 (Babaev, 2005) se observa un
incremento desde 1995-2004 en el uso de ICP primaria (27,4% a 54,4% P< 0.0001) e
ICP total (34,3% a 64,1%). En el Shock Registry se realizd 70,4% de ICP en menores de
75 afios y 37,2% en mayores de 75 afos (Dzavik, 2003); en el Shock trial (Hochman,
2001): 96,7% en el grupo randomizado a ICP precoz, y 66,7% en el randomizado a
estabilizacién médica; en los ensayos clinicos GUSTO | (39%) (Colmes, 1995) y GUSTO-
[l (47%) (Hasdai, 1999). En el estudio MASH (Urban, 1999), que se suspendié de forma
prematura por escaso numero de pacientes, al 41,8% se realizé ICP.

Se ha objetivado en nuestro medio una mejoria en la supervivencia asociada al
ICP, que coincide con estudios clinicos previos (Hochman, 2001, 2006; Lee, 2008); en el
GUSTO I trial los pacientes que desarrollan Shock Cardiogénico, las mortalidades eran
con la ICP (32%), con bypass (29%) y con trombolisis un 75% (Colmes, 1995). El 85% de
los pacientes que sobrevivieron al mes permanecian vivos al ano; este ensayo detecta
una diferencia de mortalidad del 43 % vs 61%, a los 30 dias, (ICP versus trombolisis).

El Shock trial, realizado sobre 302 pacientes aleatorizados a una estrategia de
revascularizaciéon precoz mediante ACTP versus estabilizaciéon médica, resulté en 132
vidas salvadas por afio y por 1000 pacientes tratados, comparados con aquellos
pacientes no revascularizados. Este ensayo clinico demostré que en pacientes con IAM
complicados con Shock Cardiogénico, la revascularizacién mecdnica precoz redujo la
mortalidad a los 6 y 12 meses comparado con la estrategia de revasculaizacién médica
inicial (50% vs 63%, y 53% vs 66%) (Hoschman, 1999), la mortalidad no fue
significativamente distinta en el primer mes. Probablemente la alta tasa de BCIA en el
grupo de trombolizados mejora los resultados con la trombolisis e hiciera mas
complejo obtener diferencias significativas en cuanto a la ICP versus trombolisis. En
este estudio habia una interaccion significativa entre tratamiento y edad con una
evidente falta de beneficio de la revascularizacién precoz en el pequefio grupo de
pacientes (18%) mayores de 75 afios.
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Como hemos reflejado en nuestro analisis multivariante hay tendencia a
realizar menos ICP en los pacientes mas ancianos y a tratarlos de forma subdptima; sin
embargo hay varios estudios que han demostrado beneficio del ICP en personas de
mayor edad (Dzavik, 2003; Prasad, 2004; Guo, 2008; Lim, 2009). Asi el trabajo de
Prasad es un estudio sistematico de 61 pacientes en Shock Cardiogénico con una
media de edad en torno a 80 afios, realizdndose ICP en las primeras 8 horas tras el
inicio del IAM, encontrando una supervivencia al alta del 56%, y de ellos permanecian
vivos el 75% al afio (Prasad, 2004).

En el Shock trial (Hoschman, 1999) no se evidencié mejora de la mortalidad con
la revascularizacidn precoz en pacientes mayores de 75 afios, pero aqui hay un sesgo
de seleccion ya que tan sdlo 56 pacientes (18%) eran mayores de 75 afios; en el Shock
registry que incluye a mayor proporciéon de pacientes mayores de 75 afios (32% vs
18%) se observa que al ajustar el estudio multivariante la realizacién de ICP precoz en
los pacientes ancianos tenian una menor mortalidad que los pacientes a los que no se
les realizaba o a los que se les realizaba de forma tardia (Dzavik, 2003).

El analisis multivariante en nuestro estudio mostré que las variables asociadas a
la realizacidn de ICP fueron: ser exfumador, el fracaso cardiaco derecho y la necesidad
de VM; mientras que se asocia a una menor realizaciéon la necesidad de RCP, en los
pacientes fallecidos, ante el incremento de la edad o ante un IAM previo. Hallazgos
similares se encuentran en otros estudios, en el GUSTO |, se observan diferencias
clinicas importantes entre quienes se realizan ICP precoz y quien no se realiza, son mas
jovenes (63,3 versus 68,4 P=0,0001), menos anginas previas (38% vs 53%, P= 0,05) y
menos infartos previos; en cambio tenian mds antecedentes familiares de cardioatia
isquémica (46% vs 35%, P= 0,0001) y mas historia de hiperlipemia (38% vs 28%, P=
0,0001) (Anderson, 1997).

En un estudio realizado con los pacientes del registro NRMI-4 que presentan
Shock Cardiogénico al ingreso, se observa que a los que se les realiza ICP precoz
respecto a ICP tardio son mas jovenes, menos mujeres, con menos factores de riesgo
cardiovascular y menos comorbilidad, menor killip y kimball y menos infartos previos
(Babaev, 2005).

En definitiva, es importante destacar que en nuestra poblacién tan solo el 26%
de pacientes recibié algun tipo de revascularizacion mediante ICP o cirugia, porcentaje
muy bajo comparado con los hallazgos referidos en el Registro shock (Dzavik, 2003) (
51,7%- 22,4 % en menores y mayores de 75 afios respectivamente) y el shock trial
(Hochman, 2001) (86,8% vs 25,3%) y ademas teniendo en cuenta que son pacientes de
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alto riesgo y que la revascularizacidon precoz en las primeras 18 h del SC es una
recomendacion Tipo | ( nivel de evidencia A) en las guias de practica clinica.

Evolucion temporal de la realizacion de ICP durante su
estancia en UCI/UCC

La frecuencia de ICP realizada durante la estancia en UCI/UCC de los pacientes
con Shock Cardiogénico a lo largo de los afios, ha presentado un discreto pero
significativo incremento (p<0,001), sobre todo a partir del afio 2000; dato que
probablemente obedezca a los resultados del SHOCK trial (Picard, 2003) y a las
recomendaciones de las guidelines (Task Fort of European Society of Cardiology, 2007,
2008; Pollack, 2008). Este aumento también se ha observado en otros estudios como
el NRMI-4 (Babaev, 2005), donde las tasas de ICP primaria pasa de 27,4% a 54,4% (P<
0.0001) y ICP total (34,3 a 64,1%); sin embargo no hay cambios significativos en las
tasas de CABG inmediata (2,1% vs 3,2%). El analisis multivariante, al igual que en
nuestro estudio, demostré que el ICP se asocia con una disminucién de la mortalidad
gue va paralelo al incremento de ICP.

