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1.- CARDIOPATIA ISQUEMICA. DEFINICIONES

La Enfermedad Cardiaca Isquémica o Cardiopatia Isquémica (CI) es un término clésico
equivalente a Enfermedad Coronaria. Define una alteraciéon miocardica debida a una falta de
adecuacion entre el flujo sanguineo coronario y los requerimientos miocardicos. Comprende
enfermedades cronicas y agudas, pudiendo ser debida a cambios funcionales u organicos. Se
excluye la isquemia debida a cambios hemodindmicos no coronarios como la estenosis adrtica. La
enfermedad coronaria comprende un amplio espectro de enfermedades que varia desde la angina

estable y cronica hasta el Infarto Agudo de Miocardio (IAM) .

La angina fue definida por primera vez por William Haberden en 1768. Procede del vocablo
latino “angere” (estrechar), refiriéndose por primera vez a una afeccion toracica. Desde entonces se
ha mantenido este vocablo para designar el sintoma principal sobre el que asienta el reconocimiento

de la cardiopatia isquémica *™.

El Sindrome Coronario Agudo (SCA) es un término de uso reciente que hace referencia a
todos los sindromes relacionados con la isquemia miocardica aguda y que engloba la Angina

Inestable (AI), el IAM y la Muerte Stibita de origen Cardiaco (MSC) ©.

2.- EPIDEMIOLOGIA DE LA CARDIOPATIA ISQUEMICA

La enfermedad cardiovascular es, en general, la primera causa de muerte en el mundo
occidental, y supone en Estados Unidos de América (EEUU) 1 millén de muertes al afio, de las
cuales la mitad son por enfermedad coronaria, y mas de 19 millones de muertes al afio en todo el
mundo 7. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha calculado que en 1996 murieron en el
mundo unos 15 millones de personas por alguna enfermedad cardiovascular, lo que representa el
29% de la mortalidad total, siendo la CI la responsable de la muerte de 7 millones. Las previsiones
estiman que en afio 2020 la CI continuara siendo la primera causa de muerte en los paises

industrializados y pasara a ser la tercera en los que actualmente estan en vias de desarrollo ®.

El SCA es la primera causa de muerte en varones de mas de 45 afios y en mujeres de mas

de 65 afios en el mundo occidental . La relevancia de este sindrome viene dada por la mortalidad a
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corto y largo plazo de este conjunto de manifestaciones clinicas, que precisa una actuacion
terapéutica inmediata. Presenta una demanda asistencial creciente en Espafia y en el resto de paises
de nuestro entorno. El dolor toracico es, de hecho, una de las primeras causas de consulta en los
servicios de urgencias, y en mas de la mitad de los casos se efectia el diagnostico de sospecha de
SCA, mayoritariamente sin elevacion del segmento ST "%, La AI y el SCA sin elevacion del

segmento ST son responsables de mas de 2,5 millones de ingresos hospitalarios en todo el mundo
an

El IAM sigue mostrando una elevada morbi-mortalidad a pesar de los avances en los
ultimos veinte afios, en los que gran nimero de estudios multicéntricos han contribuido de forma
muy valiosa al conocimiento y mejora de su tratamiento. Ademas, la introduccion de las terapias de
reperfusion coronaria ha llevado a una disminucion progresiva de la mortalidad por 1AM,
inicialmente gracias a la trombolisis sistémica y posteriormente al Intervencionismo Coronario
Percutaneo (ICP). Atn asi, el IAM supuso en EEUU en 1995 una mortalidad intrahospitalaria del
11,9% y a los 30 dias del 17,4%, segun los datos del NRMI, registro nacional norteamericano de

1AM 12,

La Muerte Subita de origen Cardiaco (MSC) es la causa mas frecuente de fallecimiento
de los enfermos con CI, estimandose que un 50% de €stos pacientes mueren por esta causa antes de
1 (13)

llegar al hospital, y siendo ademas la forma de presentacion mas frecuente de la C . Sin

embargo, se ha evidenciado que hasta el 50% de los pacientes fallecidos por muerte subita no tenian

(4 Ademas se sabe que en los casos de angina

cardiopatia isquémica conocida previamente
vasospastica se puede producir sincope y MSC en ausencia de obstruccion coronaria significativa ni
alteraciones estructurales cardiacas, atribuible a arritmias ventriculares secundarias a los episodios
vasospasticos ). Los factores de riesgo asociados a MSC son la historia familiar de muerte subita,
ademas de los clasicos para CI, como la historia familiar de IAM, un elevado indice de masa
corporal, diabetes, hipertension arterial (HTA) e hipercolesterolemia Y. La incidencia de MSC en

la primera hora de inicio de los sintomas de CI es, para un intervalo de edad entre 20-64 afios, entre

19-159 por 100.000 en varones y de 2-35 por 100.000 en mujeres.

El SCA sin elevacion del segmento ST (SCASEST), que incluye a la Al y el IAM sin
elevacion del segmento ST, supone una media de ingresos hospitalarios de 2,5 millones en todo el
mundo, y 1,4 millones de ingresos hospitalarios anuales en EEUU y supone la mayor causa de

morbi-mortalidad en los paises occidentales '®. La mortalidad y tasa de reinfarto intrahospitalarios
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son el 5-10%, y a pesar de la terapia Optima, la muerte e infarto recurrente ocurre en otro 5-10%
dentro del mes tras el episodio agudo "". A pesar de que la mortalidad intrahospitalaria y al mes es
menor en el SCASEST que en el IAM con elevacion del segmento ST, algunos estudios apuntan
que el SCASEST puede tener mayor riesgo de muerte e IAM a largo plazo que en el caso el IAM

con elevacion del ST (1171819,

La AI presenta una incidencia a los 3 meses de muerte o IAM de 4,6% y 8%
respectivamente, asi como entre un 10-20% de IAM no mortal sin tratamiento **". Las actuales
terapias y manejo del SCA han supuesto un descenso de la mortalidad y tasa de reinfarto. A pesar

de ello se mantiene para la Al una incidencia de IAM del 5-10% y de angina refractaria de 10-20%
@2)

Segun datos del Worcester Heart Attack Study y el National Hospital Discharge Survey de
pacientes norteamericanos, la media de edad de los pacientes afectos de SCA se ha incrementado en
5 afios en los ltimos 20, y la proporcion absoluta de pacientes del sexo masculino descendi6 en un
7%, en cambio, la prevalencia de diabetes y de hipertension ha aumentado. Segun estos datos, entre
1975 y 1995 ha aumentado la proporcion de IAM no Q, y las nuevas terapias de revascularizacion
miocardica han contribuido a descender la mortalidad del IAM en los primeros 30 dias. Esto se
explica por una mayor sensibilidad diagnostica del IAM (con los nuevos marcadores de lesion
miocérdica), y con un mejor manejo hospitalario del IAM. Otra explicacion para la reduccion de la
mortalidad hospitalaria en los ultimos afios, puede ser la mejor seleccion de pacientes para
procedimientos de revascularizacion como trombolisis, angioplastia, o tratamientos como los

IECAs, betabloqueantes, antiagregantes, etc 2.

En Espafia las enfermedades cardiovasculares constituyen la primera causa de muerte en
adultos. En el afio 2000 causaron 125.723 muertes (57.056 en varones y 68.667 en mujeres), lo que
supone el 35% de todas las defunciones (30% en varones y 40% en mujeres), con una tasa bruta de
mortalidad de 315 por 100.000 habitantes, 292 en varones y 337 en mujeres, (INE 2003) @ La CI
constituye la primera causa individual de mortalidad en hombres y la tercera en mujeres, siendo
responsable del 12 y el 9% de las muertes respectivamente. Ademds origina un gran numero de
muertes en edades jovenes, de manera que en hombres es la segunda causa que explica el mayor
numero de afios potenciales de vida perdidos tras los accidentes de trafico y la tercera en mujeres

tras el cancer de mama y los accidentes de trafico %
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La metodologia para establecer la incidencia de CI en una zona geografica se basa en
registros poblacionales, siendo éstos la fuente de informacion mas fiable sobre la frecuencia de la
CI en una poblacién . Registros como el MONICA- Catalufia *®, IBERICA *”, REGICOR ® y
PRIAMHO “?, han permitido determinar la tasa de IAM en la poblacion espafiola y su mortalidad,
aunque se ha encontrado variabilidad entre diferentes comunidades autéonomas en la incidencia y la
mortalidad. La tasa de incidencia acumulada (casos nuevos o recurrentes seguros) estandarizada por
edad entre los 35 y 64 anos fue de 200 casos por 100.000 hombres y de 31 casos por 100.000
mujeres, en el REGICOR. En el MONICA estas cifras fueron de 210 y 34 respectivamente. En el
estudio IBERICA la incidencia global acumulada en la poblacion de 25 a 74 afios en 1997 fue de
194 por 100.000 hombres y de 38 por 100.000 mujeres > "),

La incidencia de IAM en Espaiia es una de las mas bajas del mundo occidental y similar a la
de otros paises mediterraneos industrializados, siendo entre tres y cuatro veces inferior a la de
paises como Finlandia o Irlanda, tanto en hombres como en mujeres. Se desconocen las causas de
esta gran variabilidad que no se explica en su globalidad por diferencias en la prevalencia de
factores de riesgo cardiovascular. Es probable que la poblacion espafiola esté expuesta a factores
protectores, pero en cualquier caso, en una enfermedad de etiologia multifactorial como la CI, la
explicacion puede estar en la combinacion de varios factores como la dieta, la actividad fisica y su

interaccion con algunos factores genéticos C**%*V

. En el conjunto del Estado Espafiol se
contabilizan unos 30.000 casos anuales de IAM, con tasas de incidencia estables en la ultima
década, aunque las previsiones a través de estudios poblacionales para 2002 estimaban unos 68.000
casos de los que solo llegarian al hospital 41.000 casos, y unos 27.500 habran muerto de forma
subita. Se estima que dos tercios de los pacientes que mueren lo hacen antes de llegar al hospital,
aunque en los ultimos afios se estd reduciendo la mortalidad por la introduccion de nuevos

tratamientos. El IAM tiene en Espafia una letalidad del 50% a los 28 dias y las previsiones para la

préxima década son de un probable aumento de su incidencia de alrededor de un 10% ©.

La tasa de morbilidad hospitalaria de las enfermedades del sistema circulatorio en Espafia
fue de 1.382 por 100.000 habitantes (1.581 en varones y 1.192 en mujeres) en 2000, segun el
Instituto Nacional de Estadistica en 2003 (INE), causando algo mas de 5 millones de estancias
hospitalarias. La tasa de morbilidad hospitalaria de la enfermedad isquémica cardiaca fue de 366
por 100.000 habitantes (521 en varones y 217 en mujeres), siendo mas frecuente otras
manifestaciones de cardiopatia isquémica (251 por 100.000 habitantes) que IAM (114 por 100.000

habitantes). El coste econoémico total de la cardiopatia isquémica en Espafia se estima en 1900
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millones de Euros, lo que da una idea de la magnitud no solo sanitaria sino también econdémica del

problema .

Segun el estudio PRIAMHO, los pacientes que han superado la fase aguda de un IAM
tienen un aumento de mortalidad al aflo de 4% para menores de 74 anos y de 11% para mayores de
75 anos. En el PRIAMHO 11, realizado a los 5 afios del anterior, se encontré una mortalidad a los 28
dias del 11,4% y al afio de 16,5% . Segin los datos del registro ARIAM (Analisis del Retraso en
el Infarto Agudo de Miocardio) en el analisis de casos desde 1994 a 1997, la mortalidad de los
pacientes que sufrieron IAM fue del 10% con una media de edad de 72 afios, mientras que los
supervivientes presentaron una media de edad de 63 afios. La mortalidad para los hombres fue del
8% y para las mujeres del 16,5%. Sin embargo, se ha visto que la mortalidad esta relacionada con la
edad de los pacientes, siendo del 2,6% en pacientes menores de 55 afios, y del 25,8% en pacientes
mayores de 84 afios, habiéndose encontrado que la edad es un factor independiente predictor de
mortalidad, junto con el género, la localizacion y extension del IAM, el retraso en la administracion
de la trombolisis, la diabetes, y el desarrollo de complicaciones eléctricas como bloqueo auriculo-
ventricular y los defectos de la conduccion intraventricular ®?. Se han publicado diferencias en la
mortalidad en casos de IAM con elevacion del segmento ST en un estudio basado en varios

registros poblacionales espafioles ).

3.- FISIOPATOLOGIA DEL SINDROME CORONARIO
AGUDO

La fisiopatologia de la aterosclerosis empezo a describirse en el siglo XIX por Rokitansky
en 1852 con la Teoria de la Incrustacion. Posteriormente Virchow en 1856 con su “Teoria
Lipidica” propuso denominar “endarteritis deformans” a lo que actualmente conocemos como
aterosclerosis, vinculando por primera vez el papel de la inflamacién en la génesis de la
aterosclerosis. Desde entonces los conocimientos han progresado enormemente, de forma en las
ultimas décadas se ha establecido la relacién de causalidad entre los factores de riesgo coronarios
clasicos (HTA, diabetes mellitus, dislipemia y tabaquismo) y la aterosclerosis. Hoy se puede
afirmar que la inflamacién y la trombosis son los protagonistas intermediarios entre los factores de
riesgo y enfermedades cardiovasculares como la cardiopatia isquémica. Hemos pasado de una

vision de la enfermedad aterosclerotica como una alteracion del colesterol a una nueva apreciacion
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como una enfermedad inflamatoria. Asi, el tratamiento de los SCA deberia tener dos objetivos, el
primero es tratar la lesion culpable y el segundo seria la rapida estabilizacion de otras placas que

podrian producir eventos recurrentes ©°.

El SCA estd desencadenado por la rotura o erosion de placas ateromatosas inestables
(80%) o erosionadas (20%), que exponen superficies protrombdticas en el endotelio del vaso
coronario y provocan la activacioén de plaquetas y la formacion de trombos, por generacion local de
trombina con depositos de fibrina, promoviendo la agregacion y adhesion plaquetaria que
determina la formaciéon de un trombo intracoronario. Estos trombos pueden producir

. . .. o L. . S 37
complicaciones clinicas o contribuir al crecimiento de la placa de forma asintomatica 7.

3.1.- LA PLACA ARTERIOSCLEROTICA

Se acepta que el origen de la placa arteriosclerotica es multifactorial como respuesta de
reparacion de la pared celular, que ademas de la trombosis o la imbibicion de lipidos, comprende
otros muchos factores como HTA, diabetes, habito tabaquico, agentes infecciosos como la

Clamydia pneumoniae, etc.

La placa arteriosclerdtica comprende en su interior una mezcla heterogénea de células y
elementos acelulares. Las placas propensas a la rotura tienen un nucleo lipidico grande, con baja
densidad de células musculares lisas y de macrofagos, una cubierta fibrosa fina y una concentracion
elevada de factor histico. Los SCA estan desencadenados por rotura o erosion de las placas

inestables al exponer superficies trombdticas, con activacion de plaquetas y formacion de trombos
37

La conversion de una lesion estable y asintomatica en una inestable da lugar a muchos
procesos como inflamacion, rotura celular, y expansion del nicleo acelular, necrético y rico en
lipidos. La acumulacion de colesterol en las placas se produce por acumulacion de macrofagos
muertos y células musculares lisas ademas de agregados de lipoproteinas. Recientemente se ha
demostrado la contribucion de la hemorragia intraplaca como fuente de colesterol libre procedente
de las membranas de los eritrocitos, en las que los lipidos constituyen un 40% de su peso ¥ (fig. 1).
Los trombos intraluminales mas grandes también pueden causar crecimiento subito de la placa pero

no son clinicamente silentes. La rotura de las placas vulnerables es un factor determinante en el
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crecimiento de las placas en pacientes con arteriosclerosis, estimulando la trombosis intraluminal y

contribuyendo a la presentacion de los SCA @7,

Figura 1. Imagen histologica de arteria coronaria ocluida por placa aterosclerdtica y trombo

intracoronario. http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/imagenes_small/b31amp.jpg

El tipo de trombo intraluminal dependera de factores locales como la magnitud de la rotura
y la velocidad de perfusion de la sangre sobre la lesion, y de factores sistémicos como el potencial
fibrinolitico y trombogénico. En este sentido, el riesgo de presentar IJAM se ha relacionado con las
concentraciones de fibrindgeno, factor VII activado, PAI-1 (inhibidor 1 del activador del

plasmindgeno), hiperlipidemia y catecolaminas ©).

En la Al y IAM sin elevacion de ST se trata generalmente de un trombo blanco, rico en
plaquetas y s6lo parcialmente oclusivo. En el IAM con elevacion del ST se forma un trombo rojo,

rico en fibrina mas estable y generalmente oclusivo !'*”.
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3.2.- ATEROGENESIS

3.2.1.- HIPERLIPEMIA

Los beneficios clinicos derivados del control de la lipemia estan demostrados en la
prevencién primaria y secundaria de la enfermedad cardiovascular, sobre todo con los inhibidores
de la HMGCoA reductasa, como la pravastatina y la sinvastatina “***). Numerosos estudios han
demostrado que las estatinas reducen la mortalidad y los eventos cardiovasculares posteriores, tras

sufrir un SCA @144 45,4647

La reduccion de eventos coronarios y de la mortalidad se debe no so6lo a la disminucion de
lipidos plasmaticos sino que también esta relacionado con la modulacion de factores trombogénicos
“® En este sentido, el estudio MIRACL demostré una reduccién significativa de marcadores
inflamatorios (proteina C reactiva y sustancia amiloide sérica) con altas dosis de aforvastatina en
enfermos con SCA, asociando la disminucion de la mortalidad a un efecto antiinflamatorio y
antitrombotico “?. Asimismo, en posteriores publicaciones derivadas de los pacientes del MIRACL,
se ha visto que el efecto beneficioso de la atorvastatina a altas dosis no estaba relacionado con la

disminucion de LDL-colesterol *”.

Las estatinas actuian modulando la funcidon endotelial, disminuyendo la agregacion
plaquetar y la hipercoagulabilidad, actuando a nivel de la fibrinolisis, disminuyendo los mediadores
inflamatorios, las metaloproteinas y la trombogenicidad plaquetaria. De este modo, el estudio
ASCOT mostré una disminucion de la mortalidad en la prevenciéon secundaria de pacientes con
SCA e ictus sin cifras elevadas de colesterol plasmatico ©”. En arteriosclerosis cronica, las estatinas
reducen los eventos isquémicos al disminuir la cantidad de lipidos en la placa, y la inflamacion
plaquetaria, aumentando la fibrosis plaquetaria y favoreciendo la proliferacion de las células

musculares ©V.
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Tabla 1. Principales estudios sobre Estatinas en el SCA.

3.2.2.- ENDOTELIO VASCULAR

El papel de las células endoteliales en la inflamacion es de particular importancia en las
enfermedades inflamatorias, especificamente en aterosclerosis e isquemia/reperfusion. La funcion
del endotelio vascular es resultado de la expresion fenotipica de un elevado numero de genes,
modulada por las condiciones hemorreoldgicas, ya que contienen elementos de respuesta a la
velocidad de cizallamiento de la sangre. La naturaleza de estos genes es diversa, existiendo enzimas
reguladoras del tono vascular (eNOS o NOS III y ciclooxigenasa 2), factores trombdticos y
tromboliticos (TNF y t-PA), trombomodulina, MC P-1, moléculas de adhesion, factores de

crecimiento, citocinas y protooncogenes (c-fos, c-myc) ©7.
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La inflamacion es una respuesta fisiologica del huésped a una gran variedad de lesiones
tisulares caracterizada por el desplazamiento de fluidos y células desde el compartimiento vascular
hacia los tejidos en respuesta a un estimulo nocivo. El endotelio vascular es activado por multitud
de factores quimiotacticos que se producen localmente y que pueden producir disfuncion endotelial,
como citocinas proinflamatorias, TNF-a, IL-1y, toxinas bacterianas como el lipopolisacérido y las
LDL-colesterol. Paralelamente los estimulos inflamatorios generan una reaccién sistémica

generalizada conocida como respuesta de fase aguda.

Tabla 2. Moléculas pro y antiinflamatorias con actividad sobre las células vasculares. Modificado

de Tedgui y Mallat ®?.
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La activacion del endotelio hace que aumente varias veces la expresion de moléculas de
adhesion: VACM-1, ICAM-1, E-selectina, MCP-1, IL-6 e IL-8. La induccion de estos genes esta
implicada en la activacion endotelial y la respuesta inflamatoria de las lesiones arterioscleréticas.
Ademas, el protooncogen NF-kB regula la expresion de genes implicados en la activacion
endotelial y la respuesta inflamatoria de las lesiones arterioscleréticas. La activacion por parte de
estos genes en leucocitos circulantes se ha asociado con la angina inestable, y se ha postulado que
podria estar involucrado en la rotura de la placa que produce los SCA ©”. En la tabla 2 se
mencionan las diferentes moléculas de las diferentes familias de mediadores implicados en la
patogénesis de la aterosclerosis, mencionando sus efectos pro y antiinflamatorios. La inflamacion y
la respuesta inmunitaria impulsan la migracion de células y de mediadores solubles desde la sangre
al lugar de la lesion. A su vez, las citocinas ejercen una variedad de efectos sobre la pared vascular
e inducen a la respuesta inflamatoria de la célula endotelial. La alteracion inicial del proceso

aterogénico es la disfuncion endotelial.

3.2.3.- LIPOPROTEINAS

Las concentraciones plasmaticas de lipoproteinas estan determinadas por factores como
genética, dieta, obesidad, tabaquismo, sedentarismo, edad y estrogenos, pudiendo alterar estos
factores la proporcion relativa de éstas y llegando a determinar un perfil lipoproteico-aterogénico,
es decir concentraciones elevadas de VLDL (Very Low Density Lipoprotein) y LDL (Low Density
Lipoprotein) y concentraciones bajas de HDL (High Density Liporpotein).

Las lipoproteinas favorecen el deposito de lipidos en las lesiones y alteran la funcion
endotelial. Alteran la produccién de NO (Oxido Nitrico), aumentan la adhesion de monocitos al
endotelio, activan la proliferacion de CML (células musculares lisas) y la expresion de MCP-1
(moléculas de adhesion), que potencia la migracion de CML y la infiltracion de monocitos. La
oxidacion de las LDL desempefia un papel clave en la acumulacion de material lipidico en las
placas, ya que promueven la transformacién de monocitos a macrofagos (activados por las
citocinas) y son captadas por éstos dentro de la intima, que con la acumulacién progresiva se
convierten en células espumosas. Estas células desatan una reaccion antigénica de los linfocitos que
incrementan la respuesta inmunolédgica. Los macrofagos activados dentro de la placa generan
citocinas proinflamatorias como las IL-12 e IL-18, que a su vez inducen la producciéon de

interferon-y (IFN-y) por los linfocitos T. Finalmente las células espumosas sufren fenémenos de
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necrosis y apoptosis, liberando su contenido al interior de la placa y formando el nucleo lipidico

caracteristico de las lesiones ateroscleroticas, el cual constituye un importante estimulo inflamatorio
(60)

Tabla 3. Clasificacion histolégica de las lesiones arteriosclerdticas. Modificado de Stary et al. (*').
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Los monocitos son la principal célula inflamatoria en la aterogénesis y ejercen un papel
clave en el depdsito lipidico de las lesiones, ya que captan gran cantidad de LDL modificadas
(agregadas u oxidadas) y se convierten en células espumosas, que conduce a la formacion de la
estria grasa, que corresponde a la lesion tipo II de la AHA (American Heart Association) que las

categoriza en 6 fases V.

3.2.4.- CELULAS MUSCULARES LISAS

Las Células Musculares Lisas (CML) son el componente mayoritario de la mayoria de las
lesiones ateroscleroticas iniciales, constituyendo hasta el 90% del ntcleo. En cambio, en las
lesiones avanzadas predomina una matriz extracelular y la proporcion de CML con proliferacion
celular activa es inferior al 1%. Se les atribuye un papel reparador de la pared y protector de la
integridad de las placas debido a su capacidad para sintetizar proteinas de la matriz extracelular.

Ademas su papel proliferativo contribuye al crecimiento de la placa, asi como a la capacidad de

37

captar LDL y transformarse en células espumosas

Figura 2. Corte transversal de arteria coronaria derecha proximal. La luz del vaso es una
hendidura. Placa de ateroma con gran niicleo lipidico y necrosis en su interior.

http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/imagenes small/b37amp.jpg

Tesis Doctoral 29




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

2.5.- PLACA VULNERABLE

La vulnerabilidad de la placa puede depender de las tensiones circulares de la pared, la
localizacién, tamafio y composicion del nticleo lipidico y el impacto del flujo sobre la superficie
luminal de la placa. La placa vulnerable es aquella susceptible de complicaciones y causante de
sindromes coronarios. Se ha propuesto recientemente éste término en lugar de placa culpable, usado
en cardiologia intervencionista, para designar de forma retrospectiva la lesion responsable de una
oclusion coronaria. Anatomopatologicamente, en estudios necropsicos, se ha visto con un gran
nucleo lipidico, una cubierta fina e inflamacion con gran cantidad de macréfagos en superficie. El
70% de estas placas se complican con rotura, estendtica (20%) o no estenotica (50%), y el 30% de
las placas no se rompe sino que sufre erosion, calcificacion nodular o se lesiona por mecanismos

aun desconocidos “”. En la tabla 4 vienen detallados los criterios que definen una placa vulnerable.

CRITERIOS DE PLACA VULNERABLE

Criterios mayores Inflamacioén activa (monolitos,macrofagos, células T)

Cubierta fina con gran contenido lipidico

Alteracion endotelial con agregacion plaquetar superficial

Placa fisurada

Estenosis > 90%

Criterios menores | Nodulo superficial calcificado

Coloracion amarilla (placa) en angioscopia

Hemorragia intraplaquetar

Disfuncion endotelial

Remodelado positivo coronario

Tabla 4. Criterios mayores y menores que definen una placa arteriosclerdtica vulnerable, segun

Naghavi ©7)

La erosion de la placa como origen del SCA parece ser mas frecuente en mujeres,
diabéticos e hipertensos. También parece ser mas frecuente en estenosis de alto grado y en lesiones

(62)

situadas en la arteria Coronaria Derecha . Recientemente se ha demostrado en estudios

necropsicos la importante contribucioén de la hemorragia intraplaca en la progresion de las lesiones
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ateroscleroticas, que junto al acimulo de colesterol libre, e infiltrado de macrofagos, contribuyen a

la vulnerabilidad de la placa ©®.

3.3.- ATEROTROMBOSIS

La trombosis, regulada por los diversos mediadores de la inmunidad, es inducida en el lugar
de rotura o erosion de la placa vulnerable, pudiendo causar cambios rapidos de la intensidad de la
estenosis y dar lugar a una oclusiéon vascular subtotal o total. El nucleo, rico en lipidos, queda
entonces expuesto y es altamente trombogénico. El factor tisular, potente procoagulante, es el
principal protagonista de la trombosis en la placa de ateroma. La expresion de factor tisular en los
macrofagos, células endoteliales, y CML depende de las células inflamatorias, y los LPS, TNF-a ,
IL-1, INF-y y PTX-3 inducen la expresién del gen codificador de factor tisular en las células

endoteliales humanas.

3.4.- VASOCONSTRICCION

El trombo rico en plaquetas puede liberar sustancias vasoconstrictoras como la serotonina o
el tromboxano A2, que inducen vasoconstriccion en el lugar de rotura de la placa o de la

microcirculacion ©?.

3.5.- MICROEMBOLIZACION E INFLAMACION

El fenomeno de microembolizacion de material arteriosclerotico y restos tromboticos en la
microcirculaciéon coronaria se ha visto en examenes postmortem de pacientes fallecidos por
enfermedad coronaria. Estos microtrombos contienen agregados plaquetarios, hialinos y material de
la placa arteriosclerética, incluidos cristales de colesterol. Los microémbolos inducen una reaccion

inflamatoria, con infiltracion celular, sobre todo de eosindfilos, y microinfartos multifocales ©3)

Tesis Doctoral 31




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

- Rt = L -
g - "ﬂ' T - -
- . - ™ —pei L ‘.
i -___._l"‘ i~ e iyl ! E._""".-., =y 1 ’
v ; B " B e
el W _— e v Bt e, s e T M R i, P Rt N -
- e P e e e e el o “
- o e - - = — =, r-
£ o - iy - v b |
| L i e L B %
e N iy - - - - - -, = o
i - o - i
-rE "'"_',_.-' - ’ & {“’
” . L%y
1 - 1 i e
o - i
- x y- - ¥
- -'-‘:'
¥ e
i s
- '-I" -
l-'
k. d
__51"" - ’ '
- = - .:' F
5 T : o v“ [y
S e "
L L = - - F e
"~ - e e "
- : .~ el
— s e e = . g e s
7 S e RN R N
e = — - o -
e i - —r— . iy
— .—d_'__f__u_-___ " S Fo e 4 e ey 4
e il g iy N 4
- e " S

Figura 3. Corte histologico de una arteria coronaria normal en un varon adulto. Se observa un
muy ligero engrosamiento de la intima, sin otras alteraciones resefiables.

http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/imagenes _small/b2 lamp.jpg

En estudios experimentales, la respuesta inmediata del flujo sanguineo coronario tras la
microembolizacion coronaria es la disminucion del flujo, debida a la obstruccion mecénica, seguida
de incremento posterior mas prolongado secundario a la liberacion de adenosina . Asi, la
combinacion de dafio endotelial y estenosis coronaria severa inducen variaciones ciclicas del flujo
coronario caracterizadas por decremento progresivo del flujo durante unos minutos y seguidas de
incremento brusco del flujo. Estas variaciones ciclicas se atribuyen a los agregados plaquetarios que
se van depositando en el segmento coronario estenotico y posteriormente se movilizan dentro de la
microcirculacién coronaria Y. Este modelo de variaciones en el flujo coronario se ha estudiado en
estudios experimentales y se ha visto disminuido con tratamiento con aspirina. Se produce ademas,
liberacion de sustancias como la serotonina y tromboxano A2 que inducen vasoconstriccion
adicional. Las variaciones del flujo coronario se han relacionado con disfuncién contractil en el
miocardio dependiente de esa zona, y con arritmias en modelos experimentales “”. En la practica

clinica este fendmeno se produce en el contexto de las intervenciones coronarias percutaneas, tras la
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erosion de una placa dando lugar a elevacion de marcadores de necrosis miocardica y alteraciones

(66)

eléctricas posteriores

Figura 4. Corte transversal de arteria coronaria derecha proximal. Estenosis de la luz, con
existencia de placa de ateroma con nucleo lipidico y fibrosis alrededor.

http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/imagenes _small/b36amp.jpg

En los casos de erosion espontanea de la placa, en SCA, la microembolizacion se sugiere en
presencia de erosion de la placa visible con nuevas técnicas de imagen como ecografia
intravascular, con elevacion de marcadores inflamatorios, en presencia de una arteria epicardica
abierta, esto ocurre frecuentemente en pacientes con Al. Asi, se ha demostrado elevacion de Factor

(67)

Nuclear en pacientes con Al " y de proteina C reactiva (PCR) en pacientes que murieron de SCA

% La elevacion de factor de necrosis tumoral alfa (TNF o) por la microembolizacién coronaria

©® La elevacion de marcadores

estd relacionada con la disfunciébn miocardica progresiva
inflamatorios parece relacionarse con microinfartos miocardicos, ya que se correlacionan con
elevacion de troponina T en pacientes con AI "”. La detecciéon de mieloperoxidasa, procedente de
neutrdfilos activados, en todo el lecho vascular coronario en pacientes con Al demostré que el
fendomeno inflamatorio no se limita solo a la placa vulnerable, sino a todo el arbol coronario en Al
D En publicaciones recientes se han implicado fenémenos inflamatorios no solo locales en la

1D 0 7273)

patogenia de la Al """, como la PCR o la citoquina IL-1
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En resumen podemos decir que la rotura de una placa ateromatosa vulnerable, la trombosis
plaquetaria y el vasospasmo coronario sobre la lesidn ateromatosa previa son los principales

responsables de la patogenia de la Al

Figura 5. Imagen caracteristica de arteria coronaria por eco intravascular (4). Observamos el
artefacto producido por la sonda de ultrasonidos (x) dentro de la luz del vaso. Se puede observar,
asi mismo, la apariencia en tres capas constituida por la intima, la media (capa oscura y fina) y la
adventicia. En B se han delimitado los bordes de una intima hiperpldsica.

http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/imagenes _small/310898a.jpg
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4.- SINDROME CORONARIO AGUDO

El SCA representa un continuo que comprende un amplio rango de estados isquémicos del
miocardio desde la Al o el IAM sin elevacion del ST (ambos englobados en el término SCA sin
elevacion de ST o SCASEST) hasta el IAM con onda Q o con elevaciéon del segmento ST
(SCACEST). Todas estas entidades tienen unas manifestaciones clinicas iniciales similares e
indistinguibles hasta la realizacion del Electrocardiograma (ECG) . Esta nueva terminologia
traduce similares alteraciones patologicas y permite planificar el tratamiento inmediato, atendiendo

a la elevacién o no del segmento ST .

Segun las directrices de la ESC (Sociedad Europea de Cardiologia) y la AHA/ACC
(American Heart Association/ American College of Cardiologists) la identificacidn y estratificacion
del SCA debe basarse en unos criterios electrocardiograficos y bioquimicos objetivos, quedando los
factores de riesgo coronario clasicos como la diabetes, hiperlipidemia, tabaquismo, ¢ HTA como

apoyo para el reconocimiento rapido del SCA.

Figura 6. Imagen electrocardiogrdfica de IAM con elevacion del segmento ST

http://www.secardiologia.es/main.asp?w=1024

4.1.- SCA CON ELEVACION DE ST

Los pacientes con elevacion del segmento ST en el ECG en su mayor parte desarrollan IAM
con onda Q. El IAM con ascenso de ST (IAMEST o SCACEST) se define por dolor coronario
tipico de mas de 20 minutos de evolucidén, con elevacion del segmento ST en al menos 2

derivaciones contiguas (0,1 mV en plano frontal y 0,2 mV en derivaciones precordiales) y elevacion
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ulterior de biomarcadores de lesion miocardica. La existencia de bloqueo de rama izquierda de
nueva aparicion se considera equivalente a la elevacion del ST. La excepcion es la Angina Variante

con clinica similar y ECG con elevacién del ST #4079,

MANEJO DEL SCA CON ELEVACION DEL ST

Segun las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia publicadas en 2003 el manejo del

IAMEST debe centrarse en los siguientes puntos *:

o Diagnéstico y estratificacion de riesgo. Incluye historia de dolor o disconfort toracico,
elevacion del segmento ST en ECG o nueva apariciéon de bloqueo de rama izquierda, y
elevacion de marcadores cardiacos. El ecocardiograma puede ayudar al diagnostico y al
prondstico del SCA 7, y es util en el seguimiento y valoracién posterior.

e Realizar reperfusion coronaria mediante Intervencionismo Coronario Percutaneo (ICP) o
con trombolisis lo mas precoz posible. Tablas 5 a 7.

e Analisis del riesgo y medidas preventivas en la progresion de la enfermedad isquémica.

Contraindicaciones absolutas para trombolisis sistémica

ACYV hemorragico previo

ACYV isquémico en los 6 iltimos meses

Neoplasia del SNC

Trauma importante, cirugia o trauma craneal en las 3 semanas previas.
Hemorragia digestiva en el ultimo mes.

Trastornos hemorragicos

Diseccion adrtica.

Tabla 5. Contraindicaciones absolutas para trombolisis en el IAM. (ACV: Accidente Cerebro-
vascular. SNC: Sistema Nervioso Central).
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Contraindicaciones relativas para trombolisis sistémica

Accidente Isquémico Transitorio en los 6 meses previos

Terapia anticoagulante

Embarazo o primera semana postpartum

Puntos de punciéon no compresibles

Resucitacion traumatica

Hipertension arterial refractaria (>180/110 mm Hg)
Enfermedad hepatica avanzada

Endocarditis infecciosa

Ulcera péptica activa

Tabla 6. Contraindicaciones relativas para tratamiento trombolitico en pacientes con IAM. 7.

Estrategia de reperfusion del SCACEST

1.- Valoracion del tiempo y riesgo

-Gravedad del IAM

-Riesgo de la fibrinolisis

-Tiempo necesario para el traslado a una sala de cateterismo

2.- Eleccion del tipo de reperfusion

Es preferible la fibrinolisis si:

Menos de 3 horas de evolucion

No es posible estrategia invasiva o
comporta retraso:

-Tiempo puerta —balon 90 min
-Tiempo puerta-balén menos tiempo
puerta-aguja > 1 hora

Ausencia de contraindicaciones para

fibrinolisis

Es preferible ICP si:
Mas de 3 horas de evolucion de los
sintomas

Disponibilidad de ICP

Tiempo puerta-balon <90 min

Puerta-balon menos puerta-aguja <lhora

Contraindicaciones para fibrinolisis

Clase de Killip mayor o igual a 3

Diagnéstico dudoso

Tabla 7. Evaluacion de la estrategia de reperfusion en el IAMEST, segun las recomendaciones

actualizadas de ACC/AHA de 2004 7.
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4.2.- SCA SIN ELEVACION DEL ST

El Sindrome Coronario Agudo Sin Elevacion del ST (SCASEST) incluye a la Al y al IAM
sin elevacion de ST. Ambos han sido identificados en los ultimos afios como manifestaciones
clinicas frecuentes de enfermedad coronaria, constituyendo un continuo clinico con el mismo
sustrato fisiopatologico, las mismas manifestaciones clinicas y el mismo tratamiento, por lo que
cada vez es mas estrecho el hiato que los separa. De hecho, la diferencia entre ellos es la

.y .y . . . . .y, . ;g 4
demostracion de elevacion significativa de biomarcadores de lesion miocardica .

Infarto agudo

Figura 8. ECG en SCA sin elevacion del segmento ST.
http://www.cardiologos.org/electro/eci. html

4.2.1.-DIAGNOSTICO DE SCASEST. PAPEL DE LAS TROPONINAS

En pacientes con dolor toracico de caracteristicas isquémicas, el grupo de trabajo de la ESC
(European Society of Cardiology) considera que una depresion del segmento ST de al menos 0,1

mV y una onda T invertida de méas de 0,1 mV significan una isquemia "

, mientras que los criterios
de la ACC/AHA consideran que los valores de corte son 0,05 mV y 0,2 mV respectivamente,

aunque ambos sefialan que un ECG normal no descarta un IAM ©. Figura 8.
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Las troponinas cardiacas I o T son los marcadores bioquimicos de lesion miocéardica
preferidos actualmente, teniendo un papel fundamental en la estratificacion de riesgo y toma de
decisiones clinicas en el SCA, ya que son mas especificos que la Creatin-Kinasa (CK) y su
isoenzima CK-MB. De hecho, con la nueva definicion de SCASEST Ila diferenciacion entre JAM
sin elevacion de ST y Al se basa en la determinacién de lesion miocardica con marcadores

especificos 7).

Las recomendaciones del documento de consenso para el diagndstico de IAM del afio 2000
especifican el valor de corte diagnostico en el percentil 99 de las concentraciones en individuos
sanos, en general para troponina T entre 0,01 y 0,03 pg/l. El valor para la troponina I se basa en
datos de los laboratorios locales ™. La elevacién significativa de troponina se ha propuesto como

factor prondstico en la cuantificacién de riesgo inicial en el SCASEST 7 #8182 y esta incluido en

(83)

la escala de valoracion de riesgo TIMI al ingreso hospitalario

SCA

Figura 9. Algoritmo diagnéstico del SCA, segiin el documento de consenso de la ESC y la ACC Y.
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4.2.2.- ANGINA INESTABLE

Segun las directrices europeas y americanas actuales, la Al se define como el SCASEST
que no presenta elevacion significativa de marcadores de lesion miocardica, particularmente de
troponina I o T **. Azpitarte la define como aquella que no es estable, es decir, el cuadro clinico
con dolor toracico de caracteristicas coronarias que aparece sin desencadenante o en reposo,
prolongado mas de 20 minutos, o bien de esfuerzo de reciente comienzo (menos de 30 dias), o el
que aparece tras un IAM . También se incluye en esta categoria a la angina variante, que cursa
con elevacion del segmento ST y cuyo sustrato patologico se basa en espasmo coronario focal

sobre lesiones arterioscleroticas previas.

La historia natural de la Al sin tratamiento presenta una mortalidad del 5-10% y una tasa de
IAM no fatal del 10-20% en los primeros dias o semanas tras el inicio de los sintomas “*. Los
principales factores de mal prondstico en el SCA son la enfermedad multivaso, la severidad de la
isquemia, la localizacion de la estenosis en Arteria Descendente Anterior proximal o Tronco
Coronario Izquierdo, y la disfuncion ventricular ®¥. En los registros PEPA & #% y DESCARTES
®D que estudian SCASEST ingresados en hospitales espafioles, se consideran indicadores de alto
riesgo la edad superior a 65 afios, con mayor prevalencia de enfermedad multivaso y de
enfermedad coronaria avanzada, siendo otros indicadores de enfermedad multivaso la historia de

angina estable previa, el IAM previo, la disfuncion ventricular, la insuficiencia cardiaca congestiva

y la diabetes mellitus.

4.2.3.-HISTORIA DE LA ANGINA INESTABLE

Paul Wood en 1961 describi6 la angina inestable como una insuficiencia coronaria subita en
un paciente sin antecedentes ni afecciones concomitantes o como un episodio anginoso de esfuerzo

con o sin antecedentes isquémicos previos que mutaba a una situacion repentina de incapacidad casi

(88)

total ", Treinta afios después la Agency for Health Care Policy and Research expone una

definicion similar ® : La AI como angina de reposo o un nuevo ataque anginoso. La clasificacién

canadiense aplica esta definicion. En 1954, Prinzmetal describe el IAM sin onda Q a partir de

2 (90)

hallazgos patologicos, vinculandose a una forma de “necrosis incompleta . Posteriormente

. , . . .y g o+ s . . 1
rectifico dicha asociacion y describié la angina variante V.
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A finales de la década de los ochenta, con el desarrollo de reactivos con anticuerpos
monoclonales cardioespecificos, fue posible dosificar las concentraciones plasmaticas de unas
proteinas, las troponinas cardiacas, con alta sensibilidad y especificidad para la lesion del musculo
cardiaco. En 1991 Katus observo que se producia elevacion de troponina T en algunos pacientes
con Al. De esta forma identificaba pacientes con lesidn miocardica menor que pasaban previamente

desapercibidos con los marcadores de lesion cardiaca convencionales, como la CK-MB ©?.

Tras la Conferencia-consenso de 2000 ¥ la distincion entre Al e IAM queda definida por
la elevacion de marcadores de lesion miocéardica de forma significativa. Esto viene avalado por

(79, 80,82)

posteriores estudios que relacionan la elevacion de troponina con un peor prondstico y mas

lesiones trombéticas en la coronariografia ©.

4.2.4.- CLASIFICACION DE LA ANGINA

Hay varias clasificaciones de la Al que permiten un mejor conocimiento y manejo de ésta.
Dada la gran variabilidad en su presentacion clinica, las diferentes clasificaciones de la angina

pretenden una mejor descripcion de los sintomas y de su pronostico.

s ANGINA ESTABLE/ ANGINA INESTABLE
Angina Estable
La que no presenta cambios en su patréon en el ultimo mes. Ciertos cambios leves en el
patrén anginoso, incluso algliin dolor leve en reposo no se consideran angina inestable y atiende a

variaciones en el tono vascular coronario.

Angina Inestable
Toda aquella que se aparta del patron tipico de la angina estable. El concepto de

inestabilidad lleva aparejado el de prondstico incierto .

s CLASIFICACION DE LA SOCIEDAD CANADIENSE DE CARDIOLOGIA
Esta clasificacion, ya clasica, en cuatro grados (I-IV) es la referencia mas utilizada por su
sencillez ®. Permite evaluar la progresion de la enfermedad y su gravedad. Hace referencia a

angina estable. Tabla 8.
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Tabla 8. Clasificacion de la angina de la Sociedad Canadiense de Cardiologia “?.

% CLASIFICACION DE BRAUNWALD
La clasificacion de Braunwald de la Al descrita en 1989, més reciente y compleja, permite

una evaluacion de la gravedad y constituye una guia en el manejo de la AI ®®. Ha sido revisada y

validada recientemente como predictor de complicaciones intrahospitalarias ®*®. Tabla 9.

Tabla 9. Clasificacion de Braunwald de la Al. Los numeros representan el nivel de gravedad de 1 a
9, donde 0 seria la angina estable. Factor extra es un factor desencadenante de la angina
extracoronario, como arritmias, anemia, tirotoxicosis, etc. AA corresponde a tratamiento con

antitrombdticos y antianginosos y IU intervencion urgente.
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% CLASIFICACION DE ANGINA INESTABLE SEGUN SITUACION CLINICA

Formas o nomenclatura de Al, segun la clinica que presentan.

» Angina de Reciente comienzo
Lleva menos de 30 dias de evolucion. Para considerarla Al precisa que tenga ademas un

grado funcional avanzado.

» Angina Progresiva o creciente
Empeoramiento de los sintomas con incremento de la frecuencia, intensidad, o duracion de

los episodios anginosos.

» Angina de reposo
Sin desencadenante aparente. Suele ser prolongada, recidivante y con escasa respuesta a

Nitroglicerina.

» Angina prolongada
La que dura mas de 20 minutos. Puede ser la culminacion de cualquiera de las formas
anteriores. Esta entidad es indistinguible del IAM sin elevacion de ST, salvo por la elevacion de
marcadores bioquimicos de lesion miocardica. En realidad el diagnostico diferencial es poco

relevante ya que tanto el mecanismo fisiopatoldgico como la actitud terapéutica son iguales.

