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»-Enfermedades cardiovasculares y
microparticulas derivadas de plaquetas

Marcelo Alejandro Alarcén Lozano
Tecndlogo Médico, Profesor asistente, Universidad de Talca, Talca, Chile

Las enfermedades cardiovasculares son consideradas
como la principal causa de muerte en el mundo. Una de
las principales causas asociadas con estas enfermedades
es la activacion plaquetaria. Las plaquetas son compo-
nentes de la sangre anucleadas, de aproximadamente
2 micras de didmetro, que derivan de megacariocitos
producidos en la médula 6sea.

Existe aproximadamente un billén de plagquetas circu-
lantes en sangre de un ser humano adulto y debido
a que la vida util de las plaguetas es de 8 a 10 dias,
100 mil millones de nuevas plaquetas deben ser produ-
cidas todos los dias en la médula 6sea para obtener re-
cuentos de 150 a 400 x 10°plaquetas/l sangre.

Su funcion principal es detectar dafo en el endotelio y
acumularse en el sitio de la lesiéon del vaso, en el que ini-
cian la coagulacién sanguinea para bloquear la pérdida
de sangre. En los ultimos anos se ha hecho cada vez mas
evidente que las plaguetas desempefian un papel impor-
tante en la inflamacién, la angiogénesis y la progresion
del tumor.

Segun algunos investigadores, la activacion plaqueta-
ria es un proceso modulado dindmicamente por diversas
sefales expuestas y, por medio de distintos mecanismos,
las plaguetas pueden generar respuesta a esos estimulos.

Abrams y cols. definieron las microparticulas como ve-
siculas pequefas derivadas de membranas o micropar-
ticulas generadas durante la activacion de plaquetas in
vitro por trombina y coladgeno, de un tamafo que com-
prende 0.1 um a 1.0 ym de didmetro, originarias de célu-
las endoteliales, plaquetas, leucocitos y eritrocitos. Estan
rodeadas por una bicapa de fosfolipidos que se compone
principalmente de fosfatidilcolina, esfingomielina y fosfa-
tidiletanolamina. En contraste con las células, las micro-
particulas pueden exponer fosfolipidos de carga negativa
hacia su superficie.

La formacion de las microparticulas comienza cuando
los niveles intracelulares de calcio aumentan y se produ-
ce la activacion celular, induciendo la pérdida de la asi-
metria de fosfolipidos entre la capa interna y la externa,
ademas de la activacion de la calpaina y la gelsolina, que
conducen a la disociacion de la membrana, el reordena-
miento del citoesqueleto por la Rho quinasa estimulada

Daniela Recabarren Leiva
Universidad de Talca, Talca, Chile

por la caspasa de tipo 2 o producto del reordenamiento
inducido por las calpaina o transglutaminasa 2, luego la
escision de los filamentos de actina, que producen las
microparticulas, donde las derivadas de plaquetas son
las mas abundantes y representan aproximadamente un
70% a 90%.

Existe una asociacion entre los niveles elevados de las
microparticulas derivadas de plaquetas y diversas afeccio-
nes, como el sindrome de ovarios poliquisticos, el sindro-
me antifosfolipidico, el melanoma, el dengue hemorra-
gico, las enfermedades en el embarazo y las afecciones
cardiovasculares, en estas Ultimas con mayor frecuencia.

Algunos investigadores indican que el aumento de mi-
croparticulas en la sangre humana, mdas concretamente
las microparticulas derivadas de plaquetas, mejoran la
adherencia de plaquetas y la formacién de trombos en la
pared del vaso, con lesion vascular.

Los niveles de las microparticulas derivadas de plaque-
tas se encuentran aumentados en pacientes con lesiones
coronarias intermedias, lo que indica activacién de pla-
quetas, disfuncién endotelial e inflamacion, que contri-
buyen para la aparicion de enfermedades coronarias, lo
que se correlaciona positivamente con niveles de trom-
boxano B2 (TXB2), factor activador de plaquetas (PAF),
endotelina 1 (ET-1) y porcentaje de neutréfilos.

Existen microparticulas derivadas de plaguetas aisladas
que son capaces de provocar generacion de oxido nitrico
sintasa inducible (iNOS) y ciclooxigenasa 2 (COX-2) para
activar la via NF-xB, lo que indica sus capacidades proin-
flamatorias.

Dependiendo del origen celular y la estimulacion utiliza-
da para su generacion, las microparticulas van a producir
diversos efectos en la funcion de las células endoteliales.
Las microparticulas derivadas de monocitos pueden au-
mentar la produccion de especies reactivas del oxigeno
(ROS) y la trombogenicidad, al igual que las microparticu-
las derivadas de células endoteliales y de linfocitos T apop-
toticos, al contrario de las microparticulas derivadas de
linfocitos T estimulados. Las microparticulas derivadas de
plaquetas provocan la proliferacion de células endotelia-
les, su migracion y angiogénesis, ademas de aumentar la
generacién de COX-2.



M. A. Alarcon Lozano, D. Recabarren Leiva / Trabajos Distinguidos Cardiologia 21 (2019) 5-7

Las microparticulas derivadas de plaquetas promueven
la proliferacion de células endoteliales. Este efecto fue
mediado por una accién concertada del factor de creci-
miento del endotelio vascular (VEGF), el factor de creci-
miento fibroblastico 2 (FGF-2) y un componente lipidico
de las microparticulas derivadas de plaquetas, el mas
probable de los cuales es la esfingosina 1-fosfato. Este
componente lipidico parece mediar también los efectos
antiapoptoticos y quimiotacticos de las microparticulas
derivadas de plaquetas en las células endoteliales, asi
como la angiogénesis. Ademas, existe influencia de las
microparticulas derivadas de plaquetas en la actividad an-
giogénica de las células progenitoras endoteliales (EPC).