No obstante de los datos obtenidos parece detectarse que su realizacion no se
adecua totalmente a las recomendaciones establecidas en las guias diagndstico-
terapéuticas. Se observan discrepancias entre las recomendaciones de las guias de
practica clinica (Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Pollack, 2008)
y la practica clinica diaria, mostrando una tendencia a realizar una tasa baja de
revascularizacién precoz en general, y también en los pacientes complicados con Shock
Cardiogénico, especialmente los mas ancianos. Esto se refleja en nuestro medio v,
varios estudios recientes han informado también que los cuidados de los pacientes con
IAM no son 6ptimos y que el cumplimiento de las guias de practica clinica no es
sastifactorio (Aguayo de Hoyos, 1999; Situacién del Proyecto ARIAM, 2003; Babaev,
2005; Patel, 2006).

Un estudio realizado de datos procedentes del registro NRMI-4 (Babaev, 2005)
con el objetivo de valorar la tendencia en revascularizacién precoz en global y en
mayores de 75 afios y su relacidon con la mortalidad en pacientes complicados con
Shock Cardiogénico y determinar si las recomendaciones de las guias de practica clinica
afectan a las tasas de revascularizacion en un marco clinico no protocolizado como son
los registros.
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Este estudio concluye que el uso de ICP para pacientes con Shock Cardiogénico
se asocia con una mejora significativa en la supervivencia en un gran grupo de
hospitales donde existe disponibilidad para la revascularizacién y no han detectado
que las recomendaciones de las guias de practica clinica de ACC/AHA (Pollack, 2008)
hayan tenido impacto temporal en el incremento de esta técnica. Estos datos apoyan
los hallazgos encontrados en nuestro estudio y la necesidad de incrementar la
adherencia a las guias de practica clinica, y no solo en la realizacién de
revascularizacion sino también en el incremento de otras técnicas diagnostico-
terapeuticas recomendadas por las guias de practica clinica como la ecocardiografia y
el BCIA (Task Fort of European Society of Cardiology, 2007, 2008; Douglas, 2011;
Dickstein, 2008; Pollack, 2008).

Para evaluar los resultados encontrados en los ensayos clinicos y el
cumplimiento del adecuado manejo recomendado en las guias de practica clinica, nos
apoyamos en estudios de los registros clinicos, como es el caso en nuestro medio del
registro ARIAM (Ruiz-Bailén, 2006, 2008, 2009, 2010a) o de realizar estudios
especificos dirigidos hacia ese objetivo, con esta iniciativa se ha realizado el estudio
CRUSADE (Patel, 2006), a pesar de las propias limitaciones a las que estan impuestas
estos estudios.

El estudio CRUSADE (Can Rapid Stratification of Unstable Angina Patients
Suppress Adverse Outcomes With Early Implementation of the ACC/AHA Guidelines),
es un estudio multicéntrico analitico observacional retrospectivo, no controlado ni
aleatorizado. Se realiza sobre 248 hospitales estadounidenses, de distintos sistemas
sanitarios, entre marzo del 2000 a septiembre de 2002. En él se plantean una iniciativa
por la mejoria de la calidad, evaluando el manejo y los resultados obtenidos en
pacientes de alto riesgo con SCASEST, segun reciban tratamiento mediante un manejo
invasivo precoz o mediante un manejo médico conservador. Se buscan los factores
predictores del manejo invasivo precoz (mediante ICP entre las primeras 48 horas de
su presentacion), frente al manejo médico, y su repercusidon sobre la mortalidad
intrahospitalaria.

Sélo fueron incluidos los pacientes que llegaron a un hospital donde realmente
se puede realizar ICP o cirugia de revascularizacién coronaria; en total fueron
estudiados 17926 pacientes, 62,2% recibieron ICP durante su hospitalizacion, 44,8%
recibieron un manejo invasivo precoz (ICP en las primeras 48 horas de la presentacion),
y 17,4% se sometieron a ICP con posterioridad a las 48 horas. Se observé que hubo una
gran diferencia de manejo en la estrategia invasiva entre los distintos 248 hospitales
participantes. También se muestra una tendencia ascendente hacia la estrategia
invasiva precoz en el manejo del SCASEST a lo largo de los anos.
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Los resultados de este estudio son claros al demostrar que la estrategia invasiva
precoz se realiza en menos del 50% de la poblacion, aunque ésta se siga de una clara
mejoria en la supervivencia. No obstante se podria sobreentender que la estrategia
precoz se realiza sobre una poblacidn seleccionada de pacientes. Seleccién basada
fundamentalmente en la gravedad (realizandose a los pacientes menos graves, con
menor comorbilidad, con menor edad, etc).

La baja realizacion de ICP y el incumplimiento de las guias terapéuticas, hecho
que representaria la excelencia terapéutica, puede deberse a: 1) no son subsidiarias
de ser aplicadas a todos los pacientes debido a una comorbilidad preexistente
asociada, 2) seleccion por la limitacién de los recursos, 3) convencimiento del médico
clinico. En definitiva, probablemente las guias terapéuticas necesiten un tiempo para
poder cumplirse y ademds probablemente adaptarse a las distintas caracteristicas
socioecondmicas de los distintos Estados para facilitar la adecuada utilizacién.

Otro aspecto a destacar en este trabajo es la gran variabilidad interregional
existente entre las distintas zonas geogréficas estadounidenses, hecho que podria ser
extrapolable a otros paises, y en especial al nuestro. Esta variabilidad de la practica
clinica podria ser explicada por multiples causas, pero quizds obedezcan
fundamentalmente a las distintas politicas sanitarias e incluso a distintas politicas
intrahospitalarias; hay que tener en cuenta que la mayoria de los ensayos clinicos y las
guias terapéuticas recomendadas, se basan en estudios realizados sobre sistemas
sanitarios distintos al nuestro; efecto que podria explicar la variabilidad internacional,
e incluso interregional, que se produce en el manejo en estos pacientes y que es
evaluable mediante la utilizacién de registros clinicos. Al mismo tiempo se pone de
manifiesto la utilidad de los registros clinicos como herramienta de mejora de calidad.