» Angina postinfarto

Es la que aparece 24 horas después de un IAM y menos de un mes después. Es debida a
que persiste una zona de miocardio viable en la zona de necrosis o porque el vaso responsable se
haya repermeabilizado (por trombolisis espontinea o farmacologica), o por existencia de
circulacion colateral protectora insuficiente. Otra posibilidad es por isquemia de un territorio
diferente al necrosado en el IAM, debido a que recibia circulacion colateral del vaso ocluido o
porque el remodelado ventricular tras el IAM aumente la demanda miocardica de oxigeno y haga
mas evidentes las lesiones miocardicas preexistentes. Recientemente se ha implicado la rotura de la
placa vulnerable, inducida por diversos factores (inflamacion de la intima y la adventicia,
incremento de la neovascularizacion, existencia de nucleo lipidico grande, y remodelacion externa)

en las lesiones agudas causantes de la angina postinfarto ©*.

Tesis Doctoral 43




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

» Angina Variante o de Prinzmetal
Dolor anginoso durante el reposo, estando conservada la capacidad de ejercicio. Durante los
episodios de dolor se produce elevacioén del ST en ECG, que se normaliza rapidamente al cesar el
dolor. En su patogenia esta implicado un espasmo focal sobre lesiones arteriosclerdticas previas que

(91,97)’ y de

pueden ir desde minimas a subtotales. El prondstico depende de las lesiones subyacentes
las complicaciones con arritmias ventriculares que pueden dar lugar a una muerte sabita ®®. Las
arritmias ventriculares en la angina variante se han relacionado con las crisis vasospasticas y con el

grado de elevacion del segmento ST ©).

» Angina tras Cirugia de Derivacion Coronaria
Ocurre por deterioro de los injertos, sobre todo venosos, o por lesiones nuevas sobre el
arbol nativo, por progresion de la enfermedad aterosclerdtica. La evolucion clinica suele ser similar
a la de otros pacientes, aunque el pronostico es malo por la limitacion en las posibilidades

terapéuticas.

» Angina Tras ACTP (Angioplastia Transluminal Percutanea)
Tras una ACTP con éxito, la angina puede reaparecer hasta en el 20-30% de los pacientes
durante los primeros meses, generalmente por reestenosis debido a la proliferacion de CML
excesiva, pero sin componente trombotico. Cuando la angina recidiva tras mas de 6 meses de

evolucion lo mas probable es que la responsable sea una nueva lesion.

» Sindrome X Coronario

Se trata de la aparicion de angina con coronarias sanas angiograficamente. Se utilizo la letra
X en sentido figurado para indicar lo misterioso del sindrome y el desconocimiento de su
fisiopatologia. La disfuncion del endotelio vascular parece ser la causa fundamental de la angina
por disfuncion a nivel microvascular. Se produce, por tanto, una disminuciéon de la reserva
coronaria produciendo isquemia miocardica, ya que estos pacientes presentan una limitacion al
aumento del flujo coronario "°*'°". En humanos esto sélo puede determinarse midiendo la llamada
reserva miocdrdica, que es el cociente entre el flujo méaximo en respuesta a sustancias
vasodilatadores y el basal. Entre las técnicas empleadas para ello estan el PET (Positron Emission
Tomography), el Doppler intracoronario y la RMN (Resonancia Magnética Nuclear). Suele afectar
mas a mujeres y tiene buen pronostico, aunque algunos autores han sefialado su posible evolucion a

miocardiopatia dilatada.
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El Sindrome X metabdlico definido por resistencia a la insulina, HTA, dislipemia y
enfermedad coronaria arteriosclerdtica, se ha asociado a la disfunciéon endotelial presente en el
Sindrome X coronario. El tratamiento con Inhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina
(IECA) mejora a corto plazo la disfuncion endotelial de pacientes con arteriosclerosis conocida. En
pacientes con hipercolesterolemia y sin enfermedad coronaria se ha demostrado mejoria de la
funcién endotelial tras tratamiento hipolipemiante y el control de los factores de riesgo coronarios.
La terapia hormonal sustitutiva y los nuevos antidiabéticos también pueden ser utiles, aunque no

hay datos definitivos en este tema *>'*%.

» Equivalente anginoso
Es todo aquel sintoma diferente de la angina que traduce isquemia miocardica. El mas

comun es la disnea .

4.2.5.- ESTRATIFICACION DE RIESGO

Una vez identificada la existencia de SCA es preciso sopesar el riesgo del paciente para
determinar una actuacion terapéutica adecuada y eficaz. El riesgo se refiere a la probabilidad de
muerte, arritmias ventriculares, IAM, o isquemia recurrente o refractaria en los siguientes 30 dias.
Una adecuada estratificacion de riesgo en el enfermo que acude a urgencias por SCA permite un
uso racional de los recursos y un manejo 6ptimo que disminuya la mortalidad a corto y largo plazo,
ya que el porcentaje de enfermos con dolor toracico que demandan asistencia en los servicios de
urgencias es elevado, y dada la gran variabilidad clinica de estos sindromes es preciso estratificarlos
segiin riesgo con datos clinicos y de laboratorio rapidos y sencillos. Las Guias de la Sociedad
Espariiola de Cardiologia proponen una estratificacion sencilla y rapida para enfermos con SCA

confirmado ® que exponemos en la tabla 10.

La evaluacion del riesgo para la toma de decisiones clinicas ha sido tratada en numerosos
estudios. En el PURSUIT (Platelet IIb/Illa in Unstable angina: Receptor Suppresion Using
Integrilin Therapy) se encontr6 una relacion entre la incidencia de muerte y el compuesto de muerte
a los 30 dias con la edad, la frecuencia cardiaca, la presion arterial sistélica, depresion del segmento
ST, signos de fallo cardiaco, y elevacién de los biomarcadores cardiacos, elaborando con ellos un

. ., . . , , . . . 104
estimacion simple de riesgo con parametros clinicos al ingreso del paciente *.
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Antman et al. demostraron que los niveles de troponina I al ingreso eran predictores de
mortalidad en los pacientes con SCA, estimando una tasa de mortalidad a los 42 dias
significativamente mayor en pacientes con elevacion de troponina que en los que no la elevaban, de
forma que cada aumento de 1 ng/ml de troponina se asociaba a un aumento significativo del riesgo

de muerte en estos pacientes ®”. Del mismo modo, Newby et al. relacionaron los niveles iniciales y

posteriores de troponina T con un aumento de la mortalidad a los 30 dias y al afio .

Tabla 10. Estratificacion de riesgo del SCA, segiin la Sociedad Espaiiola de Cardiologia .
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s TIMI RISK SCORE

1. ®¥ y definido por

El sistema de puntuacion de riesgo TIMI, desarrollado por Antman et a
la suma simple de variables prondsticas individuales, permite una evaluacion rapida del riesgo en
SCA a pie de cama. El riesgo de muerte, infarto o isquemia severa recurrente varia del 5% en una
puntuacion de 0-1 al 41% en puntuaciones de 6 ¢ 7. Este sistema fue tomado de los datos del
estudio TIMI IIB (Thrombolysis in Myocardial Infarction IIB) "°® y fue validado posteriormente en
otros estudios adicionales: ESSENCE (Efficacy and Safety of Subcutaneus Enoxaparin in Non-Q
wave Coronary Events study) "°”, PRISM-PLUS (Platelet Receptor inhibitor for Isquemia
Syndrome Management in Patients Limited by Unstable Signs and symptoms) '”, y de forma

prospectiva en el TACTICS —TIMI 18 (Treat angina with Agrastat and determine Cost of Therapy

with an Invasive or Conservative Strategy -Thrombolysis In Miocardial Infarction) '*®. Tabla 11.

TIMI RISK SCORE

.- Edad >65

.- Mas de tres factores de riesgo coronario clasicos

.- Coronariografia patoldgica previa

.- Desviacion del segmento ST

.- Mas de 2 episodios de angina en las ultimas 24 horas.
.- Consumo de aspirina en los ultimos 7 dias

.- Elevacion de marcadores cardiacos

Tabla 11. Estratificacion de riesgo a la cabecera del paciente al ingreso hospitalario, segun la
puntuacion TIMI. Cada item puntua 1 punto, con un total de 7. Los pacientes con mas de 3 puntos

se consideran de medio o alto riesgo y precisan monitorizacion en UCI/UCC.

< TIMI MODIFICADO

Consiste en el sistema de puntuacion TIMI para aplicacion en urgencias en pacientes con
dolor toracico inespecifico. Se trata de la simplificacion de los siete items en solo cuatro, facilitando

. .y . . ;. . 1
la estatificacién de riesgo de los pacientes con dolor toracico en urgencias .
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TIMI MODIFICADO

Edad > 65 anos

Segmento ST elevado en ECG > o igual a 0,5 mm
Troponina I elevada

Estenosis coronaria conocida de mas del 50%

Tabla 12. Puntuacion TIMI modificada.

< ESTRATIFICACION DE RIESGO DE LA AHA/ACC Y LA ESC

La AHA y la ESC (sociedades americana y europea de cardiologia) han consensuado
determinadas caracteristicas de alto riesgo para pacientes coronarios a su ingreso por urgencias, que

exponemos a continuacion en la tabla 13.

Caracteristicas de alto riesgo en las directrices de la ACC/AHA y en
el Informe del Grupo de Trabajo de la European Society of
Cardlology (2002).

Aumento de concentraciones de troponina

Recidiva isquémica ( depresion del ST, elevacion transitoria del ST)
Inestabilidad hemodindmica

Arritmias graves (taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular)
Angina postinfarto precoz

Signos de alto riesgo en la prueba de esfuerzo no invasiva

Funcioén ventricular izquierda deprimida (FE<0.40)

ICP dentro de los seis meses previos

By-pass coronario previo

Tabla 13. Estratificacion de riesgo de la ACC/AHA y la ESC. (ICP= Intervencion coronaria

percutanea).

% OTROS CRITERIOS PARA LA ESTRATIFICACION DE RIESGO

En diversos estudios se han identificado variables independientes predictoras de mortalidad

en la angina inestable, como la edad mayor de 65 afios, la existencia de diabetes, la coexistencia de
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enfermedad vascular periférica, la angina postinfarto, la clase de Killip y Kimball mayor o igual de
2 al ingreso, el descenso del segmento ST al ingreso y la elevacion de biomarcadores cardiacos
@010 1 a clasificaciéon de Killip y Kimball constituye una herramienta a pie de cama al ingreso

hospitalario para la prediccion de mortalidad en estos pacientes V.

En otros estudios se han identificado factores de riesgo independientes para eventos
adversos con criterios muy simples como el descenso de ST en el ECG al ingreso mayor de 2 mm o
la elevacion de troponina T en las 6 horas de inicio de los sintomas, de forma aislada o asociada al

descenso del ST 7.

4.2.6.- TRATAMIENTO DEL SCASEST

Segun las recomendaciones de las Guias de Prdctica Clinica de la Sociedad Espariola de

Cardiologia, actualizadas en 2002 ©”

, el manejo de los SCASEST debe incluir los siguientes
puntos:
e 1.- Estratificacion de riesgo tras la confirmacion del diagnostico de SCA
e 2. Tratamiento farmacologico. Manejo en la Unidad Coronaria o UCI coronaria y
estabilizacion.

e 3.-Valoracion de la realizacion de ICP

En el tratamiento farmacoldgico destacamos:
A.-Antiagregantes plaquetares

Acido Acetil Salicilico:

El AAS produce una inhibicion irreversible de la ciclooxigenasa, y reduce la formacién de
tromboxano A2, importante agonista plaquetario, ademas inhibe la sintesis de prostaciclina (PC),
con marcada accion vasodilatadora ''?. Constituye una indicacion clase I en SCA en las guias de la
AHA vy en la Sociedad Espafiola de Cardiologia. La dosis recomendada estd entre 75 y 375 mg al
dia, por via oral. El ensayo clinico ISSIS 2 demostr6 una reduccion de la mortalidad a los 35 dias en

IAM con elevacion del segmento ST, de 23 muertes por cada 1000 enfermos tratados ''?).
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Clopidogrel:
Tienopiridina de reciente aparicion, con menos efectos secundarios que la ticlopidina, por lo

que practicamente ha desplazando en su uso. En el ensayo CURE ('4!!3119

realizado en pacientes
con historia de eventos isquémicos recientes (IAM, ictus y arteriopatia periférica sintomatica)
aleatorizados a tratamiento con AAS o con clopidogrel, se ha demostrado una reduccion en la
incidencia de mortalidad cardiovascular, ictus o infarto al afio, aunque la reduccion del riesgo
absoluto fue modesta (5 acontecimientos menos cada 1000 pacientes tratados). Ademas, el grupo
con clopidogrel presentd menor tasa de hemorragia gastrica y ulcus. En intervencionismo coronario

la combinacion de AAS con clopidogrel ha demostrado ser tan efectiva como ticlopidina y AAS

con menor incidencia de efectos adversos. Detallamos sus indicaciones en la tabla 14.

Indicaciones de clopidogrel en la SCA

Clase I Previo a ICP, conjuntamente con AAS "
Intolerancia a AAS 'Y
Asociado a AAS para SCASEST de medio
y bajo riesgo "''”, tanto si se va a realizar
ICP como si no.

Beneficioso SCACEST cuando se realiza fibrinolisis
(118)

Tabla 14. Resumen de las indicaciones del clopidogrel en el SCA.

La dosis recomendada es de 300 mg de carga, seguido de 75 mg al dia, que ha demostrado
conseguir efecto antitrombdtico significativo a las 5 h, sin aumento del riesgo hemorragico '¥. En
pacientes con indicacion de cirugia de revascularizacion el clopidogrel debe ser suspendido de 5 a 7

dias antes.

Otros antiagregantes
Ticlopidina

Es una tienopiridina con accidén antagonista irreversible sobre los receptores del ADP. El
clopidogrel esta desplazando su uso en los ultimos afios. Puede presentar efectos colaterales como

la neutropenia, plaquetopenia, y purpura trombdtica trombocitopénica (1 caso por cada 1600-5000
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pacientes tratados), por lo que se recomiendan controles hematoldgicos frecuentes durante el

tratamiento. Constituye un nivel de evidencia B en la ACC/AHA.

Triflusal:
Produce inhibicién irreversible de la ciclooxigenasa, semejante a la aspirina pero con menor
efecto sobre la ciclooxigenasa endotelial, por lo que la sintesis de la prostaciclina no es reducida de

forma significativa. Posee también otros mecanismos de accion antitromboticos y antiinflamatorios.

Inhibidores de la glucoproteina I1b-11la

La glucoproteina IIb/Illa plaquetaria, también conocida como integrina allbf3, constituye
el ultimo eslabén en los procesos de adhesion y agregacion plaquetar, habiéndose producido
importantes investigaciones en la década de los noventa sobre los fairmacos que inhiben estos
receptores. Los farmacos inhibidores de la GP IIb/Illa son eficaces en la reduccion de las
complicaciones isquémicas en pacientes con SCASEST. En los pacientes sometidos a ICP es donde
se han mostrado mas eficaces, aunque no todos los inhibidores han mostrado el mismo grado de
eficacia "**. En los pacientes con Al en los que se prevea un intervencionismo coronario precoz

debe ser administrado un antagonista de la GP IIb/IIIa, junto con AAS y heparina (clase I) "7,

La hemorragia es la complicacion mas frecuente en estos farmacos, siendo la incidencia de
hemorragia mayor entre 4 y 60 casos por cada 1000 pacientes. Sin embargo, a diferencia de los
fibrinoliticos, no parecen incrementar el riesgo de hemorragia cerebral ni accidente cerebrovascular
isquémico "'

La trombocitopenia es poco habitual, apareciendo en las primeras 24 h de tratamiento. Los
casos mas graves ocurren en la primera hora de tratamiento, por lo que se recomienda recuento de
plaquetas a las 1-3 horas del inicio de la infusién y otro a las 12 horas. Se ha descrito aumento de
los eventos isquémicos y de sangrado en los pacientes que desarrollan plaquetopenia en el contextos
de SCA "*Y. En los ensayos HEROES se evita este efecto con antagonistas directos de la trombina
como la hirudina o la levohiurina *?. En el estudio OASIS-2 se ha demostrado la superioridad de
la lepirudina sobre la heparina no fraccionada en la reduccion de la mortalidad, infarto de miocardio
y angina refractaria en pacientes con SCASEST '*. En otro estudio reciente la Bivalirudina es al

. . . . 124
menos tan efectiva como la heparina no fraccionada, presentando mayor margen de seguridad .
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Figura 10. Coronariografia: A. Oclusion de arteria Descendente Anterior en su tercio proximal. B.

Arteria Descendente Anterior tras angioplastia. http://www.secardiologia.es/main.asp?w=1024

La reversibilidad del efecto antiplaquetario puede ser importante en caso de precisar cirugia
de revascularizacion urgente. En el caso de tirofiban y eptifibatide, de bajo peso molecular, son
eliminados en pocas horas, si la funciéon hepatorrenal es normal. El abciximab tiene efecto mas

duradero.

o Eptifibatide

El estudio PURSUIT enrold6 a mas de 10.000 pacientes de todo el mundo con SCA,
aleatorizados a recibir eptifibatide (Integrilin®) o placebo. Se encontré una disminucion de eventos
isquémicos y de muerte en los que recibian eptifibatide, sobre todo en el subgrupo de Estados
Unidos, independientemente de la estrategia de revascularizacion, y este beneficio se mantenia a los

: 125,126,127,121,128,12
selsmeses( 126,127,121, ’9).
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Tabla 15. Resumen de las indicaciones del Eptifibatide en el SCASEST.

e Tirofiban

Tabla 16. Resumen de las Indicaciones del Tirofiban segun las guias de la Sociedad Espariola de

Cardiologia ™.

En las guias americanas de 2002 "7, se considera igualmente indicacion clase I la
utilizacion de tirofiban o eptifibatide en la Al cuando se planea una ICP precoz, y clase Ila (junto a

AAS y heparina) en pacientes con isquemia persistente, troponina elevada o cualquier otro criterio

de alto riesgo, en los que no se planee ICP.
El estudio RESTORE "V que incluy6 2.139 pacientes con SCASEST que habian recibido

AAS y heparina y que fueron aleatorizados a recibir tirofiban o placebo, demostré una reduccion de

eventos isquémicos de forma precoz en los pacientes sometidos a angioplastia, aunque este
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beneficio no se mantenia a los 30 dias. No hubo mas sangrado, ni mas trombocitopenia en los

pacientes con tirofiban.

El PRISM, que comparaba en un ensayo clinico multicéntrico, AAS mas heparina con AAS
mas tirofiban de forma aleatorizada, en pacientes con SCASEST no sometidos a revascularizacion
percutanea, se encontrd una reduccién significativa de la mortalidad en el grupo de tirofiban del

6,2% al 3,6% a las 48 horas de infusion. La tasa de sangrado fue similar en ambos grupos "*?.

El ensayo PRISM-PLUS, compardé de forma multicéntrica tres regimenes: tirofiban mas
placebo, tirofiban mas heparina y placebo mas heparina. Encontré una reduccion significativa de
eventos isquémicos o muerte a los 7 dias, con una reduccion del 47% del riesgo de IAM y del 30%
del riesgo de isquemia refractaria. En los pacientes sometidos a revascularizacion percutanea,
disminuy¢ la incidencia de eventos isquémicos de un 15% en el grupo de heparina sola a un 8,8%
en el de tirofiban mas heparina, a los 30 dias. También demostré un beneficio global en pacientes
no revascularizados con puntuacion TIMI superior a 3, siendo las tasas de muerte o infarto
respectivamente del 7,8% y del 10,1%. Las complicaciones hemorragicas fueron significativamente
mayores en el grupo de terapia combinada, aunque no hubo diferencias en hemorragias mayores, y

no hubo hemorragias intracraneales '

. En subestudios de este ensayo se ha demostrado el
beneficio de tirofiban en pacientes atendidos en hospitales sin laboratorio de hemodinamica, es
decir en pacientes en los que inicialmente no se prevé el tratamiento intervencionista **. Este
ensayo sirvi6 también para demostrar la eficacia de tirofiban en la reduccion de trombos
intracoronarios en pacientes sometidos a ICP comparado con heparina sola. La combinacion de
tirofiban, heparina y aspirina redujo significativamente la masa tromboética en las lesiones
responsables, superando en un 23% los efectos obtenidos con heparina y AAS originando una
mejoria del flujo distal "**. En pacientes diabéticos, que tienen peor prondstico, el tirofiban
asociado a heparina fue cuantitativamente mas eficaz que en los no diabéticos, en cuanto a

reduccién de la incidencia de IAM o muerte a los 7 y 30 dias "%,

e  Lamifiban

Posee una indicacion clase 111 para SCASEST al no haberse demostrado beneficio y si un

aumento del riesgo de sangrado (*%"7.
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o  Abciximab

Indicacion clase III fuera del ambito del laboratorio de hemodinamica.

B.- Tratamiento Anticoagulante

o Enoxaparina

Tiene una indicacién clase I en fase aguda del SCASEST. El estudio ESSENCE %
demostré reduccion de muerte y eventos isquémicos, sin aumentar el riesgo de sangrado, con
enoxaparina comparado con Heparina No Fraccionada (HNF) intravenosa. La dosis es de 1 mg
sc/kg/12 h. El estudio TIMI IIB demostré que continuar el tratamiento con enoxaparina en la fase
extrahospitalaria no reducia la incidencia de eventos isquémicos pero si aumentaban las
hemorragias mayores. Por tanto se considera indicacion clase III el tratamiento prolongado con

enoxaparina %

e Dalteparina

Se considera indicacion clase I en fase aguda asociada a AAS. El estudio FRISC demostro
reduccion de muerte y IAM con dalteparina y AAS en fase aguda comparados con AAS s6lo. No
habia diferencias significativas cuando se mantenia mas tiempo. Clase Ila en pacientes que esperan

procedimientos invasivos.

e Nadroparina

Clase I en fase aguda en SCASEST. La indicacion en fase crénica es clase 111, como el resto

de las heparinas.

e Heparina no fraccionada

La Heparina no Frcaccionada (HNF) se ha demostrado superior a Heparinas de Bajo Peso
Molecular (HBPM) en los estudios FRISC (con dalteparina) y FRAXIS (con nadroparina) *”. Sin
embargo, la enoxaparina ha mostrado mas beneficio que la HNF en el ESSENCE y el TIMI IIB en

1y . . . . 140,105 - ,
cuanto a la reduccion de riesgo de muerte, infarto e isquemia recurrente '**'°>. En las tltimas guias
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de manejo de la Al americanas, se considera indicacion clase I la anticoagulacion con HBPM o bien
con HNF, en adicién a AAS y/o clopiodogrel, en pacientes con Al, e indicacion clase Ila la
enoxaparina (preferible a la HNF) siempre que no coexista fallo renal o que no se prevea la cirugia

de revascularizacion en las siguientes 24 h "7, Fig. 11.

HBPM vs HNF enel SCA
Ensayo clinico Dia
FRISC = 6
Dalteparina
FRAXIS‘ — 14
Nadroparina
ESSENCE 14
Enoxaparina — (p 0,032)
TIMI 1IB 14
Enoxaparina [ (p 0,029)
0.75 1 1.5
HBPM mejor HNF mejor
(Triple endpoint: Muerte, IAM, Isquemia

Fig 11. Comparacion de los diferentes ensayos clinicos con HBPM o HNF en el SCASEST.
Podemos observar un claro beneficio a favor de la enoxaparina en comparacion con HNF, aunque

esto no ocurre con otras HBPM.

Combinacion de HBPM e Inhibidores de la GP IIb/IIIa

La utilizacion de antiagregantes y antitromboticos constituye la piedra angular del
tratamiento del SCASEST. La combinacion de AAS, tirofiban y enoxaparina parece segura y eficaz,
comparada con heparina no fraccionada, en estudios con pocos pacientes '*". En pacientes con
SCASEST sometidos a ICP los estudios NICE 1 Y NICE 4 “*» muestran que la combinacién entre
abciximab y bolo intravenoso de enoxaparina resulta eficaz y seguro. E1 NICE 3 “*¥ obtiene los

mismos resultados en eptifibatide y tirofiban.
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C.- Tratamiento antianginoso

Nitratos

La forma intravenosa estd recomendada para la fase aguda y posteriormente tras la
estabilizacion si aparece dolor. Los nitratos orales o topicos tienen una recomendacion clase I para
evitar efecto rebote tras la estabilizacion del SCA al cesar la infusién intravenosa de NTG.

Demostraron reduccion de la mortalidad a corto y medio plazo en pacientes con infarto 4.

Betabloqueantes:
Los betabloqueantes son los antianginosos de primera eleccion en el SCA si no hay
contraindicaciones para su uso. Tienen indicacion clase I en el SCASEST y clase III en pacientes

con angina variante sin lesiones coronarias significativas (nivel de evidencia A) .

Antagonistas del calcio
En la tabla 17 se resumen las indicaciones de los diferentes antagonistas del calcio en el

SCA.

Tabla 17. Indicaciones de los antagonistas del Calcio en el SCASEST.
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D-. Estatinas

En el estudio Prove-It se demostré la disminucion de eventos isquémicos cuando se
administraba Atorvastatina a altas dosis en la fase aguda del SCASEST en comparaciéon con
Pravastatina a dosis medias. Este beneficio parece no solo derivado del control de los niveles de

colesterol sino que es atribuible a efectos pleiotropicos ©>***”. Tabla 1.

4.2.77.- INDICACIONES DE CORONARIOGRAFIA Y
REVASCULARIZACION

Existen dos diferentes estrategias de tratamiento en los pacientes con SCASEST/AI la
conservadora y la invasiva precoz. En la estrategia conservadora la angiografia coronaria se reserva
a los pacientes que presentan isquemia recurrente (angina en reposo o con minimo esfuerzo o
cambios dinamicos en el segmento ST del ECG), o bien un test de estrés positivo a pesar de
tratamiento médico adecuado. La estrategia invasiva precoz consiste en la realizacion de
coronariografia de forma rutinaria en todos los pacientes con SCASEST/AIL en los que no esté

contraindicada, y revascularizacion angiografica si es posible !'7.

El estudio FRISC IT ** demostré reduccién de eventos isquémicos y de muerte a los 6
meses en la estrategia invasiva comparada con una estrategia conservadora, sugiriendo un efecto
beneficioso mantenido en la estrategia invasiva. El TACTICS-TIMI 18 “*® comparé la estrategia
de revascularizacion precoz en menos de 48 horas con la conservadora, demostrando reduccion de
muerte, reingreso y eventos isquémicos en el grupo de estrategia invasiva precoz. En ambos
estudios se vieron subgrupos de mayor beneficio de esta estrategia invasiva precoz, que eran
justamente los que presentaban al ingreso cambios en el ECG y elevacion de troponinas, es decir,

los pacientes de alto riesgo.

Basado en las ultimas evidencias, la Sociedad Espafiola de Cardiologia propone como
recomendacion clase I de revascularizacioén antes de 48 horas en centros con disponibilidad de ICP
para la realizacion de estrategia invasiva en enfermos de alto riesgo (cambios en ECG inicial o
elevacion de marcadores de lesion miocardica). En enfermos con criterios de riesgo intermedio se

recomienda también la estrategia invasiva, si bien se puede retrasar algo. También son subsidiarios
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de revascularizacion los enfermos que en pruebas no invasivas hayan sido positivas para isquemia.
Se excluyen aquellos con desencadenante extracardiaco y los de anatomia coronaria ya conocida y

juzgada como no revascularizable.

Indicacion de Coronariografia precoz en la Al

Angina recurrente en reposo o con minimo esfuerzo a pesar de tratamiento
antianginoso intensivo.

Elevacion de troponinas

Depresion del segmento ST nuevo o presumiblemente nuevo.

Isquemia recurrente con signos de insuficiencia cardiaca (tercer tono, edema
pulmonar, crepitantes o soplo de regurgitacion mitral nuevo o en aumento).
Hallazgos de alto riesgo en pruebas de estrés no invasivas.

Fraccion de eyeccion de VI menor de 0,40 en estudio no invasivo.

Inestabilidad hemodinamica.

Taquicardia ventricular sostenida.

ICP en los ultimos 6 meses.

Cirugia de revascularizacion previa.

Tabla 18. Nuevas indicaciones de la AHA/ACC para la estrategia invasiva precoz en la AI "7,

Aquellos pacientes de alto riesgo que ingresan en hospitales sin disponibilidad de ICP
deben trasladarse a hospitales con laboratorio de Hemodindmica de la forma mas precozmente
posible (clase I). En los pacientes de estos hospitales hay las mismas recomendaciones para la

realizacion de coronariografia %,

Las nuevas recomendaciones de la AHA/ACC en cuanto a la estrategia invasiva precoz en
el SCASEST/AL en indicacién clase I vienen resumidas en la tabla 18 ''”. Hay que destacar como
nuevas recomendaciones de revascularizacién precoz no presentes en las guias de 2000 la angina
recurrente, la elevacion de troponinas y los cambios dindmicos en el segmento ST. También es
importante sefialar la indicacion de ICP precoz en caso de TV sostenida en los SCASEST,

particularmente en la Al
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5.- ARRITMIAS EN LA ANGINA INESTABLE

5.1.-INCIDENCIA DE ARRITMIAS EN EL SINDROME CORONARIO
AGUDO

Una causa frecuente de mortalidad en el SCA, en especial en el IAM durante su estancia en
las Unidades de Cuidados Intensivos (UCI) o Unidades de Cuidados Coronarios (UCC), son las

arritmias *”

. La incidencia de arritmias graves en el IAM, particularmente bloqueo auriculo-
ventricular de alto grado (BAVAG) y arritmias ventriculares complicando un IAM con elevacion
del ST supone mas de un 10% de los casos y se ha relacionado con aumento de la mortalidad a

corto y largo plazo @',

En el caso concreto de la angina variante es de sobra conocida la complicacion con
arritmias ventriculares malignas que pueden ocasionar muerte subita en estos pacientes, aunque no
hay estudios randomizados en este campo. Tan s6lo se ha estudiado la aparicion de arritmias
ventriculares en la angina variante en series de casos. Asi, Mac Alpin et al. encontraron un riesgo
incrementado de muerte subita en 1,5 veces en los pacientes diagnosticados de angina variante sin

estenosis coronaria significativa de forma paradodjica '”. Previamente, Magarian **

era capaz de
inducir taquicardia ventricular con isquemia transmural en pacientes sin enfermedad coronaria al
hacer un test de hiperventilacion para evaluar vasospasmo coronario. En otro estudio japonés sobre
pacientes diagnosticados de angina vasospastica a los que se les hacia un estudio Holter de 24 h, se
detectaron anormalidades en la repolarizacidon previas al desarrollo de TV polimérfica, y éste

, . . Iy 9
fenomeno se relacionaba con un aumento del riesgo de muerte stbita © ),

. Bayés de Luna
relaciono las arritmias ventriculares con episodios vasospasticos de mayor duracion, con mayor
elevacion de ST durante la angina y con mayor anchura de la onda R. En estudios mas recientes

Pasceri 147

evidencia que la existencia de precondicionamiento miocardico por isquemia transitoria
previa induce proteccion contra la aparicion de arritmias ventriculares de origen isquémico en la

angina variante.

En todos estos trabajos se identifica una relacion entre la génesis de la arritmia ventricular y
la existencia de isquemia miocardica, y en algunos se demuestra mayor riesgo de muerte subita por
arritmias en los pacientes que tienen menor grado de estenosis, apareciendo la isquemia previa

como factor protector de arritmias. En éstos se ha relacionado con un aumento de la vulnerabilidad
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. . . , e . , . 148
ventricular, agravada por los episodios vasospasticos. En un estudio més reciente Wu et al. !*®

observan este precondicionamiento isquémico protector de arritmias en pacientes con Al reciente
que se someten a cirugia de revascularizacion, teniendo éstos menos arritmias y un menor tiempo de

ventilacidn mecanica postcirugia y de estancia en la UCI.

En el SCASEST (incluyendo el IAM sin elevacion del ST) la aparicion de arritmias no ha
sido bien estudiada. Al Khatib et al, en un estudio basado en el analisis de 4 bases de datos de
diferentes series, describen la mortalidad asociada al desarrollo de arritmias ventriculares en el
SCASEST y los factores relacionados o predictores de su desarrollo, observandose un aumento de

la mortalidad en estos pacientes a los 30 dias y 6 meses "*

. En este articulo se reporta una
incidencia de arritmias ventriculares en torno al 2% en los pacientes con SCASEST. Identifican
también una serie de factores predictores independientes para el desarrollo de arritmias
ventriculares como el antecedente de HTA, la coexistencia de Enfermedad Pulmonar Obstructiva
Cronica (EPOC), el IAM previo, y cambios en el segmento ST al ingreso hospitalario. Sin embargo
en el seno de la Al excluyendo IAMSEST, no se conoce bien la incidencia global de arritmias
graves, no solo arritmias ventriculares, ni tampoco su relacion con la mortalidad, ni con la
prolongacion del tiempo de estancia hospitalario, ya que hay pocos estudios al respecto. Ockmen et
al han relacionado la aparicion de trastornos de la conduccion intraventricular en pacientes con Al
con un peor prondstico al presentar estos pacientes mas eventos isquémicos intrahospitalarios y mas
necesidad de cirugia de revascularizacion miocardica "*”. También se ha publicado recientemente
la asociacion de BAVAG con un aumento del tiempo de estancia hospitalaria en pacientes con Al,

describiéndose asimismo una incidencia del 1% en los pacientes con AT ",

En resumen podemos decir que las arritmias graves en la Al estan poco estudiadas,
desconociéndose globalmente su incidencia, su relacion con la mortalidad y con el tiempo de
estancia hospitalario, asi como los factores predisponentes para su desarrollo. No hay registros
hospitalarios ni estudios randomizados en los que se establezca la incidencia y la posible relacion
con un peor prondstico de las arritmias en la Al. Con nuestro trabajo pretendemos estudiar la
frecuencia de varios tipos de arritmias graves en la Al y su relacion con la mortalidad y con el

tiempo de estancia en las UCI/UCC, ademas de los factores que predisponen a su desarrollo.
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5.2.- ARRITMIAS LETALES

Fibrilacion ventricular

Los pacientes con IAMEST presentan alto riesgo de Fibrilacion Ventricular (FV) durante
las primeras horas de evolucion (alrededor de 5%), por lo que se recomienda en todas las guias
clinicas la monitorizacion ECG continua y la cercania de un desfibrilador desde su contacto con el
sistema sanitario. La presencia de estas arritmias ventriculares es la responsable de la atn elevada
mortalidad prehospitalaria, y también es un factor independiente predictor de mortalidad
intrahospitalaria, con una OR ajustada de 2,7, tasa que permanece inalterada en los ultimos afios a
pesar de la mejora en el tratamiento del IAM ““'*9. La posibilidad de identificar y tratar estas
arritmias constituye la herramienta mas eficaz para mejorar la supervivencia de estos pacientes.

Figura 12.

Fig. 12. Imagen de ECG en el contexto de IAM con elevacion del ST complicado con FV.
http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/largeview.asp ?imagename=jan_01.jpg

La FV puede estar relacionada con un mayor grado de isquemia miocardica, con una
actividad catecolaminérgica elevada o con la liberacion de 4cidos grasos. En trabajos
experimentales se ha relacionado con una activacién simpatica sobre el miocardio hibernado *?.
Puede ser ademas un indicador precoz de severidad y de fallo de bomba por disfunciéon ventricular.
Clasicamente no se recomendaba ninguna medida especial de reperfusion en estos pacientes en las
guias clinicas, aunque en un estudio reciente se asocia la FV a necrosis mas extensas por lo que
podria beneficiarse de terapias de reperfusion mas agresivas en el IAM con elevacion del ST (4

(117)

En las actuales guias de manejo de la Al se recomienda revascularizacion precoz si ésta se

complica con FV, considerando a estos pacientes como de alto riesgo.
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Taquicardia Ventricular

La Taquicardia Ventricular (TV) consiste en una taquicardia regular de complejo QRS
ancho, pudiendo ser sostenida (cuando la duracioén es superior a 30 seg) o no sostenida. Si es mal
tolerada y condiciona una disminucion del estado de conciencia o hipotension severa, el tratamiento
de eleccion es la cardioversion eléctrica inmediata ">, El significado pronéstico de las arritmias
ventriculares, sostenidas o no, en el SCA ha sido muy discutido. El estudio CAMIAT analiz6 la
utilidad de la amiodarona para reducir la mortalidad arritmica en pacientes con infarto de miocardio
previo que tenian extrasistoles ventriculares (EV) frecuentes (< 10/h) o rachas de TVNS (TV no
sostenida) en el Holter. La amiodarona redujo significativamente el riesgo de muerte arritmica o FV
resucitada en un 38,2%, pero no demostré una reduccidn estadisticamente significativa (p = 0,129)

(59 Actualmente se ha demostrado la utilidad del

de la mortalidad por todas las causas
desfibrilador automatico implantable (DAI) en la poblacion de alto riesgo (pacientes no
revascularizables con infarto de miocardio de mas de 3 semanas de evolucion, fraccion de eyeccion

< 35%, grado funcional menor de IV), como prevencion de muerte subita (estudio MADIT IT) %,

I IR bl

Eim s I ] }

Fig. 13. Imagen electrocardiografica de TV sostenida.
ttp://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/largeview.asp?imagename=revuelta.jpg
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Bloqueo Auriculo-Ventricular de Alto Grado

El BAVAG es una complicacién del IAM cuyo prondstico es ominoso y que podria ser
generado por la existencia de un gran tejido isquémico. La incidencia de BAVAG en el IAM
inferior es del 12-34%, siendo 2 6 3 veces menor en IAM de localizacion anterior. En la Al se
pueden producir amplias zonas isquémicas, generdndose miocardio aturdido e hibernado, que
ocasionen BAVAG. Se ha demostrado que la existencia de BAVAG en el IAM es predictor de mal

156 pudiendo suceder igual en el BAVAG que se genera en los pacientes con Al. No

pronostico
obstante, si bien en el caso del IAM esta complicacion ha sido ampliamente estudiada, no ocurre asi
en el caso de la Al. La aparicion de BAVAG en la Al podria asimismo provocar un aumento del

tiempo de estancia, como también ocurre en el BAVAG. Fig. 14y 15.

Blogqueo AV completo
o de grado 3

Fig. 14. Imagen ECG de BAV de 3° grado. http//www.medspain.com

Bloqueo AV de 2° grado
Mobitz 11
Conduccion 2:1

Fig. 15. Electrocardiograma en el BAV de 2° grado tipo Mobitz Il. http//www.medspain.com
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Taquiarritmias Supraventriculares

Las taquiarritmias supraventriculares (TSV) son trastornos del ritmo paroxisticos, con
complejos QRS estrechos, originados por encima del nodo auriculo-ventricular, y que incluyen
como trastornos mas frecuentes la fibrilacion auricular (FA) y el flutter o aleteo auricular. La
importancia de estas arritmias radica sobre todo en el riesgo de ictus, ademas de la posibilidad de
inestabilidad hemodindmica. En presencia de FA, el riesgo de ictus cerebral es aproximadamente
unas 5 veces mayor, con independencia de la edad. La proporcion de FA relacionada con el ictus
cerebral aumenta con la edad de forma significativa desde 6,7% para edades de 50 a 59 afios hasta
36,2% para edades de 80 a 89 afos. Ademas de los ictus sintomaticos, la FA se ha asociado con un
aumento de los infartos cerebrales silentes. Se considera que la presencia de flutter auricular se
asocia también al riesgo de ictus, de la misma forma que la FA, por lo que se recomienda la misma

profilaxis con anticoagulacion **. Fig. 16.
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Fig. 16. Taquicardia regular de QRS normal, con frecuencia cercana a los 300 latidos por minuto,
que corresponde a "flutter”" auricular de tipo comun con conduccion auriculo-ventricular 1:1.
http://www.secardiologia.es/imagenesencardiologia/largeview.asp?imagename=210998ag.jpg

Durante muchos afios se ha especulado con los mecanismos de la FA. Se han propuesto dos
teorias 0 mecanismos: a) aumento del automatismo, implicando uno o mas focos automaticos que

descargan rapidamente, y b) mecanismo de reentrada, implicando a uno o mas circuitos de reentrada
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en las auriculas. La FA por aumento del tono simpatico se asocia con mayor frecuencia con

cardiopatia estructural (enfermedad coronaria generalmente) que la de origen vagal.

La cardioversidn eléctrica sincronizada con la onda R estd indicada en la reversion a ritmo
sinusal de la FA no autolimitada, de forma urgente cuando se acompafia de compromiso
hemodindmico y de forma electiva cuando falla la cardioversion farmacoloégica o como primera
opcion terapéutica. En el tratamiento farmacologico de la FA hay tres estrategias antiarritmicas
esencialmente: ) tratamiento farmacologico agudo intravenoso para la conversion de la FA a ritmo
sinusal; b) prevencion farmacolédgica de las recurrencias de la FA paroxistica y de la FA persistente
postcardioversion, y ¢) control de la frecuencia ventricular durante un episodio de FA paroxistica o
durante la FA persistente o permanente. La amiodarona no ha demostrado eficacia para la
cardioversion aguda de la FA en estudios controlados con placebo, aunque si tras el fracaso de otros
farmacos en FA de reciente comienzo °”. Sin embargo, se ha utilizado en el tratamiento de la FA
de inicio reciente, generalmente en pacientes con infarto agudo de miocardio o disfuncién

. . . , . , . , . . 1
ventricular izquierda, en los que los fArmacos antiarritmicos IC estan contraindicados >,

Trastorno de la conduccion intraventricular agudo

Fig. 17. Imagen ECG de bloqueo competo de rama derecha (BCRDHH). http//www.medspain.com

Los trastornos de la conduccién intraventricular (TCIV) agudos en el contexto del SCA son

bien conocidos. En el caso de IAM con elevacion del ST se consideran indicacion para trombolisis
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cuando aparece bloqueo de rama izquierda de forma aguda, es decir, sin constancia de su existencia

previa .

En la Al la incidencia real de los TCIV agudos no se conoce bien, aunque se han publicado
frecuencias hasta del 18%, y se han asociando a un peor pronostico al relacionarse con mas eventos
isquémicos °”. Ademas, es conocida la asociacion de la prolongacién del complejo QRS en el
ECG con el mayor riesgo de insuficiencia cardiaca congestiva *. Sin embargo, los TCIV agudos
en la Al no han sido bien estudiados en estudios poblacionales, por lo que su frecuencia real y su
asociacion con la mortalidad o con el aumento del tiempo de estancia en el hospital no son bien

conocidos. Fig. 17 y 18.

i EE | EEEEE
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Fig.18. ECG en el bloqueo completo de rama izquierda (BCRIHH). http//www.medspain.com
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5.3.- BASES MOLECULARES EN LA GENESIS DE LAS ARRITMIAS

La génesis de arritmias en los SCA se ha relacionado con la actividad eléctrica en la
membrana celular de los miocitos, concretamente con el sistema de transporte de sodio-calcio
(NCX), que regula la concentracion intracelular de calcio (Ca) en los miocitos, y en otras células
especializadas. Los mecanismos celulares de las arritmias cardiacas incluyen aumento del
automatismo, un desencadenante de la actividad y una reentrada. La elevacion del automatismo se
produce por cambios eléctricos en células del nodo o del haz de Hiss-Purkinje, debido a condiciones
patologicas como isquemia, reperfusion, hipertrofia o estimulacion neuro-hormonal. La reentrada se
produce por comunicacion anormal entre miocitos, es decir, por conducciéon anormal. El
desencadenante de la actividad es un fenomeno complejo donde influyen distintos aparatos en la
membrana como canales y bombas de intercambio, asi como el sistema NCX "*”. La alteracion de
la homeostasis del Ca intracelular es basica en la fisiopatologia de la isquemia miocardica y del
fallo cardiaco. Tanto la isquemia como la reperfusion miocardicas se asocian a sobrecarga
intracelular de sodio (Na) y Ca que conducen a una disfunciéon miocardica, mecénica, energética y

. i1s , . . . s 160,161
de inestabilidad eléctrica que, sin tratamiento adecuado, conducen a lesién celular y muerte 1V,

Las arritmias cardiacas, particularmente las taquiarritmias, se han asociado molecularmente
a cambios en la concentracion del Ca ionico en modelos experimentales de arritmias con miocitos
aislados multicelulares in vitro. Asi, se ha visto que antes del inicio de una arritmia ocurre una
elevacion del Ca i6nico intracelular en sistole y oscilaciones de éste en diastole. También se ha
demostrado la perpetuacion de taquiarritmias por la sobrecarga intracelular de Ca y la reversibilidad
de la arritmia con la reduccién de éste '®. Ademas, se sabe que el intercambio Na-Ca es capaz de

regular la concentracion de Ca intracelular en el miocito.

En estudios experimentales se ha demostrado que el sistema de intercambio cardiaco NCX
parece jugar un importante papel en la regulacion y generacion de las arritmias inducidas por
digital, cuyo mecanismo de acciéon es inhibir la accién de la bomba Na-K ATPasa, induciendo la
acumulaciéon de Na intracelular, que, a su vez, activa de modo inverso el sistema NCX,
introduciendo Ca intracelular en los miocitos, produciendo una sobrecarga de Ca. No obstante, el
mecanismo arritmogénico en el caso de la isquemia y de la remodelacion miocardica no esta claro y
parece que el sistema NCX tiene aqui un papel importante **. En el caso de isquemia miocardica y
de reperfusion se asocian también a sobrecarga de Na y Ca intracelular que conducen a disfuncion

y muerte celular, con efectos fisiologicos adversos, particularmente aumento de la tension diastélica
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del ventriculo izquierdo y aumento del consumo miocardico de oxigeno con afectacion de la

energética celular miocardica .

Isquemia/Insuficiencia
cardiaca

J

Sobrecarga de Na

g

Sobrecarga de Ca

Figura 19. Consecuencias adversas de la sobrecarga intracelular de sodio y calcio en la isquemia y

el fallo cardiaco "*.