La seleccidon de los pacientes, para la realizacion de una estrategia invasiva
precoz es clara, pues son pacientes “ideales”, recibiendo ademas un manejo
terapéutico médico mas adecuado segun los guias de practica clinica AHA/ACC
(Pollack, 2008). En definitiva se realiza una seleccion de la poblacién para realizar una
estrategia precoz, seleccion que podria establecerse de acuerdo a la edad, y
probablemente comorbilidades, una seleccién que podria ser subconsciente, con el
animo de buscar el maximo beneficio, ante unos recursos probablemente muy
limitados. En nuestro medio se podrian realizar esfuerzos por determinar y seleccionar
grupos de peor riesgo, ante la utopia de poder realizarles, en el momento actual, a
todos los pacientes susceptibles una estrategia invasiva precoz.
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Limitaciones del estudio

1. Es un estudio retrospectivo realizado sobre un registro hospitalario, y no
poblacional, no recoge los pacientes que no llegan al Hospital, dato importante, si
tenemos en cuenta que la muerte subita aparece también de manera muy precoz vy la
mayor parte de los fallecidos lo hacen sin entrar en contacto con el sistema sanitario.
Ademas no se puede conocer la incidencia, sino sélo estimaciones de frecuencias.

2. Estudio realizado sobre un registro que busca mejoria de la calidad y no de forma
especifica la evaluacién del Shock Cardiogénico, por lo que podria faltar algunas
variables, o exhaustividad de dichas variables a la hora de evaluar los resultados.

3. Es un estudio que intenta ser continuo, pero que obviamente no lo consigue, por lo
que mantiene riesgos, podrian existir pacientes en determinados grupos (edad
avanzada, mujeres, etc), que no ingresen en UCI/UCC o no fuesen recogidos. Por ello
no se realiza un estudio predictor, sino un estudio exploratorio de la realidad.

4. Al ser un estudio observacional establecer relaciones de causalidad es mas
dificultoso, ya que los estudios ideales disefiados para establecer esta relacién son los
ensayos clinicos. No obstante, dado el amplio nimero de casos recogidos y analizados
y las multiples variables estudiadas asi como la robustez de los estudios estadisticos
realizados, si podria reflejar causalidad. Ademas da informacién real, veraz vy
representativa de la labor asistencial diaria.

5. Es un estudio limitado a la estancia en UCI/UCC, no realizdndosele seguimiento
posterior, lo cual podria aportar mas informacién. Ademas, desgraciadamente, el
seguimiento ha sido muy escaso, aunque suficiente para responder al objetivo
planteado.

6. Estd muy prolongado en el tiempo, con cambios en el manejo a lo largo de ese
periodo, hecho que podria mostrar ciertos sesgos.

7. La adhesion de los centros al registro ha sido voluntaria. Esto puede crear un sesgo,
ya que los centros participantes podrian tener una mayor motivacién que pudiera
verse manifestada en algunas variables como un menor tiempo de retraso en la
aplicacion de la trombolisis desde la llegada del paciente, mejor tratamiento, o
mayores recursos.
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Aplicabilidad clinica

1. Aproximarnos de forma real a datos epidemiolégicos del Shock cardiogénico. Lo cual
podria plantearnos posibilidades de prevencién del mismo, o al menos conocer las
posibilidades de su desarrollo en nuestro medio.

2. Conocer la morbilidad y mortalidad de los pacientes con Shock Cardiogénico. Hecho
gue podria planificar estrategias para disminuir su mortalidad.

3. Conocer los factores predictores de la mortalidad entre los pacientes con Shock
Cardiogénico, hecho que podria servirnos a la hora de estratificar a los pacientes y
dirigir los recursos disponibles hacia los pacientes con mayor riesgo y mayor
mortalidad.

4. El conocimiento de los recursos terapéuticos aplicados y el destino de esos recursos
terapéuticos, traducido en ICP, nos permitiria racionalizar el uso de esta técnica y
realizarnos planteamientos de mejora.

5. Detectar las limitaciones del ARIAM.

En definitiva, este trabajo, nos podria servir como herramienta de calidad, al
conocer la realidad de nuestra situacion actual, tanto epidemioldgica, como en el
manejo de los pacientes con Shock Cardiogénico; hecho que podria permitirnos crear
estrategias de mejoras contra el Shock Cardiogénico.
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Conclusiones globales

La incidencia de Shock Cardiogénico en nuestro medio es del 7,1%; la
mortalidad a pesar de las medidas de revascularizacion es del 60,5%, disminuyendo
progresivamente desde 1996 a 2005, un 7,3%. De los datos obtenidos parece
detectarse que la practica clinica diaria no se adecua totalmente a las
recomendaciones establecidas en las guias diagndstico-terapéuticas, mostrando una
tendencia a realizar una tasa baja de revascularizacion mediante ICP, CABG, asi como
de la ecocardiografia y el BCIA.

Conclusiones especificas.

1) Los pacientes con Shock Cardiogénico son mas mayores, presentan mas
factores de riesgo cardiovascular y mds antecedentes isquémicos; ademas
muestran mdas complicaciones hemodindmicas, eléctricas, isquémicas y clinicas.

2) Los factores asociados al desarrollo de Shock Cardiogénico fueron: la edad, el
sexo femenino, localizacién y tipo de IAM (IAM anteriores y IAM con onda Q), la
diabetes, la presencia de IAM previo, la realizacion de coronariografia previa,
presencia de arritmias (TV sostenida, taquicardia sinusal persistente, BAVAG),
TCIV, angina de dificil control, extensién del IAM y reinfarto. En cambio se
comportan como variables protectoras la HTA, administracion de beta-
bloqueantes orales, IECAs e hipolipemiantes

3) Los factores predictores de mortalidad son: edad, sexo femenino, IAM con onda
Q, localizaciéon anterior o combinada del 1AM, ausencia de tratamiento
extrahospitalario con AAS y NTG sublingual, asi como la diabetes, ACV previo y
angina previa. Existe una asociacidon protectora entre IECAS, hipolipemiantes,
ICP y trombolisis; fumar tabaco y la ecocardiografia se asocia a una disminucién
de la mortalidad.
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4) La mortalidad ha ido disminuyendo progresivamente desde 1996 a.2005, 7,3%.

5) Larealizacion de ICP se realiza en relacion a: ser exfumador, presentar fracaso
cardiaco derecho y la necesidad de VM. Mientras que se asocia a una menor
realizacion la necesidad de RCP, en los pacientes fallecidos, ante el incremento
de la edad o ante un IAM previo.

6) A lo largo de los 10 afios del periodo del estudio, se ha producido un
incremento significativo de la realizacion de ICP.
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ANEXO 1. INVESTIGADORES Y HOSPITALES DEL PROYECTO ARIAM

HOSPITAL

INVESTIGADORES

Andalucia.

Hospital Torrecardenas, Almeria.

Empresa Publica Hospital de Poniente,
El Ejido, Almeria.

Hospital de la Inmaculada, Huercal-
Overa, Almeria.

Hospital Punta Europa, Algeciras,
Cédiz.

Hospital Puerta del Mar, Cadiz.
Hospital Naval San Carlos, Cadiz.
Hospital de Jerez, Jerez de la Frontera,
Cadiz.

Hospital Universitario Puerto Real,
Puerto Real, Cadiz.

Hospital de la Cruz Roja, Ceuta.
Hospital Infanta Margarita, Cabra,
Cérdoba.

Hospital de la Cruz Roja, Cérdoba.
Hospital Reina Sofia, Cérdoba.
Hospital Valle de los Pedroches,
Pozoblanco, Cérdoba.

Hospital Comarcal de Baza, Baza,
Granada.

Hospital Clinico, Granada.

Hospital Virgen de las Nieves,
Granada.

Hospital Santa Ana, Motril, Granada.
Hospital Alto Guadalquivir, Andujar,
Jaén.

Complejo Hospitalario Ciudad de Jaén,
Jaén.

Hospital Princesa de Espafia, Jaén.
Hospital de San Agustin, Linares, Jaén.

Hospital San Juan de la Cruz, Ubeda,
Jaén.
Hospital Comarcal, Antequera, Malaga.

Hospital Regional Universitario Carlos
Haya, Malaga.

Hospital Universitario Virgen de la
Victoria, Mélaga.

Hospital Costa del Sol, Marbella,

Malaga.

Hospital de la Serrania, Ronda,
Mélaga.

Hospital de La Axarquia, Vélez-Malaga,
Mélaga.

Hospital Comarcal, Melilla.
Hospital Nuestra Sefiora de la Meced,
Osuna, Sevilla.
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P. Cobos Castellanos, J. Rodriguez Medina

A. Sanchez Rodriguez, A. Gordillo

JL. Garcia Moreno, F. Herrera Morillas

J. Arias Garrido, A. Rodriguez Zarallo, L. Vallejo
Sanchez

JC. Rodriguez Yéanez, J. Gil Cebrian

ML. Centeno

C. de la Fuente Martos, R. Toro Sanchez, P. Lara
Aguayo

A. Guerrero Arjona

F. Dios Torronteras, N. Martin Montes

E. Lopera Lopera, F. Contreras Molina, JM. Molina
Cantero

JL. Bellot Iglesias, MI. Rodriguez Higueras, P. Ramos
Fernandez

F. Barranco Ruiz, S. Shiaffino Cano, JM. Torres Ruiz
E. Aguayo de Hoyos, A. Reina Toral, M. Colmenero
Ruiz, MM. Jiménez Quintana

JM. Mercado Martinez, |I. Macias Guarasa

MA. Fernandez Sacristan, E. del Campo Molina, A.
Bayona Gomez

LI. Rucabado Aguilar, JL. Mufioz Mufioz, E. Castillo
Lorente

A. Carrillo

A. de Molina Ortega, JA. Camacho Pulido, A.
Montijano Vizcaino, B.Jurado Lara, JM. Jimenez
Sanchez

A. Bartolomé Sanz, MM. Sanchez Zorrilla

A. Varela Lopez, G. Quesada Garcia, M. Zaheri
Beryanaki, A. Vazquez Vicente

JA. Férriz Martin, T. Garcia Paredes, JC. Escudero
Valera, M. Alvarez Bueno, JJ. Rodriguez Garcia
MV. de la Torre Prados, A. Soler Garcia, J. Merino
Vega, C. Reina Artacho, |. Fernandez Garcia, A.
Garcia Alcantara, L. Ruiz del Fresno.

JA. Arboleda, R. Siendones, J. Prieto de Paula, Y.
Fernandez Jurado

JI. Mateo Sanchez, JM. Garcia Alvarez, A. Poullet
Brea

A. Garcia Garcia, F. Castillo Guerrero

F. Rios
B. Maza, R. Enamorado
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Hospital Vigil de Quifiones, Sevilla.

Seuvilla.
Clinica Santa Isabel, Sevilla

Hospital Universitario Virgen del Rocio,

J. Fajardo Lépez-Cuervo

J. Maravi Petri, A. Garcia Lombardo, J. Jiménez
Jiménez

J. Fajardo Lépez-Cuervo, FJ. Saldafia Gonzalez

Aragon.

Hospital Clinico Lozano Blesa,
Zaragoza.

E. Civeira, I. Gutiérrez Cia, J. Gonzéalez Cortijo

Asturias.

Hospital de Cabuefies, Gijén, Asturias.
Hospital Valle del Nal6n, Sama de
Langreo, Asturias.

Hospital Royo Vilanova, Zaragoza. G. Olivar Dupla
Asturias.
Hospital de San Agustin, Avilés, JM. Vega

JA. Lapuerta, M. Gonzélez
J. Megido

Baleares.

Hospital Verge del Toro, Mahg, llles
Balears.
Hospital de Ibiza, Ibiza, llles Balears.