El Oxido Nitrico (NO) se conoce por su accion como mediador en la lesion tisular y como
un potente vasodilatador endogeno. Los efectos funcionales y metabolicos de la lesion por
isquemia-reperfusion son atn controvertidos. Asi, en estudios experimentales se ha visto que los
inhibidores de la NO sintetasa (iNOS) tienen efectos beneficiosos a dosis no vasoactivas y efectos
perjudicales a altas dosis (vasodilatadores) ya que ya que exacerbarian la lesion por isquemia-

[ 165,1
reperfusion 103199,
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Se ha sugerido, incluso, una causa genética en la génesis de las arritmias, de forma que los
pacientes que presentan un sindrome de QT largo adquirido podrian ser portadores de un gen
defectuoso con penetrancia incompleta que suponga una cierta predisposicion a presentar arritmias
ventriculares al ser expuestos a determinadas circunstancias como drogas o anormalidades

electroliticas 7.

Las acciones cardiovasculares del ion Magnesio a concentraciones farmacologicas incluyen
vasodilatacion coronaria y sistémica, inhibicion plaquetar y efectos antiarritmicos. También ha sido
implicado como protector miocardico en estudios experimentales de isquemia-reperfusion. El uso
de magnesio en pacientes con [AM, sin embargo, ha sido debatido durante las tultimas décadas
como resultado de los datos obtenidos en estudios controlados y randomizados “**'®. En la
actualidad no se recomienda su uso en la fase aguda del IAM ya que puede estar asociado con un

peor pronostico vital 7.

6.- REGISTROS EN EL SCA

En investigacion médica los estudios experimentales constituyen una herramienta muy til
para intentar establecer la relacion causa-efecto. Los estudios experimentales en humanos se
denominan Ensayos Clinicos, y su finalidad es constatar la eficacia de una intervencion médica en
condiciones ideales. El principal inconveniente es el sesgo de seleccion, ya que se suelen
seleccionar a los pacientes en funcion del objetivo del estudio, de forma que pueden quedar
excluidos pacientes con mala situaciéon clinica o de mas edad, haciendo que no refleje la realidad
clinica, aunque sean adecuados para evaluar la eficacia de determinada intervencion clinica. Otros
inconvenientes son el hecho de que no suelen publicarse los ensayos clinicos que no obtienen los
resultados previstos desde el principio. Ademas, sobre todo en el caso de los estudios

multicéntricos, se precisa un importante apoyo econémico y organizativo .

Los estudios multicéntricos en Cardiologia han contribuido de forma importante al mejor
conocimiento de diversas enfermedades y a mejorar su tratamiento. Esta tendencia de los ultimos
veinte afios ha permitido construir la llamada Medicina Basada en al Evidencia (MBE) y la
implementacion de pautas de diagnostico y tratamiento que se renuevan constantemente a la luz del

progreso en el conocimiento. El caso del SCA es el mejor ejemplo de ello, ya que la gran cantidad
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de estudios multicéntricos sobre SCA desarrollados en los ultimos afios han permitido no sélo un
cambio de nomenclatura del SCA sino la introduccién de nuevas terapias tanto de reperfusion como

adyuvantes a ésta "7V,

Los Registros Hospitalarios de enfermedades son una forma de estudio de cohortes cuyo
objetivo es evaluar la efectividad de ciertos procedimientos diagnosticos, preventivos o
terapéuticos. A diferencia del ensayo clinico, en los registros no existe aleatorizacion para recibir
una actuacion terapéutica u otra. Usan como fuente de casos un hospital o un conjunto de centros
hospitalarios que cubren la poblaciéon de una zona geografica bien delimitada. Para que tenga
validez externa debe ser representativa de la poblacion general. Permite estudiar la tasa de
hospitalizacion de la zona estudiada, la efectividad de estrategias de diagnostico y tratamiento,
mortalidad a corto, medio y largo plazo, si hay seguimiento de los pacientes, y el papel de algunos

factores sobre la mortalidad.

Los registros reflejan de forma mas fiel la practica clinica habitual, aunque también
presentan ciertos sesgos de seleccion, al incluir solo pacientes que ingresen en determinadas areas
del hospital. Es util, por tanto, sefialar cudntos pacientes se incluyen en cada hospital y la cadencia
de inclusion, que suele disminuir a medida que el estudio se prolonga. El criterio diagndstico debe
ser predefinido, comun y uniforme. Otro sesgo de seleccion es el momento en el que se realiza el
diagnodstico, al ingreso o al alta, especialmente cuando determinadas terapias dependen del

diagnostico al ingreso.

Los registros son muy utiles porque ofrecen informacion de la situacion real, sin el sesgo de
seleccion de los ensayos clinicos o estudios de intervencion. Ademas ayudan a determinar las
necesidades de recursos, sefialan la correcta o incorrecta utilizacion de los mismos y los resultados
del tratamiento. Son mas sencillos en la elaboracion y recogida de datos y precisan menor apoyo
economico. En el caso concreto de la CI, la existencia de registros ha permitido mejorar de forma
espectacular los conocimientos y el tratamiento del SCA en los tltimos afios, y conocer la realidad

clinica del manejo del SCA.
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6.1.- REGISTROS INTERNACIONALES DE CARDIOPATIA
ISQUEMICA

SPRINT (Secundary Prevention Reinfarction Israeli Nifedipine Trial)

Registro israeli entre 1981-1983, que recogié mas de 5.000 pacientes con diagnostico de
IAM hospitalizados en UCI/UCC. Se realiz6 una segunda cohorte entre 1992 y 1994. Estas
observaciones mostraron una disminucion de la mortalidad en hombres a los 30 dias del 17% al
10,8% y al afio del 24,6% al 16,9%. En mujeres también disminuy6 del 24% al 15,1% y del 33,6%
al 21%, siendo en ambos sexos mas marcada la disminucion de la mortalidad en pacientes con

trombolisis y/o revascularizacion percutanea 7.

NRMI (Nacional Registry of Myocardial Infarction)

Registro norteamericano que engloba a mas de 1 millon de pacientes desde 1990 a 1999 con
diagnéstico de TAM, con participacion de mas de mil hospitales. Ha permitido analizar las
caracteristicas de éstos paciente y su manejo, y conocer datos como el aumento de la prevalencia
del TAM sin elevacion del ST de un 45% a un 63% en 5 afos, la disminucion de la mortalidad
hospitalaria de 12,2% a 9,4% y del tiempo de estancia hospitalaria, y el incremento del uso de

betabloqueantes, aspirina e inhibidores de la enzima convertidota de angiotensina '™,

ECLA
Registro argentino con mas de 1.000 pacientes ingresados en unidades coronarias desde

1991 a 1992 con diagnostico de Al al ingreso 7.

MITI (Myocardial Infarction Triagge and Intervention Registry)
Registro norteamericano de cardiopatia isquémica con mas de 40.000 pacientes entre 1988

y 1993 (179,

GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events)

Estudio norteamericano que engloba a mas de 24.000 pacientes con SCA.
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6.2.- REGISTROS DE CARDIOPATIA ISQUEMICA EN ESPANA

PRIAMHO y PRIAMHO I1

Registro hospitalario de pacientes con diagnéstico de IAM ingresados en UCI/UCC de
hospitales espafioles seleccionados de forma aleatoria, con control de calidad externo, y
seguimiento a un afio. Se han realizado dos fases, una en 1995 y otra en 2000. Ha permitido conocer
el grado de aplicacion de las nuevas terapias en el SCA segun las recomendaciones de las guias de
practica clinica. Se ha constatado una disminucion de la mortalidad, con similar incidencia de las
complicaciones. También una baja indicacion de coronariografias, menor del 30% con respecto a

paises de nuestro entorno “**%.

PREVESE

Registro hospitalario con recogida de informaciéon de forma retrospectiva al alta y a los seis
meses, para analizar la prevencion secundaria tras el alta de la UCI/UCC tras un TAM. Se recogio
informacion de febrero a abril de 1994 sobre datos demograficos, antropométricos, antecedentes
familiares y personales de enfermedades cardiovasculares, factores de riesgo cardiovascular previos
al IAM, pruebas diagnosticas, clase de Killip y Kimball, clasificacion de la NYHA al alta y
tratamiento. Durante el seguimiento se recogid informacion como hospitalizaciones, angina,

procedimientos de revascularizacion, cambios en el tratamiento y situacion de los factores de riesgo
(177)

RIGA
Registro hospitalario entre febrero y julio de 1995 en centros gallegos. La recogida de datos
se hizo de forma retrospectiva y con seguimiento a los seis meses mediante cuestionario o via

telefonica.

IBERICA (Investigacion, Busqueda Especifica y Registro de Isquemia Coronaria Aguda)
Registro poblacional de pacientes entre 25 y 74 afios con diagndstico de IAM, en distintas

Comunidades Autonomas. Su objetivo fue comparar las tasas de incidencia y mortalidad del IAM a

los 28 dias. Se concluyd que las caracteristicas de los pacientes, manejo y pronostico tenian

variaciones geograficas, sugiriendo desigualdades en las diferentes comunidades espafiolas 7.
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PRIMVAC (Proyecto de Registro de Infarto Agudo de Miocardio de Valencia, Alicante y
Castellon)

Incluye a 8.400 pacientes ingresados por IAM desde enero de 1995 hasta diciembre de 1999
en las UCI/UCC de 12 hospitales de la Comunidad Valenciana. Los datos fueron verificados
mediante una auditoria externa. Se han encontrado, entre otros, variaciones estacionales en la
incidencia del IAM, con aumento de nimero de casos en invierno y descenso en verano, sobre todo

en pacientes a partir de los 65 afios ¥,

PEPA (Proyecto de Estudio Para la Angina)

Registro prospectivo que incluye a 4.115 pacientes ingresados consecutivamente en el area
de urgencias con sospecha de SCASEST en 18 hospitales espaiioles, con disponibilidad de
laboratorio de hemodinamica, desde octubre de 1997 a octubre de 1998. Se excluyeron los pacientes
que presentaban elevacion persistente del segmento ST, los que fueron trasladados a otros centros
para estudio o tratamiento y los que presentaban dolor toracico no anginoso. Se recogieron datos
demograficos, clasificacion de la angina segin Braunwald, datos electrocardiograficos y
antecedentes familiares de CI. El seguimiento incluyé mortalidad de causa cardiovascular o IAM al

mes y a los 3 meses y fue validado por una auditoria externa.

Este registro ha definido parametros ECG sencillos que permiten una estratificacion de
riesgo del paciente con angina en urgencias. Ademas ha definido variables asociadas a la mortalidad
en la angina como la edad mayor de 65 afos, la diabetes, la clase Killip y Kimball mayor de 2, la
depresion del segmento ST y la elevacion de biomarcadores cardiacos “**. También ha puesto en

evidencia la variabilidad del manejo terapéutico de la angina en los diferentes hospitales analizados
(86)

7.- EL REGISTRO ARIAM

El registro ARIAM (Anadlisis del Retraso en el Infarto Agudo de Miocardio) es un estudio
multicéntrico de hospitales de &mbito nacional, cuyo objetivo principal es la mejora continua de la
calidad asistencial al paciente con SCA a través de, entre otras medidas, la maxima reduccion
posible de los tiempos de demora en la asistencia. Se inicid en 1996 por médicos intensivistas en
Hospitales de Andalucia Oriental y Murcia, y posteriormente ha ido extendiéndose al resto del

territorio nacional.
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El objetivo inicial estuvo centrado en la demora para la fibrinolisis en el IAM, ante las
evidencias bibliograficas en cuanto a la relacion directa entre vidas salvadas y precocidad de la
actuacion en el IAM (24017180 "para e]lo fue necesario no solo acortar el tiempo de demora
intrahospitalario hasta el tratamiento fibrinolitico, sino también una toma de conciencia del personal
sanitario implicado y una coordinacion entre los diferentes sistemas sanitarios. El objetivo
secundario del ARIAM es disponer de un registro basico de cardiopatia isquémica aguda, comun a
todos los centros participantes, que permita un sistema conjunto de evaluacion de la calidad
asistencial %,

El ARIAM ha favorecido la utilizacion de estandares de calidad asistencial en el SCA,

mediante criterios objetivos reproducibles por todos los investigadores. Entre ellos:

» Sistema comun de priorizacion o clasificacion de los pacientes en tres categorias

segun la indicacion para fibrinolisis. (Prioridad I, 11 y I1I).

» Cuantificacion del retraso para la fibrinolisis, subdividido en segmento
prehospitalario e intrahospitalario, éste ultimo con evaluacién de tiempos parciales

y total o tiempo “puerta- aguja”.

» Indice de fibrinolisis seglin la asignacion a prioridades.

> Indice de fibrinolisis segun la prioridad y la relacion con el tiempo considerado

“Patrén de Oro”, que debe ser igual o inferior a 30 minutos.

Todo esto se completa con una monitorizacién continua de la mejora alcanzada y con la

valoracion del impacto global sobre la atencion a este proceso.

7.1.- ESTRUCTURA DEL REGISTRO

Los hospitales participantes se agrupan en areas geograficas que forman cada una un grupo
ARIAM. En cada hospital existe un investigador principal, responsable del proyecto, con la misién

de recoger y/o supervisar la recogida de datos, analizar y exponer los resultados, elaborar planes de
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mejora, y reunirse periodicamente con los responsables de los otros centros para analizar la

evolucion de cada hospital (UCI/UCC), comparar resultados, y establecer futuras lineas de trabajo.

El apoyo informatico dispone de software propio desde 2001 que recoge datos hospitalarios y

prehospitalarios de los casos.

7.2.- OBJETIVOS DEL ARIAM

1.- Objetivo primario: Tratar rapidamente al mayor nimero de pacientes de la forma mas eficiente,

efectiva y eficaz posible.

2.-Objetivos secundarios:

Convertir cada unidad asistencial en una base de datos local y autonoma
que pueda explotar (medir y analizar) su informacién, y voluntariamente

enviarla a la base de datos general del grupo.

Incidir en la realizacion, dentro del programa de Gestion de la Calidad, de
Ciclos de Mejora (CM) o de Ciclos evaluativos en los sistemas sanitarios,
intra y extrahospitalarios, en los que se detecten oportunidades de mejora,
ya que el fin primordial de estos CM es evaluar, intentando buscar las
causas y lograr, interviniendo sobre ellas, la solucion del problema de

calidad que se analiza.

Adaptarse a los nuevos cambios que se detectan en la asistencia al paciente

coronario agudo, concretamente:

e Adecuar las estrategias de actuacion a las nuevas escalas de riesgo coronario

e Evaluar diferentes aspectos de los modernos firmacos antiagregantes plaquetarios,

anticoagulantes, etc.

e Evaluar las nuevas estrategias de revascularizacion.

e Ampliar el estudio de la Angina Inestable.

e Mejorar la potencia del registro con el seguimiento de casos a medio y largo plazo.
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7.3.- METODOLOGIA DEL ARIAM

Se incluyen todos los pacientes que ingresan en las UCI/UCC con sospecha al ingreso de
SCA (angina inestable o IAM). Los datos obtenidos segun la hoja de recogida de datos comtn, son
referidos a la filiacion, procedencia, forma de acceso al centro hospitalario, destino, tratamiento,

complicaciones, diagndstico al alta y horarios o tiempos de retraso.

7.4.- CRONOLOGIA DEL ARIAM

v’ Primera fase: 1994-1995

Se realizo un andlisis inicial del retraso intrahospitalario que evidencié una demora de mas

de 58 minutos desde la llegada al hospital hasta el inicio de la trombolisis (“tiempo puerta-aguja’).

v Segunda fase: 1995-1997

Se aplicaron las distintas intervenciones. Posteriormente se evaluaron los resultados de las

intervenciones y se definieron los indicadores de calidad intrahospitalarios.

v’ Tercera fase: 1997-1998

Se aceptan como rutinarios los indicadores de calidad en el manejo del paciente isquémico
agudo siendo el objetivo mantener o alcanzar dichos indicadores. Se crean los equipos de mejora
formados por representantes del centro participante y de atencion prehospitalaria, para elaborar
protocolos comunes, analizar retrasos y mejorar el flujo de pacientes. Ademas, se crea un modelo
comun de informacion al paciente isquémico (tarjeta del corazon) con intencion de educar a los
pacientes que ha sufrido un evento isquémico sobre los factores de riesgo y las pautas de actuacion

ante nuevas crisis.
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8.- JUSTIFICACION DE NUESTRO ESTUDIO

Las arritmias constituyen una causa frecuente de morbi-mortalidad en los pacientes con
IAM ingresados en las UCI/UCC. Particularmente la incidencia de arritmias graves, como BAVAG
y arritmias ventriculares, complicando un IAM con elevacion del ST supone mas de un 10% de los
casos y se ha relacionado con un aumento de la mortalidad a corto y largo plazo "***?. En el
SCASEST se han estudiado los factores relacionados o predictores del desarrollo de arritmias
ventriculares, documentandose un aumento de la mortalidad en estos pacientes a los 30 dias y 6

meses %),

En el SCASEST la frecuencia de arritmias ventriculares y otros trastornos del ritmo
constituye el 2%. Sin embargo la verdadera incidencia de estas arritmias en la Al y su relacion con
la morbilidad y mortalidad en estos pacientes no ha sido bien estudiada. Si se ha estudiado la
aparicion de arritmias ventriculares en pacientes con angina variante, relacionandose con un
aumento de la vulnerabilidad ventricular. En estos pacientes se ha visto un mayor riesgo de muerte
subita cardiaca por arritmias ventriculares malignas en los que presentaban un menor grado de
estenosis, apareciendo la isquemia previa como factor protector de arritmias (precondicionamiento

(598147 " En  estudios electrofisiologicos de pacientes con angina

miocardico isquémico)
vasospastica se ha encontrado una vulnerabilidad ventricular aumentada, incluso fuera de las fases
sintomaticas, que parece predisponer al desarrollo de arritmias ventriculares malignas, estando

agravado en las crisis vasospasticas ",

En el caso concreto de la Al, fuera de la angina variante, hay pocas publicaciones sobre los
factores asociados al desarrollo de arritmias, sobre la mortalidad o sobre el tiempo de estancia
hospitalaria. Los pocos datos que existen sobre arritmias en el SCASEST y concretamente en la Al
proceden de ensayos clinicos o de series de casos. En el presente trabajo se quiere evaluar la
verdadera trascendencia de las arritmias en la Al sobre una poblacion no seleccionada derivada de

un registro hospitalario.
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OBJETIVOS

Los objetivos de nuestro estudio son los siguientes:

e 1° Investigar los factores predictores del desarrollo de arritmias en

pacientes con Angina Inestable, durante su ingreso en la UCI/UCC.

e 2° Estudiar si estas arritmias se comportan como predictores de

mortalidad en pacientes con Angina Inestable.

e 3° Investigar si la aparicién de estas arritmias en la Angina Inestable

se asocia a una mayor estancia media en la UCI/UCC.
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1.- POBLACION Y TIPO DE ESTUDIO

Hemos realizado un estudio observacional, de cohortes retrospectivo sobre la base de datos del
registro ARIAM (**%). El ARIAM es un proyecto multicéntrico donde participan 129 hospitales
espafioles, publicos y privados. Incluye a todos los pacientes ingresados en la UCI, UCC o
Unidades funcionales (Observacion y Urgencias) con el diagnostico de sospecha de IAM o Al, si
llevan menos de 24 horas de evolucion de los sintomas. Cubre a una gran poblacion tedrica atendida
de una amplia area geografica. Se disefid con el objetivo principal de la mejora continua de la
calidad asistencial al paciente con SCA mediante la disminuciéon de los tiempos de retraso en

aplicar el tratamiento fibrinolitico en pacientes con JAM.

El ARIAM es un registro prolongado en el tiempo, que se apoya en una base de datos
compartida, siendo al mismo tiempo un registro dinamico, lo que ha permitido modificar la base de
datos enriqueciéndola a lo largo del tiempo y adaptarse a los multiples cambios acontecidos y
necesidades temporales. Durante los dos primeros afios el numero de variables era reducido,
incluyendo soélo informacion epidemioldgica, sospecha diagnoéstica al ingreso, diversas variables
sobre tiempos o retrasos asistenciales, tromboliticos utilizados, complicaciones acontecidas y
diagnoéstico al alta. En junio de 1996 se amplia, incorporando informacidén sobre antecedentes,
complicaciones en la fase aguda, técnicas diagnosticas y terapéuticas, tratamiento farmacoldgico, y
se afiadieron items para la valoracién de la atencion hospitalaria y los sistemas sanitarios utilizados
por los pacientes. También se ampli6 el Registro de Cardiopatia Isquémica Aguda para incluir a

otros pacientes isquémicos aparte de los pacientes con SCA de menos de 24 horas de evolucion.

El proyecto ARIAM ha contribuido de forma activa a la calidad asistencial mostrandose
como una herramienta 1til en la elaboracion del "Proceso Asistencial del Dolor Tordcico” por la
Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia. No so6lo se ha limitado a una base de datos que recoge
a los pacientes que ingresan en las UCI/UCC de los hospitales participantes, sino que est4 aportando

informacion sumamente util sobre el SCA divulgada en la literatura médica universal 4318036183150,

EL ARIAM es el mayor registro hospitalario de pacientes coronarios de nuestro pais, y uno
de los mayores a nivel mundial, si exceptuamos los registros NRMI y CCP norteamericanos
USHIZIT179) Esta limitado a la estancia en la UCI/UCC de los pacientes incluidos. Esta base de
datos ha pasado recientemente una auditoria de la Junta de Andalucia, que lo acredita como base de

datos de IAMEST. El ARIAM utiliza un software informatico propio y aplica una metodologia de
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Control de Calidad muy similar a la que se utiliza en los procesos productivos de la industria. Por
ello recibio el Premio Nacional Golden Helix a la Mejora Continua de la Calidad Asistencial en la
Sanidad Europea en el ano 1996. Ha proporcionado también apoyo informatico que ha permitido

unificar los programas de bases de datos y facilitar asi el intercambio de informacion.

[k HEWLETT
LB packann

lgmio Golden Helix
A ln Mejora Continua de la Calidad en ln Sanidad Europea
W Primer Premio
' -
96 Nacional

Este diploma certifica que

ha sido galardonado por el Comité Cientifico
con el primer Premio Nacional Golden Helix por
su contribucion a la Mefora Continua de la
Calidad en la Sanidad Ewropea

En nombie de los micmbios del Comité Cientifico Espafiol

D Wowa Sehl Sals D. Jeiis Garcla
Presidents del Comité la Divisitin Mides
Chentifico Fxpatiol Hewlest-Packand

Fig.20. Premio Golden Helix a la mejora continua de la Calidad Asistencial en la Sanidad Europea

del ario 1996.

POBLACION DE REFERENCIA

Se considera poblacion de referencia a todos los pacientes ingresados en las UCI/UCC con
diagndstico de SCA en los hospitales adheridos al ARIAM. El registro ARIAM incluye a todos los
pacientes con diagnostico de SCA (IAMEST, IAMSEST y Al) mayores de 18 afios ingresados en
UCI/UCC de los hospitales adheridos al estudio y con sintomas de inicio en las 24 horas previas.
Ofrece, como hemos comentado en la introduccion, las ventajas e inconvenientes de los registros
hospitalarios en comparacion con los estudios clinicos, pero permite un reflejo mas fiel que éstos de

la realidad clinica diaria. Se inicié en Abril de 1994 y sigue recogiendo casos hasta el momento
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actual. Los pacientes recogidos en el ARIAM son mas de 110.000 en la actualidad y se calcula que

se incluyen anualmente unos 10,000 nuevos casos.

PERIODO DE ESTUDIO

Se ha seleccionado el periodo comprendido desde mayo de 1996 a diciembre de 2003. El

periodo de seguimiento se limita al tiempo de estancia en la UCI/UCC.

CRITERIOS DE INCLUSION

Los criterios de inclusion en nuestro estudio fueron todos los pacientes que ingresaban en las
UCI/UCC de los centros participantes en el ARIAM exclusivamente con diagndstico de

confirmacion al alta de Al, durante el periodo de estudio indicado.

Definicion de Angina Inestable

Se define la Al como el sindrome que cursa con dolor toracico de caracteristicas isquémicas,
de duraciéon mayor de 30 minutos, con alteraciones en el ECG sugerentes de isquemia aguda
(descenso o elevacion del segmento ST), y que cede con nitritos, espontineamente o con el reposo,
sin presentar elevacion de marcadores de lesion miocardica: Troponina I o T o CK-MB masa, segin

la definicion de Azpitarte de 1995 ).

Incluimos tinicamente los pacientes con diagnostico de Al y no de SCASEST, ya que éste
término incluiria IAM sin elevacion de ST. Por ello, para la inclusiéon de pacientes fue condicion
“sine qua non” la negatividad de marcadores de lesion miocardica (troponina, CK-MB masa, CPK)
para descartar el diagndstico de IAM. El término SCASEST no esté incluido en la base de datos del
registro ARIAM, ya que su uso se ha generalizado sélo en los ultimos afos. Si estan recogidos en
cambio, los términos Al e IAM. Dentro de la Al incluimos angina de esfuerzo de reciente
comienzo, angina progresiva, angina de reposo, angina variante, angina secundaria y angina

postinfarto.
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CRITERIOS DE EXCLUSION

Se excluyen los pacientes con elevacién de marcadores de lesién miocardica, es decir, con
diagnoéstico de TAM. Se excluyen también los pacientes con pérdida de datos en el apartado del
ARIAM de Registro de Cardiopatia Isquémica Aguda, fundamentalmente en el apartado de
complicaciones, sobre todo en el desarrollo de arritmias. Ello tiene la finalidad de ajustarse a los
objetivos del estudio, de forma que permita incluir en el analisis multivariante todas las variables
significativas en el univariante o variables de relevancia clinica, aumentando la potencia de la
muestra. Estas variables son las epidemioldgicas, de curso clinico, manejo terapéutico y mortalidad.
Este grupo de variables fueron afiadidas posteriormente al registro ARIAM, a partir de 1996,
formando parte de un nuevo médulo llamado Registro de Cardiopatia Isquémica Aguda. Por ello el

periodo de estudio de nuestro trabajo comienza en 1996.

Se excluyen todos aquellos en los que no exista constancia de si presentan o no arritmias.
También se excluyen los pacientes que, presentado un diagndstico al alta de Al, habian recibido
tratamiento fibrinolitico, ya que este hecho, ademas de a errores diagnosticos, podrian atribuirse a

(185,186)

casos de IAM abortados o reperfusion espontanea , 0 en los que por el afio de inclusion se

pudiera producir un falso negativo de los biomarcadores al no poder evaluarse la troponina.

FUENTES DE INFORMACION

La informacion para realizar la base de datos por los investigadores del registro ARIAM es

obtenida de la Historia Clinica y de los registros hospitalarios de Admision.

DATOS REGISTRADOS

Todos los datos se recogen en un formulario comin y consensuado por todos los centros

participantes, creando una base de datos compartida. El formulario inicial ha sufrido desde su

creacion en 1994 diversas modificaciones, habiéndose afiadido desde 1996 el formulario para el

Registro de Cardiopatia Isquémica Aguda. Los datos se agrupan en 5 parcelas:
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Datos de identificacion.
Datos al ingreso
Datos al alta

Datos propios del ARIAM

YV V V V VY

Registro de Cardiopatia Isquémica Aguda.

2.- VARIABLES ESTUDIADAS

Las variables a estudio estan limitadas al tiempo de permanencia del paciente en la
UCI/UCC por la propia naturaleza del estudio. Todas las variables estudiadas pertenecen al registro

ARIAM. Distinguimos las siguientes:

2.1. - DATOS DE IDENTIFICACION:

En el ARIAM se incluyen nombre y apellidos, domicilio y teléfono (para la localizacion
del enfermo) e identificacion del Hospital. En nuestro estudio nos limitamos a las siguientes:
- Sexo
» Variable dicotdmica: masculino o femenino
- Edad, expresada como variable cuantitativa continua o como variable cualitativa.
» Variable cuantitativa continua, obtenida como la diferencia entre la fecha
de ingreso y la fecha de nacimiento. Se expresa en afios completos.
» Variable cualitativa: grupos de edad, distribuidos en rangos de edad de

acuerdo a la mayoria de estudios realizados *7*'%"

Grupos de edad

menor de 55 anios
de 55 a 64 arios
de 65 a 74 anos
de 75 a 84 anos

N K W N -

mayor de 84 anios

Tabla 19. Grupos de edad establecidos.
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2.2. -DATOS DEL INGRESO

- Procedencia: urgencias, quir6fano, otros servicios, otro hospital, y otros.

2.3.- DATOS AL ALTA

Estancia, limitada a 1a UCI/UCC. El tiempo de estancia se establece mediante:

- La diferencia entre la fecha de alta (o traslado a otra unidad) y la fecha de ingreso,

expresada en dias.

- Para cada periodo de 24 horas se contabiliza un dia.

- Para contabilizar un dia de estancia se requiere que al menos se permanezca en UCI/UCC

doce horas.

- Si el SCA se produce en un enfermo hospitalizado por otra causa, se contabilizan los dias

de estancia en UCI/UCC a partir del dia de ingreso con el diagndstico de [AM.

Destino al alta

Variable cualitativa que consta de 8 categorias. Considera los destinos mas habituales de

alta de UCI, siguiendo el modelo administrativo de los centros hospitalarios:

>

YV V. V V V V

Causa del Exitus

Planta médica
Planta quirurgica
Otra UCI

Otro hospital
Domicilio

Alta voluntaria

Exitus

Variable cualitativa que consta de 7 categorias:

>

YV V V V VY
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Shock

Disociacion electromecanica (DEM): actividad eléctrica sin pulso.
Asistolia

Fv

Fracaso Multiorganico (FMO) /sepsis

Encefalopatia anoxica

87




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

» Causa no definida

APACHE 11

Variable cuantitativa discreta que mide la gravedad del paciente en las primeras 24 h de

ingreso en UCI/UCC mediante la escala de gravedad APACHE II (Acute Phisiology and Chronic

Health Evaluation II) "*®. Se escoge la peor puntuaciéon obtenida en las primeras 24 horas de

estancia en UCI/UCC.

Clase de Killip y Kimball

Variable cuantitativa discreta que toma los valores de 1 a 4 correspondientes a la

clasificacion de Killip y Kimball, considerando el peor grado alcanzado durante su estancia en

UCI/UCC o en urgencias %

CLASIFICACION DE KILLIP Y KIMBALL

GRADO 1
GRADO 2

GRADO 3

GRADO 4

Sin signos de congestion pulmonar

Signos fisicos de insuficiencia cardiaca: estertores o tercer tono
cardiaco.

Congestion pulmonar severa: mas del 50% de los campos
pulmonares.

Shock cardiogénico.

Tabla 20. Clasificacion de Killip y Kimball.

Tipo de Angina Inestable

Variable cualitativa con 7 categorias, definidas segiin la definicion de Azpitarte y cols. ¥:

>
>
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Inicial: La que ha comenzado en el Gltimo mes

Progresiva: Empeoramiento progresivo en intensidad y/o duracién de la
angina

De reposo: La que no aparece desencadenada por el esfuerzo.

Prolongada: La Al que dura mas de 30 minutos. Es indistinguible del IAM
salvo por la ausencia de elevacion de biomarcadores de lesion miocardica.
Variante: también llamada angina vasoespastica o de Prinzmetal.
Postinfarto: la que aparece después de 24 horas tras un IAM y antes de 28

dias después.
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» Secundaria (arritmia, anemia, hipertension): la Al desencadenada por

causas extracardiacas.

Estratificacion de riesgo

Se ha utilizado la escala TIMI para la estratificacion de riesgo ¥

, en la cual se contabiliza
un punto por cada item que sea positivo. Permite la estratificacion de riesgo en bajo, medio y alto,

segun la puntuacion obtenida.

Puntuacion Estratificacion
TIMI* de riesgo
Edad igual o superior a 65 afios
1 3 6 mas factores de riesgo cardiovascular 0-2 puntos:
1 Estenosis conocida de arterias coronarias Bajo riesgo
1 AAS en los tltimos 7 dias 3-5 puntos:
1 Elevacion de biomarcadores cardiacos riesgo
intermedio
1 ECG con desviacion de mas de 0,5 mm 6-7 puntos:
1 2 6 mas episodios de angina en las ultimas 24 alto riesgo
horas
Total 7
puntos

Tabla 21. Escala TIMI para la estratificacion de riesgo al ingreso hospitalario.

Modo de acceso al primer hospital
Variable cualitativa con 3 categorias:
» Medios propios: el paciente acude al hospital sin mediar ningun tipo de
sistema sanitario
» Sistema sanitario: el paciente acude primero al sistema sanitario
extrahospitalario: medico de familia, centro de salud, 061, etc. Y desde alli
se remite al Hospital
» Planta: el paciente ya estaba ingresado en el hospital, o no estaba encamado

(consultas externas, visitas).
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Sistema sanitario utilizado

Variable cualitativa con 4 categorias:

» Meédico, salvo que éste recurra al Servicio Especial de Urgencias (SEU) o 061 en cuyo
caso se corresponde con estas categorias.

» Centro de Salud

» SEU, independientemente de que el paciente haya llamado al 061.

» 061. Cuando es atendido de forma inicial por este servicio. No incluye los casos en que

interviene como traslado a otros centros.

Diagnéstico previo de Cardiopatia isquémica.

Variable categorica: Si/No.

2.4.- DATOS DEL REGISTRO DE CARDIOPATIA ISQUEMICA AGUDA

Constituyen otro apartado del registro ARIAM, afiadido a partir de 1996 a los datos previos

y que incluye a todos los pacientes con diagndstico de CI aguda. Comprende variables relacionadas

con los factores de riesgo, evolucidén y curso clinico, complicaciones, técnicas y tratamientos

recibidos.

FACTORES DE RIESGO Y ANTECEDENTES

Comprenden una serie de variables dicotomicas, a las cuales solo se les puede asignar valor

SI o NO.

» Tabaco: Cuando el paciente es fumador activo, independientemente del tipo de tabaco y el
numero de cigarros.

» Ex-fumador: Cuando el paciente lleva al menos 3 meses sin fumar.

» HTA: Cuando la hipertension esté constatada en mas de una ocasion, esté o no en
tratamiento.

» Colesterol: Si se han confirmado valores de mas de 250 mg/dl en condiciones basales.

> Diabetes. Cuando siga tratamiento con antidiabéticos orales o insulina.

» ACV-AIT: Accidente Cerebro-Vascular o Accidente Isquémico Transitorio. Cuando ha

sido diagnosticado médicamente, queden o no secuelas.
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> Historia familiar: Cuando algin familiar directo haya padecido cardiopatia isquémica

diagnosticada con menos de 50 afios.

> Historia de angina: Paciente con antecedentes de angina, estable o inestable.

» 1AM previo: Cuando haya documentacion previa escrita de IAM o ECG demostrativo de

necrosis miocardica previa.

COMPLICACIONES

Se consideran complicaciones todas aquellas ocurridas tanto dentro como fuera del hospital,

cuando se disponga de documentacion sobre ellas.

Complicaciones hemodindamicas

Comprende 4 variables dicotomicas:

>

Fracaso cardiaco derecho, excluido proceso no miocardico como taponamiento,
embolismo pulmonar, etc.

Taponamiento cardiaco, cuando haya criterios clinicos o ecocardiograficos.

HTA severa. Cuando presente HTA diast6lica mayor de 100 mm Hg durante mas
de 3 horas consecutivas, sin coincidir con dolor toracico.

Shock cardiogénico. Definido mediante criterios clinicos.

Complicaciones eléctricas:

Comprenden 7 variables dicotomicas. Son las variables en las que se basa nuestro estudio.

>
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FV (primaria o secundaria). Primaria es la que se produce en las 48 horas de
seguimiento desde el inicio de los sintomas, incluida la fase prehospitalaria y en
pacientes estables en clase 1 en la clasificacion de Killip y Kimball. FV secundaria
es la que ocurre tras otro episodio de FV previo, cuando la clase de Killip y Kimball
es mayor de 1 o cuando aparece mas alla de las 48 horas de inicio de los sintomas.
TV sostenida. Definida como la taquicardia regular de QRS ancho, generalmente
con afectaciéon hemodinamica, en nimero superior a 3 latidos.

TV en salvas. Es la TV cuando es autolimitada y en nimero inferior a 3 latidos.
Taquicardia Sinusal (TS) persistente. Definida como ritmo sinusal con frecuencia
superior a 100 latidos por minuto, cuando ésta se mantiene mas de 12 horas,

descartando como origen la fiebre o pericarditis.
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Taquicardia supraventricular (TSV) paroxistica. Se define como la taquicardia
de complejo QRS estrecho, regular o no. Incluye FA y Flutter auricular agudos.
Bloqueo auriculo-ventricular de alto grado (BAVAG): incluye el BAV de 3°
grado o completo y el BAV de 2° que precise marcapasos.

Trastorno de la conduccion intraventricular (TCIV) agudo. Bloqueo
intraventricular de rama derecha o izquierda, siempre que haya aparecido durante el

episodio isquémico agudo, y no esté documentado previamente.

Complicaciones clinicas.

Constan de 11 variables dicotomicas (SI/NO)

>

YV V V V A\

YV VvV

Angina de dificil control. Cuando precisa usar mas de 3 medidas antiisquémicas.
IAM. Cuando aparecen datos de necrosis miocardica, sin que el diagndstico de
ingreso fuera IAM, sino que éste ha aparecido como complicacion.

Pericarditis. Requiere la existencia de datos clinicos (roce, alteraciones eléctricas)
DEM. Asociada o no a taponamiento

Proceso infeccioso, como sepsis, neumonia, infeccion de orina.
Tromboembolismo pulmonar (TEP). Con diagnéstico clinico, analitico,
hemodinamico, angiografico o ECG.

Embolismo sistémico, incluido ACV isquémico

Encefalopatia andxica.

Intolerancia psiquica a la Unidad. Cuando requiera medidas fisicas o

farmacoldgicas de inmovilizacion o precise alta prematura.

Complicaciones mecdnicas.

Comprende 3 variables dicotomicas.

>

Insuficiencia mitral por insuficiencia mitral funcional o complicacién mecanica.
Incluye la disfuncion mitral isquémica con deterioro clinico severo.
Rotura septal, con desarrollo de comunicacion interventricular aguda

Rotura de pared libre de VI o rotura cardiaca.

Complicaciones secundarias a técnicas.

Comprende 7 variables dicotémicas (Si/No). Son las complicaciones debidas a alguna técnica

durante su estancia en UCIL.

>
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Hematoma significativo
Neumotdorax. Hemotoérax.
Bacteriemia.

Sepsis

Perforacion cardiaca

vV V V VYV V VY

Isquemia / embolismo.

Complicaciones secundarias a drogas:

Comprenden 4 variables dicotomicas. Se exceptuan las complicaciones debidas a tromboliticos.
» Bradicardia severa
» Taquiarritmia significativa

» Hipotension arterial marcada.

TECNICAS Y TRATAMIENTOS
Incluye todas las técnicas realizadas durante su estancia en la UCI, aunque éstas no se
realicen por el personal de la UCI, ya que todas ellas, incluida la trombolisis dependieron del

médico intensivista responsable.

Técnicas diagnosticas. Comprenden 7 variables dicotomicas.

Ecocardiografia

Catéter de Swan-Ganz (S-G)
Coronariografia

Isétopos radiactivos

Estudio electrofisiolégico (EEF)

Estimulacion auricular.

VvV V.V V V V VY

Tomografia axial computadorizada (TAC)
Técnicas terapéuticas. 12 variables dicotdmicas.

» Reanimacion cardiopulmonar (RCP)

» Ventilacion mecanica (VM)

» Cardioversion eléctrica
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Pericardiocentesis

Implante de marcapasos provisional (MPP)
Balon de contrapulsacion intraadrtico (BCIA)
Angioplastia / Stent

Angioplastia primaria

Angioplastia de rescate

Injerto aorto-coronario

Cierre de comunicacion interauricular / proétesis mitral.

V V V V V V V VYV V

Implantacion o indicacion de marcapasos definitivo (MPD)

Tratamientos utilizados. 20 variables dicotomicas.

= Antiagregantes

= Heparina profilactica

=  Heparina terapéutica

= Betabloqueantes intravenosos

= Betabloqueantes orales.

= Nitroglicerina intravenosa (NTG iv)
= Nitratos

= Calcioantagonistas

= Inhibidores de la Enzima convertidora de la Angiotensina (IECAs)
= Inotropos intravenosos

= Digoxina

= Vasodilatadores intravenosos

=  Diuréticos

= Antiarritmicos

=  Magnesio

= Anticoagulantes

= Hipolipemiantes

= Rehabilitacion cardiaca

= Otros
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3.- PRINCIPALES VARIABLES EN NUESTRO ESTUDIO

ARRITMIAS EN LA Al
Son 6 variables descritas tal y como aparecen en el registro ARIAM, y hemos definido
antes.
FV
TV sostenida
TS persistente
TSV paroxistica
BAVAG
TCIV agudo

YV V. V V V VY

MORTALIDAD EN LA Al

Para evaluar la mortalidad se realizaran dos subgrupos:

e Grupo de vivos a la salida de la UCI/UC.

e Grupo de fallecidos durante su estancia en la UCI/UC.

ESTANCIA ADECUADA

Para evaluar la estancia media se realizaran dos subgrupos, en base a que la mediana de

estancia media de la poblacién con Al de nuestra muestra es de dos dias:

o Estancia media adecuada: Definida como aquella cuya duracion es menor o igual a

2 dias.

o Estancia media prolongada: Aquella como aquella cuya duracidon es superior a 2

dias.
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4.- ANALISIS ESTADISTICO

El analisis estadistico s6lo pretende realizar un estudio exploratorio mediante la busqueda
de asociaciones y en ningun caso formular un modelo “absoluta 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 funcion de la distribucion de probabilidad de las distintas variables, y no se
haga ningtin anélisis del diagnostico de los modelos, entendiendo que para nuestros propositos la

regresion logistica binaria consigue estimadores suficientemente robustos.

El estudio estadistico se realizdo mediante el paquete estadistico SPSS 13 version espafiola,
cuyo numero de serie es propiedad de la FIBAO (Fundacion de Investigacion Biosanitaria de
Andalucia Oriental), y de la Unidad de Apoyo a la Investigacion del Complejo Hospitalario de Jaén,
cuyo responsable es el Dr. Manuel Ruiz Bailén. Como el analisis estadistico solo 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 obviara el estudio

para evaluar las distribuciones de probabilidad de las distintas variables.

Se van a realizar los siguientes analisis:

1.- Anadlisis descriptivo
Para variables cuantitativas, mediante medidas de tendencia central y medidas de

dispersion; y para variables cualitativas, mediante distribucion de frecuencias absolutas y relativas.

2.- Analisis univariante

Se realiza para detectar las asociaciones o diferencias existentes entre los pacientes con Al,
que cursen o no con alguna arritmia (FV, TV, TSV paroxistica, BAVAG, TS persistente o TCIV
agudo), y también para determinar las diferencias en la mortalidad y en la estancia media.

El analisis univariante se ha realizado mediante:
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a) El test de la t de Student y el test de ANOVA (dos colas), 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 %> de Pearson y el test exacto de Fisher para comparar las variables
cualitativas. Se utilizan las correcciones, por ejemplo la de Yates, segiin las distintas

necesidades.

3.- Anadlisis multivariante

Se realiza para detectar los factores predictores o asociados al desarrollo de las distintas
arritmias estudiadas (FV, TV sostenida, TSV paroxistica, TS persistente, BAVAG y TCIV agudo).
También se realizdé un analisis multivariante para evaluar si dichas arritmias (FV, TV, TSV,
BAVAG, TS o TCIV) se siguen manteniendo asociadas de modo independiente (son factores

predictores) a la mortalidad y a la estancia media prolongada.

Se incluyeron en el andlisis multivariante todas las variables que presentaban diferencias
estadisticamente significativas en el analisis univariante, o que eran clinicamente relevantes. Fueron
determinadas en el analisis multivariante las Odds Ratios ajustadas (OR) o razones de ventaja o de
oportunidad de cada variable independiente y sus intervalos de confianza al 95%. Se expresan las

distintas OR tanto crudas como ajustadas para las fundamentales variables independientes.

El analisis multivariante se realizd mediante regresion logistica binaria, incluyéndose las
distintas variables independientes mediante métodos por pasos: el método de seleccion por pasos
seleccionado fue “hacia delante”, el cual contrasta la entrada basandose en la significacion del
estadistico de puntuacion y contrasta la eliminacién basdndose en la probabilidad del estadistico de
la razon de verosimilitud, que se basa en estimaciones de la méaxima verosimilitud parcial. Los
estadisticos utilizados para la seleccion y eliminacion de variables son la puntuacion eficiente de
Rao y el estadistico Wald. Se evaluan las posibles interacciones entren las variables, y se considera

variable confusora, aquella cuya f3 es superior 0,20.
Los datos numéricos seran presentados como media + desviacion tipica. Las variables

cualitativas se expresan como numeros absolutos y porcentajes. El valor de P < 0,05 se considera

estadisticamente significativo.

Tesis Doctoral 97




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

5.- BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

La bibliografia se ha obtenido a partir de las siguientes bases de datos:

e Medline, a través de PubMed (1966-2007): Medline es una base de datos bibliografica que
recopila més de 25 millones de referencias bibliograficas, de articulos pertenecientes a mas

de 9.000 revistas médicas de predominio anglosajon.

o Embase (1980-2007): Constituye la versién automatizada de Excerpta Médica, con mayor

cobertura de revistas médicas europeas y asiaticas.

e 1Indice Médico Espaiiol (1971-2007): base de datos del Consejo Superior de

Investigaciones Cientificas. Recoge referencias de unas 500 revistas médicas espafiolas.

o The Cochrane Library, iniciada en 1992. Agrupa a las siguientes bases de datos:
v The Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR)
v Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE)
v" The Cochrane Controlled Trials Register (CCTR)
v

The Cochrane Review Methodology Database (CRMD)
e Best Evidence: Medicina Basada en la Evidencia del ACP Journal Club.

PALABRAS CLAVE

En inglés y espaiiol, las palabras clave utilizadas en nuestra busqueda bibliografica han sido
sindrome coronario agudo, angina inestable, fibrilacion ventricular, mortalidad, estancia media,
bloqueo auriculoventricular, arritmias, flutter, bradicardia, taquicardia ventricular, tratamiento,
pronostico, acute coronary syndrome, unstable angina, ventricular fibrvillation, mortality, lenght of
stay, atrioventricular block, bradycardia, ventricular tachycardia, prognosys, treatment,

arrhythmia.
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Los articulos empleados en la bibliografia estin mayoritariamente en espafiol e inglés,
habiendo también una minoria en francés, italiano y aleman, para cuya traduccion se ha requerido

ayuda especializada.