R. Fernandez-Cid Bouza, MA. Gonzalez Lépez

E. Bartual Lobato, E. Escudero Cuadrillero, P.
Medina

Canarias.

Palmas, Canarias.

Hospital General de Fuerteventura, Las C. de la Rubia de Gracia, F. Cabeza Cabeza, P.

Ventura Ventura, L. Fajardo Feo

Castilla-Leodn.

Hospital Santos Reyes, Aranda de
Duero, Burgos.
Hospital General Yague, Burgos.

Hospital Santiago Apdstol, Miranda de
Ebro, Burgos.

Hospital del Bierzo, Ponferrada, Ledn.
Hospital Rio Carriéon, Palencia.

Hospital General de Segovia, Segovia.

Hospital General de Soria, Soria.
Hospital Rio Hortega, Valladolid.

Hospital Virgen de la Concha, Zamora.

P. Cancelo Suarez

A. Montén Rodriguez, M. Arroyo Garcia, A. Zabalegui
Pérez
J. Armentia Fructuoso

Z. Ferreras Paez, C. Ruiz Pardo, F. Cafizares
Castellanos, Ch. Martinez Jiménez, B. Alvarez
Martinez, JJ. Sandoval Garzén

JB. L6pez Messa, C. Berrocal de la Fuente, LC. de
San Luis Gonzalez

JJ. Cortina Gomez, P. Ancillo Garcia, MA. Taberna
Izquierdo

P. Medina Santaolalla

JJ. Sanz Hernan, A. Muriel Bombin

A. Caballero Zirena

Cataluna.

Hospital Parc Tauli, Sabadell,
Barcelona.

Hospital de Barcelona, Barcelona.
Hospital Calella y Blanes, Calella,
Barcelona.

Hospital de Granollers, Granollers,
Barcelona.

Hospital Creu Roja, L'Hospitalet,
Barcelona.

Centre Hospitalari-U. Coronaria
Manresa, Manresa, Barcelona.

Hospital de Terrassa, Terrassa,
Barcelona.

Hospital Mitua de Terrassa, Terrassa,
Barcelona.

Hospital General de Catalunya, Sant

Hospital de Matard, Matar6, Barcelona.

F. Baigorri Gonzélez, A. Ochagavia Calvo

J. Costa Terradas, S. Pons Massanes
C. Sala

P. Velasco, S. Armengol
A. Lépez Pérez, L. Oussedick Mas, J. Berrade Zubiri,
A. Rovira i Plarromani

JM. Alcoberro Pedrola, P. Laguardia Serrano

X. Balanzo Fernandez, J. Gil Valera
J. Amador Amerigo, M. Valdés Puig

J. Nava

RM. Diez Boladeras, A. Ledn Regidor
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Cugat, Barcelona.
Hospital Arnau de Vilanova, Lleida.

Hospital Santa Maria, Lleida.

Hospital La Aliancga, Lleida.

Hospital Sant Joan, Reus, Tarragona
Hospital Joan XXIII, Tarragona.
Hospital Verge de la Cinta, Tortosa,
Tarragona.

Hospital de Sant Pau i Santa Tecla de

M. Piqué Gilart, B. Balsera Garrido, S. Rodriguez
Ruiz

J. Falip Cufat

C. Barbera Realp

I. Vallverdu

S. Alonso, J. Mariné, J. Rello

R. Claramonte Porcar, I. Forcadell Ferré, G. Masdeu
Eixarch

Y. del Castillo Duran, P. Espinosa Valencia, P. Jubert

Hospital Xeral-Calde, Lugo.

Hospital Cristal Pifior, Ourense.
Hospital Nosa Sefiora Nai, Ourense
Hospital de Montecelo, Pontevedra.
Hospital do Meixoeiro, Vigo,
Pontevedra.

Hospital Xeral-Cies, Vigo, Pontevedra.

Tarragona, Tarragona. Montaperto
Galicia.
Hospital Juan Canalejo, A Corufia. S. Calvo Barros, P. Jiménez Gomez, JM. Gulias
Lépez
Hospital Arquitecto Marcide, Ferrol, A J. Gonzalez Tutor, CJ. Fernandez Gonzalez (hasta
Corufa. 2000)

AM. Ferreiro Gonzalez, ML. Martinez Rodriguez
A. Diaz Lamas, R. Rodriguez Alvarez-Granados
E. Rodriguez Garcia, MJ. de la Torre Fernandez
C. Miguez Bafios, A. Pais Almozara

D. Vila Fernandez

J. Fandifio Pena (hasta 2000), S. Lopez Astray
(desde 2002)

Madrid Centro

Hospital General La Mancha-Centro,
Alcézar de San Juan, Ciudad Real.
Hospital General de Cuenca, Cuenca.
Hospital General de Guadalajara,
Guadalajara.

Hospital Principe de Asturias, Alcala de
Henares, Madrid.

Fundacion Hospital Alcorcon, Alcorcon,
Madrid.

Hospital Severo Ochoa, Leganés,
Madrid.

Clinica ICE, Madrid.

Clinica Moncloa, Madrid.

Hospital de la Princesa, Madrid.
Hospital del Aire, Madrid.

Hospital La Paz, Madrid.

Hospital Militar Gomez Ulla, Madrid.
Hospital Universitario San Carlos,
Madrid.

Sanatorio Nuestra Sefiora del Rosario,
Madrid.

Hospital de Mdstoles, Mostoles,
Madrid.

Hospital Nuestra Sefiora del Prado,
Talavera de la Reina, Toledo.
Hospital Nuestra Sefiora del Rosario,
Toledo.

Hospital Virgen de la Salud, Toledo.

A. Canabal

L. Navarro, JC. Pérez
C. Armendariz

E. de la Fuente
S. Temprano Vazquez

F. del Nogal Saez, J.Rebollo Ternero, J. L6pez
Martin

T. Grau

JJ. Oforo Cafavera, V. Gomez Tello, JL. Moreno
Hurtrez

E. Cereijo

JD. Garcia

P. Lépez Lorente

JL. Soria

J. Miquel

A. Garcia de la Gandara, S. Garcia Plaza, V. Barrio
Nebreda
FJ. Goizueta

M. Quintana, A. Simon Martin, J. Gonzalez
Rodriguez, P. Lopez
S. Garcia Plaza, V. Barrio Nebreda

M. Rodriguez, L. Marina Martinez

Murcia.

Hospital Virgen del Rosell, Cartagena,
Murcia.
Hospital Fundacién, Cieza, Murcia.

J.A. Melgarejo, FJ. Gil

P. Pifiera
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Hospital Rafael Méndez, Lorca, Murcia. S. Nicolas Franco, J. Rodriguez

Hospital La Arrixaca, Murcia. A. Sanchez, G. Torres, FA. Jaime

Hospital General Universitario, Murcia. F. Felices Abad, C. Palazén Sanchez, EL. Palazén
Sanchez, JC. Pardo Talavera, E. Mira Sadnchez, C.
Sanchez Alvarez, J. Segura Cuenca

Hospital Morales Meseguer, Murcia. A. Carrillo Alcaraz, P. Jara

Navarra.
Hospital Garcia Orcoyen, Estella, F. Sos
Navarra.
Hospital Virgen del Camino, Pamplona, A. Manrique
Navarra.

Pais Vasco.
Hospital Santiago Apostol, Vitoria- JA. Urturi Matos
Gasteiz.
Hospital de Galdakao, Vizcaya. G. Hernando
Rioja.

Hospital San Millan, Logrofio, La Rioja. FJ. Ochoa

Valencia.

Hospital Virgen de los Lirios, Alcoy, F. Guardiola Navarro, A. Roche (hasta 1998)

Alicante.

Clinica Benidorm, Benidorm, Alicante. L. Gomez, A. Pérez

Clinica Vistahermosa, Alicante. M. Pérez Avilés, F. Ballenilla Antén, R. Nogueira
Collado

Hospital General Universitario, Alicante. J. Canovas Robles, C. Garcia-Romeu Garcia (hasta
06.2001), M. Diaz Barranco (desde 03.2002), C.
Ruiperez Cebrian (desde 03.2002)

Sanatorio Perpetuo Socorro, Alicante  F. Coves Orts, T. Arce Arias

Hospital Marina Alta, Denia, Alicante.  C. Ortega Andrés (desde 2001), J. Cardona Pereto,
P. Marzal Sorolla

Hospital Universitario de Elche, Elche, J. Latour Pérez (desde 01.2001), FJ. Coves Orts

Alicante. (desde 01.2001), A. Mota Lopez, JA. Martin (1996-
1997)

Hospital Comarcal de Elda, Elda, JA. Rodriguez, JA. Martin, E. de Miguel Balsa

Alicante.

Hospital Comarcal Vega Baja, Orihuela, MD. Martinez, D. Olivares Toledo
Alicante.

Hospital Universitario de San Juan, San G. Pérez Planelles

Juan, Alicante.

Hoapital San Jaime, Torrevieja, A. Alcala Lépez, JL. Espinosa Berenguer, E. Herrero
Alicante. Gutiérrez

Hospital Comarcal de Villajoyosa- F. Criado Rodriguez (hasta 2000), JM. Carrasco
Benidorm, Villajoyosa, Alicante. Barea (hasta 2000)

Hospital General de Castellon, J. Madero, A. Ferrandiz, A. Belenguer Muncharaz
Castellon.

Hospital de la Rivera, Alcira, Valencia. C. Antdn Tomas

Hospital Francesc Borja, Gandia, J. Mifiana Lorente

Valencia.

Hospital Comarcal de Sagunto, R. Calvo Embuena

Valencia.

Hospital 9 de Octubre, Valencia. M. Simo

Hospital Clinico Universitario, Valencia. R. Oltra Chorda (Hasta 2000)
Hospital General Arnau de Vilanova, M. Garcia Sanz, M. Francés Sempere
Valencia.

Hospital General Dr. Peset, Valencia.  Ll. Miralles Serrano

Hospital Militar, Valencia. M. Rico Sola, M. Roig Dasi

Hospital Universitario La Fe, Valencia. R. Clemente Garcia, J. Cufiat de la Hoz, MP. Fuset
Cabanes

Hospital Lluis Alcanys, Xativa, JL. Martin Ruiz, V. Borillo Moles, S. Ferrandis Borras
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|Valencia. |

SECRETARIA DEL PROYECTO ARIAM
Hospital Regional Universitario Carlos JM. Alvarez Bueno, JJ. Rodriguez Garcia, E. Torrado
Haya, Mélaga. Gonzalez, J. Benitez Parejo
Hospital Universitario Virgen de la A. Garcia Alcantara
Victoria, Malaga.

Modificado de la fuente: Investigadores ARIAM. Disponible en:
http://www.ariam.net/inves/investigadores.xIs. (Citado 25 mayo 2003).

CIUDAD HOSPITAL NOMBRE APELLIDOS
ALMERIA UCI. Inmaculada Francisco Barredo Acedo
ALMERIA UCI. Inmaculada José Cérdoba
Escamez
ALMERIA UCI. Inmaculada Dolores Ocafia
Fernandez
ALMERIA UCI. Inmaculada Francisco Rodriguez
Javier Pérez
ALMERIA UCI. Inmaculada Daniel Sanchez Ortega
ALMERIA UCI. Poniente Antonio Cérdenas Cruz
ALMERIA UCI. Poniente Javier Fierro Roson
ALMERIA UCI. Poniente Sofia Garcia Ordofiez
ALMERIA UCI. Poniente Emilio Robles-Musso
Castillo
ALMERIA UCI. Torrecardenas Ana Calderén
Rodriguez
ALMERIA UCI. Torrecardenas Cecilia Carbayo Gorriz
UCI. Torrecardenas José Carlos  Martin Rubi
ALMERIA UCI. Torrecardenas Dolores Mayor Garcia
Maria
ALMERIA UCI. Torrecardenas José Angel Ramos Cuadra
ALMERIA UCI. Torrecardenas Rocio Rodriguez
Castafno
CADIZ MI. San Fernando José Luis Garcia Moreno
SCCU Jerez José Julian  Arias Garrido
SCCU Jerez Manuel Gracia Romero
SCCU. Algeciras Pedro Cobo
Castellano
UCI. H. La Linea Luis Vallejo Sanchez
UCI. Puerta del Mar Mikel Celaya Lépez
UCI. Puerta del Mar José Manuel  Jiménez
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CADIZ

CADIZ

CADIZ

CADIZ

CADIZ

CORDOBA

CORDOBA
CORDOBA
CORDOBA
CORDOBA

CORDOBA
CORDOBA

CORDOBA
CORDOBA

CORDOBA
CORDOBA

CORDOBA

CORDOBA

CORDOBA
CORDOBA
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UCI.
UCl.
UCl.
UCl.
UCl.
UCl.
UCl.