PRESENTACION DE CITAS BIBLIOGRAFICAS E IMAGENES

Las referencias bibliograficas han seguido las normas de publicacion del estilo de
“Vancouver” "*”. Asi mismo se incorporan algunas figuras extraidas de Internet, donde consta que
son de uso libre y gratuitas.

APOYO INFORMATICO

La edicidon del texto ha sido realizada con el programa Word version 2003. De igual forma

se utilizaran los programas Power Point, Microsoft Excel y el SPSS 13.
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ANALISIS DESCRIPTIVO

A continuacién mostramos el analisis descriptivo de los 14.096 pacientes, incluidos desde el

7 de Mayo de 1996 hasta el 7 de Diciembre de 2003, con diagnéstico de Al al alta de la UCI/UCC.

1.- EDAD Y SEXO

La edad media de los pacientes con Al fue de 65 £ 11,55 afios. La mediana de edad fue de
67 afios. Dividimos los casos en 5 grupos de edad, con un predominio de casos entre los 65 y los 74

afios (grupo 3). Tabla 22 y figura 20 y 21.

GRUPOS DE I\ %
EDAD
GRUPO 1 Menos de 55 afos 3000 21.3%
GRUPO 2 55-64 3041 21,6%
GRUPO 3 65-74 5007 35,5%
GRUPO 4 75-84 2762 19,6%
GRUPO 5 Mas de 84 afios 286 2%

Tabla 22. Grupos de edad en los pacientes con AL

%

1 2 3 4 5

Fi
Fig.20. Distribucion de los pacientes del estudio segun los distintos grupos de edad.
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Edad

Frecuencia

Edad

Fig. 21. Histograma de frecuencias de la edad de los pacientes con Al

La distribucion por sexos de los pacientes con Al es de 9.887 varones (70,1%) y 4.209

mujeres (29,9%), como podemos ver en la figura 22.

Bvarones B mujeres

Fig.22. Distribucion segun sexo de los pacientes con el diagnostico de Al incluidos en nuestro
estudio.
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2.- GRAVEDAD AL INGRESO

Los pacientes con Al de nuestro estudio presentan una puntuacion APACHE II en las

primeras 24 h de estancia de 8,81+ 7,55 puntos.

3.- ANTECEDENTES Y FACTORES DE RIESGO

De los pacientes incluidos con diagnodstico de Al el 60,7% tenian diagnéstico previo de

cardiopatia isquémica, mientras que era su primer diagnostico en el 39,3% de los casos. Figura 23.

Ono MAsi

Fig. 23. Diagnostico previo isquémico de los pacientes que ingresan con Al

De estos pacientes 6.532 (47,5%) habian presentado previamente angina mientras que 4541

(el 33%) habian sufrido ya un IAM. Figura 24.

7000
6000
5000
4000
3000
2000
1000 175

angina previa IAM previo otros

Figura 24. Antecedentes isquémicos en los pacientes ingresados con AL
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Los factores de riesgo clasicos para cardiopatia isquémica en nuestros pacientes con Al se
distribuian como se detalla en la tabla 23. El tabaco estaba presente en el 24,6%, la HTA hasta en
el 54,4%, la hipercolesterolemia en el 41,7% y la diabetes en el 28,4%. El 8,4 % de los pacientes
presentaba historia familiar de cardiopatia isquémica y un 5,3% habia padecido previamente un

ictus (ACV o AIT). Figura 25.

Factores de riesgo cardiovascular %
Tabaquismo 3381 24,6
Hipertension arterial 7488 54,4
Hipercolesterolemia 5731 41,7
Diabetes 3906 28,4
Ictus previo 731 5,3
Historia familiar 1156 8.4
Perdidos 339 2.4
Total 14096

Tabla 23. Factores de riesgo cardiovascular en los pacientes ingresados en UCI/UCC con el
diagnostico de Al

DIABETES

COLESTEROL

HTA

TABACO 3381
/ / /

0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000 8000

Figura 25. Principales factores de riesgo cardiovascular de los pacientes con Al
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4.-COMPLICACIONES

Las complicaciones hemodindmicas registradas en los pacientes con Al se distribuyeron
como sigue: Fracaso cardiaco derecho en 53 pacientes (0,4%), taponamiento cardiaco en 8
pacientes (0,1%), HTA sistémica severa en 435 pacientes (3,2%) y shock en 245 pacientes (1,8%).
Figura 26.

450+

400+

350+

300+

250+

200+

1504

100-
504

Efallo derecho B taponamiento Hshock OHTA

Fig. 26. Principales complicaciones hemodinamicas en los pacientes con Al

En cuanto a las complicaciones eléctricas o arritmias, se produjo FV primaria en 58
pacientes (0,4%), FV secundaria en 13 pacientes (0,1%), TV sostenida en 68 pacientes, (0,5%) y
TV en salvas en 74 pacientes (0,5%). La TS persistente ocurrié en 114 pacientes (0,8%); TSV
paroxistica en 702 pacientes (5,1%), BAVAG en 142 pacientes (1%) y TCIV agudo en 73
pacientes (0,5%). Figura 27.
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800+
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700+
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4004

300+

200+
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BFV primaria OFV secundaria BTV sostenida BTV salvas
OTS persistente B Taquiarritmia SV EBAVAG B TCIV agudo

Figura 27. Complicaciones eléctricas en los pacientes con Al

Dentro de las complicaciones isquémicas la angina de dificil control fue la mas frecuente
apareciendo en 1821 pacientes (13,2%), el IAM en 56 casos (0,4%), y pericarditis en 40 pacientes
(0,3%). Figura 28.

56

< < < .
0 500 1000 1500 2000
| OAngina OI1AM B pericarditis |

Fig.28. Complicaciones isquémicas en los pacientes con Al de nuestro estudio.
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Las complicaciones mecdnicas se produjeron en un escaso numero de pacientes incluidos
en nuestro estudio, y se detallan a continuacion. Se produjo insuficiencia mitral por disfuncioén o
rotura de musculos papilares en 25 pacientes (0,2%). Rotura septal en sélo 1 paciente y rotura de

pared libre de ventriculo izquierdo en 5 pacientes.

Las complicaciones derivadas de la propia estancia en la UCI o por complicaciones de
técnicas se produjeron también en pocos pacientes. La tromboflebitis por vias periféricas en 20
pacientes (el 0,1%). Se registraron hematomas considerados significativos por requerir transfusion
en 21 pacientes (el 0,2%), hemotorax y/o neumotdrax en 6 pacientes, bacteriemia en 14 pacientes
(0,1%), sepsis en 6 pacientes, perforacion cardiaca con taponamiento en 1 paciente e isquemia

periférica o embolismo en 9 pacientes (0,1%).

Otras complicaciones que sufrieron los enfermos de nuestro estudio con diagnostico de Al
fueron: necesidad de VM en 260 pacientes (1,9%), RCP en 126 pacientes (0,9%), cardioversion
eléctrica en 124 pacientes (0,9%), necesidad de pericardiocentesis en 4 pacientes, implante de MPP

en 84 casos (0,6%) e insercion de BCIA en 59 pacientes (0,4%). Fig. 29.

3001

BVM BRCP BCardioversion OPericardiocentesis EBMPP

Fig.29. Otras complicaciones del los pacientes con AL VM=Ventilacion mecanica.
RCP=Reanimacion cardiopulmonar. MPP=Marcapasos Provisional.
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5.- PRUEBAS DIAGNOSTICAS

En relacion a las pruebas diagnodsticas realizadas durante la estancia en la UCI/UCC, se
realizd ecocardiografia a 2324 pacientes (16,5%), ergometria a 3026 pacientes (22%) y
coronariografia sélo a 3676 (26,7%). Solamente 570 pacientes (4,1%) fueron sometidos a estudio

con Isétopos radiactivos y el 0,4% a EEF durante su estancia n UCI/UCC. Fig.30.

Bdecocardio Oergometria Mcoronariografia DEEF Ois6topos |

Fig. 30. Pruebas diagnosticas realizadas a los pacientes incluidos en el estudio.

6.- PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION Y OTRAS TECNICAS

Precisaron revascularizacion percutanea con angioplastia o stent 1.200 pacientes durante su
estancia en la UCI/UCC (8,7%). Se realizd coronariografia de forma urgente en 36 pacientes
(0,3%). Precisaron revascularizacion quirrgica urgente durante su estancia en UCI 89 pacientes
(0,6%) y correccién quirurgica de complicaciones mecéanicas como cierre de CIV o protesis mitral
solamente 2 pacientes (0%). Se indicé o implantd marcapasos definitivo (MPD) a 42 pacientes

(0,3%). Fig. 31.
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OACTP/Stent [OCirugiarevasc. BC.Cmpl. Meca BEMPD

Fig.31. Diferentes procedimientos en los pacientes del estudio durante su estancia en UCI. C. Cmp!
Meca=Cirugia de complicacion mecanica.

7.- TRATAMIENTOS

Se administraron antiagregantes a 13271 pacientes de los 114096 incluidos (el 96%). Se
excluyen 339 de 14096 pacientes por pérdida de datos. La heparina se utilizé a dosis profilactica en

2.303 pacientes (16,7%), y a dosis terapéutica en 5.214 enfermos (37,9%).

Los betabloqueantes se usaron intravenosos en 893 pacientes (6,5%), y orales en 7.393
pacientes (53,7%). Se utilizo6 NTG en forma intravenosa en 11.369 pacientes (82,6%) y oral en
8.159 (59,3%). Los calcioantagonistas se usaron en 4.419 pacientes (32,1%), y los IECA en 4.894
pacientes (35,6%).

Precisaron drogas inotropicas 532 pacientes (el 3,9%) y se utilizé la digoxina en 258
pacientes (1,9%). Se usaron vasodilatadores intravenosos en 213 pacientes (1,5%), diuréticos en
1.962 pacientes (14,3%), antiarritmicos en 795 pacientes (5,8%), farmacos antivitamina K en 235

pacientes (1,7%) e hipolipemiantes en 3.039 pacientes (22,1%). Fig. 32.
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B antiagregantes Eheparina profil B heparina anticoag  Obetabloq iv
Obetabloq vo ONTG iv ONTG vo O Ca antag

HIECA Oinotropos Odigoxina Hvasodilatadores iv
Odiuréticos Oantiarritmicos H antivitamina K Ohipolipemiantes

Fig. 32. Tratamientos médicos en los pacientes incluidos en nuestro estudio.

8.- MORTALIDAD

La mortalidad global de los pacientes con Al fue del 1,1%. Un total de 162 pacientes
fallecieron durante su estancia en UCI/UCC de un total de 13932, excluidos 339 por pérdida de

datos. Fig.33. La causa del exitus se distribuyd segtn la tabla 24.

B1%

M exitus
Ovivos

@ 99%

Fig. 33. Mortalidad de los pacientes con Al durante su estancia en UCI/UCC.

Tesis Doctoral 111




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

Causa del exitus
Shock
DEM

Asistolia
FV
FMO/Sepsis
Encefalopatia
anoxica
No definida
Total

73
22
32
8
12
3

12

162

%
45,1
13,6
19,8

4,9

7,4

1,9

7,4
100

Tabla 24. Causa del exitus en los pacientes con Al en nuestro estudio.

9.- ACCESO AL HOSPITAL

El modo de acceso al hospital se realizé de forma mayoritaria por medios propios (52,9%),

a través del sistema sanitario en el 34,4% y desde una planta del mismo hospital en el 12,7%. Fig.

34.
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6000

5000+

4000+

3000+

20004

7060

10004

medios propios
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Fig.34. Modo de acceso al Hospital. La mayoria de los pacientes acceden por medios propios.

El tipo de sistema prehospitalario utilizado antes de la llegada al Hospital también se ha

analizado. La mayoria de los pacientes accedieron directamente al Hospital, sin utilizar los sistemas

de atencion prehospitalarios, el 57,9% de éstos. A través del Centro de Salud acudieron el 18,2% de

los pacientes y traidos por el 061 un 10,6%. Otras posibilidades menores fueron el Servicio

Especial de Urgencias (SEU) con un 3,1%, el médico de cabecera un 8,7%, y por otros sistemas un

1,6%. En la tabla 25 se detallan los sistemas prehospitalarios utilizados por los pacientes con Al
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Sistema sanitario

prehospitalario
Ninguno 7200 57,9
Centro de salud 2260 18,2
061 1322 10,6
Medico 1080 8,7
SEU 390 3,1
Otro sistema 193 1,6
Total 12445 100
Perdidos 1651

Tabla 25. Sistema sanitario prehospitalario usado para acceder al hospital en los pacientes con Al
de nuestro estudio.

10.- ESTANCIA MEDIA ADECUADA

Se ha considerado estancia media adecuada la que es menor o igual a 2 dias, como se ha
sefialado en el apartado de metodologia. Al medir la estancia media se excluyeron 18 pacientes por
pérdida de datos del total de 14096, quedando 14078 pacientes. La estancia media prolongada
mayor de 2 dias ocurri6é en 6113 pacientes (43,4%) de un total de 14078. Fig. 35.

O< 2 dias B> 2 dias

Fig.35. Estancia media superior a 2 dias

Los pacientes estudiados presentan una media de estancia en UCI/UCC de 3,15 £ 6,7 dias,
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ANALISIS UNIVARIANTE DE LA TAQUICARDIA
VENTRICULAR SOSTENIDA EN LA ANGINA INESTABLE

Entre los 14096 pacientes con diagndstico de Al de nuestra muestra, 68 pacientes cursaron

con TV sostenida (0,5%). Se han perdido un total de 339 pacientes.

EDAD Y SEXO

Los pacientes afectos de Al complicados con TV sostenida fueron mas viejos que los que
no sufrieron esta complicacidon, con diferencias estadisticamente significativas, p = 0,016. Tabla 26

y figura 36.

TV N Media Desviacion Mediana Rango Minimo-
Sostenida tipica Intercuatilico Maximo

Edad No 13688 64,98 11,51 67 79 19-98 0,098
Si 68 68,37 10,28 70 49 47-96 1,247

Tabla 26. Edad de los pacientes con Al complicados o no con TV sostenida.

La edad presentd una OR cruda frente a la aparicion de TV sostenida de 1,028 (IC al
95,0% para OR 1,005-1,052), lo que en principio podria suponer que por cada incremento de la
edad en un afio se incrementa la posibilidad de presentar TV no sostenida un 2,8%; aunque ese
incremento de riesgo de presentar esta complicacion no parece ser lineal, pues al distribuirse la edad
en grupos, los grupos de edad que se asocian a la TV sostenida son el grupo de 65 a 74 afios y el

grupo de mas de 84 afos. Tabla 27 y figura 37.
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Grupos de TV sostenida (0% I. C. al 95%

edad cruda sup/inf)
<55 aiios 2664  (19,5%) 6 (19,5%) 1

55-64 afos 3204  (23,4%) 16 (23,5%) 0,097 2,217 0,866 5,674
65-74 anos 4857  (35,5%) 29 (42,6%) 0,030 2,651 1,099 6,393
75-84 afos 2693  (19,7%) 13 19,1%) 0,123 2,143 0,813 5,647

Mas de 85 271 (2,0%) 4 (5,9%) 0,004 6,554 1,838 23,367

Tabla 27. Grupos de edad de los pacientes con Al complicados o no complicados con TV
sostenida.

120

100+

80+

60

40

204

Edad

N= 13683 68

TV Sostenida

Figura 36. Diagrama de cajas de la edad de los pacientes con Al segun presenten TV sostenida o
no la presenten.
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Figura 37. Representacion grafica de los distintos grupos de edad con Al segun presenten o no TV
sostenida.

En cuanto a la distribucion por sexo, la presencia de TV sostenida en pacientes con Al

afecta de igual forma a varones y mujeres. Tabla 28.

TV sostenida
Varon 9582  (70,0%) 54  (79,4%)

Mujer 4107 (30,0%) 14 (20,6%)

Tabla 28. Distribucion por sexo en los pacientes con Al segun se compliquen o no con TV
sostenida.

TIPO DE ANGINA

No hemos encontrado diferencias significativas en el tipo de angina entre los pacientes con

Al sin TV sostenida y aquellos que presentaron TV sostenida. Tabla 29.
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Tipo de Ausencia de TV Presencia de TV

angina
A. inicial 790 (16,8%) 5 (11,9%)
Progresiva 542 (11,5%) 2 (4,8%)
De reposo 1422 (30,2%) 14 (33,3%)

n.s

Prolongada 1403  (29,8%) 16 (38,1%)
Variante 2 (92,0%) 1 (2,4%)
PostlIAM 282 (6,0%) 4 9,5%)
Secundaria 183 3,9%) 0 0%)

Tabla 29. Tipo de angina en los pacientes con angina inestable, seguin presencia o no de TV

sostenida.

Tampoco hay diferencias en el tipo de angina segun la clasificacién de Braunwald entre

los pacientes que presentaron TV sostenida con respecto a los que no la presentaron. Tabla 30.

Clasificacion de Braunwald Ausencia de TV Presencia de TV
IA 106 (0,8%) 0
IB 824 (6,0%) 1 (1,5%)
IC 39 0,3%) 1 (1,5%) n.s.
II 2517 (18,4%) 8 (11,8%)
I 10203  (74,5%) 58 (85,3%)

Tabla 30. Clasificacion de Braunwald y presencia o no de TV sostenida en los pacientes con AL
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No hay diferencias significativas en cuanto al riesgo de la angina (bajo, medio o alto),

segun se presente o no TV sostenida en estos pacientes como vemos en la tabla 31.

Riesgo de AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV P

angina
Alto 3169 23,1% 10 14,7%
Medio 312 2,3% 0 0% n.s.
Bajo 6 0% 0 0%

Tabla 31. Asociacion de la presencia de TV sostenida con el riesgo de la angina en los pacientes

del estudio.

CLASE DE KILLIP Y KIMBALL

Al evaluar la gravedad de los pacientes mediante la clasificacion de Killip y Kimball
encontramos una asociacién entre la clase Killip y Kimball y la aparicion de TV sostenida,

asociacion que se incrementa de forma lineal a la clase de Killip y Kimball. Tabla 32 y figura 38.

Killip y O.R I.C. 95,0% AUSENCIA DE PRESENCIA
Kimball cruda para O.R TV DE TV
(inf/sup
1 1 11635 (85,5%) 39  (55,7%) 0,0001
2 2,550 1,307 4,974 1226 9,0%) 9 (12,9%) 0,006
3 3,828 1,786 8,201 593 (4,4%) 8 (11,4%) 0,001
4 14,276 6,587 30,942 153 (1,1%) 14  (20,0%) 0,0001

Tabla 32. Clasificacion de Killip y Kimball segun ausencia o presencia de TV sostenida. Andlisis

univariante y Odds Ratio crudas.
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Figura 38. Grdfico de barras de la clase Killip y Kimball, segun presencia o no de TV sostenida.

No hubo diferencias en escalas de gravedad o de riesgo tales como el APACHE Il y el

TIMI en cuanto a los pacientes con Al afectos de TV sostenida o sin ella.

FACTORES DE RIESGO CORONARIO Y EVENTOS CORONARIOS PREVIOS

Los factores de riesgo coronarios clasicos no se asociaron de forma significativa con la

aparicion de TV sostenida en los pacientes con Al. Tabla 33.

Al evaluar la existencia de patologia coronaria previa sobre el desarrollo de TV sostenida en
nuestros pacientes con Al, se detectd una asociacion entre la IAM previo con la aparicion de TV
sostenida (tabla 34). El IAM previo presenté una OR cruda para el desarrollo de TV sostenida de
1,705 (IC al 95,0% para OR 1,057-2,752).
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Factores de riesgo AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV

coronarios

[ Tabaco 3361 264% = 20  284%  ns. |
Exfumador 3613 26,4% 22 31,4% n.s.
HTA 7453 54,,5% 35 50,0% n.s.
Diabetes 3883 28,4% 23 32,9% n.s.
Colesterol 5697 41,6% 34 48,6% n.s.
ACV-AIT 726 5,3% 5 0% n.s.
Historia familiar 1154 8,4% 2 2,9% n.s.

Tabla 33. Factores de riesgo coronario y presencia o ausencia de TV sostenida en los pacientes

con Al

Eventos coronarios AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV

previos
ANGINA PREVIA 6494  (47,4%) 38 (55,9%) n.s.
IAM 4510 (32,9%) 31 (45,6%) 0,036

Tabla 34. Asociacion de TV sostenida con eventos coronarios previos en los pacientes con Al El
antecedente de IAM previo se asocia de forma significativa al desarrollo de TV sostenida en estos

pacientes.

TRATAMIENTOS

Los pacientes con Al complicados con TV sostenida se asocian de forma significativa al
uso de determinados tratamientos médicos como antiarritmicos, antiagregantes, betabloqueantes,
calcioantagonistas, farmacos inotrépicos parenterales, diuréticos y al uso de Magnesio. Tablas 35 y
36 y figura 39. Concretamente, los antiarritmicos mostraron una OR cruda para la aparicion de TV
sostenida de 16,988 (IC 95% para OR 10,502-27,480), el Magnesio una OR cruda de 9,243 (IC
95% 2,778-30,754), los inotropos intravenosos OR de 4,878 (1C 95% 2,543-9,356), y los diuréticos
presentaron OR de 2,520 (1C 95% 1,493- 4,256).
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Tratamientos NOTV TV ‘ P
ANTIARRITMICOS 771 5,6 % 24 34,3% 0,001
ANTIAGREGANTES 13207 96,5% 64 91,4% 0,037
BETABLOQUEANTES i.v 879 6,4% 14 20,0% 0,0001
CALCIOINHIBIDORES 4384 32,0% 35 50,0% 0,002
INOTROPICOS 513 3,7% 19 27,1% 0,001
PARENTERALES

DIURETICOS 1942 14,2% 20 28,6% 0,002
MAGNESIO 60 0,8% 4 5,7% 0,003

ANTITROMBINICOS 110 0,8% 2 2,9% 0,05

Tabla 35. Tratamientos que se asociaron de forma significativa a la aparicion de TV sostenida en

los pacientes con AL

NO TV TV P

Heparina profilactica 2283 28,6% 20 28,6%

Heparina terapéutica 5160 71,9% 54 77,1%

Betabloqueantes orales 7362 53,8% 31 44,3%

Nitroglicerina intravenosa 11311 82,6% 58 82,9%

Nitratos 8119  593% 40 5T,1%

IECA 4861 35,5% 33 47,1%

Digoxina 254 3,5% 4 5,7%

Vasodilatadores i.v 21 1,5% 2 2,9%
Antivitamina K 235 1,7% 0 0%

Hioplipemiantes 3029 22,1% 10 14,3%
Rehabilitacién cardiaca 33 0,5% 0 0%

Tabla 36. Tratamientos que no mostraron asociacion con la aparicion de TV sostenida en los

pacientes con AL
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Figura 39. Grdfica de los tratamientos que se asociaron significativamente al desarrollo de TV
sostenida. Antiarr= antiarritmicos, AA=antiagregantes, BB=betabloqueantes, Ca
antag=calcioantagonistas, Ino=inotropos parenterales, Diu= diuréticos, Mg= magnesio. ACO=

anticoagulantes orales.

PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION

No hemos encontrado asociacion significativa de la TV sostenida en los pacientes con Al
estudiados, con las diferentes técnicas de revascularizacion o con técnicas quirurgicas durante su

estancia en UCI/UCC. Tabla 37.
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Revascularizacion AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV
Angioplastia 694 9,7% 10 14,3%
Angioplastia-stent 1192 8,7% 8 11,8%
Injerto aorto-coronario 87 1,2% 2 2,9% n.s.
Cirugia Vascular 66 0, 9% 1 1,4%
Trasplante cardiaco 1 0% 0 0%

Tabla 37. Procedimientos de revascularizacion o procedimientos quirurgicos realizados en los

pacientes con Al segun presenten o no TV sostenida.

TECNICAS DIAGNOSTICAS

Hemos encontrado diferencias significativas en cuanto a la realizacion de diferentes
técnicas diagnodsticas en los pacientes con Al segiin presentaran o no TV. Concretamente, la
realizacion de ecocardiografia, test de esfuerzo, coronariografia, implantacion de catéter de arteria
pulmonar (S-G) y la realizacién de TAC se asociaron de forma significativa a la TV sostenida. La
ecocardiografia durante su estancia en UCI se realizd en 26 pacientes (33,8%), p=0,001,
presentando una OR cruda de 2,530 (IC 95% 1,528-4,189). La realizacion de EEF y de is6topos
radiactivos no mostrd diferencias significativas entre los pacientes con y sin TV. Tabla 38 y figura

40.

Técnicas diagnosticas AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE

ECOCARDIOGRAFIA 16,8 % 33,8 % 0,001
TEST DE ESFUERZO 2999 21,9 % 27 38,6 % 0,002
CORONARIOGRAFIA 2554 18,7 % 28 41,2% 0,0001
ISOTOPOS 37 0,3% 0 0% n.s.
EEF 3 0% 0 0% n.s.
S-G 65 0,5 % 2 2,9 % 0,004
TAC 74 0,5 % 2 2,9 % 0,05

Tabla 38. Técnicas diagnosticas durante la estancia en UCI de pacientes con Al complicados o no

con TV sostenida.
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Figura 40. Grdfico de barras de las diferentes técnicas diagnosticas en los pacientes con Al

complicados o no con TV sostenida., ERGO=ergometria, CORO=coronariografia.

COMPLICACIONES

La TV sostenida en pacientes con Al se asocié a complicaciones hemodindmicas como
taponamiento cardiaco, shock, DEM, angina de dificil control y evolucion hacia IAM. Tabla 39 y

figura 41.

251

p 0,05

20+

151

104

taponam shock DEM angina IAM

Bno TV BTV

Figura 41. Grdfico de barras de las complicaciones hemodindmicas asociadas al desarrollo de TV
sostenida en los pacientes con Al. Taponam = taponamiento cardiaco.
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Complicaciones AUSENCIA DE PRESENCIA DE
hemodinamicas TV TV
Fracaso cardiaco derecho 53 0,4% 0 0% n.s..
Taponamiento cardiaco 7 0,1% 1 1,4% 0,040
HTA severa 433 3,2% 2 2,9% n.s.
Shock 232 1,7% 13 18,6% 0,001
Pericarditis 40 0,3% 0 0,0% n.s.
DEM 21 0,2% 4 5,7% 0,001
Insuficiencia mitral por 25 0,2% 0 0% n.s.
disfuncion o rotura papilar
Perfracion cardiaca- 0 0% 1 0% n.s.
Taponamiento
Angina de dificil control 1806 13,2% 15 21,4% n.s.
Evolucién hacia IAM 52 0,4% 4 5,9% 0,001

Tabla 39. Complicaciones hemodinamicas en pacientes con Al complicados y no complicados con

TV sostenida.

El desarrollo de IAM en los pacientes con Al se asocia de forma significativa a la
presencia de TV sostenida, con una OR cruda de 16,391 (IC 95% 5,758- 46,6619). También se
asoci6 de forma significativa a otras complicaciones como cualquier proceso infeccioso,

encefalopatia anoxica y hematoma significativo. Tabla 40 y figura 42.
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Otras complicaciones AUSENCIA DE PRESENCIA DE TV
TV
[  Procesoinfeccioso 151 1L,1% 7 10,0% 0001 |

Embolismo sistémico 12 0,1% 0 0% n.s.

Encefalopatia anéxica 14 0,1% 4 5,7% 0,001
Intolerancia psiquica 179 1,3% 0 0% n.s.
Tromboflebitis 19 0,3% 1 1,4% n.s.

Hematoma significativo 18 0,3% 3 4,3% 0,001
Neumotorax +Hemotorax 5 0,1% 1 1,4% n.s.
Sepsis 5 0,1% 1 1,4% n.s.
Isquemia-Embolismo 9 0,1% 0 0% n.s.

Tabla 40. Complicaciones extracardiacas segun presencia o no de TV sostenida en pacientes con

AL

p 0,001

Infeccién anoxia hematoma NTX/HTX sepsis

OnoTVERTV

Figura 42. Representacion grafica de otras complicaciones asociadas al desarrollo de TV

sostenida en pacientes con Al. Anoxia=Encefalopatia anoxica. NTX/HTX= Neumotorax o

hemotorax.
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TENICAS ESPECIALES EN UCI

La necesidad de técnicas especiales en UCI como RCP, VM y cardioversion eléctrica se

exponen a continuacion. Tabla 41 y figura 43.

Terapias especiales UCI AUSENCIA DE PRESENCIA DE
TV TV

RCP 99 0,7% 27 38,6% 0,001
VM 236 1,7% 24 34,3% 0,001
CARDIOVERSION 85 0,6% 39 55,7% 0,001

MPP 82 0,6% 2 2,9% n.s.

MPD 42 0,3% 0 0% n.s.

BCIA 58 0,4% 1 1,4% n.s.

Tabla 41. Necesidad de terapéuticas especiales en UCI segun presencia o no de TV sostenida.

Bno TV
BTV

RCP VM cardiover MPP

Figura 43. Grdfico de terapias especiales en UCI que se asociaron significativamente con la TV
sostenida en pacientes con Al. RCP = reanimacion cardiopulmonar. VM = Ventilacion mecdnica.

Cadiover = cardioversion eléctrica. MPP = marcapasos provisional.
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ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

La Al complicada con TV sostenida se asocio de forma significativa a otras arritmias como
FV primaria y secundaria o ambas, a TV en salvas y a taquiarritmias supraventriculares. No hemos
encontrado asociacion con la taquicardia sinusal persistente, el BAVAG ni los TCIV agudos. Tabla

42 y figura 44. La asociacion a FV primaria o secundaria fue significativa con una OR cruda para

el desarrollo de TV sostenida de 17,987.

Asociacion con otras AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV P

Arritmias

FV PRIMARIA 0 0% 58 82,9% 0,0001
FV SECUNDARIA 0 0% 13 18,0% 0,0001
FV PRIMARIA o 64 0,5% 6 8,8% 0,0001

SECUNDARIA

TV EN SALVAS 71 1,0% 3 4,3% 0,0001

TS PERSISTENTE 112 0,8% 2 2,9% n.s.
TSV PAROXISTICA 692 5,1% 10 14,3% 0.003

BAVAG 139 1,0% 3 4,3% n.s.

TCIV AGUDO 73 0,5% 0 0% n.s.

Tabla 42. Asociacion de la TV sostenida en los enfermos con Al con otras arritmias. Hay

asociacion con FV primaria, FV secundaria, FV primaria o secundaria, TV en salvas y TSV

paroxistica.
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Figura 44. Arritmias que se asociaron a la TV sostenida en pacientes con Al. TSV=Taquiarritmias

supraventriculares.

MORTALIDAD. CAUSA DE EXITUS Y DESTINO AL ALTA

Los pacientes con Al que cursan con TV sostenida, presentan una mayor frecuencia de
mortalidad, con una OR cruda para la mortalidad de 14,051 (IC 95,0% 6,839 — 28,895), lo que
podria representar una razén de ventaja de muerte no ajustada 14 veces superior a los pacientes que

no presentan TV sostenida. Tabla 43. Figura 45.

Mortalidad Y AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE P

v
EXITUS 162 1,0 % (N = 143) 27,1 % (N = 19) P = 0.0001

Tabla 43. Mortalidad en los pacientes con AI complicados con TV sostenida y sin ella.
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Figura 45. Grafico de barras de la mortalidad en pacientes con Al complicados y no complicados

con TV sostenida

Las causas de mortalidad también mostraron diferencias significativas entre los pacientes

con y sin TV sostenida. La TV sostenida en pacientes con Al se asocié a muerte por shock,

disociacién electromecanica, asistolia, FV, fallo multiorganico (FMO) o sepsis y encefalopatia

anodxica. Tabla 44 y figura 46.

Causas de

mortalidad

AUSENCIA DE TV

PRESENCIA DE TV

Shock
DEM
Asistolia
FV
FMO / Sepsis
Encefalopatia

Anoxica
No Definida

49,0 % (N = 70)
14,0 % (N = 20)
19,6 % (N = 28)
1,4 % (N =2)
7,7 % (N =11)
0,7 % (N=1)

7,7 % (N =11)

15,8 % (N =3)
10,5 % (N =2)
21,1 % (N = 4)
31,6 % (N = 6)
53% (N=1)
10,5 % (N =2)

53%(N=1)

0,0001

Tabla 44. Causas de muerte en los pacientes con Al con y sin TV sostenida.
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Figura 46. Grafico de barras de las distintas causas de muerte de los pacientes con Al segun
presenten o no TV sostenida.

El destino al alta de UCI de los pacientes con Al también mostr6 diferencias significativas

entre los que presentaban TV sostenida y los que no. Tabla 45 y figura 47.

_ Destino al alta
Planta Medica

Planta
Quirurgica
Otra UCI
Otro Hospital
Domicilio
Alta Voluntaria

Exitus

Otros

NO TV B
83,4 % (N = 11700)

1,7 % (N = 245)
1,3 % (N = 188)
8,8 % (N = 1241)
3,3 % (N = 459)
0,2 % (N =27)
1,0 % (N = 143)

0,1 % (N =21)

TV
51,4 % (N = 36)

1,4% (N=1)
71 % (N=1)
11,4 % (N =8)
1,4 % (N=1)

0 % (N =0)

27,1 % (N=19)

0% (N =0)

0,0001

Tabla 45. Destino al alta de los pacientes con AI complicados con TV y sin TV.
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Figura 47. Representacion en grdfico de barras del destino al alta de los pacientes con y sin TV
sostenida.

ESTANCIA MEDIA ADECUADA

Se ha encontrado asociacion de la TV sostenida en los pacientes estudiados con la estancia

media de dos dias de forma significativa, como se muestra en la tabla 46 y figura 48.

Estancia media AUSENCIA DE TV PRESENCIA DE TV P
2 dias estancia 5934 43.3% 44 64,7% 0,0001

Tabla 46. Asociacion de la TV sostenida con la estancia media adecuada de 2 dias en los pacientes
estudiados.

0,0001
%) E
60
50
40 Bno TV
30 BTV
20
10
0

2 dias estancia

Figura 48. Grafico de barras de la asociacion de la estancia media adecuada (dos dias) con la
presencia de TV sostenida en los pacientes con AL
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA TV SOSTENIDA EN
LOS PACIENTES CON ANGINA INESTABLE

Los factores que permanecen asociados de forma independiente al desarrollo de TV
sostenida en el analisis multivariante son el shock cardiogénico, la presencia de TV en salvas y una
interaccion entre los antecedentes de IAM previo y la edad. Todo ello con ausencia de otras
variables confundentes y una Tasa de Correcta Clasificacion del 96,4%. Se han perdido 339

pacientes quedando una muestra de 13757. Tabla 47.

Analisis multivariante p O.R. ajustada 1.C. 95,0% para O.R.
de la TV sostenida
Inferior ~ Superior
Shock cardiogénico 0,0001 6,077 2,359 15,655
TV en salvas 0,0001 14,638 5,646 37,953
1AM previo y Edad 0,001 1,015 1,006 1,024
Constante 0,0001 0,003

Tabla 47. Variables asociadas de forma independiente al desarrollo de TV sostenida en la Al en el
andlisis multivariante.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN LA
TAQUICARDIA VENTRICULAR SOSTENIDA

En el anélisis multivariante hemos encontrado que la TV sostenida no permanece asociada
de forma independiente a la mortalidad en nuestra muestra de pacientes con Al. En la tabla 48
detallamos las variables que hemos encontrado asociadas a la mortalidad de forma independiente en
los pacientes con Al. Las variables que hemos encontrado asociadas de forma independiente a la
mortalidad son la clase de Killip y Kimball, la edad, la diabetes, el tabaco, la necesidad de RCP, la
FV la TS persistente, el BAVAG y el shock cardiogénico.
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Tabla 48. Factores que permanecen asociados de forma independiente a la mortalidad en los
14096 pacientes estudiados con Al. En azul se indican las arritmias asociadas independientemente
a la mortalidad.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN LA TAQUICARDIA VENTRICULAR
SOSTENIDA

La TV sostenida no se ha encontrado asociada independientemente en el andlisis
multivariante a la estancia media prolongada, mayor de 2 dias, en nuestra poblacién de Al. Las
variables que hemos encontrado asociadas de forma independiente en el analisis multivariante a la
estancia media prolongada , mayor de 2 dias son la clase de Killip y Kimball, la edad, la necesidad
de RCP y de VM, la FV, la TS persistente, la TSV paroxistica, el BAVAG, la no mortalidad en la

UCI, la realizacion de coronariografia, la ecocardiografia, el fallo cardiaco derecho y la angina de

N
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dificil control. En la tabla 49 se exponen las variables que si hemos encontrado asociadas de forma

independiente a la estancia media prolongada.

Tabla 49. Analisis multivariante de la estancia media prolongada en los 14096 pacientes
diagnosticados de Al Seiialamos en azul las arritmias asociadas a la estancia media prolongada.

98]
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ANALISIS UNIVARIANTE DE LA FIBRILACION
VENTRICULAR EN LA ANGINA INESTABLE

Hemos encontrado 71 pacientes diagnosticados de FV (0,5%). Se han perdido un total de
339 pacientes, quedando una muestra de 13757. La edad media de los que presentaron FV fue de
64,70 + 10,166 afios frente a 65,00 = 11,547. Tuvieron un tiempo de estancia media de 5,60 + 6,19
dias. E1 APACHE II en las primeras 24 h de estancia fue de 18,94 + 21,72. La clasificacion media
de Killip y Kimball fue de 1,96 + 1,22.

EDAD Y SEXO

La FV en los pacientes con Al fue mas frecuente en hombres que en mujeres de forma

significativa, como se puede ver en la tabla 50 y la figura 49.

VARON 9826 70,1% 61 87,1% 0,002
MUJER 4200 29,9% 9 12,9%

Tabla 50. Distribucion de la FV en la AI en hombre y mujeres.

100%; p 0,002

70,10%

29,90%

MUJER
EFV ONO RV

Fig. 49. Grdfico de barras de la distribucion de la FV en la Al segun el sexo.

VARON

Los diferentes grupos de edad se distribuyeron como se muestra en la tabla 51, sin encontrar

asociacion significativa de la FV con ningtn grupo de edad.
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Grupos de No FV FV D

edad

Menos de 55 2724 19,4% 13 18,6%
afios
55-64 3290 23,5% 15 21,4% n.s.
65-74 4975 35,5% 32 45,7%
75-84 2753 19,6% 9 12,9%

Mas de 85 a. 284 2,0% 1 1,4%

Tabla 51. Distribucion de los pacientes con Al complicada o no con FV segun los distintos grupos
de edad.

TIPO DE ANGINA Y ESTRATIFICACION DE RIESGO

No se han encontrado diferencias significativas en el tipo de angina entre los pacientes con

Al que han presentado FV y los que no. Tabla 52.

Tipo de No FV FV D
angina
Inicial 790 16,8% 5 11,9%
Progresiva 542 11,5% 2 4,8%
Reposo 1422 30,2% 14 33,3% n.s.
Prolongada 1403 29.8% 16 38,1%
Variante 92 2,0% 1 2,4%
Post-IAM 282 6,0% 4 9,5%
Secundaria 183 3,9% 0 0%

Tabla52. Tipo de angina segun presenten o no FV. No hay diferencias significativas.

Si embargo, si hemos encontrado diferencias significativas en la puntuacién TIMI al
ingreso hospitalario entre los que presentan FV y los que no, con un TIMI 2,9 + 2,8 en los que
tienen FV frente a 1,3 + 4,5 en los que no presentan FV, p 0,0001.

CLASE DE KILLIP Y KIMBALL

Ha habido diferencias significativas en la clasificacion de Killip y Kimball, segun se

presente o no FV en los pacientes estudiados con Al. Tabla 53 y figura 50.
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Killip y
Kimball
1 11635 85,5% 39 55,7%
2 1226 9,0% 9 12,9% 0,0001
3 593 4,4% 8 11,4%
4 153 1,1% 14 20,0%

Tabla 53. Clasificacion de Killip y Kimball segun se presente o no FV en la AL

100%

p 0,0001

1 2 3 4

Ono FV BFV KILLIP

Figura 50. Grafico de barras de la clase de Killip y Kimball en los pacientes con Al segun
presenten o no FV.

FACTORES DE RIESGO CORONARIOS Y EVENTOS ISQUEMICOS PREVIOS

La aparicion de FV en nuestros pacientes no se ha visto asociada significativamente con

ningun factor de riesgo cardiovascular de los estudiados, como se detalla en la tabla 54.

Hemos encontrado asociada a la aparicién de FV en la Al la existencia de angina previa, sin

embargo no ha sido asi con la existencia de IAM previo. Tabla 55 y figura 51.
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Factores de Riesgo

Coronario
Tabaquismo 3361 24,6% 20 28,6% n.s.
Exfumador 3613 26,4% 22 31,4% n.s.
HTA 7453 54,5% 35 50,0% n.s.
Hipercolesterolemia 5697 41,6% 34 48,6% n.s.
diabetes 3883 28,4% 23 32,9% n.s.
AVCA 726 5,3% 5 7,1% n.s
Historia familiar 1154 8,4% 23 2,9% n.s

Tabla 54. Factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con Al segun se compliquen o no con

FV.

Eventos isquémicos

previos
Angina previa 6488 47,4% 44 62,9% 0,007
IAM previo 4515 33,0% 26 37,1% n.s.

Tabla 55. Eventos isquémicos previos en los pacientes con Al, segun presenten o no FV. La FV se
asocia a angina previa.

70%-
60%'/ p 0,007
50%-/ n.s.
40%

Ono FV
30%1 BFV

20%
10%-
0%:-

Angina IAM

Figura 51. Grdfico de barras de la existencia de eventos isquémicos previos en la Al con y sin FV.
La existencia de angina previa al ingreso se asocia significativamente a la FV en la Al
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TECNICAS DE REVASCULARIZACION

No hemos encontrado asociada de forma significativa la aparicion de FV en la Al con

mayor uso de técnicas de revascularizacion quirtrgicas o percutaneas. Tabla 56.

Revascularizacion

Angioplastia 694 9,7% 10 14,3% n.s.

Stent 503 7,0% 8 11,4% n.s.

Injerto aorto- 805 5,9% 7 10,0% n.s.
coronario

Tabla 56. Técnicas de revascularizacion en los pacientes con IA complicados o no con FV.

TECNICAS DIAGNOSTICAS

La FV en nuestro estudio se ha visto asociada a la realizacion de ecocardiografia,
ergometria y coronariografia diagnostica de forma significativa. No estd asociada a la realizacion de
estudio electrofisiologico ni a la realizacion de gammagrafia con isétopos radioactivos. Tabla 57 y

figura 52.

Técnicas diagnosticas

Ecocardiografia 4498 32,9% 32 45,7% 0,016.

Ergometria 2999 21,9% 27 38,6% 0,001.

Coronariografia 3649 26,7% 27 38,6% 0,017.
EEF 60 0,4% 0 0,0% n.s.
Isétopos 566 4,1% 4 5,7% n.s.

Tabla 57. Técnicas diagnosticas en UCI en la Al con y sin FV.
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Fig. 52. Técnicas diagndsticas en la Al segun presenten o no FV.

COMPLICACIONES

La FV se asocia en nuestro estudio al taponamiento cardiaco, angina de dificil control,

insuficiencia cardiaca, DEM y a shock, sin embargo no hemos encontrado asociacién con el

desarrollo de fracaso cardiaco derecho ni con la HTA severa. Tabla 58.

Complicaciones No FV
Fracaso cardiaco 53 0,4%
derecho
Taponamiento 7 0,1%
cardiaco
HTA severa 433 3,2%
Shock 232 1,7%
Angina de dificil 1806 13,2%
control
Pericarditis 40 0,3%
DEM 21 0,2%
Insuficiencia cardiaca 1972 14,5%

Fv D

0 0% n.s.
1 1,4% 0,040
2 2,9% n.s.
13 18,6% 0,0001
15 21,4% 0,038
0 0% n.s.
4 5,7% 0,0001
31 44,3% 0,0001

Tabla 58. Complicaciones hemodinamicas en los pacientes con Al segun desarrollen o no FV.
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Fig. 53. Representacion en grdfico de barras de las diferentes complicaciones que se asocian de
forma significativa a la FV en la Al

ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

La FV en nuestra muestra de Al se asocia a las siguientes arritmias: FV primaria o
secundaria, a la TV sostenida, a la TV en salvas, a las TSV paroxisticas y al BAVAG. No se ha
visto asociada a la TS persistente. Tabla 59. Fig. 54.

Asociacion con otras

Arritmias

FV primaria 0 0% 58 82,9% 0,0001
FV secundaria 0 0% 13 18,6% 0,0001
TV sostenida 62 0,5% 6 8,6% 0,0001
TV en salvas 71 1,0% 3 4,3% 0,034
TSV 692 5,1% 10 14,3% 0,003

TS persistente 112 0,8% 2 2,9% .s.
BAVAG 139 1,0% 3 4,3% 0,036

Tabla 59. Asociacion de la FV de cualquier tipo con las diferentes arritmias en los pacientes
diagnosticados de Al
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Fig. 54. Representacion en grdfico de barras de las arritmias que han resultado asociadas con FV
enla AL

COMPLICACIONES EXTRACARDIACAS
La FV se asocia de forma significativa con complicaciones extracardiacas como procesos

infecciosos de cualquier tipo, encefalopatia andxica y hematoma de cualquier localizacion. Las

complicaciones como hemotdrax o neumotorax, y sepsis no se asocian a la FV. Tabla 60.

Complicaciones no No FV FV D
cardiacas
Proceso infeccioso 151 1,1% 7 10,0% 0,0001
TEP 1 0% 0 0% n.s.
Embolismo sistémico 12 0,1% 0 0% n.s.
Encefalopatia 14 0,1% 4 5,7% 0,0001
anoxica
Intolerancia psiquica 179 1,3% 0 0% n.s.
Tromboflebitis 19 0,3% 1 1,4% n.s.
Hematoma 18 0,3% 3 4,3% 0,001
Hemo/Neumotdérax 5 0,1% 1 1,4% 0,057
Bacteriemia 14 0,2% 0 0% n.s.
Sepsis 5 0,1% 1 1,4% 0,057
Embolismo sisitémico 9 0,1% 0 0% n.s.

Tabla 60. Complicaciones extracardiacas en la Al con y sin FV.
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TECNICAS ESPECIALES EN UCI

La FV en nuestros pacientes con Al se asocido de forma significativa a determinadas
técnicas de uso habitual en la UCI, como la insercion de catéter de arteria pulmonar o catéter de

Swan-Ganz (S-G), maniobras de RCP, VM y cardioversion eléctrica.

No hemos encontrado asociacion de la FV con otras técnicas como el implante de MPP o

MPD, la insercion de BCIA, o la realizacion de pericardiocentesis. Tabla 61.

Técnicas en UCI No FV FV D
Swan-Ganz 63 0,5% 4 5,7% 0,0001
RCP 99 0,7% 27 38,6% 0,0001
VM 236 1,7% 24 34,3% 0,0001
Cardioversion 85 0,6% 39 55,7% 0,0001
eléctrica

Pericardiocentesis 4 0 0 0 n.s.

MPP 82 0,6% 2 2,9% n.s.

BCIA 58 0,4% 1 1,4% n.s.

MPD 42 0,3% 0 0 n.s.

Tabla 61. Técnicas especiales en UCI en la AI complicada o no con FV.

TRATAMIENTOS MEDICOS
Los tratamientos médicos que resultaron asociados al desarrollo de FV en la Al fueron los

antiagregantes, betabloqueantes intravenosos, calcioantagonistas, IECAs, inotrdpicos, diuréticos,

antiarritmicos y magnesio, como mostramos en la tabla 62 y fig. 55.
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100+

antiagreg BB iv Ca antag IECA inotrop  diuretico antiarrit Mg
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Fig. 55. Tratamientos que resultan asociados al desarrollo de FV en los pacientes con Al, en el
andlisis univariante.

No se ha encontrado asociacién de la FV con el uso de heparinas, nitritos o nitratos,
digoxina, vasodilatadores, o antivitaminas K. Los hipolipemiantes no alcanzan la significacion

estadistica, tabla 62.
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Tratamientos médicos No FV FV P
Antiagregantes 13207 96,5% 64 91,4% 0,037
Heparina profilictica 2283 31,8% 20 28,6% n.s.
Heparina terapéutica 5160 71,9% 54 77,1% n.s.
Betabloqueantes iv 879 6,4% 14 20,0% 0,0001
Betabloqueantes 7362 53,8% 31 44,3% n.s.
orales
NTG iv 11311 82,6% 58 82,9% n.s.
Nitratos 8119 59,3% 40 57,1% n.s.
Calcioantagonistas 4384 32,0% 35 50,0% 0,001
IECAs 4861 35,5% 33 47,1% 0,029
Inotrépicos 513 3,7% 19 27,1% 0,0001
Digoxina 254 3,5% 4 5,7% n.s.
Vasodilatadores 211 1,5% 2 2,9% n.s.
Diuréticos 1942 14,2% 20 28,6% 0,001
Antiarritmicos 771 5,6% 24 34,3% 0,0001
Magnesio 60 0,8% 4 5,7% 0,003
Antivitaminas K 235 1,7% 0 0% n.s.
Hipolipemiantes 3029 22,1% 10 14,3% n.s.

Tabla 62. Tratamientos médicos segun se presente o no FV en la AL

MORTALIDAD Y CAUSA DEL EXITUS

La FV en al Al se asoci6 de forma significativa a una mayor mortalidad, como se detalla en
la tabla 63 y figura 56. En cuanto a la causa del exitus hemos encontrado que la FV en la Al se
asocia a muerte por shock, disociacion electromecanica, asistolia, muerte por la propia FV, por

FMO en el seno de una sepsis, y por encefalopatia anéxica. Tabla 64.
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Mortalidad

Exitus 143 1,0% 19 27,1% 0,0001
Tabla 63. La mortalidad en los pacientes con Al se asocia a FV.

27,10%

Exitus Eno FV OFv

1,00%

Fig. 56. Representacion grafica de la mortalidad en los pacientes con AI complicados o no con FV.

Causa de exitus No FV FV P
Shock 70 49,0% 3 15,8%
DEM 20 14,0% 2 10,5%
Asistolia 28 19,6% 4 21,1%
FV 2 1,4% 6 31,6% 0,0001

FMO 11 7,7% 1 5,3%

Encefalopatia 1 0,7% 2 10,5%
anoxica
No definida 11 7,7% 1 5,3%

Tabla 64. Causa del exitus en la AI complicada o no con FV.
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DESTINO AL ALTA

Hemos encontrado diferencias significativas en el destino al alta de la UCI/UCC de los
pacientes con Al que presentaban FV y los que no, como podemos ver en la tabla 65. La mayoria de

pacientes fue dada de alta de la UCI/UCC a una planta de hospitalizaciéon médica.

Destino al alta No FV FV P
Planta médica 11700 83.,4% 36 51,4%
Planta quirdrgica 245 1,7% 1 1,4%
Otra UCI 188 1,3% 5 7,1%
Otro hospital 1241 8,8% 8 11,4% 0,0001
Domicilio 459 3,3% 1 1,4%
Alta voluntaria 27 0,2% 0 0%
Exitus 143 1,0% 19 27,1%
Otros 21 0,1% 0 0%

Tabla 65. Destino al alta de los pacientes con 14 segun la presencia o no de FV.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA FV EN LA Al

Las variables que permanecen asociadas de forma independiente al desarrollo de FV en la
Al en el andlisis multivariante son: el sexo femenino, la clase de Killip y Kimball, y el desarrollo
de BAVAG. No hay variables confundentes y la Tasa de Correcta Clasificacion es del 96,8%. Se

han perdido para este analisis un total de 58 pacientes.

La FV se asocia a la clase de Killip y Kimball, tanto mas cuanto mayor es ésta, de forma
que un paciente con Al en clase 4 presenta una razén de ventaja de desarrollar FV 22 veces superior
auno en clase 1. Los pacientes con Al que presentan BAVAG presentan una razén de oportunidad
10 veces mayor que los no bloqueados de desarrollar FV. El sexo femenino se comporta como

protector frente a la FV en la Al, como vemos en la tabla 66.

Analisis multivariante de P OR ajustada C.I al 95.0% para
la FV LI

Sexo femenino 0,001 0,311 0,152 0,636
Killip 1 0,0001 1
Killip 2 0,042 2,140 1,028 4,457
Killip 3 0,001 3,760 1,714 8,248
Killip 4 0,0001 22,588 11,536 44,230
BAVAG 0,0001 10,617 3,884 29,018
Constante 0,0001

Tabla 66. Variables que permanecen asociadas en el anadlisis multivariante al desarrollo de FV en
nuestros pacientes con Al

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN LA
FIBRILACION VENTRICULAR.

Hemos encontrado la FV asociada de forma independiente a la mortalidad, con una OR

ajustada de 5,268 (IC al 95,0% para OR 1,908-14,547), como ya se detallaba en la tabla 48.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN LA FIBRILACION VENTRICULAR.

La FV permanece asociada de forma independiente a la estancia media prolongada en el
analisis multivariante, como también detalldbamos en la tabla 49 del capitulo de la TV sostenida,

con una OR ajustada de 2,059 (IC al 95% 1,175-3,609)
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ANALISIS UNIVARIANTE DEL BLOQUEO AURICULO-
VENTRICULAR DE ALTO GRADO EN LA ANGINA
INESTABLE

De los 14096 pacientes estudiados, 142 (1%) presentaron BAVAG.

EDAD Y SEXO

La edad media de los pacientes que presentaron BAVAG fue de 68,66 + 10,71 afios, siendo
significativamente mayores que los que no lo presentaron. La edad presenté una OR cruda para el

BAVAG de 1,031 (IC 95% 1,015-1,048), p<0,0001.

Al evaluar los distintos grupos de edad de forma cuantitativa observamos que el incremento
de riesgo de BAVAG se produce en los pacientes de mas edad. Los diferentes grupos de edad
también mostraron diferencias significativas en la presentacion de BAVAG, de forma que
encontramos una mayor asociacion conforme mayor es la clase de Killip y Kimball. Tabla 67 y

figura 57.

No se ha encontrado asociacion del desarrollo de BAVAG con el sexo, como podemos ver

en la tabla 68 y figura 58.

Grupos OR IC 95% No BAVAG BAVAG

de edad cruda

<55 1 2907 214% 19 134%
55-64 1,544 0,805 2963 2942  21,6% 21 14,8%
65-74 2,080 1,152 3,756 4833  355% 53 37,3%  0,0001
75-84 3,063 1,672 5613 2663 19,6% 43  30,3%
> 84 4232 1,613 11,102 270 20% 6  42%

Tabla 67. Grupos de edad en cuanto a la presentacion o no de BAVAG en los pacientes estudiados
v OR cruda de los grupos de edad respecto al desarrollo de BAVAG.
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Figura 57. Grdfico del porcentaje de presentacion del BAVAG en los diferentes grupos de edad de
los pacientes estudiados.

Sexo No BAVAG BAVAG I

VARON 9528 70,0% 108 76,1%

n.s.
MUJER 4087 30,0% 34 23,9%
Tabla 68. Presencia de BAVAG en los pacientes con Al segun el sexo.
Eno BAVAG
OBAVAG

VARON MUJER

Fig. 58. Distribucion de los pacientes con Al y BAVAG seguin sexo.
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TIPO DE ANGINA

Hemos encontrado diferencias estadisticamente significativas en el tipo de angina entre los
pacientes con Al con BAVAG y los que no estaban bloqueados. La angina variante, angina
postinfarto, la angina prolongada y secundaria, en este orden, se mostraron asociadas con el
BAVAG. Asi, la angina variante muestra una razéon de oportunidad de bloquearse 8,6 veces

superior a la no presentacion de angina. Tabla 69 y figura 59.

Tipo de OR IC 95% No BAV BAVAG

angina  cruda  paraOR

Inicial 760 16,8% 4 7,8%
Progresiva 1,100 0,245 4,937 518 11,4% 3 5,9%

Reposo 2,076 0,686 6,276 1373  30,3% 15 29,4%

Prolongada 2,530 0,853 7,502 1352 298% 18 353% 0,026
Variante 8,636 2,123 35,140 88 1,9% 4 7,8%
Post-IAM 3,545 0,945 13,298 268 5,9% 5 9,8%

Secundaria 2,147 0,390 11,814 177 3,9% 2 3,9%

Tabla 69. Andlisis univariante del tipo de angina segun presente o no BAVAG

BAV-AG (%)5-

4,54

4-

3,54

34

2,54

2

[e1ou]
eAIsaliboid
pebuojoid
aiuelep
AVI-1sod
BlIEPUNIDS

Tipo demangina

Figura 59. Grafico de barras del porcentaje de BAVAG en los diferentes tipos de angina.
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CLASE DE KILLIP Y KIMBALL

Se han encontraron diferencias significativas entre los pacientes bloqueados y los no
bloqueados, segun la clase de Killip y Kimball. La asociacién con el desarrollo de BAVAG es

mayor en la clase 2, 3 y 4, como se puede observar en la tabla 70 y en la figura 60.

KILLIP Y OR IC 95% para NO BAV \ BAVAG P
KIMBALL cruda (0)23
1 1 11585 85,6% 89 63,1%
2 2,580 1,637 4,065 1211 8,9% 24 17,0% 0,0001
3 4,019 2,405 6,715 583 4,3% 18 12,8%
| 4 8,291 4,232 16,241 157 1,2% 10 7,1% |

Tabla 70. Clase de Killip y Kimball en los pacientes estudiados segun presenten o no BAVAG y
Odds Ratio. Conforme aumenta la clase Killip y Kimball se incrementa la razon de ventaja para
que se desarrolle BAVAG.

BAVAG (%)

p 0,0001

O P N W b~ OO O N
T S e W S S A

Il Ml \%

Figura 60. Grafico de barras donde se representa el aumento de probabilidad de padecer BAVAG
en nuestros pacientes segun se incrementa la clase Killip y Kimball.

FACTORES DE RIESGO CORONARIOS Y EVENTOS CORONARIOS PREVIOS
Se muestran a continuacion los factores de riesgo coronario estudiados y su relacion con el
desarrollo de BAVAG en los pacientes con Al. S6lo muestran asociacion significativa con el

BAVAG la HTA Yy la diabetes, como se muestra en la tabla 71 y figura 61.
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Factores de riesgo OR IC 95% para NO BAV BAVAG
_cruda OR B

Tabaquismo 3348 24,6% 33 23,2% N.S.
Exfumador 3600 26,4% 35 24,6% N.S
HTA 1,454 1,032 2,050 7398 54,3% 90 63,4% 0,032
Hipercolesterolemia 5678 41,7% 53 37,3% N.S
Diabetes 1,419 1,005 2,003 3855 28,3% 51 359% 0,047
ACVA - AIT 720 5,3% 11 7,7% N.S.
Historia familiar 1151 8,5% 5 3,5% 0,032

Tabla 71. Factores de riesgo coronario en pacientes con Al segun presenten o no BAVAG.

El diagnostico previo de angina o IAM se ha asociado significativamente al desarrollo de

BAVAG en los pacientes con Al, como se detalla en la tabla 72 y figura 62.

NO BAV BAVAG

Diagnéstico 7930 60,6% 90 69.8% 0,038
previo
Tabla 72. Eventos coronarios previos, angina o IAM, en los pacientes con Al segun la presencia o
no de BAVAG.

SN SN N

56-

HTA diabetes anteced diagn previo

||:| no BAVAG BBAVAG [ BnoBAVAG  BBAVAG |

Figuras 61 Y 62. Representacion en sendos grdficos de barras de los factores de riesgo que han
resultado significativamente asociados al desarrollo de BAVAG y de los eventos coronarios

previos.
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PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION

No se encontraron diferencias significativas entre los pacientes bloqueados y los que no lo
estaban en relacion con la realizacion de angioplastia, Stent, injerto aorto-coronario, cirugia

vascular o realizacion de trasplante cardiaco urgentes. Tabla 73.

Revascularizacion No BAV BAVAG P
Angioplastia 698 9,7% 6 8,8%
Stent 507 7,1% 4 5,9%
Injerto aorto- 804 5,9% 8 5,6% n.s.
coronario
Cirugia Vascular 65 0,9% 2 2,9%
Trasplante 1 0% 0 0%
cardiaco

Tabla 73. Andlisis univariante de los diferentes procedimientos de revascularizacion en relacion
Con la existencia o no de BAVAG en los pacientes con AIl. No hay diferencias entre los pacientes
bloqueados y los que no lo estan.

PROCEDIMIENTOS DIAGNOSTICOS

Tampoco se han encontrado diferencias significativas en cuanto a los procedimientos
diagnosticos realizados en los pacientes con BAVAG en relacion con los que no lo presentaban.

Tabla 74.

Procedimientos diagndsticos

Ecocardiografia 4483 32,9% 47 33,1%

Test de Esfuerzo 2995 22,0% 31 21,8% n.s.
Coronariografia 3640 26,7% 36 25,4%
Isétopos 565 4,1% 5 3,5%
EEF 59 0,4% 1 0,7%

Tabla 74. Diferentes procedimientos diagndsticos en los pacientes con Al segun presenten o no
BAVAG. No hay diferencias entre los pacientes bloqueados y los que no lo estan.

ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

Hemos encontrado asociacion significativa del BAVAG con otras arritmias como FV
primaria, no asi secundaria, TV sostenida, TS persistente, TSV paroxistica y TCIV agudo. Tabla 75

y figura 63.
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Asociaciéon con OR IC 95% para OR NO BAV BAVAG

otras Arritmias cruda (inf/sup)
FV Primaria 5,976 1,823 19,592 55 0,8% 3 4,4% 0,003

FV Secundaria 13 0,2% 0 0% N.S.
TV Sostenida 7,851 3,110 19,820 63 0,5% 5 3,5% 0,001
TS persistente 4,522 1,817 11,258 109 0,8% 5 3,5% 0,001
Taquiarritmias 2,393 1,415 4,049 686 5,0% 16 11,3% 0,001
TCI\§‘::gudo 10,645 4,796 23,627 66 0,5% 7 4,9%  0,0001

TV o FV 6,495 3,115 13,545 124 0,9% 8 5,6%  0,0001
Tabla 75. Asociacion de otras arritmias con el desarrollo de BAVAG en los pacientes con Al,
segun el analisis univariante. Vemos que el BAVAG se asocia significativamente con todas a las
arritmias estudiadas a excepcion de la FV secundaria.

BAVAG
(%) 12+

104

p 0,003

p 0,001 p 0,001

Fv 12 TV sos TS TSV TCIV

ONO BAV BEBAVAG

Fig. 63. Asociacion de la aparicion de BAVAG con otras arritmias. Salvo la FV secundaria, todas
se asocian al desarrollo de BAVAG. FVI“=FV primaria. FV 2¢ =FV secundaria.
TVsos=taquicardia ventricular sostenida. TSV=Taquiarritmia supraventricular.
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COMPLICACIONES

Las complicaciones médicas se detallan en la tabla 76. Los pacientes con Al que se
bloquean se asocian de forma significativa a la angina de dificil control, shock, IAM, procesos
infecciosos, embolismo sistémico, encefalopatia anoxica, e intolerancia psiquica a la estancia en la
UCI/UCC. No se han encontrado diferencias entre los dos grupos en cuanto a complicacion con

HTA sistémica severa, reinfarto, TEP o hipotension arterial marcada. Figura 64.

Complicaciones OR IC 95% para NO BAV BAVAG
cruda OR
HTA sistematica 427 3,1% 8 5,6% n.s.
severa
Angina de dificil 2,425 1,667 3,527 1783 13,1% 38 26,8% 0,0001
control
Shock 12,327 7,793 19,498 221 1,6% 24 16,9% 0,0001
IAM (sino es 5,523 1,705 17,885 53 0,4% 3 2,1% 0,004
diagnéstico principal)
Tromboembolismo 1 0% 0 0% n.s.
pulmonar
Embolismo sistémico 10 0,1% 2 1,4% 0,007
Encefalopatia anéxica 14 0,1% 4 2,8% 0,0001
Intolerancia psiquica 174 1,3% 5 3,5% 0,038
Hipotension arterial 95 1,3% 1 1,5% n.s.
marcada
Proceso infeccioso 152 1,1% 6 4,2% 0,006

Tabla 76. Anadlisis univariante de las diferentes complicaciones médicas de los pacientes con Al
complicados o no con BAVAG.

BAVAG || p 0,0001
(%)

001

p 0,004 po,006 P 0,007 p 0,0001  p 0,03

ANGINA  SHOCK IAM INFECC EMBOLIA ANOXICA INTOLERAN

| ONOBAV  EBAVAG |

Figura 64. Representacion de las complicaciones médicas que han resultado asociadas al BAVAG
en el analisis univariante. Intoleran= intolerancia psiquica a la UCI. Anoxica=Encefalopatia
anoxica. Embolia= embolismo sistémico. Infecc=Proceso infeccioso. IC= insuficiencia cardiaca.
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TECNICAS ESPECIALES EN UCI

Los requerimientos de procedimientos especiales en UCI, como VM, RCP, cardioversion
eléctrica e implantacion de MPP, se han encontrado asociados con el desarrollo de BAVAG en los

pacientes con Al. No hemos encontrado diferencias en la realizacion de pericardiocentesis. Tabla 77

y figura 65.
Técnicas en UCI NO BAV BAVAG D

RCP 119 0,9% 7 4,9% 0,0001
Ventilacion 241 1,8% 19 13,4% 0,0001

mecanica
Cardioversion 118 0,9% 6 4,2% 0,002

Pericardiocentesis 4 0% 0 0% n.s.

Implantacion MP 43 0,3% 41 28,9% 0,0001

temporal

Tabla 77. Procedimientos especiales en UCI en los pacientes con Al segun se desarrolle BAVAG o
no.

BAVAG (%)
35- p 0,0001
30-

251

201 p 0,0001

15+

10 b 0,0001

RCP VM cardiovers MPP

Ono BAV BBAVAG

Figura 65. Técnicas especiales en UCI que han resultado asociados al desarrollo de BAVAG en los
pacientes con AL

TRATAMIENTOS

Hemos evaluado los tratamientos médicos en los pacientes con Al con y sin BAVAG,

encontrando el BAVAG asociado significativamente con el uso de betabloqueantes orales, nitratos,
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IECA, inotropos intravenosos, diuréticos, antiarritmicos y los inhibidores de los receptores

plaquetares IIb-Il1a. Tabla 78 y fig. 66.

Tratamientos
Antiagregantes 13133 96,5% 138 97,2% n.s.
Heparina 2283 31,8% 20 29,4% n.s.
Profilactica
Heparina 5159 71,9% 55 80,9% n.s.
terapéutica
Betabloqueantes 883 6,5% 10 7,0% n.s.
iv.
Betabloqueantes 7354 54,0% 39 27,5% 0,0001
orales
Nitroglicerina iv. 11250 82,6% 119 83,8% n.s.
Nitratos 8087 59,4% 72 50,7% 0,039
Calcioinhibidores 4380 32,2% 39 27,5% n.s.
Inhibidores ECA 4827 35,5% 67 47,2% 0,004
Inotropicos 496 3,6% 36 25,4% 0,0001
parenterales
Digoxina 253 3.5% 5 7,4% n.s.
Vasodilatadores iv 210 1,5% 3 2,1% n.s.
Diuréticos 1912 14,0% 50 35,2% 0,0001
Antiarritmicos 767 5,6% 28 19,7% 0,0001
Magnesio 63 0,9% 1 1,5% n.s.
Antivitaminas K 232 1,7% 3 2,1% n.s.
Hipolipemiantes 3014 22,1% 25 17,6% n.s.
Rehabilitacion 32 0,4% 1 1,5% n.s.
cardiaca
IIbIIIa24h 1700 31,6% 10 16,1% 0,008

Tabla 78. Tratamientos médicos en los pacientes con Al segun se compliquen o no con BAVAG.
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60-
%) p 0,0001 p 0,03

p 0,004
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4017 p 0,0001

p 0,008
p 0.0001

p 0,0001

20171

BB vo nitratos IECA inotropo diuretic antiarr lIbllla

Ono BAV EBAVAG

Figura 66. Grdfico de barras de los tratamientos médicos que han resultado asociados al
desarrollo de BAVAG en nuestra muestra de pacientes con Al

BB vo=betabloqueantes orales. Inotropo= inotropicos parenterales. Diuretic=diuréticos.
Antiarr=antiarritmicos. IIbllla= inhibidores de la glucoproteina IIbllla.

MORTALIDAD, CAUSA DE EXITUS Y DESTINO AL ALTA

Hemos encontrado asociacion significativa del BAVAG con la mortalidad en los pacientes
con Al. La OR cruda para la mortalidad en el BAVAG fue de 9,493, lo cual implica que la razén
de ventaja de fallecer cuando se desarrolla BAVAG en estos pacientes es de 9,4 veces mas que

cuando no aparece el BAVAG, como se detalla en la tabla 79 y fig. 67.

OR IC 95% para

cruda (0)2%
VIVOS 13470 98,9% 129 90,8%

0,0001
EXITUS 9,493 5,243 17,187 143 1,1% 13 9,2%

Tabla 79. Asociacion significativa de la mortalidad con el desarrollo de BAVAG en los pacientes
con Al
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Mortalidad
% 0,0001
(%) 12 p

Mortalidad
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Fig. 67. Grdfico de barras de la mortalidad en los pacientes con Al segun presenten o no BAVAG.

Ninguna causa de muerte se asocia significativamente con el desarrollo de BAVAG en los

pacientes con Al, seglin se muestra en la tabla 80.

Causa de muerte NO BAV BAVAG P
Shock 62 43,4% 7 53,8%
Disociacion 21 14,7% 1 7,7%
electromecanica
Asistolia 28 19,6% 3 23,1%
Fibrilacion 8 5,6% 0 0% n.s.
ventricular
FMO/sepsis 10 7,0% 2 15,4%
Encefalopatia anéxica 2 1,4% 0 0%
No definida 12 8,4% 0 0%

Tabla 80. Diferentes causas de mortalidad en los pacientes con Al segun presenten o no BAVAG.

ESTANCIA ADECUADA

Se han encontrado diferencias estadisticamente significativas en el tiempo de estancia de los
pacientes con Al bloqueados, comparado con los no bloqueados, encontrando asociado el BAVAG

a la estancia media superior a 2 dias. Tabla 81 y fig. 68.
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Los 141 pacientes con Al que sufrieron BAVAG tuvieron una media de estancia de 4,43 +
5,209 dias. La presencia del BAVAG supone una mediana de estancia de 1 dia superior en los

pacientes bloqueados a los no bloqueados.

Estancia media

Mas de dos dias de 5890 43,3% 88 62,0% 0,0001
estancia media

Tabla 81. Estancia media no adecuada (mayor de 2 dias) en los pacientes con y sin BAVAG de
nuestro estudio. El desarrollo de BAVAG en los pacientes con Al se asocia a una estancia media
prolongada.

70%-

60%-

50%-

40%4

30%-

20%-

10%-+

0%

> 2 dias

|l NO BAV EBAV

Fig. 68. Representacion en grdfico de barras de los pacientes con estancia media prolongada,
segun presenten o no BAVAG.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DEL BLOQUEO AURICULO-
VENTRICULAR DE ALTO GRADO EN LA ANGINA
INESTABLE

Las variables que permanecen asociadas de forma independiente al desarrollo de BAVAG
en los pacientes con Al que hemos estudiado son: la clasificacion de Killip y Kimball, y la
asociacion con otras arritmias, como el TCIV agudo y la TV sostenida o la FV. Tabla 82. Se han
tenido unas pérdidas de 340 pacientes de un total de 14096, con una Tasa de Correcta Clasificacion

del 98,3%. No hay variables confundentes.

La clase de Killip y Kimball presenta una mayor asociacion con el BAVAG conforme
aumenta ésta. La razén de ventaja de presentar un TCIV agudo o una arritmia ventricular, TV
sostenida o FV, es de 7 veces y de 3 veces superior respectivamente cuando se presenta BAVAG

en los pacientes con Al

Analisis multivariante del P OR I.C. 95,0% para OR
BAVAG ajustada
Inferior  Superior
Killlip 1 0,0001 1
Killip 2 0,0001 2,413 1,526 3,815
Killip 3 0,0001 3,576 2,123 6,023
Killip 4 0,0001 5,852 2,830 12,102
TCIV agudo 0,0001 7,198 3,134 16,532
TV sostenida o FV 0,001 3,791 1,710 8,405
Constante 0,0001 0,007

Tabla 82. Andlisis multivariante del BAVAG en los pacientes con Al

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN EL
BLOQUEO AURICULO-VENTRICULAR DE ALTO GRADO

El BAVAG permanece asociado de forma independiente a la mortalidad en los pacientes
con Al de nuestro estudio, presentando una OR ajustada 2,644 (IC al 95,0% para OR 1,005-6,953),

como se detalla en la tabla 48.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN EL BLOQUEO AURICULO-VENTRICULAR DE
ALTO GRADO

El BAVAG se asocia de forma independiente a la estancia media prolongada, mayor de 2
dias, en el analisis multivariante, con OR ajustada 1,548 (IC al 95,0% para OR 1,067-2,246), como

podemos ver en la tabla 49.
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ANALISIS UNIVARIANTE DE LOS TRASTORNOS DE LA
CONDUCCION INTRAVENTRICULAR AGUDOS EN LA
ANGINA INESTABLE

Los TCIV agudos ocurrieron en 73 pacientes con Al (0,5%).
EDAD Y SEXO

La edad media de los pacientes con Al complicados con TCIV agudos fue mayor que los
que no lo presentaron (68,63 £ 10,34 frente a 64,99 &+ 11,54 afios, p 0,004). Al considerar los grupos
de edad de los pacientes con Al, hemos encontrado diferencias significativas entre los que se
complican con TCIV agudo y los que no. La razon de oportunidad de presentar TCIV agudo en los
pacientes con angina inestable aumenta con los diferentes grupos de edad, teniendo una OR cruda

2,609 (IC 95,0% para OR 0,135-8,314) en el subgrupo de 75 a 84 afos. Tabla 83. Figura 69.

OR IC 95% para No TCIV
cruda (0)4
Menos 1 2661 19,4 % 9 12,3 % 0,048
de 55
aifos

55-64 1,087 0,461 2,562 3208 23,4% 12 16,4 % 0,850
65-74 1,620 0,783 3352 4859 355% 27 37,0% 0,193
75-84 2,609 1,246 5,467 2682 19,6% 24 329% 0,011

Mais de 1,060 0,135 8,314 274 2,0 % 1 1,4 % 0,956
85 aiios

Constante 0,003 0,0001

Tabla 83. Distribucion por grupos de edad de los pacientes con Al segun presenten o no TCIV

Los pacientes con TCIV agudo presentaron una puntuaciéon en el APACHE 1II en las
primeras 24 h de estancia en UCI de 17,00 £ 19,90 puntos, frente a 8,82 + 7,49 puntos de los

pacientes que no lo presentan, p 0,0001.
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p 0,01
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Fig. 69. Grdfico de barras que representa la distribucion por grupos de edad de los pacientes con
Al segun presenten o no TCIV.

No hubo diferencias en el sexo de los pacientes con Al complicada con TCIV agudos, como

vemos en la tabla 84 y figura 70.

VARON 9587 70,1 % 49 67,1 % n.s.
MUJER 4097 29,9 % 24 32,9 %

Tabla 84. Frecuencia de aparicion de los TCIV en pacientes con Al segun el sexo.

(9%)801
70+

60+
50+
40+
30+
20+
10+
0-

Eno TCIV
aTClv

NN NN NN

VARON MUJER

Fig. 70. No hay diferencias significativas entre ambos sexos en la aparicion de TCIV en la Al
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TIPO DE ANGINA Y ESTRATIFICACION DE RIESGO

No se encontraron diferencias significativas en el tipo de angina que presentaban los

pacientes segun se complicaran o no con TCIV, segin podemos ver en la tabla 85.

Tipo de No TCIV
angina
Inicial 760 16,7 % 4 12,5 %
Progresiva 518 11,4 % 3 9,4 %
Reposo 1384 30,4 % 4 12,5 % n.s.
Prolongada 1354 29,7 % 16 50,0 %
Variante 90 2,0 % 2 6,3 %
Post-IAM 271 5,9 % 2 6,3 %
Secundaria 178 3,9 % 1 3.1 %

Tabla 85. Tipo de angina en pacientes con Al, segun presentaran o no TCIV agudo.

En cuanto a la estratificacion de riesgo al ingreso, segun la puntuacion TIMI, tampoco

hemos encontrado diferencias entre ambos grupos.

CLASE DE KILLIP Y KIMBALL

Si hemos encontrado diferencias en la clase de Killip y Kimball de los pacientes con Al que
presentaron TCIV agudo con respecto a los que no la presentaron. La probabilidad de presentar

TCIV agudo en los pacientes con Al aumenta conforme aumenta la clase Killip y Kimball, como se

muestra en la tabla 86 y figura 71.

Killip y Kimball OR cruda  IC 95% para OR No TCIV
1 11632 855% 42 575%
2 3,405 1,883 6,158 1220 9,0% 15 20.5%
3 5642 2955 10,775 589 43% 12 164% 0001
4 6,796 2,409 19,174 163 1,2 % 4 5,5 %
Tabla 86. Clase de Killip y Kimball en la Al complicada con TCIV agudo y no complicada.
173
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Fig. 71. Grdfico de barras de la clasificacion de Killip y Kimball en la Al segun presente o no TCIV
agudo.

FACTORES DE RIESGO CORONARIO Y EVENTOS ISQUEMICOS PREVIOS

Al evaluar los diferentes factores de riesgo en el desarrollo del TCIV agudo en la Al hemos
encontrado tan so6lo asociacién con la HTA y los antecedentes familiares, sin encontrar esta
asociacion con el tabaquismo, la diabetes, la hipercolesterolemia o el ACV. La OR cruda para la
HTA es de 4,377 (IC al 95% 2,164-8,852; p<0,001), lo que podria representar que los pacientes
hipertensos tienen més de 4 veces mas posibilidades de presentar TCIV agudo cuando sufren Al

con respecto a los no hipertensos. Tabla 87 y fig. 71.

En cuanto a los antecedentes coronarios previos se ha encontrado asociacion con el IAM
previo, sin asociarse a la angina previa. El hecho de presentar historia de IAM previo tiene una OR

de 1,679 (IC al 95% 1,058-2,666; p<0,028), es decir, el haber padecido IAM previamente a la

actual angina inestable presenta un riesgo 1,7 veces mas de padecer TCIV agudo en la Al Tabla 88

y fig. 72.

Factores OR IC 95% No TCIV
deriesgo  cruda para OR
Tabaco 10320 24,6 % 56 23,3 % n.s.
HTA 4,377 2,164 8,852 7473 54,3 % 51 69,9 % 0.00010
Diabetes 3883 28,4 % 23 31,5 % n.s.
Colesterol 5705 41,7 % 64 35,6 % n.s.
ACVA- 726 5,3 % 5 6,8 % n.s.
AIT
Historia 1155 8,4 % 1 1,4 % n.s.
familiar

Tabla 87. Factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con Al segun se compliquen o no con
Clv.
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Fig. 71. Factores de riesgo cardiovascular en pacientes con Al complicados o no con TCIV.

Eventos OR cruda IC 95% No TCIV

isquémicos para OR

previos
ANGINA 6494 47.5 % 38 52.1 % n.s.
PREVIA

IAM 1,679 1,058 2,666 4508 32.9 % 33 45.2 % 0,028
PREVIO

Tabla 88. Eventos isquémicos previos en la Al complicada o no con TCIV. Los TCIV agudos se
asocian con el IAM previo.

IAM
P<0.031
aTCIv
Eno TCIV
ANGINA
| | )
0 1'0 2'0 3'0 4'0 5'0 6'0 (%)

Fig. 72. Eventos isquémicos previos de la Al con y sin TCIV agudo. Solo es significativa la
diferencia en el caso de haber padecido IAM previo.
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PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION PERCUTANEA Y QUIRURGICOS

No se encontrd asociacion de la presencia de TCIV en la Al, con la realizacién de ninguno

de los procedimientos de revascularizacidon percutanea ni quirurgicos estudiados, como se muestra

en la tabla 89.

Revascularizacion No TCIV
Angioplastia 703 9,8 % 1 2,7 % n.s.
Stent 511 7,1 % 0 0% n.s.
Angioplastia-Stent 1192 8,7 % 8 11,0 % n.s.
Injerto aorto- 808 5,9 % 4 5,5 % n.s.

coronario

Cirugia vascular 67 0,9 % 0 0% n.s.
Trasplante cardiaco 1 0% 0 0% n.s.

Tabla 89. Procedimientos de revascularizacion y cirugia urgente en los pacientes con Al
complicados o no con TCIV agudo.

PROCEDIMIENTOS DIAGNOSTICOS

Hemos encontrado asociacion significativa del desarrollo de TCIV agudo en pacientes con

Al con la realizacion de ecocardiografia. No ha habido asociacion con otras técnicas diagnosticas

como el EEF, la coronariografia o el uso de is6topos radiactivos. Tabla 90.

Técnicas diagndosticas No TCIV
Ecocardiografia 2304 16,8 % 20 274 % 0,027
Coronariografia 3662 26,8% 14 19,2% N.S
Tets de esfuerzo 3013 22,0 % 13 17,8 % N.S
Isotopos 567 4,1 % 3 4,1 % N.S
EEF 60 0,4 % 0 0% N.S.

Tabla 90. Técnicas diagnosticas en la UCI en los pacientes con AI complicados o no con TCIV
agudo.

COMPLICACIONES

El TCIV agudo en la Al se asoci6 a complicaciones hemodinamicas como la HTA sistémica
severa, el shock y la angina de dificil control. La probabilidad de presentar HTA sistémica severa o

shock en la Al fue 4 veces superior en los pacientes con TCIV agudo, y la razon de posibilidad de
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presentar angina de dificil control fue 3 veces superior. El TCIV agudo en la Al no se asocid, en

cambio, al fracaso cardiaco derecho, al taponamiento cardiaco, a la rotura septal, rotura de pared

libre de VI, ni a la pericarditis. Tabla 91 y figura 73.

Complicaciones

Fracaso cardiaco

derecho

Taponamiento cardiaco

HTA severa
Shock
Disociacion
electromecanica
Insuficiencia Mitral

Por

Disfuncion / Rotura

Papilar
Rotura septal

Rotura de pared libre
Angina de dificil control

OR

4,377
4,119

3,240

IC al 95%

~ para OR

2,164 8,852
1,646 10,306

1,983 5,293

No TCIV
53 0,4 %
8 0,1 %

426 31%
290 1.8%
25 0,2 %
24 0,2 %
1 0%
5 0%

1797 13,1 %

S B oo

p—

0
0
2

4

CIvV D
0% n.s.
0% n.s.

12,3 % 0.0001
6,8%  0.002

0% n.s.
1.4 % n.s.
0% n.s.
0% n.s.

32,9 % 0.0001

Tabla 91. Complicaciones hemodinamicas en los pacientes con Al complicados con TCIV agudo.

(%) 351

p 0,00

30+

251

20+

p 0,0001

151

10+

54

0
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p 0,002

SHOCK

ENO TCIV BTCIV

ANGINA

Fig. 73. Complicaciones hemodinamicas en Al que se asociaron al desarrollo de TCIV agudo en

los pacientes con Al

Otras complicaciones que se evaluaron fueron la sepsis, embolia pulmonar, embolismo

sistémico, encefalopatia anodxica, intolerancia psiquica a la estancia en UCI, tromboflebitis,
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hematoma significativo o la aparicion de hemotorax o neumotdrax. Ninguna de ellas se asocid al

desarrollo de TCIV agudo de forma significativa. Tabla 92.

Otras complicaciones No TCIV

Tromboembolismo 1 0% 0 0% n.s.
pulmonar

Embolismo sistémico 12 0,1% 0 0% n.s.
Encefalopatia andxica 17 0,1% 1 1,4% n.s.
Intolerancia psiquica 177 1,3 % 2 2,7 % n.s.
Tromboflebitis 19 0,3 % 1 2,7 % n.s.
Hematoma significativo 20 0,3 % 1 2,7 % n.s.
Neumotoérax / Hemotérax 6 0,1% 0 0% n.s.

Tabla 92. Otras complicaciones en los pacientes con AI complicados con TCIV agudos.

TECNICAS ESPECIALES EN UCI

Al evaluar la necesidad de terapias especiales de uso en la UCI en los pacientes con Al y

TCIV agudo, hemos visto una asociacion significativa con la VM, con la necesidad de MPP y con

la implantacion de catéter de S-G, como podemos ver en la tabla 93 y la figura 74.

Técnicas especiales OR IC al 95% para No TCIV
en UCI cruda (0)4
RCP 124  0,9% 2 2,7% n.s.
Ventilacion 8,530 4,326 16,816 250 1,8% 10 13,7% 0,0001
mecanica
Cardioversion 122 0,9% 2 2,7% n.s.
Pericardiocentesis 4 0% 0 0% n.s.
MPP 7,197 2,220 23,330 81 0,6% 3 4,1% 0,001
BCIA 58 0,4% 1 1,4% n.s.
MPD 41 0,3% 1 1,4% n.s.
Swan-Ganz 9,121 2,799 29,723 64 0,5% 3 4,1% 0,0001

Tabla 93. Técnicas especiales de uso en UCI en los pacientes con Al segun presenten o no TCIV
agudo.
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Fig. 74. Grdfico de barras de las téecnicas especiales en UCI que se asocian al desarrollo de TCIV
agudo en pacientes con Al
VM=Ventilacion mecanica. MPP= Marcapasos provisional. S-G= Catéter de Swan-Ganz.

ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

Los TCIV agudos en los pacientes con Al se han encontrado asociados de forma
significativa a otras arritmias como TS persistente, TSV paroxistica y BAVAG, sin encontrar
asociacion con FV ni TV sostenida, ni ambas cuando se estudian de forma indistinta. Tabla 94 y
figura 75. La TS persistente presenta una OR cruda de 13,458, es decir, que los pacientes con Al
y TCIV agudo, tienen una razon de ventaja de presentar una TS persistente 13 veces superior a los
que no la presentan. La TSV paroxistica presenta una OR cruda de 5,761 y el BAVAG de
10,645. Asi los pacientes con Al y TCIV agudo presentan ademas una razén de ventaja de presentar
también BAVAG 10 veces superior y de TSV paroxistica 5 veces superior a los que no presentan

TCIV agudos.

Asociacion con otras OR IC al 95% para No TCIV

arritmias cruda (0)4
FV PRIMARIA 58 0,8 % 0 0% n.s.
FV SECUNDARIA 13 0,2 % 0 0% n.s.
TV EN SALVAS 73 1,0 % 1 2,7 % n.s.
TV SOSTENIDA 67 05% 1 1.4 % n.s.
TS PERSISTENTE 13,458 6,035 30,010 107 0,8 % 7 9,6 % 0,0001
TAQUIARRITMIAS 5,761 3,330 9,966 685 5,0% 17 23.3%  0,0001
SV
BRADIARRITMIA 298 2.2% 3 4,1 % n.s.
SEVERA
BAVAG 10,645 4,796 23,627 135 1,0% 7 9,6 % 0,0001
TSV O FV 131 1,0 % 1 1,4 % n.s.

Tabla 94. Arritmias asociadas y no asociadas al desarrollo de TCIV agudo en pacientes con Al
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TS TSV BAVC

ENO TCIV @TCIV

Fig. 75. Grdfico de barras de las arritmias que se han encontrado asociadas significativamente al
desarrollo de TCIV agudo en pacientes con Al

TRATAMIENTOS

Al estudiar los diferentes tratamientos médicos en la Al, encontramos asociacion
significativa del desarrollo de TCIV agudo con el uso de heparina profilactica, IECAs, inotropicos
parenterales, vasodilatadores intravenosos, diuréticos y antiarritmicos, como detallamos en la tabla

95 y en la figura 76.
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Tratamientos

IC al 95% para

crv

Antiagregantes
Heparina Profilactica
Heparina terapéutica

Betabloqueantes iv

Betabloqueantes orales

Nitroglicerina iv

Nitratos
Calcioinhibidores
Inhibidores ECA

Inotropicos
parenterales

Digoxina

Vasodilatadores iv
Diuréticos
Antiarritmicos
Antivitaminas K

Hipolipemiantes

Rehabilitacion
cardiaca

2,041

1,768

4,980

3,738
2,443

3,920

OR

1,069 3,896
1,116 2,801
2,665 9,305
1,352 10,336
1,469 4,065
2,179 7,052

No TCIV
13200 96,5%
2285 31,7%
5187  72,0%
885  6,5%
7359 53,.8%
11304 82,6%
8112 59,3%
4393 32,1%
4858 35,5%
520 3.8%
258  3,6%
200 1,5%
1941 14,2%
781  5,7%
234 1,7%
3025 22,1%
32 0,4%

71

18

27

8

34
65

47

26

36

12

21

14

1

14

1

97,3%
48,6%
73,0%
11,0%

46,6%
89,0%

64,4%
35,6%
49,3%
16,4%
0%

5,5%
28,8%
19,2%
1,4%
19,2%

2,7%

n.s.
0,031
n.s.
n.s.

n.s.
n.s.

n.s.
n.s.
0,015
0,0001
n.s.
0,011
0,001
0,0001
n.s.
n.s.

n.s.

Tabla 95. Tratamientos médicos administrados en los pacientes con Al segun presenten o no TCIV

agudo.
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Fig. 76. Grdfico de los tratamientos que han resultado asociados al desarrollo del TCIV agudo en
pacientes con Al, en el andlisis univariante. vsd iv= vasodilatadores intravenosos, diuret=
diuréticos, antiarr=antiarritmicos.

MORTALIDAD, CAUSA DEL EXITUS Y DESTINO AL ALTA

No hemos encontrado diferencias en la mortalidad entre los pacientes con Al que presentan
TCIV agudo y los que no la presentan. Hay un escaso ntimero de pacientes con Al y TCIV agudo

que fallece en UCI/UCC. Tabla 96.

Mortalidad No TCIV
VIVO 13528 98,9% 71 97.3% n.s.
MUERTO 154 1,1% 2 2,7%

Tabla 96. Mortalidad en los pacientes con AI complicados o no con TCIV agudo.

En cuanto a la causa del exitus tampoco hemos encontrado diferencias entre pacientes con

Al que presentan TCIV agudo y los que no, como mostramos en la tabla 97.
En el destino al alta de los pacientes, si hemos encontrado diferencias significativas, ya que

la gran mayoria pasan a una planta de hospitalizacion médica y s6lo una minoria pasa a otros sitios

como detallamos en la tabla 98
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Causa del exitus No TCIV C1v
Shock 68 44,2% 1 50,0%
DEM 22 143% 0 0%
Asistolia 30 195% 1 50,0% ns.

Fibrilacion ventricular 8 52% 0 0%
FMO/sepsis 12 78% 0 0%
Encefalopatia anéxica 2 1,3% 0 0%

No definida 12 78% 0 0%

Tabla 97. Causa del exitus en los pacientes con AI complicada o no con TCIV agudo.