UCl.

Puerta del Mar
Puerta del Mar
Puerta del Mar
Puerta del Mar
Puerta del Mar
Puerto Real

Puerto Real

Puerto Real

SCCU. Pozoblanco

SCCU. Pozoblanco
SCCU. Pozoblanco
SCCU. Pozoblanco
SCCU. Pozoblanco

UCI.
UCl.

UCl.
UCl.

UCl.
UCl.

UCl.
UCl.
UCI.
UCl.

Cabra
Cabra

Cabra
Cabra

Hospital Montilla
Hospital Montilla

Hospital Montilla
Hospital Montilla
Hospital Montilla
Hospital Montilla

CORDOBA UCI. Reina Sofia
CORDOBA UCI. Reina Sofia

GRANADA PICA

GRANADA PICA

GRANADA SCCU

GRANADA
GRANADA

GRANADA
GRANADA
GRANADA

SCCU

SCCU.
SCCuU.

GRANADA SCCU.
GRANADA SCCU.

GRANADA SCCU.

GRANADA SCCU.
GRANADA UCI. Clinica Inmaculada

. Virgen de las Nieves

Virgen de las Nieves
Virgen de las Nieves

. Virgen de las Nieves
SCCU.
SCCU.

Virgen de las Nieves
Virgen de las Nieves

Virgen de las Nieves
Virgen de las Nieves
Virgen de las Nieves
Virgen de las Nieves

Rocio

Juan José
José
Antonio

Angel
Custodio
Juan Carlos

Francisco
José
Juan Manuel

M2 José

José Carlos
Juan Carlos
Margarita
Juan Antonio

Eduardo
Maria del
Carmen
Pedro
Fuensanta

Rafael
Emilio

Francisco J.
José Antonio
Manuel
Manuel
Rafael

Maria de las
Nieves

Maria

Juan Miguel
Eduardo

Manuel
Rafael

Remedios
Manuel
Francisco

Rafael
Antonio
Antonio
Araceli
Andrés

Moragas
Monterosso
Pintado

Ravina Sanz
Rubio Quifiones
Sanchez
Heredia
Sanchez
Rodriguez
Rodriguez
Yafiez

Romero
Bermejo
Sanchez
Crespo
Fernandez
Pérez

LLamas Reyes
Lugue Moscoso
Luque Santos
Panadero de
Manuel

Aguilar Alonso
de la Fuente
Martos

Lara Aguayo
Soriano
Rodriguez
Artacho Ruiz
del Campo
Molina

Garcia Delgado
Guzman Pérez
Lépez Obispo
Lopez Pérez
Leon Lopez
Parias Angel

Segovia Linares
Torres Ruiz
Aguayo de
Hoyos
Colmenero Ruiz
de la Chica Ruiz
Ruano

Diaz Contreras
Garcia Delgado
Manzano
Manzano
Melgares

Reina Toral
Reina Toral
Sanchez

Estivill Torrs
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GRANADA
GRANADA
GRANADA

GRANADA
GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA

GRANADA
GRANADA
GRANADA

GRANADA
GRANADA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA
HUELVA

JAEN
JAEN

JAEN
JAEN

GRANADA UCI. San Cecilio
GRANADA UCI. San Cecilio
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UCI. Hospital Baza José Luis Bellot Iglesias
UCI. Motril Matilde Arias Diaz
UCI. Motril Miguel Angel Diaz
Castellanos
UCI. Motril Andrés Estivill Torrls
UCI. Motril Raimundo Garcia del
Moral Martin
UCI. Motril Javier Martin Lépez
Ignacio
UCI. San Cecilio José Luis Ballesteros
UCI. San Cecilio Fernando Barranco Ruiz
UCI. San Cecilio Alberto Fernandez
Carmona
UCI. San Cecilio Rosario Fernandez
Fernandez
UCI. San Cecilio José Carlos Frias Pareja
UCI. San Cecilio Francisco Gonzalez Marin
UCI. San Cecilio Daniel Magafa
Noguera
UCI. San Cecilio Susana Narbona Galdo
UCI. San Cecilio Lorena Olivencia Pefia
Ana Rallo Bonor
Rosario Ramirez Puerta
UCI. San Cecilio Santiago Schiaffino Cano
UCI. San Cecilio M2 Eugenia Yuste Osorio
SCCU H. Juan Ramén Manuel Castillo
Jiménez Quintero
SCCU H. Juan Ramoén Pedro Dominguez
Jiménez Garcia
SCCU H. Juan Ramoén Hipdlito Gonzélez
Jiménez Pifiero
SCCU H. Juan Ramén Aurora Hierro Delgado
Jiménez
SCCU H. Juan Ramén Mario Marquez
Jiménez Fernandez
SCCU H. Juan Ramén Maria del Ponce Ponce
Jiménez Pilar
SCCU H. Juan Ramén Maria Sanchez
Jiménez Santamaria
SCCU H. Juan Ramén Antonia Tristancho
Jiménez Garzon
UCI Riotinto Alejandra Alvarez Saiz
UCI Riotinto Osama Barakat Shrem
UCI Riotinto Jesus Carbajal
Guerrero
UCI Riotinto Pedro Ortega Zarza
UCI Riotinto Enrique Pino Moya
UCI Riotinto Isidro Romero Barroso
UCI. Infanta Elena Juan Carlos  Martinez Cejudo
CCU. San Agustin José Antonio  Camacho Pulido
CCU. San Agustin Agustin de Molina
Ortega
CCU. San Agustin Bartolomé Jurado Lara
LCU. Alto Guadalquivir Alfonso Bayona Gomez
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JAEN
JAEN
JAEN
MALAGA