Destino al alta No TCIV TCcrv D
Planta médica 11389 83,2% 56 76,7%
Planta quirdrgica 238 1,7% 3 4,1%
Otra UCI 185 1,4% 1 1,4% 0,015
Otro hospital 1223 8,9% 7 9,6%
Domicilio 449 3.3% 2 2,7%
Alta voluntaria 25 0,2% 1 1,4%
Exitus 154 1,1% 2 2,7%
Otros 19 0,1% 1 1,4%

Tabla 98. Destino al alta de los pacientes con Al que presentan o no TCIV agudo

ESTANCIA MEDIA ADECUADA

La estancia media de los pacientes con TCIV agudo fue de 4,11 £ 4,91 dias, no siendo
estadisticamente significativa la diferencia con los pacientes sin TCIV agudo, que fue de 3,18 +
7,45 dias.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DEL TRASTORNO DE LA
CONDUCCION INTRAVENTRICULAR AGUDO EN LA
ANGINA INESTABLE

Hemos encontrado asociados de forma independiente los TCIV agudos, en los pacientes
con Al, con la edad y la TS persistente, como se detalla en la tabla 99. Las pérdidas han sido de

73 pacientes y la Tasa de Correcta Clasificacion es del 93,78%, sin que existan variables

confundentes.
Analisis multivariante de los p OR I.C. al 95,0% para
TCIV agudos ajustada OR
Inferior  Superior
Edad 1,27 1,07 1,71
TS persistente 5,71 2,8 15,3

Constante 0,0001 0,213

Tabla 99. Analisis multivariante de los TCIV agudos en la Al. Sélo resultan asociados de forma
independiente la edad y la existencia de TS persistente.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN EL
TRASTORNO DE LA CONDUCCION INTRAVENTRICULAR
AGUDO

Los TCIV agudos no se han encontrado asociados de forma independiente a la mortalidad

en la angina inestable en el analisis multivariante, como ya se detallaba en la tabla 48.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN EL TRASTORNO DE LA CONDUCCION
INTRAVENTRICULAR AGUDO

Los TCIV agudos no se han asociado de forma independiente en el analisis multivariante a

la estancia media prolongada mayor de 2 dias. Tabla 49.
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ANALISIS UNIVARIANTE DE LA TAQUIARRITMIA
SUPRAVENTRICULAR PAROXISTICA EN LA ANGINA
INESTABLE

En nuestro estudio presentaron TSV paroxistica un total de 702 pacientes (5,1%). La edad
media de los pacientes que han presentado TSV paroxistica ha sido significativamente mayor que
los que no la han presentado (70,31% 9,13 frente a 64,73 + 11,60 afios, p 0,0001). La OR cruda
para la edad en estos pacientes es de 1,027 (IC al 95% para OR 1,016 - 1,038).

Los pacientes con Al y TSV presentaron una estancia media de 4,39 + 8,36 dias. El
APACHE 1I en las primeras 24 h fue de 12,20 + 13,04 puntos. Todas estas variables muestran
diferencias significativas con los pacientes que no presentan TSV paroxistica, como se muestra en

la tabla 100.

Edad 64,73 £11,602 70,31 £ 9,132 0,0001
Dias de 3,12 + 7,386 4,39 + 8,356 0,0001
estancia

APACHE II 8,67 £ 7,132 12,20 + 13,044 0,0001

Tabla 100. Andlisis univariante para las variables cuantitativas que se detallan en pacientes con Al
complicados o no con TSV.

EDAD Y SEXO

La TSV paroxistica se asoci6 significativamente al sexo femenino, segun se muestra en la

tabla 101 y la figura 77.

Varon 9636 9181 70,3% 455 64,8% 0,002
Mujer 4121 3874 29,7% 247 35,2%

Tabla 101. Aparicion de TSV paroxistica en los pacientes con Al segun el sexo.
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Figura 77. Frecuencia de aparicion de TSV en mujeres y varones con AL

PROCEDENCIA Y ESTRATIFICACION DE RIESGO

La procedencia de los enfermos a su ingreso en la UCI mostrd diferencias significativas

segun presentaran o no TSV paroxistica, como se detalla en la tabla 102.

Procedencia NO TSV sV P

Urgencias 10367 79,4% 526 74,9%

Quirofano 79 0,6% 5 0,7%
Otros 1709 13,1% 122 17,4%
Servicios 0,025
Hospitalarios

Otro Hospital 836 60,4% 45 60,4%

Otros 64 0,5% 4 0,6%

Tabla 102. Diferencias entre la procedencia de los enfermos segun presenten o no TSV paroxistica.

En la estratificacion de riesgo, segin la puntuacion TIMI también se observan diferencias
significativas entre los pacientes con TSV paroxistica y los que no la presentan. La media de la
puntuacion TIMI fue superior para los pacientes con Al que presentaron TS paroxistica que para

los que no la presentaron (2,41 = 0,979 frente a un 1,97 + 1,019, p 0,017).
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CLASIFICACION DE KILLIP Y KIMBALL

Hemos encontrado la clase de Killip y Kimball asociada de forma significativa a la
aparicion de TSV paroxistica, siendo esta asociacion mas fuerte en le caso de la clase 3, con una
OR de 4,188, tabla 103 y figura 78. Esto podria significar que los pacientes con Al en clase de
Killip y Kimball 3, tienen una razén de ventaja 4 veces mayor de presentar TSV paroxistica que los

que estan en clase 1.

KILLIP y OR cruda IC 95% para NO TSV
KIMBALL OR
1 11284 87,0% 390 55,6%
2 2,974 2,274 3,890 1074 8,3% 161  22,9% 0,0001
3 4,188 3,032 5,783 487 3,8% 114 16,2%
4 2,235 1,117 4,469 130 1,0% 37 5,3%

Tabla 103. Clase Killip y Kimball en pacientes con Al segun presenten o no TSV paroxistica.

100, 0,0001
8ot |

604" |

|z
40 p 0,0001 p 0,0001 p 0,023

20+

1 2 3 4

[ BhnoTsv  mTSV |

Figura 78. Clasificacion de Killip y Kimball en pacientes con Al segun la presencia o no de TSV
paroxistica. Hay una asociacion significativa de la clase mayor de 1 con el desarrollo de TSV
paroxistica.

FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Entre los factores de riesgo que se asociaron a la apariciéon de TSV paroxistica en los
pacientes con Al de nuestro estudio, estan el tabaquismo, HTA, hipercolesterolemia, ACV o AIT

previos y la historia familiar de cardiopatia isquémica, no habiendo encontrado asociacion con la

diabetes (tabla 104 y Fig. 79).
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Solo resulta asociada de forma independiente al desarrollo de TSV paroxistica en la Al la
existencia previa de ACV o AIT como factor de riesgo cardiovascular, presentando una OR cruda
de 1,808, es decir, que los enfermos que tienen ACV o AIT previos tienen una razoén de ventaja no
ajustada 1,8 veces superior a los que no presentan dicho factor de riesgo para presentar TSV

paroxistica en el contexto de una Al

Factores OR cruda IC 95% para OR NO TSV
de riesgo
Tabaco 3273 25,1% 108  15,4% 0,0001
HTA 7060 54,1% 428 61,0% 0,0001
Colesterol 5493  42,1% 238 33,9% 0,0001
Diabetes 3698 28,3% 208  29,6% n.s.
ACYV -AIT 1,808 1,284 2,545 663 5,1% 68 9,7% 0,0001
Historia 1120 8,6% 36 5,1% 0,001
Familiar

Tabla 104. Factores de riesgo cardiovascular en pacientes con AI complicados o no con TSV
paroxistica.

(%)
60

50+

40+

30+

P 0,001

tabaco HTA colest diabet ACV historia
||:| no TSV @TSV |

Figura 79. Representacion en grafico de barras de los diferentes factores de riesgo coronario en la
Al complicada o no con TSV paroxistica. Colest=hipercolesterolemia. Diabet=diabetes.
ACV=Accidente Cerebro-vascular o AIT previo. Historia=Historia familiar de cardiopatia
isquémica.
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En cuanto a los eventos isquémicos previos podemos ver que la TSV paroxistica se asocid

de forma significativa a la existencia de angina previa y de IAM previo (tabla 105 y figura 80).

Eventos isquémicos

previos
Angina Previa 6162 47.2% 370 52,7% 0,005
IAM Previo 4273 32,7% 268 38,2% 0,003

Tabla 105. Eventos isquémicos previos en los pacientes con Al que se complican con TSV

paroxistica.

ANGINA IAM

Ono TSV BTSV

Figura 80. Grdfico de barras de los eventos isquémicos previos en pacientes con Al complicados o

no con TSV paroxistica.

TECNICAS DIAGNOSTICAS Y PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION

El desarrollo de TSV paroxistica en pacientes con Al se asocié soélo a la realizacion de
ecocardiografia, sin encontrar asociaciéon con la realizacion de EEF, isotopos radiactivos, ni

ergometria, como podemos ver en la tabla 106.

Técnicas

diagndosticas
Ecocardiografia 4251 32,6% 279 39,7% 0,0001

Test de Esfuerzo 2879 22,1% 147  20,9% n.s.
Is6topos 540 4,1% 30 4,3% .s.

EEF 56 0,4% 4 0,6% n.s.

Tabla 106. Técnicas diagnosticas en la Al complicada o no con TSV paroxistica. La realizacion de
ecocardiografia se asocia al desarrollo de TSV paroxistica en la Al

Tesis Doctoral 190




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

En lo referente a los procedimientos de revascularizacion, la TSV paroxistica se asoci6 de
forma significativa a la realizacion de angioplastia o stent, pero no a la realizacion de
coronariografia, a la cirugia cardiaca para reparacion de CIV o proétesis mitral, ni al injerto aorto-

coronario urgente. Tabla 107.

Revascularizacion NO TSV

Injerto 81 1,2% 8 2,0% n.s.
aortocoronario

Cierre 1 0,0% 1 0,2% n.s.
CIV/Protesis M

Coronariografia 3492  26,7% 184  26,2% n.s.

Angioplastia- 1169 9,0% 31 4,4%  0,0001
Stent

Tabla 107. Técnicas de revascularizacion percutdneas y técnicas quirurgicas urgentes en la Al

complicada con TSV paroxistica.

COMPLICACIONES

La TSV paroxistica se asocidé de forma significativa a complicaciones hemodinamicas
como fracaso cardiaco derecho, HTA severa, insuficiencia cardiaca y shock, aunque solo el fallo
cardiaco derecho y el shock cardiogénico se asociaron de forma independiente a la aparicion de

TSV paroxistica en el seno de la AL, como vemos en la tabla 108 y la figura 81.

Complicaciones OR cruda IC 95% para

OR
Fracaso cardiaco 2,182 1,464 3,253 40 0,3% 13 1,9% 0,0001
derecho
Taponamiento 7 0,1% 1 0,1% n.s.
cardiaco
HTA sistematica 378 2,9% 57 8,1% 0,0001
severa
Shock 3,524 1,943 6,394 182 1,4% 63 9,0% 0,0001
Disociacion 23 0,2% 2 0,3% n.s.
electromecanica
Insuficiencia 1691 13,0% 312 44,4% 0,0001
cardiaca

Tabla 108. Complicaciones hemodinamicas de los pacientes con Al segun presenten o no TSV
paroxistica. La TSV paroxistica se asocio de forma significativa al fallo cardiaco derecho, shock
cardiogénico, HTA sistémica severa y a la Insuficiencia cardiaca.
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Fig. 81. Grdfico de barras de las causas de muerte en los pacientes con AI complicados con TSV
paroxistica. IC=Insuficiencia cardiaca. FD=Fallo derecho

Otras complicaciones asociadas significativamente con el desarrollo de TSV paroxistica en
el analisis univariante fueron el embolismo sistémico, encefalopatia andxica e intolerancia psiquica

a la estancia en la UCI. Tabla 109 y figura 82.

Complicaciones

extracardiacas
Tromboembolismo 1 0,0% 0 0,0% n.s.
pulmonar
Embolismo 9 0,1% 3 0,4% 0,021
sistémico
Encefalopatia 13 0,1% 5 0,7% 0,002
anodxica
Intolerancia 148 1,1% 31 44%  0,0001
psiquica
Tabla 109. Complicaciones no cardiacas asociadas a TSV paroxistica en los pacientes con Al

Tesis Doctoral 192




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

4,5

3,5

2,5
2 p 0,002 p 0,0001
1,5 p 0,02

0,5

ES anoxia intoleran
| BNO TSV lTsv|

Fig. 82 .Representacion grdfica de otras complicaciones asociadas al desarrollo de TSV en la Al
ES=embolismo sistémico. Intoleran=intolerancia psiquica a la estancia en la UCI.

ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

La TSV paroxistica se ha asociado con todas las arritmias evaluadas a excepcion de la FV
secundaria, como se detalla en la tabla 110 y en la figura 83. Pero s6lo la TV en salvas se ha

encontrado asociada de forma independiente a la TSV paroxistica en el analisis multivariante.

Asociacion con  OR cruda  IC 95% para NO TSV
otras arritmias OR
Arritmias
FV Primaria 49 0,7% 9 0,1% 0,005
FV Secundaria 12 0,2% 1 0,2% n.s.
TV Sostenida 60 0,5% 8 1,1% 0,022
TV en salvas 2,067 1,010 4,229 63 0,9% 11 2,7% 0,003
TS persistente 85 0,7% 29 4,1% 0,0001
BAVAG 126 1,0% 16 2,3% 0,003
TCIV agudo 56 0,4% 17 2,4% 0,0001

Tabla 110. Asociacion de la TSV en la Al con el desarrollo de otras arritmias.
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Fig. 83. Representacion en grdfico de barras de la asociacion de la TSV paroxistica con otras
arritmias. FV 1= FV primaria. TV= TV sostenida. TV sal= TV en salvas.

TRATAMIENTOS

La TSV paroxistica en la Al se asocid en el anlisis univariante a tratamientos médicos
como antiagregantes, betabloqueantes orales, calcioantagonistas, IECAs, inotropicos parenterales,
digoxina, vasodilatadores intravenosos, diuréticos, antiarritmicos, magnesio, antivitaminas K,
hipolipemiantes e inhibidores de la GP IIb Illa en las primeras 24 h de inicio de los sintomas (tabla

111 y fig. 84). Los betabloqueantes intravenosos no se han encontrado asociados a esta arritmia.
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Tratamientos médicos NO TSV sV D
Antiagregantes 12606 96,6% 665 94,7% 0,012
Heparina Profilactica 2174 31,8% 129 31,9% n.s.
Heparina terapéutica 4921  72,0% 293 72,3% n.s.
Betabloqueantes iv. 843 6,5% 50 7,1% n.s.
Betabloqueantes orales 7114  54,5% 279 39,7%  0,0001
Nitroglicerina iv 10792 82,7% 577 82,2% n.s.
Nitratos 7753  59,4% 406 57,8% n.s.
Calcioinhibidores 4227 32,4% 192 27,4% 0,006
IECA 4579 35,1% 315 44,9%  0,0001
Inotrépicos parenterales 418 3,2% 114 16,2%  0,0001
Digoxina 175 2,6% 83 20,5% 0,0001
Vasodilatadores iv 194 1,5% 19 2,7% 0,017
Diuréticos 1703  13,0% 259 36,9% 0,0001
Antiarritmicos 452 3,5% 343 48,9% 0,0001
Magnesio 55 0,8% 9 2,2% 0,009
Antivitaminas K 200 1,5% 35 5,0% 0,0001
Hipolipemiantes 2926 22,4% 113 16,1%  0,0001
Rehabilitacion cardiaca 32 0,5% 1 0,2% n.s.
Anti ITbIIIa 1646 31,7% 64 24,6% 0,016

Tabla 111. Tratamientos médicos aplicados en los pacientes con Al complicados o no con TSV
paroxistica.
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Fig. 84. Tratamientos médicos en la AI complicada o no con TSV paroxistica. AA= antiagregantes
plaquetares. BB= betabloqueantes orales. Ca=antagonistas del Calcio. Ino=inotropicos
parenterales. Digox=digoxina. VSD= vasodilaatdores intravenosos. Ansiar= antiarritmicos.
Mg=magnesio. K=antivitaminas K, Lipem=hipolipemainates. IIbllla= antagonistas de la
glucoproteina IIbllla.

TECNICAS ESPECIALES EN UCI

Se ha evaluado la necesidad de determinadas terapéuticas especiales en la UCI, asociandose
la aparicion de TSV paroxistica en la Al a la necesidad de RCP, de VM, de cardioversion eléctrica,

de implante de MPP, y de BCIA. Tabla 112 y fig. 85.
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Técnicas especiales en UCI

RCP 106 0,8% 20 2,8% 0,0001

VM 198 1,5% 62 8,8%  0,0001

Cardioversion 69 0,5% 55 7,8%  0,0001

MPP 72 0,6% 12 1,7% 0,001

BCIA 49 0,4% 10 1,4% 0,001
MPD 37 0,3% 5 0,7% n.s.

Tabla 112. Asociacion de técnicas terapéuticas especiales en UCI en los pacientes con Al que se
complican con TSV paroxistica.
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RCP VM MPP BCIA cardiover

Fig. 85. Grafico de barras de las técnicas terapéuticas en UCI que resultan asociadas al desarrollo
de TSV paroxistica en los pacientes con AL

MORTALIDAD. CAUSA DEL EXITUS Y ESTANCIA MEDIA

La TSV paroxistica en los pacientes con Al se asoci6 a una mayor mortalidad como se

detalla en la tabla 113 y figura 86.
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122 0,9% 34 4,8% 0,0001

Tabla 113. Mortalidad en los pacientes con AI complicados con TSV paroxistica.

506- p 0,0001

4%:

3% Bno TSV
2% / BTSV
1%

0%+

exitus

Fig. 86. Mortalidad en la Al complicada o no con TSV paroxistica.

Al investigar la causa del exitus, la TSV paroxistica en la Al se encontr6 asociada de forma
significativa con el shock, DEM, asistolia, FV, fracaso multiorganico y encefalopatia andxica.

Tabla 114.

Causa del exitus

Shock 50 41,0% 19 55,9%
Disociacion electromecanica 20 16,4% 2 5,9%
Asistolia 27 22,1% 4 11,8%

0,030
Fibrilacion ventricular 6 4,9% 2 5,9%
FMO/sepsis 8 6,6% 4 33,3%
Encefalopatia anéxica 0 0,0% 2 5,9%
No definida 11 9,0% 1 2,9%

Tabla 114. Causa de muerte en los pacientes con AI complicados con TSV paroxistica.
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Al evaluar la estancia media de los pacientes con Al complicados con TSV paroxistica,
hemos encontrado que la estancia media adecuada, menor de dos dias, se asocia de forma

significativa a la ausencia de TSV paroxistica, como se muestra en la tabla 115 y fig. 87.

Estancia 7027 55,8% 298 43,1% 0,0001
adecuada

Tabla 115. Estancia media adecuada, segun se presente TSV paroxistica o no en la Al

p 0,0001
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Fig. 87. Grdfico de barras de la estancia media adecuada en los pacientes con y sin TSV
paroxistica La estancia media menor de 2 dias se asocia a la ausencia de TSV paroxistica..
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA TAQUIARRITMIA
SUPRAVENTRICULAR PAROXISTICA EN LA ANGINA
INESTABLE

Las variables que permanecen asociadas de forma independiente en el analisis multivariante
a la TSV paroxistica son la edad, la clase de Killip y Kimball, ¢l antecedente de ACV o AIT, la
insuficiencia cardiaca derecha, ¢l shock cardiogénico, 1a TV en salvas y el tratamiento con
betabloqueantes orales. No hay variables confundentes con una Tasa de Correcta Clasificacion del

98,3% y un total de 33 pacientes perdidos.

La clase de Killip y Kimball mas asociada al desarrollo de TSV paroxistica fue la clase 3,
presentando una OR ajustada de 4,18. El uso de betabloqueantes orales se comportdé como
protector de la aparicion de esta arritmia (OR 0,792, IC al 95% para OR 0,636 + 0,987).Tabla
116.

Analisis multivariante de la TSV p OR I.C. al 95,0% para
paroxistica ajustada OR
Inferior  Superior
Edad 0,0001 1,027 1,016 1,038
Killip 1 0,0001
Killip 2 0,0001 2,974 2,274 3,890
Killip 3 0,0001 4,188 3,032 5,783
Killip 4 0,023 2,235 1,117 4,469
ACV-AIT 0,001 1,808 1,284 2,545
Insuficiencia cardiaca derecha 0,0001 2,182 1,464 3,253
Shock cardiogénico 0,0001 3,524 1,943 6,394
TV salvas 0,047 2,067 1,010 4,229
Betabloqueo oral 0,037 0,792 0,636 0,987
Constante 0,0001 0,007

Tabla 116. Analisis multivariante de la TSV paroxistica en la AL
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN LA
TAQUIARRITMIA SUPRAVENTRICULAR PAROXISTICA

No hemos encontrado asociada la TSV paroxistica a la estancia media prolongada de forma

independiente en nuestra muestra de pacientes con Al, como ya detalldbamos en la tabla 48.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN LA TAQUIARRITMIA SUPRAVENTRICULAR
PAROXISTICA

La TSV paroxistica se ha encontrado asociada de forma independiente a la estancia media
prolongada en nuestros pacientes con Al, en el analisis multivariante, como detallAbamos

previamente en la tabla 49, con una OR ajustada de 1,487 (IC al 95% 1,259-1,756).
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ANALISIS UNIVARIANTE DE LA TAQUICARDIA SINUSAL
PERSISTENTE EN LA ANGINA INESTABLE

De los 14096 pacientes que ingresaron con Al, 114 presentaron TS persistente (0,8%). Se
perdieron 340 pacientes. La edad media de los pacientes con Al que se complicaron con TS
persistente fue de 67,29 £10,64 afios, presentando diferencias significativas con respecto a los que

no presentan TS persistente. Tabla 117.

Los pacientes con TS persistente tuvieron una media de estancia en UCI/UCC superior a

los que no la presentaron (4,30 + 3,00 dias en contraposicion a 3,17 £ 7,46 dias, p = 0,0001).

La puntuacion APACHE II en las primeras 24 horas de estancia en UCI/UCC fue de
19,81+ 23,22 puntos, a diferencia de la puntuacion en los que no presentaron TS persistente, 8,76 +

7,27 puntos, p 0,0001.

La clase de Killip y Kimball de los pacientes con TS persistente a la llegada a UCI/UCC
fue de 2,36 +0,99, frente a 1,21 £+ 0,560 de los que no presentaban TS persistente, p 0,0001.

EDAD Y SEXO

En la distribucion segin los grupos de edad considerados no hemos encontrado diferencias

entre los que presentaron TS persistente y los que no. Tabla 118 y figura 88.

78 Media Desviacion  Error tip.
persistente tip de la
media
Edad no 13642 64,99 11,550 0,099 n.s.
si 114 67,29 10,647 0,0997

Tabla 117. Edad de los pacientes con Al segun presenten o no TS persistente
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Grupos de Ausencia de TS
edad
Menor de 55 2910 21,3% 16 14,0%
55-64 2944 21,6% 19 16,7%
64-74 4838 35,5% 48 42,1% 0,025
75-84 2675 19,6% 31 27,2%
Mas de 85 276 2,0% 0 0%

Tabla 118. Distribucion por grupos de edad de la TS persistente en la AL

(%) 45-
401

351

301
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101
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<55 55-64 65-74 75-84 >84

GRUPOS DE EDAD Bno TS BTS

Fig. 88. Grupos de edad en Al segun presenten o no TS persistente.

No hubo diferencias en cuanto al sexo en la presentacion de TS persistente en los pacientes

con Al. Tabla 119. Figura 89.

VARON 9559 70,1% 77 67,5% n.s.
MUJER 4084 29,9% 37 32,5%

Tabla 119. Distribucion por sexo de los pacientes con Al segun tuvieron o no TS persistente.
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VARON MUJER

Bno TS BTS

Fig. 89. Representacion grafica de la distribucion por sexos de la presentacion de la TS persistente
en pacientes con AL

TIPO DE ANGINA Y ESTRATIFICACION DE RIESGO

No se han encontrado diferencias en el grupo que presentd TS persistente con respecto al
que no la present6 al evaluar el tipo de angina con el analisis univariante. Tabla 120. La puntuacion

TIMI al ingreso no mostro diferencias significativas entre los pacientes con y sin TS persistente.

Tipo de
angina
Inicial 758 16,7% 6 15,8%
Progresiva 517 11,4% 4 10,5%
Reposo 1380 30,3% 8 21,1%
Prolongada 1356 29.8% 14 36,8% -
Variante 92 2,0% 0 0%
Post-IAM 269 5,9% 4 10,5%
Secundaria 177 3,9% 2 5,3%

Tabla 120. Tipo de angina en nuestra muestra de pacientes con Al, segun presentaban o no TS
persistente.
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CLASIFICACION DE KILLIP Y KIMBALL

La clase de Killip y Kimball de los pacientes con Al se asocié de forma significativa a la
presencia de TS persistente, como se muestra en la tabla 121 y la figura 90. Las clases 3 y 4 estan

fuertemente asociadas al desarrollo de TS persistente en la Al

Killip y OR IC 95% para

Kimball cruda OR
1 11645 85,9% 29 25,4%
2 6,231 3,451 11,252 1206 8,9% 29 25,4%
0,0001
3 14,297 7,754 26,361 559 4,1% 42 36,8%
4 12,923 5,090 32,811 153 1,1% 14 12,3%
Tabla 121. Clase de Killip y Kimball en pacientes con Al con y sin TS persistente.
(%)
90+
ot p 0,0001
70-/
60-/
50-/
/ Ono TS
404 mTS
30-/
20-/
10-/
O-

1 2 3 4

CLASE DE KILLIP Y KIMBALL

Fig. 90. Frecuencia de presentacion o no de TS persistente en pacientes con Al segun la clase de
Killip y Kimball.
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FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR Y ANTECEDENTES

Los pacientes con Al complicados con TS persistente se asociaron significativamente a la
existencia de diabetes, sin que hayamos encontrado asociacion con otros factores de riesgo, como se

muestra en la tabla 122 y figura 91.

Factores de

riesgo
Tabaco 3351 24,6% 30 26,3% n.s.
HTA 7417 54,4% 71 62,3% n.s.
Colesterol 5688 41,7% 43 37,7% n.s.
Diabetes 3859 28,3% 47 41,2% 0,003
ACVA - 722 5,3% 9 7,9% n.s.
AIT
Historia 1150 8,4% 6 5,3% n.s.
Familiar

Tabla 122. Factores de riesgo cardiovascular en los pacientes con Al con y sin TS persistente. Solo
la diabetes resulta asociada al desarrollo de TS persistente.

(%) 701

60

50
p 0,003

tabaco HTA colesterol diabetes ACVA A. Familiares
|BNoTS mTS|

Fig. 91. Factores de riesgo vascular en pacientes con Al segun presenten o no TS persistente.
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En cuanto a los eventos isquémicos previos, s6lo hemos encontrado asociacion de la TS
persistente con el IAM previo, y no con la angina previa, como se detalla en la tabla 123 y en la

figura 92.

Eventos isquémicos previos

Angina Previa 6471 47,4% 61 53,5% n.s.
IAM Previo 4492 32,9% 49 43,0% 0,026
Tabla 123. Andlisis univariante de los antecedentes isquémicos previos en pacientes con Al segun
presenten o no TS persistente.

SN NN

ANGINA

IAM

ONo TS BTS

Fig. 92. Grdfico de barras de los eventos isquémicos previos en pacientes con Al cony sin TS
persistente.

TECNICAS DIAGNOSTICAS

La presentacion de TS persistente en los enfermos con Al se asocié de forma significativa a

la realizacidon de ecocardiografia, y no a otras técnicas diagndsticas. Tabla 124 y figura 93.
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Técnicas
diagnosticas
Ecocardiografia 4472 32,.8% 58 50,9% 0,0001
Test de Esfuerzo 3000 22,0% 26 22,8% n.s.
Coronariografia 3643 26,7% 33 28,9% n.s
Isétopos 561 4,1% 9 7,9% n.s.
EEF 60 0,4% 0 0% n.s.

Tabla 124. Andlisis univariante de las técnicas diagnosticas en pacientes con Al segun presenten o
no TS persistente. Solo la ecocardiografia resulta asociada a la TS persistente.

(%) 60, p 0,0001

eco ergo coro is6topos EEF

Bno TS BTS

Fig. 93. Grdfico de barras de los diferentes procedimientos diagnosticos realizados en pacientes
con Al, segun presenten o no TS persistente.

Eco= ecocardiografia. Ergo= test de esfuerzo. Coro= coronariografia. Isotopos= isotopos
radiactivos.

PROCEDIMIENTOS DE REVASCULARIZACION PERCUTANEA Y CIRUGIA URGENTE

No se ha encontrado ningtin procedimiento de revascularizacion percutanea ni de cirugia de
revascularizacion urgente asociado de forma significativa a la aparicion de TS persistente, como

vemos en la tabla 125.
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Revascularizacion NO TS s
Angioplastia 699 9,7% 5 9,6% n.s.
Stent 508 7,1% 3 5,.8% n.s.
Angioplastia-Stent 1190 8,7% 10 8,8% n.s.
Injerto aorto- 807 5,9% 5 4,4% n.s.
coronario
Cirugia Vascular 66 0,9% 1 1,9% n.s.
Trasplante 1 0% 0 0% n.s.
cardiaco

Tabla 125. Andlisis univariante de los distintos procedimientos de revascularizacion percutineos
vy quirurgicos realizados en UCI a los pacientes con Al segun se compliquen o no con TS
persistente. Ninguno se asocia a la TS persistente.

COMPLICACIONES HEMODINAMICAS

La TS persistente en los pacientes con Al se asocid en el analisis univariante a
complicaciones como fallo cardiaco derecho, HTA sistémica severa, shock, angina de dificil

control, pericarditis, DEM e insuficiencia cardiaca.

No hay asociacion con el desarrollo de taponamiento cardiaco, ni de las complicaciones
mecanicas como insuficiencia mitral por disfunciéon de musculo papilar, rotura septal o rotura de la

pared libre del ventriculo izquierdo. Tabla 126 y figura 94.

Complicaciones NOTS 78 D
Fracaso cardiaco derecho 50 0,4% 3 2,6% 0,010
Taponamiento cardiaco 8 0,1% 0 0,0% n.s.
HTA sistematica severa 420 3,1% 15 13,2% 0,0001

Shock 226 1,7% 19 16,7% 0,0001

Angina de dificil control 1793 13,1% 28 24,6% 0,001

insuficiencia cardiaca 1918 14,1% 85 74,6% 0,0001

Pericarditis 38 0,3% 2 1,8% 0,043

DEM 22 0,2% 3 2,6% 0,001
Insuficiencia mitral 24 0,2% 1 0,9% n.s.
Rotura septal 1 0% 0 0% n.s.
Rotura de pared libre 5 0% 0 0% n.s.

Tabla 126. Andlisis univariante de distintas complicaciones hemodinamicas en pacientes con Al
segun presenten o no TS persistente.
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Fig. 94. Grdfico de barras de las complicaciones hemodindamicas en pacientes con Al que
presentan o no TS persistente. FD= fallo cardiaco derecho. Taponam=taponamiento cardiaco.
Peric=pericarditis. IM = Insuficiencia mitral.

ASOCIACION CON OTRAS ARRITMIAS

La TS persistente en los pacientes con Al se asocia de forma significativa a otras arritmias
como son la FV secundaria, la TV en salvas, o ambas, la TSV paroxistica y el BAVAG. No se ha

encontrado asociacion con la TV sostenida o con la FV primaria. Tabla 127 y figura 95.

Asociacion con

otras Arritmias
FV Primaria 57 0,8% 1 1,9% n.s.
FV Secundaria 11 0,2% 2 3,8% 0,004
TV Sostenida 66 0,5% 2 1,8% n.s.
TV en salvas 71 1,0% 3 5,8% 0,016
TVs o FV 128 0,9% 4 3,5% 0,024
TSV paroxistica 673 4,9% 29 25,4% 0,0001
BAVAG 137 1,0% 5 4,4% 0,007

Tabla 127. Andlisis univariante de la asociacion con otras arritmias en los pacientes con Al
complicados o no con TS persistente.
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Fig. 95. Grdfico de barras de las arritmias que se asocian con la TS persistente en la AL
FVS=FV secundaria. TVsal=TV en salvas. TVs/FV=TV sostenida o FV.

OTRAS COMPLICACIONES

Al evaluar complicaciones extracardiacas ocurridas en los pacientes con Al, encontramos

que la TS persistente se asociaba a complicaciones infecciosas, sepsis y hemotdrax o neumotorax.

No se asociaba en cambio a otras complicaciones. Tabla 128 y el figura 96.

INFECC

Bno TS

BTS

NTX SEPSIS

Fig. 96. Complicaciones que resultan asociadas de forma significativa a la TS persistente en la Al
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Complicaciones
extracardiacas
Proceso infeccioso 153 1,1% 5 4,4% 0,010
TEP 1 0% 0 0% n.s.
Embolismo sistémico 12 0,1% 0 0% n.s.
Encefalopatia anéxica 17 0,1% 1 03,9% n.s.
Intolerancia psiquica 176 1,3% 3 2,6% n.s.
Tromboflebitis 19 0,3% 1 1,9% n.s.
Hematoma significativo 20 0,3% 1 1,9% n.s.
Neumotorax+Hemotorax 5 0,1% 1 1,9% 0,042
Bacteriemia 13 0,2% 1 1,9% n.s.
Sepsis 4 0,1% 2 3,8% 0,001
Isquemia-Embolismo 9 0,1% 0 0% n.s.

Tabla 128. Complicaciones no cardiacas en pacientes con Al segun estén o no complicados con TS
persistente.

TECNICAS ESPECIALES EN UCI

Hemos estudiado la necesidad de procedimientos terapéuticos especiales en UCI,
encontrando asociados a la TS persistente la VM, la necesidad de RCP, de cardioversion eléctrica y
la insercién de BCIA. La TS persistente no se asocid, en cambio, al implante de MPP ni a la

pericardiocentesis. Tabla 129 y figura 97.

Técnicas en UCI NOTS 78 D
RCP 113 8% 13 11,4% 0,0001
VM 238 1,7% 22 19,.3% 0,0001
Cardioversion 118 0,9% 6 5,3% 0,001
Pericardiocentesis 4 0% 0 0% n.s.
MPP 82 0,6% 2 1,8% n.s.
MPD 41 0,3% 1 0,9% n.s.
BCIA 55 0,4% 4 3,5% 0,001

Tabla 129. Necesidad de procedimientos terapéuticos especiales en UCI en pacientes con Al
segun presenten o no TS persistente.
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Fig. 97. Tecnicas especiales en UCI que se asociaron al desarrollo de TS persistente en los
pacientes con Al. Cardiov=cardioversion eléctrica.

TRATAMIENTOS

La TS persistente se asocidé de forma significativa al uso de betabloquenates por via oral,
nitratos, calcioantagonistas, IECAs, inotropos parenterales, digoxina, vasodilatadores intravenosos,
diuréticos y antiarritmicos. No se ha visto asociada, en cambio, al resto de tratamientos médicos que

se detallan en la tabla 130 y figura 98.

(%) 65-
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45-

_

BB nitr Caantg IECA inotr digox VSD diur antiarr

Fig. 98. Tratamientos médicos asociados a la TS persistente en los pacientes con Al

Tesis Doctoral 214




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

Tratamientos OR IC 95% para NO TS TS D
cruda (0) 2
Antiagregantes 13163 96,5% 108 94,7% n.s.
Heparina 2281  31,7% 22 42,3% n.s.
Profilactica
Heparina 5180 72,0% 34  65,4% n.s.
terapéutica
B-bloqueantes iv. 882 6,5% 11 9,6% n.s.
B-bloqueantes v.o 7354 53,9% 39 34,2%  0,0001
Nitroglicerina iv 11279 82,7% 90  78,9% N.S.
Nitratos 8104 594% 55 48,2% 0,016
Calcioinhibidores 0,595 0,366 0,968 4397 32,2% 22 19,3% 0,004
Inhibidores ECA 4833 354% 61 53,5% 0,0001
Inotropicos 497 3,6% 35  30,7% 0,0001
Parenterales
Digoxina 253 3,5% 5 9,6% 0,037
Vasodilatadores iv 208 1,5% 5 4,4% 0,032
Diuréticos 2,204 1,358 3,580 1892 13,9% 70 61,4%  0,0001
Antiarritmicos 769 5,6% 26 22,8% 0,0001
Magnesio 63 0,9% 1 1,9% n.s.
Antivitaminas K 232 1,7% 3 2,6% n.s.
Hipolipemiantes 3019 22,1% 20 17,5% n.s.
Rehabilitacion 33 0,5% 0 0% n.s.
cardiaca
Anti IIB/ITIIA 1802 132% 20 17,5% n.s.

Tabla 130. Asociacion de distintos farmacos empleados en los pacientes con Al con la aparicion de
TS persistente.

MORTALIDAD Y ESTANCIA MEDIA

La mortalidad fue significativamente mayor en los pacientes con Al que se complican con
TS persistente, constituyendo el 15,8% de éstos frente al 1% de los que no presentan TS persistente,

como vemos en la tabla 131 y figura 99.

Mortalidad OR IC 95% para

cruda OR
Vivo 13503  99,0% 96 84,2%  0,0001
exitus 3,512 1,685 7,323 138 1,0% 18 15,8%
Tabla 131. Mortalidad en la Al, segun la presencia o no de TS persistente.
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MORTALIDAD

Figura 99. Representacion en grdfico de barras de la mortalidad en la Al con o sin TS persistente.

La estancia media fue también significativamente mayor en los pacientes con Al que

presentaban TS persistente, como vemos en la tabla 132 y figura 100.

Estancia media

(dias) 3,17+ 7,469 4,30 +3,001 0,0001
Tabla 132. Estancia media en los pacientes con Al segun la presencia o no de TS persistente.

p 0,0001

BTS
ONO TS

Dias estancia

Fig. 100. Estancia media de los pacientes con Al segun presenten o no TS persistente.
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA TAQUICARDIA
SINUSAL PERSISTENTE EN LA ANGINA INESTABLE

Las variables que permanecen asociadas de forma independiente al desarrollo de TS
persistente en el analisis multivariante son la edad, clase de Killip y Kimball, 1a diabetes como
factor de riesgo cardiovascular, el tratamiento con diuréticos y la mortalidad. La regresion
logistica ha sido realizada con unas pérdidas de 341 pacientes, mostrando una Tasa de Correcta

Clasificacion del 99,1%. No hay variables confundentes.
La TS persistente resulta fuertemente asociada a la clase de Killip y Kimball, como se
detalla a continuacion, de forma que la razén de ventaja de presentar TS persistente en la Al fue 6

veces mayor en la clase 2,14 veces superior en la clase 3 y 12 veces mas en la clase 4. Tabla 133.

Los diuréticos y la diabetes se asociaron al doble de posibilidad de presentar TS persistente.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE P OR I.C. 95,0% para
LA TS ajustada OR
Inferior ~ Superior
Edad 0,034 1,230 1,01 1,48
Killip 1 0,0001
Killip 2 0,0001 6,231 3,451 11,252
Killip 3 0,0001 14,297 7,754 26,361
Killip 4 0,0001 12,923 5,090 32,811
Diabetes 0,011 2,171 1,197 3,938
Diuréticos 0,001 2,204 1,358 3,580
Mortalidad 0,001 3,512 1,685 7,323
Constante 0,0001 0,0037

Tabla 133. Factores que resultan asociados al desarrollo de TS persistente de forma independiente
en el analisis multivariante en los pacientes con Al
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ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA MORTALIDAD EN LA
TAQUICARDIA SINUSAL PERSISTENTE

Hemos encontrado asociada la TS persistente a la mortalidad de forma independiente en
nuestra muestra de pacientes con Al al realizar el analisis multivariante (OR 3,512, IC al 95,0%

1,685-7,323). Tabla 48 y tabla 133.

ANALISIS MULTIVARIANTE DE LA ESTANCIA MEDIA
PROLONGADA EN LA TAQUICARDIA SINUSAL PERSISTENTE

La TS persistente se ha visto asociada de forma independiente a la estancia media
prolongada en nuestros pacientes con Al (OR 1,882, IC al 95,0% 1,220-2,901), como se muestra en
la tabla 49.
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1.- REPRESENTATIVIDAD DE NUESTRO ESTUDIO

La realizacion de un estudio observacional sobre la base de datos de un registro hospitalario
como el ARIAM permite tener un conocimiento ajustado a la realidad del subgrupo de pacientes
estudiado. A diferencia de los ensayos clinicos, los registros no se hacen en pacientes “ideales” sino

que reflejan el manejo clinico habitual en nuestro entorno.

El ARIAM constituye el mayor registro de cardiopatia isquémica a nivel nacional, y uno de
los mas grandes del mundo, como acredita la gran cantidad de bibliografia al respecto
(145.180.183.34.36.130) 1 5 inclusion de un elevado niimero de pacientes, durante un periodo de casi 7

afios, dota al presente trabajo de una gran cantidad de casos, un total de 14096 pacientes con Al

Otros registros con un elevado nimero de pacientes incluidos, como el GRACE (Global
Registry of Acute Coronary Events) "**"*" el NRMI (Nacional Registry of Myocardial Infarction),
el registro norteamericano con mayor cantidad de pacientes del mundo ', el DESCARTES ®” o el
MITI (Myocardial Infarction Triagge and Intervention Registry), incluyen a pacientes con CI, pero
no con el diagndstico exclusivo de Al. Los registros de cardiopatia isquémica a nivel nacional como
el PRIMVAC "™, PRIAMHO 1Y 11 ®**% PREVESE 7"y el estudio PEPA ®**"¥>%) incluyen a

menor numero de pacientes que nuestro estudio.

2.- CARACTERISTICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA

En nuestro estudio, la distribucion de los pacientes segiin grupos de edad, con un mayor
numero en el grupo 3 (comprendidos entre 65 y 74 afios), asi como la distribucién en cuanto al
sexo, con un 70% de varones, es consistente con las publicaciones al respecto, sobre todo en nuestro

entorno 213485176

El principal factor de riesgo que hemos detectado en los pacientes con Al ha sido la HTA
seguido de la hipercolesterolemia, y en menor medida la diabetes y el tabaquismo. Hasta el 61% de
los pacientes habian presentado ya un episodio de cardiopatia isquémica previamente. Nuestra
poblacion de pacientes con SCA representa una muestra con caracteristicas basales similares a las

de otros registros, especialmente en edad y distribucion por sexos. Aunque se observan algunas
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diferencias en cuanto a los factores de riesgo cardiovasculares, éstas son escasas y no son relevantes

en la clinica.

Las complicaciones hemodinamicas mas frecuentemente halladas en nuestros pacientes, la
HTA sistémica severa y el shock, también son semejantes a las encontradas en registros como el

ECLA, realizado en pacientes con el mismo diagnéstico (AI) en Argentina '’, y al registro PEPA
(85)

Las complicaciones eléctricas, que son las principales variables evaluadas en nuestro
estudio, se produjeron en un menor niimero de pacientes, siendo la mas frecuente la 7SV (5,1%),
seguida del BAVAG (1%), y TS persistente en el 0,8%. La FV (primaria o secundaria) se produjo
en el 0,5% y la TVS complicé a otro 0,5%. La frecuencia de arritmias ventriculares en nuestros

b "*), aunque éste incluye a

pacientes es similar a la publicada en otras series, como la de Al-Khati
pacientes con SCASEST y no exclusivamente Al. No hay estudios sobre la frecuencia de aparicion
de otros tipos de arritmias en el seno del SCASEST y menos atiin en Al, aunque la frecuencia de

estos trastornos del ritmo en nuestra muestra no es desdenable.

Los tratamientos aplicados a nuestros pacientes también son similares al manejo recibido en
otros estudios similares ®>. Se administraron antiagregantes plaquetarios en el 96% de los casos,
pero la administracion de otros farmacos considerados de primera linea en el SCA como
betabloqueantes, IECA e hipolipemiantes esta muy por debajo de las recomendaciones
internacionales. Nuestros datos, por ejemplo, son inferiores a los obtenidos en el estudio PRIAMHO
II realizado en nuestro medio en el afio 2000, incluyendo por tanto la misma época y pacientes de
nuestro entorno. No obstante, hay que destacar que los pacientes incluidos en el PRIAMHO II ¢
tienen el diagndstico de IAM, con lo que con toda probabilidad la adhesion al tratamiento del SCA
es mas ajustada a las guias de actuacion clinica. Ademas, en dicho estudio se evalua el tratamiento
al alta hospitalaria, y tenemos que recordar que nuestro registro esta restringido a la estancia en la
UCI/UCC, lo cual puede constituir otro motivo de menor ajuste a las guias. De todos modos, las
diferencias entre los hallazgos en el tratamiento médico entre ambos estudios no son muy grandes,
destacando el tratamiento con antiagregantes cercano al 100%. Nuestros datos en cuanto al
tratamiento médico son mas acordes con otros registros hospitalarios, que aunque no correspondan

a nuestro entorno, si que se trata de pacientes con diagnostico de Al, como es el registro ECLA 7.
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La realizacion de pruebas diagnostico-terapéuticas en nuestro trabajo, como
ecocardiografia, coronariografia y ergometria, fue también escasa. La revascularizacién percutanea
o implantacién de stents intracoronarios durante su estancia en UCI/UCC se realizé tan sélo en el
8,7% de los pacientes, y la coronariografia de forma urgente se realiz6 en el 0,3% de los casos,

datos que estan muy por debajo de los encontrados en el DESCARTES ®”

,enel que la
revascularizacion coronaria alcanza el 24% de los casos. La explicacion a este hecho puede radicar
en que este estudio engloba a pacientes con SCASEST y no Unicamente con Al, y que la muestra se

restringe a dos meses en el afio 2002, y nuestro estudio registra pacientes desde el afio 1996.

Nuestros resultados estan muy por debajo de las actuales recomendaciones en el SCASEST.
Una posible racionalizacion de este hecho podemos hallarla en el estudio CRUSADE "*?. En éste
se puso de manifiesto que lo que se recomienda de forma tedrica en el manejo del SCA, incluida la
Al, no se corresponde con lo que realmente se hace en la practica clinica habitual, incluso en paises
con mayor grado de desarrollo que el nuestro. También el registro NRMI 3 y 4 muestra como en el
caso del IAMEST en Estados Unidos se cumplen las recomendaciones de reperfusion precoz, con
fibrinolisis o con ICP, en menos del 50% de los casos y sin mejoria evolutiva en los tltimos afios
U7 Incluso recientemente se han publicado variaciones en el manejo del SCA segiin ingresen los
pacientes en fin de semana o en dia entre semana (199 Ademas, debemos tener en cuenta que
nuestra poblacion recoge pacientes desde el afio 1996, en el que la implementacion de las actuales
guias terapéuticas era indudablemente menor, particularmente la estrategia de tratamiento invasivo
precoz, como preconiza el estudio TATICS TIMI 18 %, publicado en 2001. No obstante, la
realizacion de técnicas diagnéstico-terapéuticas en nuestra serie es ciertamente baja,
particularmente la realizacién de ICP. Como sabemos, debido a problemas de gestion sanitaria, es
imposible la realizacion de ICP en todos los pacientes con SCA, y menos aun con Al Por ello es
importante la identificacion de grupos de riesgo elevado para intentar en ellos la maxima
implementacion de estos procedimientos. Aun asi, debemos decir que la realizacion de ICP en
nuestro medio, y particularmente en nuestra muestra de pacientes con el diagnéstico de Al, es muy

escasa y por tanto mejorable.

Llama la atencion la baja mortalidad global de los pacientes con Al de nuestro estudio,

inferior a la publicada en otros estudios como el DESCARTES *”

,conel 3,7% alos 28 dias y el
7% alos 6 meses. Las diferencias son debidas probablemente a que el DESCARTES incluye
pacientes con IAMSEST y a que nuestro seguimiento se centra exclusivamente en la estancia en

UCI/UCC, perdiéndose los datos de mortalidad al mes y a los 6 meses, incluso de mortalidad
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oculta. En el estudio PEPA también encuentran una mortalidad global superior a la nuestra,
concretamente el 2,6% durante la hospitalizacion y 4,3% a los 3 meses, probablemente por la
misma razén ?**'*®. En otros registros como el ECLA 7, publican la mortalidad asociada al

desarrollo de IAM en pacientes con Al por lo que obtienen un porcentaje mayor (8%).

El hecho de que la primera causa de mortalidad sea por shock cardiogénico parece ser
concordante con otros estudios, en que la primera causa de mortalidad fue por disfuncion
ventricular atribuible a isquemia miocardica. La asistolia y la disociacion electromecanica como
causa de muerte en nuestros pacientes probablemente representan arritmias ventriculares o
BAVAG. Esto implicaria que estas arritmias podrian suponer la segunda causa de muerte en estos

pacientes.

En cuanto al acceso al sistema sanitario, es llamativo que la mayoria de los pacientes
acudieran directamente a Urgencias hospitalarias sin utilizar ningun sistema sanitario
prehospitalario. Este hecho ya se conocia previamente en los pacientes del ARIAM '®). La
explicacion es atribuible a la propia sensacion de gravedad percibida por el paciente que le impulsa
a no perder tiempo a la hora de buscar ayuda médica. Otra posible causa puede ser la falta de
informacion en la poblacion de riesgo, que favorece la no solicitud de ayuda médica previa a la
atencion en el hospital, y el retraso en acudir a un centro sanitario. Esto podria mejorar con las
campafias de informacion que actualmente se estan llevando a cabo en nuestro medio en
prevencion secundaria de pacientes que ya han sufrido un evento isquémico, como el programa

199 "iniciado con el registro ARIAM, y actualmente continuado

denominado Programa Corazon
por la Fundacion EPES (Empresa Publica de Emergencias Sanitarias), avalado por la Sociedad
Andaluza de Medicina Intensiva y Unidades Coronarias (SAMIUC) y por la Sociedad Andaluza de

Cardiologia.
La muestra del presente estudio es, por tanto, representativa de nuestra realidad clinica, al

comprender un amplio nimero de pacientes, y al estar incluidos en ella los pacientes con

cardiopatia isquémica aguda que ingresan en las UCI /UCC de los centros publicos espafioles.
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3.- FACTORES ASOCIADOS AL DESARROLLO DE LAS
DIFERENTES ARRITMIAS

La aparicion de arritmias en el seno de los SCA esta relacionada fundamentalmente con los
IAM, sobre todo los que cursan con elevacion de segmento ST. En un estudio sobre el registro
ARIAM, publicado en 2003, se ha relacionado la apariciéon de arritmias ventriculares graves,
particularmente la FV, con mayor mortalidad en los pacientes con IAM, identificandose la FV como

un factor predictor independiente de mortalidad en el IAM con una OR ajustada de 2,73 "+,

La complicacion de la Al con arritmias es un hecho conocido aunque poco estudiado. Las
pocas publicaciones al respecto se centran sobre todo en arritmias ventriculares, FV y TV, en la
angina variante o de Prinzmetal. A pesar de la gravedad de estas arritmias y de ser la causa de
muerte subita en sujetos con angina variante, no existen estudios con suficiente nivel de evidencia
en ensayos clinicos ni sobre registros, sino que las escasas publicaciones se limitan a series de
casos. Las arritmias ventriculares en la angina variante estan generalmente relacionadas con
periodos de isquemia transitoria por vasospasmo. Asi, en estos pacientes es conocida la existencia
de arritmias ventriculares durante las crisis isquémicas, por ejemplo durante los tests de
provocacion *®. También en pacientes ingresados en UCI por angina variante se ha relacionado la
aparicion de arritmias durante las crisis isquémicas con una mayor percepcion de dolor . En
estudios electrocardiograficos de pacientes ambulatorios con angina variante mediante Holter se
relaciono la aparicion de arritmias ventriculares con la duracion de las crisis isquémicas y con el
grado de elevacion del segmento ST en el ECG “”. Sin embargo, en el trabajo de Mac Alpin de
1993 !9, sobre una serie de pacientes con angina variante, encontré un riesgo incrementado de
muerte subita en 1,5 veces en los pacientes sin estenosis significativa, de forma paradojica. Se ha
barajado también en pacientes con IAM con elevacion de ST tratados con trombolisis los
fenémenos de R sobre T como desencadenantes de arritmias ventriculares precoces durante o
después de la reperfusion, en estudio Holter de 24 horas, sin que se pueda identificar este fendmeno

como factor de riesgo para el desarrollo de TV sostenida *. Previamente, Magarian "*

en un
estudio experimental, era capaz de inducir TV con isquemia transmural en sujetos sin enfermedad
coronaria al hacer un test de hiperventilacion para evaluar el vasospasmo coronario. En otra
publicaciéon mas reciente sobre una serie de pacientes diagnosticados de angina vasospastica, a los
que se les hacia un estudio Holter de 24 horas, se vieron anormalidades en la repolarizacion previas

al desarrollo de TV polimorfica, y este fendmeno se relacionaba con aumento del riesgo de muerte
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subita ®®. Bayés de Luna ®” relacioné las arritmias ventriculares con episodios vasospésticos de
mayor duracion, con mayor elevacion del segmento ST durante la angina y con mayor anchura de la

onda R.

En estos trabajos, todos ellos series de casos sobre angina variante, se muestra una relacion
entre la génesis de la arritmia ventricular y la existencia de isquemia miocardica, y en algunos se
demuestra mayor riesgo de muerte subita por arritmias ventriculares en los pacientes que tienen
menor grado de estenosis coronaria >'*, de forma paradojica. Se ha relacionado la muerte stibita
por arritmias ventriculares con un aumento de la vulnerabilidad ventricular, agravada por los

. . Lo 98
eplSOleS Vasospastlcos ( ).

Las publicaciones sobre arritmias ventriculares en el SCA, y no solo en angina variante o
vasospastica son escasas. Tan solo el trabajo de Al-Khatib et al "*” trata la aparicién de arritmias
ventriculares en el seno de los SCASEST, aunque no particularmente en la Al, y concluye que la
aparicion de éstas en pacientes con SCASEST, esta asociada al incremento de la mortalidad a los 30
dias (OR 23,2 para la FV y OR 7,6 para la TV) y a los seis meses (OR 14,8 para la FV y OR 5,0
para la TV), y se asocia a determinados factores de riesgo, como la historia de HTA, EPOC, IAM
previo y cambios eléctricos en el segmento ST al ingreso. No obstante, no ha sido adecuadamente
estudiada la aparicion de arritmias en la Al, desconociéndose los factores asociados a su aparicion,

la mortalidad asociada y si estos enfermos requieren mas tiempo de estancia en UCI/UCC.

3.1.- FACTORES ASOCIADOS A LA TAQUICARDIA VENTRICULAR
SOSTENIDA EN LA ANGINA INESTABLE

En nuestro estudio, los grupos de edad mas relacionados con el desarrollo de TV sostenida
fueron los pacientes afiosos. La media de edad en el estudio de Al-Khatib '** para la presentacion
de TV sostenida fue de 67 afios, siendo estos pacientes significativamente mayores que los que no
presentaban arritmias ventriculares, igual que en nuestro estudio. En una publicacion sobre el
registro ARIAM se encuentra que la mortalidad en los pacientes con diagnostico de IAM es mayor
en los grupos de edad mas avanzada, siendo la edad una variable predictora independiente para la
mortalidad, del mismo modo que en nuestros datos ®?. Aunque en este estudio no se evaluan las
arritmias asociadas, si se observa una mayor frecuencia de complicaciones del IAM en los grupos

de mas edad, y también mas comorbilidad y un peor manejo clinico, ya que encuentran la edad
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como variable asociada a menor tasa de trombolisis en le IAM. En otra publicacion del mismo
grupo en que se estudia la FV en pacientes con IAM también encuentran la edad como variable
asociada de forma independiente al desarrollo de FV, entre otras (149 A la luz de estos datos, la
asociacion en nuestro estudio de la TV sostenida con los grupos de edad mas avanzada puede
deberse a que presentan mas comorbilidades, probablemente con mas isquemia y mas disfuncion

ventricular, y a que reciban un tratamiento mas conservador que los grupos de edad mas jovenes.

No hemos encontrado asociada la TV sostenida con una estratificacion de riesgo elevada, en
cuanto al TIMI o el APACHE II, y teniendo en cuenta que las actuales guias de actuacion en Al
consideran las arritmias ventriculares complicando una Al como de elevado riesgo, recomendando
en ellos estrategias de reperfusion precoces, es plausible que en este grupo de pacientes se haya

realizado una incorrecta estratificacion de riesgo.

La clase de Killip y Kimball, es decir, la gravedad de los pacientes al ingreso, se encontrd
asociada de forma lineal al desarrollo de TV sostenida. Esto es similar a lo encontrado en el estudio
SPRINT ", donde la clase de Killip y Kimball se encontré asociada a arritmias ventriculares y
BAVAG, entre otras complicaciones del [AM, conforme aumentaba la clasificacion de 1 a 4, y de la
misma forma la mortalidad a los 7 y 30 dias y al afio se correlaciona con la clase de Killip y
Kimball. A diferencia del SPRINT, que incluye a pacientes con SCACEST, nuestra poblacion se
limita a pacientes con Al, pero la comparacion en pacientes con SCA es razonable. La clasificacion
de Killip y Kimball !'**” es un indicador fiable del grado de disfuncién ventricular que presentan
los pacientes a su ingreso hospitalario, por lo que nuestros hallazgos implicarian que la TV
sostenida se produce con mas frecuencia en pacientes con insuficiencia cardiaca, pudiendo ser ésta
el origen de la TV. Ademads, podemos pensar que si el desarrollo de TV sostenida se asocia a una
mayor clase de Killip y Kimball, la mejoria de ésta, que podria estar relacionada con la mejoria de
la funcion ventricular se asociaria a una disminucion del riesgo de padecer una TV sostenida. La
asociacion encontrada con el uso de inotropos y de diuréticos apoya la teoria de una mayor
disfuncion ventricular en este subgrupo. Otros datos que apoyan esta teoria son que la realizacion de
ecocardiografia en los pacientes con TV sostenida fue significativamente mayor, y hubo mas
coronariografias en los casos con TV sostenida, e incluso se implantaron mas catéteres de arteria
pulmonar. Todo ello habla a favor de la presencia de disfunciéon ventricular asociada a la aparicion

de TV sostenida.
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Los factores de riesgo coronarios clasicos no se han encontrado asociados con la TV
sostenida en nuestros pacientes, pero si con la existencia de IAM previo. Pasceri et al *”
evidencian que la existencia de un precondicionamiento miocdrdico por isquemia transitoria

(98 observan este

induce protecciébn frente a las arritmias ventriculares. Wu et al
precondicionamiento isquémico protector de arritmias en pacientes con Al reciente que se someten
a cirugia de revascularizaciéon coronaria, teniendo éstos menos arritmias y presentando menor
tiempo de VM postcirugia y de estancia en la UCI, justamente lo contrario de lo resefiado
previamente, a proposito de la angina variante en los estudios de Mac Alpin et al *, en que
encontraban un riesgo aumentado de muerte subita por arritmias en los pacientes con menor grado

. . yos ’ . r. (99
de estenosis coronaria, de forma paradodjica, aunque si es consistente con Bayés @

, que relaciona
los episodios arritmicos con una mayor elevacion del segmento ST y mayor duracion del episodio
vasospastico. Nosotros no hemos encontrado la TV sostenida asociada significativamente a la
angina previa pero si al IJAM previo, lo cual es concordante con la teoria del precondicionamiento
isquémico. Es posible que nuestros pacientes con Al que se complican con TV sostenida hayan
presentado menos angina previa que les haya producido precondicionamiento isquémico protector
de arritmias. Sin embargo, la asociacion de la TV sostenida con IAM previo apunta de nuevo a la

posible relacion de la TV sostenida con la disfuncion ventricular, mas que con la propia isquemia

miocardica, en los pacientes con Al

En nuestra muestra hay una asociacion significativa de la TV sostenida con el uso de
farmacos antiarritmicos, incluido el magnesio. Puede ser que algunas de estas TV sostenidas sean
en realidad Torsade de Points, cuyo tratamiento es el magnesio. No obstante, y a pesar de que el
magnesio juega un importante papel en la prevenciéon de las arritmias, actualmente no se
recomienda su uso en el SCA, ya que se han publicado resultados poco alentadores cuando se usa
en la fase aguda del IAM tras la terapia de reperfusion '**'**'"9 La TV sostenida se asocid en el
analisis univariante con el uso de antiagregantes, inotropicos, etc, sugiriendo a una mayor gravedad
de estos pacientes, pero estas diferencias no permanecieron en el analisis multivariante. Esto
significa que los pacientes con TV sostenida no se ajustan mas a las guias terapéuticas que los que
no la presentan, a pesar de que éstos parecen constituir un subgrupo de alto riesgo, como estamos
viendo. En cambio, si hemos observado una asociacion independiente con la realizacion de
ergometria y de coronariografia en estos pacientes, lo que se correlacionaria mas con la teoria de la
isquemia miocardica como génesis de esta arritmia, aunque también puede deberse a la percepcion

por parte de los clinicos de una mayor gravedad en estos pacientes.
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Las complicaciones asociadas a la TV sostenida en la Al fueron muchas y graves, pero sélo
el shock cardiogénico y la evolucion hacia IAM, permanecen asociadas de forma independiente a la
TV sostenida en el multivariante, lo que también apoya la teoria de la gravedad de la propia

isquemia coronaria como posible origen de la TV sostenida.

El resto de complicaciones (sepsis, hematomas, encefalopatia anoxica, hemotérax o
neumotdrax) se pueden considerar derivadas de la mayor gravedad de estos pacientes, al estar
sometidos a mas procedimientos diagndsticos y terapéuticos. La mayor necesidad de RCP, VM o
cardioversion eléctrica en los pacientes con TV sostenida se puede considerar una consecuencia de

la propia naturaleza de la TV sostenida.

La TV sostenida se asocia de forma significativa, en el andlisis univariante, a una mayor
mortalidad intraUCI en nuestra poblacion de Al, de forma similar a los escasos estudios publicados
en SCASEST ", y también con estudios en IAM con elevacién del segmento ST "**. Esta
asociaciéon no permanece en el estudio multivariante, lo que puede ser explicado porque la
mortalidad en estos pacientes sea mediada por la mayor gravedad al ingreso, mayor disfuncion

ventricular, y mas comorbilidad y no por la propia arritmia.

También los pacientes con TV sostenida tienen una mayor estancia media en UCI en el
analisis univariante, aunque no permanece asociada de forma independiente en el multivariante. De
nuevo esto es atribuible a factores confundentes como la mayor gravedad de estos pacientes, mayor

edad, asociacion a otras arritmias, mas complicaciones, etc.

En el andlisis multivariante se identifican como factores predictores independientes de TV
sostenida el shock cardiogénico, la presencia de TV en salvas, y la interaccion entre la edad y la
existencia de IAM previo. Estos factores se relacionan con pacientes con isquemia mas extensa y
con mayor comorbilidad, es decir, pacientes con mayor severidad. La existencia de IAM previo se

contempla también en el estudio de Al-Khatib et al *?

, en pacientes con SCASEST como predictor
independiente de TV sostenida. Asi, en nuestro estudio, los factores predictores de TV sostenida
son precisamente aquellos relacionados con la existencia de disfuncion ventricular izquierda, por lo

que ¢ésta podria estar relacionada con el desarrollo de TV sostenida en nuestra poblacion de Al.

Se sabe que la TV sostenida y la FV, cuando se producen sobre un IAMEST, modifican su

(197,145)

prondstico, y representan por tanto una subpoblacion de mayor riesgo . También se ha

Tesis Doctoral 228




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

observado un incremento de la mortalidad a los 30 dias y a los 6 meses en los pacientes con

SCASEST que cursan con esta complicaciéon *”

, sin embargo, actualmente no existen suficientes
estudios que analicen la existencia de estas arritmias como complicacion del SCA, en especial el
SCASEST y la Al, asi como los factores que quedan asociados a su desarrollo y si esta
complicacién lleva implicito un empeoramiento pronostico. Aunque se conoce la asociacion entre la
isquemia miocardica y el desarrollo de arritmias ventriculares, en nuestra poblacion de Al la TV
sostenida parece estar mas asociada a disfuncion ventricular izquierda. Si extrapolamos los datos
obtenidos en nuestro estudio podriamos considerar la TV sostenida en la Al como factor de riesgo

en la estratificacion de estos pacientes para seleccionar en ellos estrategias de revascularizacion mas

agresivas.

3.2.- FACTORES ASOCIADOS A LA FIBRILACION VENTRICULAR
EN LA ANGINA INESTABLE

No hemos encontrado diferencias en la edad, ni en el tipo de angina, pero si una asociacion
significativa al sexo masculino, de la misma manera que Al-Khatib et al en pacientes con
SCASEST ", sin embargo, en publicaciones sobre la base de datos del ARIAM, no se encontraron

diferencias en cuanto al sexo en la presentacion de FV en el IAM con elevaciéon del ST !+

,yen
otro estudio en pacientes coronarios sometidos a cirugia extracorporea la aparicion de arritmias
ventriculares se ha visto asociada al sexo femenino de forma independiente, al contrario que en

(%) Estas diferencias podrian ser atribuibles a las diferentes poblaciones

nuestros pacientes
estudiadas (pacientes con IAM, con Al en nuestro estudio, o sometidos a cirugia de

revascularizacion en el estudio de Ascione).

A igual que en el SPRINT "7, los pacientes con Al y FV de nuestro estudio presentan
mayor gravedad al ingreso, asociandose a una puntuacion TIMI mayor de 3, y a una clase de Killip

y Kimball 2 o superior.

Hemos encontrado asociada significativamente la FV en la Al a la angina previa, y no al
IAM previo, a diferencia de lo encontrado en la TV sostenida. Este hecho es justo lo contrario de la
teoria del precondicionamiento isquémico, hallado en los trabajos de Pasceri "*” o de Wu "*® en
que la angina previa parecia actuar como protector de arritmias ventriculares. Nuestra poblacion de

Al no parece presentar ese precondicionamiento, en cuanto a la presentacion de FV, aunque si en la
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TV sostenida. Las diferencias con el estudio de Pasceri pueden ser debidas a que su poblacion
estaba sometida a mas ICP, y consecuentemente a menor hibernacién miocardica que en nuestra
muestra. La hibernacion en el miocardio isquémico puede causar inervacion simpatica no
homogénea causante, en estudios experimentales, de arritmias ventriculares y muerte stibita .
Curiosamente, la FV no se asocia al IAM previo, como podria esperarse como consecuencia de la

cicatriz postinfarto.

En cuanto a las técmicas de revascularizacion hemos de decir que aunque hemos
encontrado asociada la FV a la realizacion de angioplastia primaria en el andlisis univariante, el
niumero de ACTP primaria es muy escaso tanto en los pacientes con FV como en los que no la
presentan, y por supuesto, no permanece asociada de forma independiente. Asi, vemos que la
realizacion de procedimientos de revascularizacion en nuestra poblacion de Al es escaso de forma
global, teniendo en cuenta que en las actuales guias de la Sociedad Europea de Cardiologia para el
intervencionismo coronario se consideran los pacientes con Al que presentan arritmias ventriculares
graves como de alto riesgo de muerte o de evolucion hacia infarto, por lo que se recomienda en
ellos la realizacion de ICP precoz “”. La explicacién a este hecho, al menos en parte, es que
nuestra muestra incluye pacientes desde 1996 en que no se contemplaban estas guias, publicadas en
2005. No obstante, la consideracion de la Al complicada con arritmias ventriculares como de

elevado riesgo deberia ser tenida en cuenta a la hora de plantear una revascularizacion precoz.

La FV se asocia a la realizacion de pruebas diagnosticas (ecocardiografia, ergometria y
coronariografia diagnostica) durante su estancia en UCI/UCC. Esto habla a favor de la
consideracion de los pacientes con Al y FV como de riesgo elevado por parte de los clinicos. La
realizacion de ergometria en pacientes que aun estan en UCI/UCC es un hecho poco frecuente en la
actualidad. Probablemente sea debido a que se trata de un grupo de pacientes, con diagnostico de Al
en los que, sobre todo en los primeros afios de recogida de datos, podia ser un modo de

estratificacion de riesgo.

Las complicaciones graves cardiacas y extracardiacas, asi como la necesidad de técnicas
especiales en UCI, se han encontrado asociadas a la FV en el analisis univariante, lo cual traduce la

mayor gravedad de estos pacientes.

Las variables que hemos encontrado asociadas de forma independiente al desarrollo de FV

en la Al en el andlisis multivariante son ¢l sexo masculino, la clase de Killip y Kimball y la
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asociacion con BAVAG. El sexo femenino aparece como protector de FV, de modo similar al
estudio de Al-Khatib et al "*. La asociacién de la FV con el BAVAG en el contexto de la Al ha
sido descrita recientemente en una publicacion del ARIAM sobre BAV de alto grado en la AT **Y.
También fue descrita previamente sobre el ARIAM en enfermos con IAM con elevacion del ST,
aunque no de forma independiente “*?. Tanto la FV como el BAVAG pueden ser debidos a la
isquemia miocardica extensa o persistente, y su asociacion parece relacionarse con la coexistencia
de comorbilidades o con la gravedad de la isquemia miocérdica. La FV se ha asociado en el analisis
univariante con otras arritmias, como ya habiamos encontrado en la TV sostenida, particularmente
con TV sostenida y en salvas, taquiarritmias supraventriculares, BAVAG y con FV primaria y
secundaria. La asociacion con TV sostenida es un hecho conocido, de forma que en muchos
estudios se habla genéricamente de arritmias ventriculares **'*>. Sin embargo, la asociacion con
TSV paroxistica y con BAVAG no esta bien estudiada. Concretamente la asociacion de la TV con
FA precedente, fuera del contexto del SCA, se ha publicado en una serie de 8 casos, encontrando
siempre asociada una disfuncidon ventricular al menos moderada, con una fraccion de eyeccion
ventricular izquierda en torno al 40% V. De esta forma, la aparicién de arritmias no ventriculares

y su asociacion con arritmias ventriculares podria estar asociada a disfuncion ventricular.

La FV se comporta como variable independiente asociada a la mortalidad y a una mayor
estancia media en UCI/UCC en nuestra poblacion de pacientes con Al, a diferencia de la TV
sostenida. Dadas las caracteristicas de nuestro estudio, no podemos afirmar cudl seria la estancia
media ideal de los pacientes con Al en la UCI/UCC, pero la asociacion de la FV con un mayor
tiempo de estancia habla de pacientes con una mayor gravedad y que consumen mas recursos.
Podemos decir que los pacientes con Al que presentan FV en nuestra poblacion pueden representar
un subgrupo de alto riesgo y de mal prondstico. La identificacion de estos enfermos como
subpoblacion de riesgo elevado podria favorecer en ellos estrategias de reperfusion mas agresivas

que mejoraran su pronostico y disminuyera la estancia media y el consumo de recursos.

3.3.- FACTORES ASOCIADOS AL BLOQUEO AURICULO-
VENTRICULAR DE ALTO GRADO EN LA ANGINA INESTABLE

El BAVAG en la Al aparece en nuestro estudio en el doble de los pacientes que
presentaron FV. La escasa bibliografia en cuanto a arritmias en la Al se centra sobre todo en

arritmias ventriculares, como hemos apuntado previamente. El BAVAG en el IAMEST se
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relaciona con un aumento de la mortalidad y del tiempo de estancia en UCI, pudiendo ser generado
por la existencia de una gran cantidad de tejido isquémico "*®. Es una complicacion conocida del
IAM, con una frecuencia entre el 2 y el 30%, estando asociado con la edad, la localizacion y tamafio

del infarto, el género y la presencia de diabetes ©+29%20%20%

Nosotros hemos encontrado el BAVAG asociado con la edad. En datos del registro
ARIAM, en pacientes con IAM que presentan BAVAG, también se observa una asociacion con
mayor edad "°?. La explicacion a este hecho, al igual que en el caso de la TV sostenida, podemos
hallarla en que los pacientes con mas edad tienen también mayor comorbilidad y probablemente

también mayor cantidad de isquemia, favoreciendo el desarrollo de BAVAG.

No hemos hallado diferencias en cuanto al sexo, pero si en cuanto al fipo de angina, siendo
la angina variante la que mas se asocia a BAVAG, seguida de la angina postinfarto y de la angina
prolongada. La aparicion de BAVAG en la angina variante de forma esporadica esta descrita en la
literatura ®*2°”. Esto puede ser debido a que los tipos de angina mas grave se asocien a mas

isquemia, de forma que la isquemia podria ser responsable del desarrollo de BAVAG.

También hay una fuerte asociacion con la clase de Killip y Kimball, como en las demas
arritmias estudiadas. En el estudio SPRINT también se describe asociado el BAVAG con la
clasificacion creciente de Killip y Kimball en pacientes con IAM 7. Este hecho también apoya la
teoria del desarrollo de BAVAG en pacientes con mayor gravedad al ingreso y en este caso en

posible relacion a la disfuncién ventricular.

Los antecedentes isquémicos como angina o IAM previos se asocian a BAVAG en la Al
Esta asociacion podria indicar una relacion con la disfuncion ventricular, aunque la asociacion con
angina previa habla mas a favor de la relacion de este tipo de arritmia con la isquemia miocardica
como origen de ésta. Sin embargo, estaria en contra de la teoria del precondicionamiento isquémico,
de forma que la isquemia previa no actuaria como protector frente al BAVAG. El
precondicionamiento isquémico protector de arritmias se ha estudiado en relacién con arritmias
ventriculares y no con BAVAG, ya que la fisiopatologia del BAVAG en este contexto puede ser
diferente a la de las arritmias ventriculares, mas en relacion con la isquemia y la viabilidad
miocardica. Existe ademds la posibilidad de errores diagndsticos, es decir, haber incluido en la
muestra pacientes con BAVAG de origen degenerativo y no isquémico, al tener marcadores de

lesion miocardica normales, sobre todo cuando aun no existia la posibilidad de determinar

Tesis Doctoral 232




Maria Dolores Pola Gallego de Guzmdn.

troponina. Pensamos que ese posible error, aunque posible, debe ser minimo y no significativo

estadisticamente debido a la gran potencia de la muestra.

Es importante llamar la atencion sobre el hecho de que los pacientes con BAVAG en la Al
se asocien al desarrollo de otras arritmias, como TV sostenida, FV, TCIV agudo y TS persistente,
asociadas a mas mortalidad. La asociacidn con otras arritmias es un hecho constante en cada una de
las arritmias que estamos estudiando, y puede estar en relaciéon con la mayor isquemia en estos
pacientes, y con su mayor gravedad. Ademas, puede contribuir a la mayor mortalidad como
consecuencia de la mortalidad asociada a otras arritmias, por la pérdida de la contribucion auricular
al gasto cardiaco, en el caso de las TSV paroxisticas y por la asociacion con disfuncion ventricular,

como en los TCIV.

Es especialmente preocupante la infrautilizacion de los procedimientos diagnostico-
terapéuticos y de los procedimientos de revascularizacion entre los pacientes con Al que presentan

BAVAG en nuestro estudio, con cifras inferiores a otros estudios de nuestro medio como el PEPA

3,21 (208)

o el Euro Heart Survey , ¥ que no se aproxima a las actuales recomendaciones '”. No
obstante, hay que recordar que nuestra poblacion es unicamente de Al y no de SCASEST, como en
los estudios mencionados. Las actuales recomendaciones para la realizacion de ICP en SCASEST

aconsejan ésta en pacientes con Al y arritmias ventriculares graves **”

, pero no contemplan la
indicacion en el caso de BAVAG. Nosotros proponemos el subgrupo de pacientes con Al y

BAVAG como de elevado riesgo para ser tenido en cuenta en cuanto a la realizacién de ICP precoz.

El BAVAG en nuestra poblacién de Al se asocia a complicaciones como angina refractaria,
IAM, shock, procesos infecciosos o encefalopatia andxica, lo cual habla de pacientes con mayor
gravedad. Logicamente estos pacientes requirieron mas técnicas especiales en UCIL. Un hallazgo
interesante es el hecho de que, aunque esta arritmia se asocie a mas implante de marcapasos, sobre
todo MPP, el nimero total de éstos estd muy por debajo del nimero de BAVAG. Probablemente
muchos de estos bloqueos son de escasa duracion con lo que no se les somete a implante de MPP, o
quizé se trate de una mala practica clinica. La indicacion de MP definitivos en estos pacientes es
muy baja y no estadisticamente superior a los no bloqueados. Esto podria implicar que la mayoria

de estos bloqueos son transitorios y debidos a la isquemia miocardica.

Las variables que se asocian de forma independiente al desarrollo de BAVAG en la Al en el

andlisis multivariante son la clase de Killip y Kimball, y 1a asociacion con TCIV agudo o con TV
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sostenida o FV. La asociacion independiente con la clase de Killip y Kimball implica que se trata
de pacientes con mayor gravedad al ingreso (y mayor disfuncioén ventricular), y la asociaciéon con
TCIV agudo y con arritmias ventriculares puede indicar, por otro lado, un origen isquémico de la

arritmia, pero también en la disfuncion ventricular.

La mortalidad en los pacientes con Al de nuestro estudio estd asociada de forma
independiente al desarrollo de BAVAG, de la misma manera que ocurre en los pacientes de nuestro

registro ARIAM con diagnéstico de IAM 9,

La estancia media prolongada también se asocio de forma independiente al BAVAG en el
analisis multivariante. Como hemos apuntado antes, la estancia media de los pacientes con Al
ingresados en las UCI/UCC no ha sido adecuadamente estudiada, aunque de los datos obtenidos
podria inferirse que una estancia adecuada podria estar en torno a los 2 dias. De acuerdo con esto, la
estancia prolongada se asocia a mas edad, mas morbilidad, mayor clase de Killip y Kimball y mas
complicaciones. Ademads, en el caso del BAVAG la estancia media prolongada conlleva mas
consumo de recursos y mas costes. Es llamativo el hecho de que se implantan mas MPP que
procedimientos de revascularizacion. Quiza la realizacion de ICP de manera rutinaria en estos

pacientes podria suponer una reduccion del tiempo de estancia con un menor consumo de recursos.

En resumen podemos decir que en nuestra muestra, los pacientes con BAVAG complicando
una Al, son pacientes de alto riesgo con mayor mortalidad, mas complicaciones y mas estancia
media en UCI/UCC. Sin embargo, y paraddjicamente, este subgrupo en nuestra poblacion no se
somete a procedimientos de revascularizacion en mayor medida que el resto de los pacientes con

s . . ;. 1
Al, como cabria esperar en enfermos de elevado riesgo. Diversos ensayos clinicos %

(117)

y guias
terapéuticas aconsejan una estrategia invasiva precoz en el SCASEST, aunque es imposible, al
menos por el momento, la realizacion de una estrategia invasiva precoz en todos los pacientes, por
lo que debemos adaptar estas guias a nuestro medio y seleccionar subgrupos de pacientes de
elevado riesgo sobre los que actuar precozmente. Seria importante identificar el subgrupo de
pacientes con Al y BAVAG como de riesgo elevado, para plantear en ellos unas medidas de

revascularizacion mas enérgicas e intentar mejorar su prondstico asi como su estancia hospitalaria.
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3.4.- FACTORES ASOCIADOS A LA TAQUICARDIA SINUSAL
PERSISTENTE EN LA ANGINA INESTABLE

Los grupos de edad mas ancianos, se asociaron significativamente al desarrollo de TS
persistente, de forma similar a lo que ocurre en la TV sostenida y el BAVAG. En diversas
publicaciones sobre el ARIAM también encuentran la TV sostenida y el BAVAG asociado a los

grupos de mayor edad 4>+1%9,

Como ocurre en las demas arritmias estudiadas, hemos encontrado la TS persistente
asociada a la clase de Killip y Kimball. En el estudio SPRINT no se evalua la TS, aunque si
complicaciones mecanicas del IAM que pueden producir TS persistente y que se asocian a mayor
clase de Killip 7. Ademas, en nuestra muestra la TS persistente se asocia a otras arritmias como
BAVAG, FV y TSV, las cuales si se asocian a la clase de Killip y Kimball en el SPRINT. En
cuanto a los factores de riesgo cardiovasculares y los antecedentes isquémicos, la TS persistente
solo se asocia a la diabetes y a la historia previa de IAM. Esto apoya que los pacientes con Al que
presentan TS persistente pueden tener mayor grado de disfuncion ventricular, con mas riesgo de

fallo cardiaco, y muerte, como también se describe en el estudio GRACE (209)

Los pacientes con Al y TS persistente se asociaron a complicaciones como insuficiencia
cardiaca, shock, angina de dificil control, fracaso cardiaco derecho, e hipertension arterial sistémica

severa, también de forma similar al estudio GRACE %1%,

Hemos encontrado asociada la TS persistente a mas realizacion de ecocardiografia durante
su estancia en UCI, pero de nuevo, no a mas realizacién de procedimientos de revascularizacion
coronaria. La mayor realizacion de ecocardiografia puede estar relacionada con la disfuncion
ventricular o como medio para descartar complicaciones mecanicas en estos pacientes. Aun asi la
ecocardiografia en la TS persistente se realiza solo en el 50% de los casos, sin persistir la asociacion
en el analisis multivariante, pudiendo ser atribuido a covariables como la mayor gravedad por

mayor disfuncion ventricular.
Los pacientes con Al y TS persistente se asociaron de forma mas frecuente a realizacion de

técnicas complejas en la UCI, como VM o RCP y a tratamientos médicos como inotropos, IECAs,

betabloqueantes, vasodilatadores, diuréticos y antiarritmicos. Todo ello implica mayor estancia
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hospitalaria y mayor consumo de recursos. Ademas, también apoya la hipdtesis de que la TS

persistente en la Al se puede deber a disfuncion ventricular.

Las variables que permanecen asociadas de forma independiente al desarrollo de TS
persistente en la Al en el andlisis multivariante son la edad, la clase de Killip y Kimball, la
diabetes, el uso de diuréticos, y la mortalidad. La edad y la clase de Killip y Kimball como
variables independientes asociadas a la TS persistente concuerdan con estudios previos como el
SPRINT 7. También es similar a lo encontrado en las arritmias que hemos descrito previamente,
y a lo publicado en estudios sobre la base de datos ARIAM V. El antecedente de diabetes en los
pacientes con Al que desarrollan TS persistente puede, asimismo, identificar pacientes con mayor
comorbilidad, y la asociacion con mas uso de diuréticos puede estar relacionada con insuficiencia

cardiaca en estos pacientes.

La asociacion independiente de la TS persistente en la Al con la mortalidad en nuestro
estudio es un hecho no estudiado previamente e implica una especial gravedad de un trastorno del
ritmo no considerado en si mismo como grave. Ademads, aunque se han excluido pacientes con
fiebre y pericarditis, existe la posibilidad de que la TS persistente se relacione con un subgrupo de
pacientes con Sindrome de Respuesta Inflamatoria Sistémica (SIRS), en relacion a la propia

isquemia miocardica, entendida como una enfermedad inflamatoria sistémica ',

La estancia media de los pacientes con TS persistente y Al fue mayor que los que no
presentaron TS, pero no permanece asociada de forma independiente, probablemente al estar
mediada por factores confundentes tales como mayor edad, comorbilidad, y presumiblemente con
mayor disfuncién ventricular. Otra posible causa que explique este hecho es que al ser pacientes
mas graves pueden tener mas mortalidad inicial al ingreso en la UCI/UCC por lo que su estancia

media estaria acortada.

Asi, podemos decir que los pacientes de nuestro estudio con Al que presentan TS
persistente son un subgrupo de elevado riesgo ya que se asocian de forma independiente a mas
mortalidad y a una mayor gravedad. Son pacientes mas ancianos y probablemente representan un
grupo con mayor disfuncion ventricular. A pesar de ello no se realizan en ellos mas procedimientos
de revascularizacion, ni siquiera mas tratamientos considerados de primera linea en el tratamiento

del SCASEST, segun las actuales guias de tratamiento 7"*'?).
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Asi, podemos proponer la TS persistente en la Al como un marcador de riesgo elevado que
identifique a estos pacientes para disefiar en ellos una estrategia de revascularizacion mas agresiva,

que permita disminuir la mortalidad y el consumo de recursos.

3.5.- FACTORES ASOCIADOS A LA TAQUIARRITMIA
SUPRAVENTRICULAR PAROXISTICA EN LA ANGINA
INESTABLE

La TSV paroxistica fue la arritmia mas frecuente de las estudiadas, y la hemos encontrado
asociada a las mujeres, y a una mayor la edad media de los pacientes. Esto es equiparable a otros
estudios como el MITI 7, donde encontraron que en las mujeres, aun teniendo igual mortalidad
tras ajustar por edad, la poblacion era diferente, con més edad, mas tasa de hipertension arterial y de
insuficiencia cardiaca congestiva. En el GRACE también se han publicado diferencias en el género
en los SCASEST, en cuanto a mayor mortalidad, mas factores de riesgo, y menos procedimientos
de revascularizacion, aunque la mortalidad tampoco fue significativamente mayor tras ajustar por
edad *'V. En otra publicacion del GRACE en la que se estudia el desarrollo de FA de reciente
instauracién o crénica en el SCASEST, la FA es también mas frecuente en el sexo femenino %%,
De la misma manera, en el CRUSADE encuentran que las mujeres con SCASEST son mayores y
presentan mas comorbilidad, como hipertensién y diabetes *'?. Curiosamente, este hecho es justo el
contrario a lo encontrado en la FV en que el pertenecer al sexo femenino se comportaba como

factor protector.

Hemos encontrado criterios de mayor riesgo en los pacientes con TSV paroxistica y Al, con
mayor puntuacion APACHE II en las primeras 24 horas de estancia en UCI/UCC, y mayor
puntuacion en la escala TIMI al ingreso, a diferencia de las arritmias ventriculares. Este hecho es
llamativo puesto que en las guias de actuacion clinica actuales no se contempla la presencia de TSV

en el seno del SCA como de mal prondstico, y si la TV sostenida “'?.

La clase de Killip y Kimball fue, de nuevo, mayor en los pacientes de nuestro estudio que
presentaban TSV paroxistica, del mismo modo que en las demés arritmias estudiadas, y en otros
estudios publicados en pacientes con IAM ’?. Este hecho puede traducir una mayor gravedad en

estos pacientes y una mayor disfuncion ventricular.
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Un dato curioso es que la TSV paroxistica, en nuestra muestra, se asocié6 de forma
significativa a todos los factores de riesgo cardiovascular, incluida la historia familiar de
cardiopatia isquémica, pero no a la diabetes. También se asocid a la existencia de IAM previo y de
angina previa, de forma que la angina previa no parece ejercer un efecto de precondicionamiento
isquémico protector de TSV paroxistica, como en el estudio de Pasceri "*”. Esto puede ser debido a
que la TSV paroxistica, concretamente la FA, estd favorecida por otros factores como la HTA

cronica y la disfuncion ventricular izquierda o la dilatacion de auricula izquierda.

La TSV paroxistica, junto a la TS persistente son las unicas arritmias que se han visto
asociadas a una mayor realizacion de técnicas diagndosticas, concretamente ecocardiografia, aunque
globalmente se realiza en un muy bajo porcentaje de casos (menos del 40%) y, al igual que las
demas, no se asocia a otras técnicas diagndstico-terapéuticas. Una posible causa, igual que en el
caso de la TS persistente, puede hallarse en la mayor tasa de insuficiencia cardiaca en estos
pacientes, realizando mas ecocardiografias en ellos para valorar la funcion ventricular u otras
anomalias estructurales. Es llamativa la asociacion significativa en el analisis univariante a la
revascularizacion mediante angioplastia o stent. La explicacion a este hecho que, aunque es
deseable, no se corresponde con lo que ocurre en las otras arritmias, puede ser la mayor gravedad al
ingreso, segin la puntuacion APACHE II, y TIMI, ademas de presentar una clase de Killip y
Kimball mayor. Aunque hemos visto ya que las arritmias ventriculares también se asociaban a
mayor clase de Killip y Kimball, y sin embargo no se sometian a mas estrategias de
revascularizacion. La asociacion de la TSV paroxistica con el uso de técnicas especiales en 1la UCI
parece estar en relaciéon con la mayor gravedad de estos pacientes y la mayor presentacion de
complicaciones en ellos. En un subestudio del GRACE, con una cohorte de mas de 20.000 pacientes
con SCA, la presentacion de FA de reciente comienzo o cronica en el contexto del SCA se asociaba
a mayor mortalidad y mas complicaciones, pero la FA de reciente comienzo era un predictor

independiente de complicaciones en su estancia hospitalaria *”.

La TSV paroxistica también se asocid significativamente a complicaciones graves y al
desarrollo de otras arritmias, probablemente por la existencia de disfuncion ventricular mas o
menos severa, como se ha publicado en una serie de casos, aunque en pacientes no coronarios *°".
La asociacion entre la TSV y tratamientos como digoxina, betabloqueantes orales, inotropicos y
diuréticos apoya esta teoria. Sin embargo, la asociacidon con farmacos como los calcioantagonistas,

magnesio, anticoagulantes o antiagregantes parece mas relacionada con el propio tratamiento de la
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arritmia. Llama la atencion la asociacion de la TSV paroxistica con el uso de magnesio o
calcioantagonistas en estos pacientes, ya que el magnesio hoy no estd indicado en el manejo del
SCA, y los calcioantagonistas no son de primera eleccion. Ademas, la no asociacion con
tratamientos que se han demostrado efectivos y que se recomiendan en el contexto del SCA como
los hipolipemiantes y los IECAs, traduce el escaso ajuste a las guias de manejo clinico en nuestra
muestra. Dichas guias son de publicacién mas reciente al inicio de nuestro estudio en 1996, lo cual

explica al menos en parte el incorrecto tratamiento al que se ven sometidos estos pacientes.

Los factores que permanecen asociados de forma independiente a la TSV paroxistica en la
Al en el andlisis multivariante son la edad, la clase de Killip y Kimball, la presencia de ACV o
AIT previo, complicaciones como la Insuficiencia cardiaca derecha y el shock, la asociacion
con otras arritmias como la TV en salvas, y el tratamiento con betabloqueantes orales. Los
betabloqueantes se comportan como protectores frente al desarrollo de TSV paroxistica en la Al en
nuestra muestra. Es conocido el efecto cardioprotector de los betabloqueantes en el contexto del
SCA al inhibir los receptores beta-adrenérgicos, pero también por su efecto antiarritmico al prevenir
la accion arritmogénica de la estimulacion adrenérgica, sin accion directa sobre los canales idnicos
del miocito ?'*. Ademas, los betabloqueantes se han demostrado reductores de la mortalidad tras un
IAM y tienen indicacion clase I en SCASEST y en la FA tras un IAM ?'**'3_ En esta arritmia no se
produce una asociacion lineal ascendente con la clase de Killip y Kimball, como en las otras
arritmias estudiadas, sino que estd mas asociada a la clase 3 que a la 2 o la 4, es decir, enfermos con
insuficiencia cardiaca manifiesta, aunque no en shock cardiogénico. La asociacion con la presencia
previa de ACV o AIT podria estar relacionado con un foco emboligeno, por la existencia de FA
paroxistica previa. En diversos estudios se ha visto que la presencia de ACV/AIT previo en el SCA
se comporta como un factor de gravedad, por ejemplo, en el CRUSADE se ha identificado como
uno de los 13 factores posiblemente predictores de cirugia en pacientes con SCASEST ¢'9
También en un subestudio del GRACE, se ha identificado presencia de ACV/AIT previo como un
marcador de gravedad al encontrarse mas frecuentemente en pacientes mayores, a los que de nuevo
y paraddjicamente se les trata con escaso ajuste a las guias terapéuticas ®'”. En el Canadian ACS
Registries (Registro Canadiense de Sindrome Coronario Agudo) también se identifico el AVC/AIT
previo al ingreso como un factor asociado de forma independiente al desarrollo de insuficiencia
cardiaca en los SCASEST “'®. En el mismo estudio, los pacientes que presentaban una clase de
Killip y Kimball 2 6 3, se asociaron a mas uso de betabloqueantes, de forma concordante con
nuestro estudio, aunque no permanecian asociados de forma independiente. En el GRACE se ha

relacionado el desarrollo de ACV en los SCASEST, durante su ingreso hospitalario o
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posteriormente a éste, con el desarrollo en el hospital de FA y con la existencia previa de ACV/AIT,
ademas de otras variables como la necesidad de cirugia de revascularizaciéon coronaria, la edad
avanzada y la elevacion de biomarcadores de lesiéon miocardica. Encontraron que el desarrollo de
ACYV de cualquier tipo estaba asociado de forma independiente con un aumento de la mortalidad
@19 En nuestro trabajo no se evalud la complicacién del SCA con ACV, pero si coincidimos en que
el desarrollo de TSV paroxistica en la Al, que incluye la FA, y la existencia previa de ACV se
asocia a un peor prondstico. La asociacion independiente de la insuficiencia cardiaca derecha y de
shock a la TSV paroxistica en nuestra muestra nos traduce una mayor gravedad de estos pacientes,
asi como la asociacion con TV. El tratamiento con betabloqueantes orales se comporta como
protector ante la TSV paroxistica en nuestros pacientes, de la misma forma que el Registro
Canadiense de SCA “"™, en el que se encontrd un menor uso de betabloqueantes y de

procedimientos de revascularizacion en los enfermos mas graves.