MALAGA
MALAGA

MALAGA
MALAGA

MALAGA
MALAGA

MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA

MALAGA
MALAGA

MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA
MALAGA

MALAGA

MALAGA
MALAGA
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Jesus
SCCU. H. Jaén Manuela Exposito Ruiz
SCCU. H. Jaén Juan Machado Casas
Francisco
SCCU. H. Jaén Antonia Morante Valle
SCCU. H. Jaén José Antonio  Rodriguez
Puche
SCCU. H. Jaén Manuel Ruiz Bailén
UCI. San Juan Cruz Angel Bartolomé Sanz
Invitado Usuario Prueba de
Prueba Usuario
Secretaria Josele Benitez Parejo
Secretaria Daniel Magafa
Noguera
UCI Carlos Haya Jose Miguel  Alvarez Bueno
UCI Carlos Haya Rocio Aragones
Manzanares
UCI Carlos Haya Emilio Curiel Balsera
UCI Carlos Haya José Carlos  Escudero
Valera
UCI Carlos Haya Maria Fernandez
Dolores Zamora
UCI Carlos Haya Julio Antonio  Ferriz Martin
UCI Carlos Haya Teresa Garcia Paredes
UCI Carlos Haya Gabino Jimenez Perez
UCI. Antequera Antonio Varela Lépez
UCI. Axarquia Monica Delange van der
Kroft
UCI. Axarquia Carmen Martos
Rodriguez
UCI. Axarquia Javier Merino Vega
UCI. Costa del Sol José Andrés  Arboleda
Sanchez
UCI. Costa del Sol Maria Isabel  Fernandez
Garcia
UCI. Costa del Sol Yolanda Fernandez
Jurado
UCI. Costa del Sol Francisco Garcia
Javier Rodriguez
UCI. Costa del Sol FranciscoJ.  Lobato
Manduefio
UCI. Costa del Sol Juan Prieto de Paula
Francisco
UCI. Costa del Sol Irma Slimobich
UCI. Costa del Sol Benito Zayas
UCI. Ronda Jose Maria Garcia Galvez
UCI. Ronda Jose Ignacio  Mateo Sanchez
UCI. Xanit Rocio Aragones
Manzanares
UCI. Xanit Juan Pablo de Rojas
Roman
UCI. Xanit Manuel J. Delgado Amaya
UMI Hosp. Virgen Victoria Nombre de Apellidos de
prueba prueba
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UMI Hosp. Virgen Victoria José del Rio Mata
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Maria Estecha Foncea
Antonia
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Angel Garcia
Alcantara
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Angel Garcia
Alcantara
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Angel Garcia
Alcantara
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Agustin Hernandez
Bayo
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Jorge Vidal Hernandez
Rodriguez
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Luis Ruiz del Fresno
UMI Hosp. Virgen Victoria José Marfa  Ruiz San Basilio
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Irma Slimovich
MALAGA UMI Hosp. Virgen Victoria Nicolas Zamboschi
MALAGA UMI. San Antonio Rocio Aragones
Manzanares
MALAGA UMI. San Antonio Maria Arias
Dolores
MALAGA UMI. San Antonio Juan Pablo de Rojas
Roman
MALAGA UMI. San Antonio Manuel J. Delgado Amaya
SEVILLA NISA Sevilla-Aljarafe Esperanza Fernandez
Garcia
SEVILLA NISA Sevilla-Aljarafe Manuel Pérez Alé
SEVILLA NISA Sevilla-Aljarafe Maria José Roman Millan
SEVILLA NISA Sevilla-Aljarafe José Ignacio  Sénchez
Olmedo
SEVILLA UCI Infanta Luisa Auxiliadora Caballero
Garcia
SEVILLA UCI. Merced Daniel Del Toro
Espinosa
SEVILLA UCI. Merced Ladis Rene Enamorado
Interiano
SEVILLA UCI. Merced Irma Slimobich
SEVILLA UCI. Santa Isabel Juan Fajardo Lo6pez-
Cuervo
SEVILLA UCI. Valme Tamara Contreras  del
Pino
SEVILLA UCI. Valme Dolores Herrera Rojas
UCI. Valme Marfa Marin Herrero
SEVILLA UCI. Valme Alejandro Ubeda Iglesias
SEVILLA UCP Macarena Francisco Gonzélez
Javier Fernandez
SEVILLA UCP Macarena Rafael Hidalgo
Virgen del Rocio Maria Cuaresma
Virgen del Rocio Rafael Hinojosa Perez
SEVILLA Virgen del Rocio Angel Sanchez
Gonzalez
ZARAGOZA Hospital Clinico Universitario Emilia Civeira
ZARAGOZA Hospital Clinico Universitario Luis Mariano  Giner
ZARAGOZA Hospital Clinico Universitario  Luis Martin Villén
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Hospital Clinico Universitario Emilia Civeira Murillo
ZARAGOZA Hospital Clinico Universitario  Nuria Sanchez
Donoso
ZARAGOZA Hospital MAZ (Mutua de Isabel Yuste Serrano
Zaragoza)
ASTURIAS UCI. San Agustin-Avilés Maria Rengell
Jiménez
ASUNCION Hospital Central IPS Guillermo Oviedo pereirsa
Valentin
CIUDAD REAL UCI Santa Barbara Manuela Cid Cumplido
GUADALAJARA Universitario Guadalajara Elena Yafnez Parareda
BURGOS Hospital General Yagle Juan Manuel Duran
BURGOS Hospital General Yagle Antonio José  Montén
Rodriguez
LEON C.A. Lebn Carlos Cuellas Ramon
C. A. Palencia Antonio Alvarez Ruiz
C. A. Palencia José Maria  Asin
PALENCIA C. A. Palencia Juan Lopez Messa
PALENCIA C. A. Palencia José Soques Valles
SALAMANCA Clinico de Salamanca Pedro Pabdn Osuna
SALAMANCA Clinico de Salamanca Ignacio Santos
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Investigadores adscritos al proyecto ARIAM entre los afios 2006 y 2009.
Registro ARIAM. Consejeria de Salud. Junta de Andalucia. SEMCYUC.
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Porque el tiempo es vida
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