La TSV paroxistica en nuestros pacientes con Al se asocia a una mayor mortalidad y
estancia media, en el analisis univariante, pero s6lo permanece asociada de forma independiente la
estancia media prolongada. La no asociacion con la mortalidad puede ser debida a un sesgo de
inclusion, ya que la TSV paroxistica constituye un “cajon de sastre” que incluye arritmias diferentes
con diverso pronostico, como la FA y el flutter auricular (mas asociados a complicaciones
embolicas) y taquicardia auricular, arritmia auricular rapida, ritmo auricular cadtico, etc. Las

complicaciones asociadas podrian explicar la mayor estancia media.

La TSV paroxistica en la Al se comporta como factor de mal pronoéstico al asociarse a
complicaciones y a mas estancia media. Aunque en estos pacientes parece haber una asociacion con
mas procedimientos de revascularizacion, globalmente en nuestro estudio éstos se realizan poco,
por lo que habria que incidir en que éste es un grupo de pacientes con riesgo especial, asociado a
mas complicaciones, que podria beneficiarse de una estrategia de revascularizacion mas agresiva.
Asi, la TSV paroxistica en la Al podria constituir un marcador de gravedad mas en la estratificacion

de riesgo de los pacientes con SCASEST.
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3.6.- FACTORES ASOCIADOS A LOS TRASTORNOS DE LA
CONDUCCION INTRAVENTRICULAR AGUDOS EN LA ANGINA
INESTABLE

Los TCIV agudos estan descritos en el SCACEST, siendo incluso indicacién para
trombolisis sistémica cuando son el debut de un IAM “°. Hay pocos estudios sobre la presentacion

de los TCIV agudos en el seno de un SCA.

En nuestra muestra los TCIV agudos en la Al se presentaron en los grupos de edad mas

avanzada, de forma similar al estudio de Okmen et al *”

sobre pacientes con Al, en que encontrd
que los defectos de la conduccion intraventricular eran mas frecuentes en pacientes de mayor edad y
en los que habian sido sometidos previamente a cirugia de revascularizacion coronaria. Ademas,
estos pacientes tuvieron mds eventos cardiacos durante su estancia hospitalaria, incluidos
insuficiencia cardiaca y muerte, por lo que, al igual que en nuestro estudio, considera los TCIV
agudos como de riesgo elevado en el contexto de la Al. La incidencia de los TCIV agudos en la
poblacion de Al de Okmen fue del 18%, muy por encima de la nuestra (0,5%). Esta diferencia

puede ser atribuida a pérdidas en nuestro estudio, ya que no estd disefiado especificamente para el

conocimiento de esta arritmia sino que se trata de un registro de cardiopatia isquémica.

Al igual que en las otras arritmias hemos encontrado asociacion de los TCIV agudos con la
clase de Killip y Kimball, con una probabilidad creciente de presentar TCIV agudo conforme
aumenta ésta, esto también concuerda con Okmen, en cuyo estudio encuentra asociacién de los
TCIV agudos en la Al con el desarrollo de insuficiencia cardiaca "*”. Del mismo modo, y en un
estudio poblacional reciente basado en el Framingham, en pacientes sin cardiopatia isquémica
conocida, se ha demostrado asociacion entre el riesgo de insuficiencia cardiaca congestiva y el
ensanchamiento del complejo QRS en el ECG, es decir, con el desarrollo de bloqueo
intraventricular "*®. Los mismos autores demostraron también la asociacién del QRS ensanchado
en pacientes con IAM o historia previa de insuficiencia cardiaca congestiva con el aumento

ecocardiografico del didmetro del ventriculo izquierdo ®2°.

Nuestros pacientes con TCIV agudo en la Al se complican mas que los que no presentan

estos trastornos, presentando con mas probabilidad HTA severa, shock y angina de dificil control, y

ademas precisan mas técnicas especiales en UCI. Todo esto habla de la mayor posibilidad de
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consumo de recursos de los pacientes que presentan TCIV agudos en la Al, concordantemente con
el estudio de Dhingra et al ®*”. El desarrollo de TCIV agudos en el seno de un SCACEST es
conocido. En una reciente publicacion se ha relacionado el desarrollo de bloqueo de rama derecha
agudo en el IAM con elevacion de ST de cara anterior con una mayor mortalidad a los 30 dias,
presentando peor pronostico conforme mayor es la duracion del complejo QRS en el ECG vy, de

nuevo, conforme mas edad tienen los pacientes 2.

En cuanto a los factores de riesgo coronarios o los eventos isquémicos previos, los TCIV
agudos s6lo se han asociado a HTA y a la existencia de IAM previo, apuntando la posibilidad,
como vimos en la TV sostenida, de que el origen de esta arritmia pueda ser debido, mas que a la
isquemia miocardica, a una disfuncion ventricular izquierda. De la misma manera, en los pacientes
con IAM y bloqueo de rama derecha del estudio antes mencionado se comprob6 la asociacion con

mas posibilidad de insuficiencia cardiaca, mayor edad y mas frecuencia de IAM previo **".

La asociacion con otras arritmias son una constante en nuestro trabajo. La fuerte asociacion
con BAVAG puede ser una consecuencia logica de la alteracion del sistema de conduccion,
probablemente secundaria a la isquemia, pero la TS persistente y las TSV paroxisticas parecen estar

mas en relacion con disfuncion ventricular en estos pacientes.

En los tratamientos la asociacion significativa con IECAs, inotrdpicos, diuréticos y
vasodilatadores apoya el origen de este trastorno en la disfuncidén ventricular. La asociaciéon con
técnicas especiales y con las complicaciones en la UCI parece relacionada con la mayor gravedad

de estos pacientes y con un mayor nimero de complicaciones en ellos.

En el andlisis multivariante hemos encontrado dos variables predictoras independientes del
desarrollo de TCIV agudo: los grupos de edad y la TS persistente. La asociacion independiente de
los TCIV agudos con la edad estd en relacion con mayor comorbilidad y sobre todo con mayor
gravedad al ingreso, como ya se apuntaba en el analisis univariante. Son pacientes que ingresan con
una mayor gravedad, se complican mas y consumen madas recursos. La asociacion con la TS
persistente también apoya la teoria de la disfuncion ventricular como origen de los TCIV agudos en

la A, de forma similar a la escasa literatura al respecto *2***".

En nuestro estudio no hemos encontrado asociados de forma independiente los TCIV

agudos a la mortalidad ni a un mayor tiempo de estancia, a diferencia del resto de arritmias
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estudiadas, aunque si a mas morbilidad y complicaciones. Alin asi, también se puede proponer este
subgrupo de pacientes con Al complicada con TCIV agudos como de riesgo elevado, para plantear
en ellos una estrategia de revascularizacion mas enérgica, ya que presentan mas complicaciones y

mayor consumo de recursos.

4.-IMPLICACIONES DEL DESARROLLO DE ARRITMIAS
EN LA ANGINA INESTABLE

Podemos decir que los pacientes de nuestra poblacion con Al que presentan alguna de las
arritmias descritas son pacientes con mayor gravedad al ingreso, mayor edad, mayor mortalidad y
mayor morbilidad. Estan sometidos a mas procedimientos diagndsticos y terapéuticos, a pesar de lo
que no se someten a mas procedimientos de revascularizacion que los que no presentan arritmias.
La mayoria se asocian a un tiempo de estancia prolongado en UCI/UCC, con el consiguiente mayor
consumo de recursos, y a una mayor mortalidad, aunque no todas de forma independiente.
Pensamos que los pacientes con Al complicados con las arritmias que hemos estudiado pueden
constituir un subgrupo de alto riesgo que podria beneficiarse de una estrategia de revascularizacion
mas agresiva, concretamente ICP de forma precoz en las primeras 48 h como preconiza el
TACTICS TIMI 18 "®®. De la misma manera, podrian beneficiarse de una mayor implementacion
de las guias de manejo terapéutico en cuanto al diagndstico (sobre todo mayor realizaciéon de
ecocardiografia, al ser una técnica no invasiva), y al tratamiento (mayor uso de hipolipemiantes,

IECAs, betabloqueantes, etc).

Las arritmias que se asocian independientemente a una mayor mortalidad son la FV, la TS
persistente y el BAVAG, y las que se asocian a mas estancia media son la FV, la TS persistente,
las TSV paroxistica y BAVAG. Asi vemos que podriamos identificar estas arritmias como las mas
graves, concretamente la FV, la TS persistente y el BAVAG, ya que las tres se asocian a mas
mortalidad y a mas estancia media. Esto es interesante ya que, aunque la presentacion de estas
arritmias en la Al es conocida, probablemente no se le ha dado la importancia prondstica que

estamos viendo en este estudio.
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GENESIS DE ARRITMIAS EN EL CONTEXTO DEL SCA.
PRECONDICIONAMIENTO MIOCARDICO

En estudios experimentales se ha evidenciado que las arritmias en modelos de isquemia-
reperfusion, asi como las alteraciones hemodinamicas secundarias, estan mas relacionadas con la

. s : : 222
lesion por reperfusion, que con la isquemia aguda “*2.

Los factores asociados a arritmias tras reperfusion coronaria en el caso de IAM
reperfundido con fibrinolisis o con ICP primaria, han sido evaluados recientemente en un estudio
japonés, en el que se ha visto que la existencia de un “precondicionamiento” miocéardico por angina
previa es un factor protector para las arritmias tras un IAM reperfundido *'¥. El
precondicionamiento miocardico ya se habia evaluado en estudios experimentales previos, y en
pacientes sometidos a cirugia de revascularizacion, como el de Wu et al "*. Este
precondicionamiento miocardico parece estar asociado con descenso de los valores del intervalo QT
corregido (QTc) en pacientes con IAMSEST %, Okishige observa un decremento gradual en la
dispersion del QTc provocado por las sucesivas oclusiones coronarias durante la realizacion de
angioplastia en humanos, debido al precondicionamiento miocardico que éstas suponen %,
Ademas, se ha publicado que el precondicionamiento por angina preinfarto disminuye los

M (225226)

potenciales de accion tardios tras la trombolisis y disminuye el tamafio de 1A ,y enun

modelo animal se ha demostrado que un corto periodo de precondicionamiento con isquemia y

@27 por

reperfusion disminuye las arritmias post-reperfusion en posteriores episodios isquémicos
tanto, parece demostrado que el precondicionamiento isquémico protege contra la isquemia y contra

las arritmias por reperfusion en humanos y en estudios experimentales.

Otro hecho invocado como generador de arritmias en el contexto del SCA es la actividad

vagal exacerbada, como prueba Babai **

, que demuestra en un estudio experimental que el efecto
antiarritmico del precondicionamiento miocardico isquémico se inhibe por el efecto de la atropina,
es decir, el mecanismo antiarritmico de la isquemia previa seria por aumento de la influencia vagal

por modificacién de los receptores autonomicos cardiacos.
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LAS ARRITMIAS EN NUESTRA POBLACION DE ANGINA
INESTABLE

En nuestro estudio se ha asociado la existencia de angina previa en la Al con FV, BAVAG
y TSV paroxistica. En estas arritmias la angina previa no parece actuar como precondicionamiento
protector de arritmias, sino al contrario, se asocia de forma significativa, aunque no independiente

al desarrollo de dichas arritmias. Esto es discordante con el trabajo de Pasceri "*”

, en el que se
demuestra que la angina previa en casos de angina variante se comporta como protectora por
precondicionamiento isquémico frente a las arritmias ventriculares inducidas por isquemia. Nuestro
estudio esta hecho sobre la base de datos del ARIAM, en pacientes con el diagnostico de Al, no
sobre angina variante, lo cual puede explicar en parte los hallazgos discordantes. Ademas Pasceri
evalua las arritmias ventriculares y no otro tipo de arritmias como BAVAG o TSV paroxistica cuyo
desencadenante puede no ser solo la isquemia, sino la disfuncion ventricular, tal como apuntan
nuestros hallazgos. El estudio de Wu et al. sobre pacientes con revascularizacion quirtirgica también
demuestra un precondicionamiento isquémico protector de arritmias, condicionando ademas menos
estancia en UCI y menor tiempo de ventilacion mecanica "*¥. Nuestros pacientes, a diferencia de
los de Wu, no son quirurgicos lo que podria explicar los diferentes hallazgos. No s6lo la diferencia
de poblacién podria explicar la discordancia de nuestros hallazgos con estos estudios, sino otros
factores como la escasa realizacion de ICP en nuestra muestra o la asociaciéon, como hemos visto

previamente, con mayor gravedad al ingreso (Clase de Killip y Kimball), mayor comorbilidad, mas

edad, y probablemente mayor disfuncion ventricular.

En la TV sostenida, el BAVAG, la TS persistente y los TCIV agudos, existe asociacion con
la existencia de IAM previo. Este hecho parece relacionarse mas con la dilatacion ventricular y la
insuficiencia cardiaca previa como desencadenante de las arritmias. En el caso de BAVAG y de las
TSV paroxistica, hay asociacion con ambos hechos, la angina y el IAM previos. En ellos de nuevo
la existencia de angina previa no parece actuar como precondicionamiento isquémico protector, y si

como inductor de arritmias.

La explicacion a esta discordancia con la bibliografia al respecto puede hallarse en que
nuestros pacientes no presentan IAM como en la mayoria de los estudios expuestos sino Al, en la
cual, probablemente los mecanismos proarritmogénicos no sean los mismos, particularmente la

lesion por reperfusion, que esta descrita tras un IAM y no tras una AI #'. Ademés, las arritmias por
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reperfusion que se estudian tanto de forma experimental como en estudios en humanos, se refieren a
arritmias ventriculares, y no a otras como las que incluimos en nuestro trabajo, en las cuales, el

mecanismo fisiopatologico puede que no responda a la lesion por reperfusion.

En el caso del BAVAG, la arritmogenia parece estar mas relacionada con la propia
isquemia miocardica, mejorando tras la reperfusion en el caso de IAM. En los TCIV agudos o en la
TSV paroxistica, la génesis de la arritmia probablemente se relaciona mdas con la existencia de

disfuncion ventricular.

La aparicion de arritmias en el seno de un IAM es un hecho conocido, siendo una causa
frecuente de mortalidad en el IAMEST e implicando por ello un peor pronéstico '*¥. En el caso de
SCASEST y concretamente de Al, el desarrollo de arritmias estd menos estudiado. Se estima que
las arritmias ventriculares en el SCASEST constituyen un 2%, y se ha demostrado recientemente
que implican un peor prondstico ya que aumentan la mortalidad "*”. Nosotros hemos encontrado
que las arritmias en la Al suponen un 8% de los enfermos diagnosticados de Al, siendo la mas
frecuente la TSV paroxistica. Ademds, empeoran el prondstico vital y aumentan el tiempo de

estancia hospitalario, representando un subgrupo de alto riesgo.

5.- LIMITACIONES Y VENTAJAS DEL ESTUDIO

La principal limitacion de este trabajo se encuentra en su caracter observacional
retrospectivo, a partir de los datos de un registro hospitalario, no pudiéndose establecer una relacion
causa-efecto. El ARIAM no fue disefiado para evaluar los objetivos planteados en el presente
trabajo, pudiendo faltar exhaustividad en algunas variables, con la consecuente pérdida de variables
especificas. No es un registro completamente continuo, perdiéndose casos de Al. Otra limitacion es
que la evolucion y seguimiento de pacientes queda limitada al tiempo de estancia en UCI/UCC, sin
seguimiento tras el traslado a planta ni después del alta hospitalaria, no pudiendo aportar por tanto
datos de mortalidad oculta y mortalidad al mes y al afio. No todos los pacientes con Al ingresan en
UCI/UCC, pudiendo haber un sesgo de seleccion. Ademas, hay que destacar que desde el afio 1996
ha habido una evolucion importante en la CI en lo que se refiere a recomendaciones terapéuticas.
Otra limitacion importante es la variabilidad en el manejo en los diferentes hospitales, al ser un
estudio multicéntrico, y en las definiciones del IAM y SCA a lo largo de los afios. Este estudio

comienza a incluir pacientes desde 1996, pudiéndose haber determinado s6lo CK, como
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biomarcador de lesion miocardica, y no ¢Tnl o T, (pudiendo estar ésta elevada), con lo que pueden
haberse incluido pacientes con diagnostico de Al que en realidad fuesen SCASEST. No obstante, en
los ultimos afios, en los que se conoce el valor de las troponinas, la frecuencia de ingresos es la
misma y la mortalidad semejante a la de afios anteriores, probablemente debido a que la poblacién
es similar a lo largo de los diferentes afios ®* **. Otras limitaciones en nuestro trabajo se pueden
deber a errores diagnosticos, por ejemplo la inclusién como Al de pacientes con clinica idéntica y
arritmias ventriculares, que presentan coronarias normales, como en el caso del Sindrome de Tako-

230,231 , . <7 . <y . ;g
Tsubo ***", o de IAM precoces, atn sin elevacion de biomarcadores de lesion miocardica.

Como ventajas de nuestro estudio debemos senalar las derivadas del analisis de un registro.
A diferencia de los ensayos clinicos, mas enfocados a la investigacion de la eficacia de
determinadas intervenciones en condiciones “ideales”, los registros estan orientados a medir la
efectividad de dichas intervenciones, es decir, la practica clinica habitual. Se han desestimado los
todos los casos en los que habia pérdida de datos, perdiendo nimero de pacientes incluidos en la
muestra, pero mejorando la potencia de ésta. También se han excluido los pacientes que ain
manteniendo al alta el diagnostico de Al se habian tratado con fibrinoliticos, para evitar la
posibilidad de IAM abortado o errores diagnosticos y aumentar asi la potencia de la muestra. Otra
ventaja importante es la realizacion del presente trabajo sobre la base de datos ARIAM, que

constituye el mayor registro de pacientes con CI aguda en nuestro pais.

Nuestro trabajo es el primer estudio que evalua el desarrollo de diferentes arritmias sobre el
registro hospitalario de una poblacion con Al Se han publicado recientemente otros sobre el
desarrollo de FV o de BAV en el IAM "**°% ¢ sobre la aparicion de arritmias ventriculares en el
SCASEST "*, pero no sobre diferentes arritmias en la AI. La gran cantidad de pacientes incluidos,
mas de 14.000, no esta igualada por ningun registro nacional de cardiopatia isquémica y menos aun
de Al y es superior al de muchos registros internacionales 7>'"*'%) También cabe destacar la
continuidad en el tiempo, habiéndose iniciado en 1996 y continuando hasta la actualidad, con lo que
refleja la actividad asistencial habitual y los cambios que se hayan producido en ésta en los afios en
los que lleva en marcha el registro ARIAM. Nuestro trabajo representa a una poblacion no
seleccionada, al tratarse de los pacientes que ingresan en las UCI/UCC de la mayoria de los
hospitales publicos y privados de nuestro pais y que estan adscritos al ARTAM. Por todo ello, la
lectura de los resultados obtenidos en el presente manuscrito debe realizarse con precaucion. No
obstante, la alta representatividad de nuestra muestra podria sugerirnos una aproximacion muy

avanzada a la realidad de nuestro medio sobre la Al
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6.- APLICABILIDAD CLINICA

Como hemos visto en nuestros pacientes con Al la aparicion de arritmias va asociada a una
mayor mortalidad, excepto en el caso de los TCIV agudos, y a un aumento de la morbilidad, de
tiempo de estancia en UCI/UCC y de consumo de recursos en ésta. Sin embargo, estos pacientes no
se han visto asociados a estrategias mas agresivas de reperfusion ya que no han sido identificados
como pacientes de riesgo elevado. Tan sélo en los casos de TSV paroxistica parece haber una
asociacion con mas coronariografias durante su estancia en la UCI/UCC, y alin en estos casos la

realizacion global de ICP en la Al ha sido escasa.

Parece poco posible la realizacion de ICP a todos los pacientes con Al de alto riesgo como
se recomienda en las distintas guias terapéuticas (‘*''”, hecho que por ahora no ha sido posible ni
siquiera en Estados Unidos "**. Por ello probablemente seria interesante seleccionar grupos de alto
riesgo en los que si se realicen ICP de forma precoz, para ello se utilizan escalas que como la
puntuacion TIMI ®® predicen mortalidad con datos obtenidos al ingreso a pie de cama. No obstante,
y ademas de la puntuacion TIMI, la presencia de arritmias en la Al podria servir, por si sola, para
seleccionar pacientes con mal pronostico y plantearse una revascularizacion inmediata. En las guias
de actuacion de la ESC para el manejo de la Al'y el SCASEST publicadas en 2005, la presencia de
arritmias ventriculares, TV o FV, se considera indicacion para la realizacion de ICP en menos de 48

horas %0

, al considerarlos pacientes de alto riesgo, indicacién que no estaba recogida en guias de
actuacion previas ''”. Nosotros proponemos ademés la inclusiéon como grupo de riesgo a los
pacientes con Al que presentan BAVAG, TSV paroxistica, TS persistente y TCIV agudos, ya que
hemos demostrado que, en nuestra poblacion, presentan mayor mortalidad de forma independiente o
mediada por su especial gravedad (mayor clase de Killip y Kimball), y mas consumo de recursos en
UCI/UCC. En el caso de la TS persistente, que podria considerarse en si misma como de escaso

riesgo, hemos demostrado que se asocia de forma independiente con una mayor mortalidad.

El desarrollo de las arritmias descritas en la Al podria servir como marcador de gravedad
para la estratificacion de riesgo del paciente en las primeras horas de estancia en UCI/UCC o al
ingreso, de forma que permitiera un manejo mas intensivo que mejorara el pronostico de estos
pacientes, al intensificar en ellos el tratamiento médico y seleccionarlos para la realizacion de ICP
precoz. Hemos visto que los pacientes con FV, TV sostenida, BAVAG, TS persistente, TCIV

agudos o TSV paroxistica presentan una mayor estancia en UCI/UCC y un mayor consumo de
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recursos de manera directa o indirecta. La realizacion en estos pacientes de terapias mas invasivas
puede ser beneficiosa no so6lo para intentar reducir la mortalidad en ellos sino para disminuir los

costes derivados del mayor consumo de recursos en UCI.
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CONCLUSIONES

1.- Los factores predictores del desarrollo de las diferentes arritmias en la Al son:

El shock cardiogénico, la TV en salvas, el IAM previo y la edad en
la TV sostenida.

El sexo masculino, la clase de Killip y Kimball y la asociacidon con

BAVAG para la FV.

La clase de Killip y Kimball, y la asociacidon con otras arritmias
como los TCIV agudos y la TV sostenida o la FV para el
BAVAG.

La edad y 1a asociacion con TS persistente en los TCIV agudos.

La clase de Killip y Kimball, la existencia de ACV o AIT, la
insuficiencia cardiaca derecha y el shock cardiogénico, la
asociacion con TV en salvas y los betabloqueantes orales en la

TSV paroxistica.

La clase de Killip y Kimball, la edad, la diabetes, y los diuréticos

para la TS persistente.

2.- Las arritmias que hemos encontrado predictoras de mortalidad en la Al son la FV, la TS

persistente y el BAVAG.

3.- Las arritmias predictoras de una estancia media prolongada en las UCI/UCC han sido la

FV, la TSV paroxistica, la TS persistente y el BAVAG en la Al
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APENDICE 1. INVESTIGADORES Y HOSPITALES DEL
PROYECTO ARIAM

HOSPITAL INVESTIGADORES

Andalucia.

Hospital Torrecardenas, Almeria. JF. Martinez Coronel, F. Barredo, S. Martinez
Escobar

Empresa Publica Hospital de M. Ruiz Bailén, JA. Ramos Cuadra, A. Cardenas

Poniente, El Ejido, Almeria. Cruz, J. Fierro Roson.

Hospital de la Inmaculada, Huercal-  FJ. Rodriguez Pérez, FJ. Delgado Vilchez, J.

Overa, Almeria. Coérdoba Escames, A. Ruiz Valverde

Hospital Punta Europa, Algeciras, P. Cobos Castellanos, J. Rodriguez Medina
Cadiz.

Hospital Puerta del Mar, Cadiz. A. Sanchez Rodriguez, A. Gordillo

Hospital Naval San Carlos, Cadiz. JL. Garcia Moreno, F. Herrera Morillas

Hospital de Jerez, Jerez de la J. Arias Garrido, A. Rodriguez Zarallo, L. Vallejo
Frontera, Cadiz. Sanchez

Hospital Universitario Puerto Real,  JC. Rodriguez Yanez, J. Gil Cebrian
Puerto Real, Cadiz.

Hospital de la Cruz Roja, Ceuta. ML. Centeno

Hospital Infanta Margarita, Cabra, C. de la Fuente Martos, R. Toro Sanchez, P. Lara

Cordoba. Aguayo

Hospital de la Cruz Roja, Cordoba.  A. Guerrero Arjona

Hospital Reina Sofia, Cérdoba. F. Dios Torronteras, N. Martin Montes

Hospital Valle de los Pedroches, E. Lopera Lopera, F. Contreras Molina, JM.

Pozoblanco, Cordoba. Molina Cantero

Hospital Comarcal de Baza, Baza, JL. Bellot Iglesias, MI. Rodriguez Higueras, P.

Granada. Ramos Fernandez

Hospital Clinico, Granada. F. Barranco Ruiz, S. Shiaffino Cano, JM. Torres
Ruiz

Hospital Virgen de las Nieves, E. Aguayo de Hoyos, A. Reina Toral, M.

Granada. Colmenero Ruiz, MM. Jiménez Quintana

Hospital Santa Ana, Motril, Granada. JM. Mercado Martinez, I. Macias Guarasa
Hospital Alto Guadalquivir, Andujar, MA. Fernandez Sacristan, E. del Campo Molina,

Jaén. A. Bayona Goémez

Complejo Hospitalario Ciudad de LI. Rucabado Aguilar, JL. Mufioz Muiioz, E.

Jaén, Jaén. Castillo Lorente

Hospital Princesa de Espafia, Jaén.  A. Carrillo

Hospital de San Agustin, Linares, A. de Molina Ortega, JA. Camacho Pulido, A.

Jaén. Montijano Vizcaino, B.Jurado Lara, JM. Jimenez
Sanchez

Hospital San Juan de la Cruz, Ubeda, A. Bartolomé Sanz, MM. Sanchez Zorrilla
Jaén.

Hospital Comarcal, Antequera, A. Varela Lopez, G. Quesada Garcia, M. Zaheri
Malaga. Beryanaki, A. Vazquez Vicente

Hospital Regional Universitario JA. Férriz Martin, T. Garcia Paredes, JC. Escudero
Carlos Haya, Malaga. Valera, M. Alvarez Bueno, JJ. Rodriguez Garcia

Hospital Universitario Virgende la ~ MV. de la Torre Prados, A. Soler Garcia, J. Merino
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Victoria, Malaga. Vega, C. Reina Artacho, 1. Fernandez Garcia, A.
Garcia Alcantara, L. Ruiz del Fresno.
Hospital Costa del Sol, Marbella, JA. Arboleda, R. Siendones, J. Prieto de Paula, Y.

Malaga. Fernandez Jurado

Hospital de la Serrania, Ronda, JI. Mateo Sanchez, JM. Garcia Alvarez, A. Poullet
Malaga. Brea

Hospital de La Axarquia, Vélez- A. Garcia Garcia, F. Castillo Guerrero

Malaga, Malaga.

Hospital Comarcal, Melilla. F. Rios

Hospital Nuestra Sefiora de la Meced, B. Maza, R. Enamorado
Osuna, Sevilla.
Hospital Vigil de Quifiones, Sevilla. J. Fajardo Lopez-Cuervo

Hospital Universitario Virgen del J. Maravi Petri, A. Garcia Lombardo, J. Jiménez

Rocio, Sevilla. Jiménez

Clinica Santa Isabel, Sevilla J. Fajardo Lopez-Cuervo, FJ. Saldafia Gonzalez
Aragon.

Hospital Clinico Lozano Blesa, E. Civeira, 1. Gutiérrez Cia, J. Gonzalez Cortijo

Zaragoza.

Hospital Royo Vilanova, Zaragoza.  G. Olivar Dupla

Asturias.
Hospital de San Agustin, Avilés, JM. Vega
Asturias.
Hospital de Cabueiies, Gijon, JA. Lapuerta, M. Gonzalez
Asturias.

Hospital Valle del Nalon, Samade  J. Megido
Langreo, Asturias.

Baleares.
Hospital Verge del Toro, Maho, Illes R. Fernandez-Cid Bouza, MA. Gonzélez Lopez
Balears.
Hospital de Ibiza, Ibiza, Illes Balears. E. Bartual Lobato, E. Escudero Cuadrillero, P.

Medina
Canarias.
Hospital General de Fuerteventura,  C. de la Rubia de Gracia, F. Cabeza Cabeza, P.
Las Palmas, Canarias. Ventura Ventura, L. Fajardo Feo

Castilla-Leon.

Hospital Santos Reyes, Aranda de P. Cancelo Suarez

Duero, Burgos.

Hospital General Yagiie, Burgos. A. Monton Rodriguez, M. Arroyo Garcia, A.
Zabalegui Pérez

Hospital Santiago Apdstol, Miranda J. Armentia Fructuoso

de Ebro, Burgos.

Hospital del Bierzo, Ponferrada, Z. Ferreras Paez, C. Ruiz Pardo, F. Caiizares

Leon. Castellanos, Ch. Martinez Jiménez, B. Alvarez
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Martinez, JJ. Sandoval Garzon

Hospital Rio Carrion, Palencia. JB. Lopez Messa, C. Berrocal de la Fuente, LC. de
San Luis Gonzalez
Hospital General de Segovia, JJ. Cortina Gomez, P. Ancillo Garcia, MA.
Segovia. Taberna Izquierdo
Hospital General de Soria, Soria. P. Medina Santaolalla
Hospital Rio Hortega, Valladolid. JJ. Sanz Hernan, A. Muriel Bombin
Hospital Virgen de la Concha, A. Caballero Zirena
Zamora.
Cataluiia.
Hospital Parc Tauli, Sabadell, F. Baigorri Gonzélez, A. Ochagavia Calvo
Barcelona.
Hospital de Barcelona, Barcelona. J. Costa Terradas, S. Pons Massanes
Hospital Calella y Blanes, Calella, C. Sala
Barcelona.
Hospital de Granollers, Granollers,  P. Velasco, S. Armengol
Barcelona.
Hospital Creu Roja, L’Hospitalet, A. Lopez Pérez, L. Oussedick Mas, J. Berrade
Barcelona. Zubiri, A. Rovira i Plarromani
Centre Hospitalari-U. Coronaria JM. Alcoberro Pedrola, P. Laguardia Serrano
Manresa, Manresa, Barcelona.
Hospital de Matar6, Mataro, X. Balanzo Fernandez, J. Gil Valera
Barcelona.
Hospital de Terrassa, Terrassa, J. Amador Amerigo, M. Valdés Puig
Barcelona.
Hospital Mutua de Terrassa, Terrassa, J. Nava
Barcelona.

Hospital General de Catalunya, Sant RM. Diez Boladeras, A. Le6n Regidor
Cugat, Barcelona.
Hospital Arnau de Vilanova, Lleida. M. Piqué Gilart, B. Balsera Garrido, S. Rodriguez

Ruiz
Hospital Santa Maria, Lleida. J. Falip Cufiat
Hospital La Alianga, Lleida. C. Barbera Realp
Hospital Sant Joan, Reus, Tarragona I. Vallverdu
Hospital Joan XXIII, Tarragona. S. Alonso, J. Mariné, J. Rello
Hospital Verge de la Cinta, Tortosa, R. Claramonte Porcar, 1. Forcadell Ferr¢, G.
Tarragona. Masdeu Eixarch
Hospital de Sant Pau i Santa Tecla de Y. del Castillo Duran, P. Espinosa Valencia, P.
Tarragona, Tarragona. Jubert Montaperto

Galicia.

Hospital Juan Canalejo, A Corufia.  S. Calvo Barros, P. Jiménez Gémez, JM. Gulias

Lopez
Hospital Arquitecto Marcide, Ferrol, J. Gonzalez Tutor, CJ. Fernandez Gonzalez (hasta
A Coruiia. 2000)
Hospital Xeral-Calde, Lugo. AM. Ferreiro Gonzalez, ML. Martinez Rodriguez
Hospital Cristal Pifior, Ourense. A. Diaz Lamas, R. Rodriguez Alvarez-Granados

Hospital Nosa Sefiora Nai, Ourense  E. Rodriguez Garcia, MJ. de la Torre Fernandez
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Hospital de Montecelo, Pontevedra.
Hospital do Meixoeiro, Vigo,
Pontevedra.

Hospital Xeral-Cies, Vigo,

C. Miguez Bafios, A. Pais Almozara
D. Vila Fernandez

J. Fandifio Pena (hasta 2000), S. Lopez Astray

Pontevedra. (desde 2002)
Madrid Centro
Hospital General La Mancha-Centro, A. Canabal

Alcazar 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 Mostoles, Mostoles,
Madrid.

Hospital Nuestra Sefiora del Prado,
Talavera de la Reina, Toledo.
Hospital Nuestra Sefiora del Rosario,
Toledo.

Hospital Virgen de la Salud, Toledo.

L. Navarro, JC. Pérez
C. Armendariz

E. de la Fuente
S. Temprano Vazquez

F. del Nogal Saez, J.Rebollo Ternero, J. Lopez
Martin

T. Grau

JJ. Ofioro Canavera, V. Gomez Tello, JL. Moreno
Hurtrez

E. Cereijo

JD. Garcia

P. Lopez Lorente

JL. Soria

J. Miquel

A. Garcia de la Gandara, S. Garcia Plaza, V. Barrio
Nebreda
FJ. Goizueta

M. Quintana, A. Simoén 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 Fundacion, Cieza, Murcia.
Hospital Rafael Méndez, Lorca,
Murcia.

Hospital La Arrixaca, Murcia.
Hospital General Universitario,
Murcia.

Hospital Morales Meseguer, Murcia.

J.A. Melgarejo, FJ. Gil

P. Pifiera
S. Nicolas Franco, J. Rodriguez

A. Sanchez, G. Torres, FA. Jaime

F. Felices Abad, C. Palazon Sanchez, EL. Palazén
Sanchez, JC. Pardo Talavera, E. Mira Sanchez, C.
Sanchez Alvarez, J. Segura Cuenca

A. Carrillo Alcaraz, P. Jara
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Navarra.
Hospital Garcia Orcoyen, Estella, F. Sos
Navarra.
Hospital Virgen del Camino, A. Manrique

Pamplona, Navarra.

Pais Vasco.

Hospital Santiago Apostol, Vitoria-
Gasteiz.

JA. Urturi Matos

Hospital de Galdakao, Vizcaya. G. Hernando
Rioja.
Hospital San Millan, Logrofio, La FJ. Ochoa
Rioja.
Valencia.

Hospital Virgen de los Lirios, Alcoy,
Alicante.

Clinica Benidorm, Benidorm,
Alicante.

Clinica Vistahermosa, Alicante.

Hospital General Universitario,
Alicante.

Sanatorio Perpetuo Socorro, Alicante
Hospital Marina Alta, Denia,
Alicante.

Hospital Universitario de Elche,
Elche, Alicante.

Hospital Comarcal de Elda, Elda,
Alicante.

Hospital Comarcal Vega Baja,
Orihuela, Alicante.

Hospital Universitario de San Juan,
San Juan, Alicante.

Hoapital San Jaime, Torrevieja,
Alicante.

Hospital Comarcal de Villajoyosa-
Benidorm, Villajoyosa, Alicante.
Hospital General de Castellon,
Castellon.

Hospital de la Rivera, Alcira,
Valencia.
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M. Pérez Avilés, F. Ballenilla Anton, R. Nogueira
Collado

J. Canovas Robles, C. Garcia-Romeu Garcia (hasta
06.2001), M. Diaz Barranco (desde 03.2002), C.
Ruiperez Cebrian (desde 03.2002)

F. Coves Orts, T. Arce Arias

C. Ortega Andrés (desde 2001), J. Cardona Pereto,
P. Marzal Sorolla

J. Latour Pérez (desde 01.2001), FJ. Coves Orts
(desde 01.2001), A. Mota Lopez, JA. Martin
(1996-1997)

JA. Rodriguez, JA. Martin, E. de Miguel Balsa

MD. Martinez, D. Olivares Toledo

G. Pérez Planelles

A. Alcald Lopez, JL. Espinosa Berenguer, E.
Herrero Gutiérrez

F. Criado Rodriguez (hasta 2000), JM. Carrasco
Barea (hasta 2000)

J. Madero, A. Ferrandiz, A. Belenguer Muncharaz
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Hospital Francesc Borja, Gandia, J. Mifiana Lorente

Valencia.

Hospital Comarcal de Sagunto, R. Calvo Embuena

Valencia.

Hospital 9 de Octubre, Valencia. M. Simé

Hospital Clinico Universitario, R. Oltra Chorda (Hasta 2000)
Valencia.

Hospital General Arnau de Vilanova, M. Garcia Sanz, M. Francés Sempere
Valencia.
Hospital General Dr. Peset, Valencia. LIl. Miralles Serrano

Hospital Militar, Valencia. M. Rico Sola, M. Roig Dasi

Hospital Universitario La Fe, R. Clemente Garcia, J. Cuiiat de la Hoz, MP. Fuset
Valencia. Cabanes

Hospital Lluis Alcanys, Xativa, JL. Martin Ruiz, V. Borillo Moles, S. Ferrandis
Valencia. Borras

SECRETARIA DEL PROYECTO ARIAM
Hospital Regional Universitario JM. Alvarez Bueno, JJ. Rodriguez Garcia, E.
Carlos Haya, Malaga. Torrado Gonzalez, J. Benitez Parejo
Hospital Universitario Virgende la  A. Garcia Alcantara
Victoria, Mélaga.
Modificado de la fuente:

Investigadores ARIAM. Disponible en: http://www.ariam.net/inves/investigadores.xls. (Citado 25 mayo
2003).

Porque el tiempo es vida
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APENDICE 2. INDICE DE GRAVEDAD APACHE II.

PUNTUACION APACHE II = indice Fisiolégico Agudo + Estado previo de salud + Edad

(*) Presion arterial media = Presion arterial diastolica + 1/3 (Presion arterial sistolica - Presion
arterial diastolica).
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Si inmunodepresion o insuficiencia sistémica grave dar:
5 puntos si paciente no quirirgico o cirugia urgente
2 puntos si cirugia electiva
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APENDICE 3. INDICE DE TABLAS

Tablas

1 Principales estudios sobre estatina en el SCA 25
2 Mediadores inflamatorios en la aterogénesis 26
3 Clasificacion histologica de las lesiones aterosclerdticas 28
4 Criterios de placa vulnerable 30
5 Contraindicaciones absolutas para trombolisis sistémica 36
6 Contraindicaciones relativas para trombolisis sistémica 37
7 Estrategia de reperfusion en el [AMEST 37
8 Clasificacion de la angina de la SCC 42
9 Clasificacion de la angina de Braunwald 42
10 Estratificacion de riesgo del SCA 46
11 Puntuaciéon TIMI 47
12 Puntuacion de TIMI modificado 48
13 Estratificacion de riesgo de la AHA/ACC y la ESC 48
14 Indicaciones del Clopidogrel en el SCA 50
15 Indicaciones del Eptifibatide e el SCA 53
16 Indicaciones del tirofiban en el SCA 53
17 Indicaciones de los antagonistas del calcio en el SCA 57
18 Indicaciones de coronariografia precoz en la Al 59
19 Grupos de edad 86
20 Clasificacion de Killip y Kimball 88
21 Escala TIMI 89
22 Grupos de edad en los pacientes con Al 102
23 Factores de riesgo cardiovascular en la Al 105
24 Causa del exitus en la Al 112
25 Sisitema sanitario prehospitalario empleado en la Al 113
26 Edad en la Al cony sin TV sostenida 116
27 Grupos de edad en la Al cony sin TV sostenida 117
28 Distribucién por sexo e la Al cony sin TV sostenida 118
29 Tipo de angina segtn presencia o no de TV sostenida 119
30 Clasificacion de Braunwald segun presencia o no de TV

sostenida 119
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31 Riesgo de la angina segun presncia o no de TV sostenida 120
32 Clasificacion de Killip y Kimball en la Tv sostenida 120
33 Factores de riesgo coronarios en la TV sostenida 122
34 Eventos coronarios previos en la TV sostenida 122
35 Tratamientos en la TV sostenida 123
36 Tratamientos en la TV sostenida 123
37 Técnicas de revascularizacion en la TV sostenida 125
38 Técnicas diagnoésticas en la TV sostenida 125
39 Complicaciones hemodinamicas en la TV sostenida 127
40 Complicaciones extracardiacas en la TV sostenida 128
41 Técnicas en UCI en la TV sostenida 129
42 Asociacion con otras arritmias en la TV sostenida 130
43 Mortalidad en la TV sostenida 131
44 Causas de mortalidad en la TV sostenida 132
45 Destino al alta enla TV sostenida 133
46 Estancia media en la TV sostenida 134
47 Analisis multivariante en la TV sostenida 135
48 Analisis multivariante de la mortalidad en la TV sostenida 136
49 Analisis multivariante de la estancia media prolongada

en la TV sostenida 137
50 Distribucién por sexo en la FV 139
51 Grupos de edad e la FV 140
52 Tipo de angina en la FV 140
53 Clase de killip y Kimball en la FV 141
54 Factores de riesgo cardiovascular en la FV 142
55 Eventos isquémicos previos en la FV 142
56 Técnicas de revascularizacion en la FV 143
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58 Complicaciones en la FV 144
59 Asociacion con otras arritmias en la FV 145
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APENDICE 4. RELACION DE ABREVIATURAS Y ACRONIMOS

AAS: Acido Acétilsalicilico

ACC: American College of Cardiology

ACS: Acute Coronary Syndrome

ACTP:Angioplastia Coronaria Transluminal Percutanea

ACV: Accidente Cerebrovascular

AHA: American Heart Asociation

Al: Angina Inestable

AIT: Accidente Isquemica Transitorio

ARIAM: Analisis de Retraso en el Infarto Agudo de Miocardio
ASSENT: the Assessment of the Safety and Efficacy of New Thrombolytic regimen
CI: Cardiopatia Isquemica

CKMB: Creatin Kinasa fraccion MB

CLARITY: The Clopidogrel as Adjunctive Reperfusion Therapy
DEM: Disociacion electromecanica.

DM Diabetes mellitus

ECG: Electrocardiograma

EEF: Estudio Electrofisiologico

GUSTO: Global Utilisation of Streptokinase and Tissue Plasminogen Activator to Treat
Occluded Arteries.

HBPM: Heparinas de Bajo Peso Molecular

HDL: High Density Lipoprotein: Lipoproteina de alta densidad
HERO: Hirulog Early Reperfusion/Occlusion

HNF: Heparinas No Fraccionadas

HTA: Hipertension Arterial

IAM: Infarto Agudo de Miocardio

IAMSEST: Infarto Agudo de Miocardio Sin Elevacion de ST
IAMEST: Infarto Agudo de Miocardio ST Elevado

IBERICA: Investigacion, Busqueda, Especifica y Registro de Isquemia Coronaria Aguda
ICP: Intervencionismo Coronario Percutaneo

IECA: Inhibidores de Enzima Convertidora de Angiotensina
IL-2, IL-6: Interleukinas

ISIS: International Study of Infarct Survival
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IV: Intravenoso

LDL: Lipoprotein Down Density. Lipoproteina de baja densidad

LIPID: Long-Term Intervention with Preavastatina in Ischemic Disease
MIRACL: The Myocardial Ischemia Reduction with Aggressive Colesterol Lowering
MS: Muerte Subita

MSC: Muerte Subita de origen Cardiaco

NO: Nitric Oxide (Oxido Nitrico)

NRMI: Nacional Registry Myocardil Infarction

OASIS: Organization to Assess Strategies for Ischemic Syndrome

OMS: Organizacion Mundial de la Salud

OR: Odds Ratio o razén de ventajas

PACT: Plasminogeno-Activator Angioplasty Compatibility Trial

PAI-I: Inhibidor del Activador del Plasminogeno

PCAT: Primary Transluminal Coronary Angioplasty Trialist

PREVESE: Registro de Prevencion Secundaria en el [AM.

PRIAMHO: Proyecto de Registro del IAM Hospitalario

PRIMVAC: Proyecto de Registro de IAM en Valencia

RCP: Reanimacion cardiopulmonar

RESEARCH: Rampamycin-Eluting Stent Evaluated at Rotterdam Cardiology Hospital
RIGA: Registro de IAM en Galicia.

RISCI: Registro de Infartos de la Seccion de Cardiopatia Isquémica y Unidades
Coronarias

RR: Riesgo Relativo

SC: Subcutaneo.

SCA: Sindrome Coronario Agudo.

SCASEST: Sindrome Coronario Agudo Sin Elevacion de ST

SCASTE: Sindrome Coronario Agudo ST Elevado

SK: Estreptokinasa

SPRINT: Secondary Prevention Reinfarction Israeli Nifedipine Trial (Ensayo israeli sobre
la prevencion secundaria con nifedipino en el reinfarto)

TAC: Tomografia Axial Computarizada

TCIV Trastorno de Conduccion Intraventricular

TIMI: The Thrombolysis in Myocardial Infarction

TNF: Factor de necrosis tumoral
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TSV: Taquiarritmia Supraventricular

TS: Taquicardia sinusal

TV: Taquicardia Ventricular.

TVNS: Taquicardia Ventricular No Sostenida
U.I: Unidades Internacionales

UCC: Unidades de Cuidados Coronarios
UCI: Unidad de Cuidados Intensivos
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