Varias enzimas proinflamatorias, asi como sus metabo-
litos, estan regulados por la accién directa de las micro-
particulas derivadas de plaguetas. Los primeros estudios

sobre los efectos en células endoteliales mostraron que
el acido araquidonico transportado por microparticulas
conduce a un aumento de la expresion de la COX-2 y la
molécula de adhesién intercelular-1 (ICAM-1). Ademas,
las microparticulas derivadas de plagquetas pueden faci-
litar interacciones entre leucocitos y endotelio; pueden
participar en la liberacién de varias citoquinas desde las
células endoteliales, entre ellas: interleuquinas 1, 6 y 8.

Las microparticulas derivadas de plaquetas de tama-
filo pequefo (< 200 nm), generadas en conjunto por
plaguetas y monocitos, modulan la trombogénesis via
P-selectina.

En resumen, queda demostrado que las microparticulas
derivadas de plaguetas tienen un gran potencial patolo-
gico; por ello, recientemente se llevd a cabo un nuevo
trabajo relacionado con las infecciones.

Los autores no manifiestan conflictos de interés.
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1- Revision Sistematica y Metandlisis de
Estudios sobre Doble Tratamiento frente
a Triple Tratamiento en Pacientes con
Anticoagulantes Orales que Requieren
un Stent Coronario

Fortuni F, Ferlini M, De Ferrari G y colaboradores
University of Pavia; Fondazione IRCCS Policlinico San Matteo, Pavia, Italia
[Dual versus Triple Therapy in Patients on Oral Anticoagulants and

Undergoing Coronary Stent Implantation: A Systematic Review
and Meta-Analysis]

International Journal of Cardiology 273:80-87, Dic 2018

Esta revision sistematica y metanalisis revela una reduccion
del riesgo absoluto del 7.7% en los eventos hemorragicos
con el doble tratamiento, en comparacion con el triple
tratamiento, sin diferencias en la efectividad, luego de un
seguimiento de 12 meses.

La indicacion de un stent coronario percutaneo
(SCP) ocurre en alrededor del 30% de los pacientes
en tratamiento con anticoagulantes orales o con
antiagregantes plaguetarios. En este contexto,
existen 2 opciones terapéuticas: el doble tratamiento
(DT), que incluye clopidogrel y un anticoagulante
oral, y el triple tratamiento (TT), que consiste en
aspirina, clopidogrel y un anticoagulante oral. El
TT se recomienda en pacientes con indicaciones
establecidas de anticoagulacién a largo plazo (nivel
de evidencia B). Si se considera que el paciente tiene
mayor riesgo de hemorragias que de isquemia, se
debe considerar el DT (nivel de evidencia A). EI TT se
asocia con un riesgo significativamente aumentado
de hemorragia, por lo que se ha propuesto el DT para
limitar este riesgo. En el estudio What is the Optimal
antiplatElet and anticoagulant therapy in patients with
oral anticoagulation and coronary StenTing (WOEST),
la administracion de clopidogrel con un antagonista
de la vitamina K redujo significativamente la tasa de
hemorragias y la mortalidad global, sin aumentar
el riesgo de complicaciones isquémicas (infarto de
miocardio, trombosis de la endoproétesis), aunque el
estudio tuvo baja potencia estadistica. En un estudio
controlado mas reciente, en pacientes con fibrilacion
auricular que requerian SCP, aquellos tratados con
un inhibidor del receptor de ADP (inhibidor P2Y12) y
con rivaroxaban (o dabigatran) tuvieron menor tasa
de eventos hemorragicos que los tratados con TT, sin
aumento de eventos trombdticos ni de mortalidad.
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El objetivo de los autores de este metanalisis y revision
sistematica fue analizar estudios sobre los beneficios
clinicos comparativos entre el DT y el TT, en pacientes
con SCP e indicacion de anticoagulacion oral a largo
plazo.

Material y métodos

Se realiz6 una busqueda sistematica en las bases de
datos Medline, Embase y Cochrane, para identificar
estudios de observacién (EO) y ensayos clinicos
aleatorizados (ECA) que evaluaran la eficacia y la
seguridad del DT frente al TT. Los pacientes incluidos
en los estudios debian tener SCP reciente e indicacion
para anticoagulacion oral a largo plazo. Se considerd TT
al constituido por un antagonista oral de la vitamina K,
mas clopidogrel y mas aspirina, y DT a la combinacién
de un anticoagulante oral (antagonista de la vitamina K
u otro) con un antiagregante plaquetario (aspirina,
ticlopidina, clopidogrel, ticagrelor o prasugrel).

Para ser incluidos en el analisis, los estudios debian
informar los eventos isquémicos (trombosis del stent o
infarto de miocardio), los eventos hemorragicos
y la mortalidad (mortalidad global, mortalidad
cardiovascular). Se excluyeron los informes de
casos, los estudios con menos de 10 pacientes, las
investigaciones sin seguimiento y los estudios no
controlados. El proceso de seleccion de los trabajos se
realizd de acuerdo con las recomendaciones Preferred
Reporting Items for Systematic Review and Meta-
Analysis (PRISMA) y Meta-analysis Of Observational
Studies in Epidemiology (MOOSE). La seleccion inicial
de los estudios fue realizada en forma independiente
por 2 cardiélogos. Las discrepancias se resolvieron por
discusion y por consenso entre los investigadores.

Los criterios de valoracion de eficacia fueron
la mortalidad por todas las causas, la mortalidad
cardiovascular, el infarto de miocardio y la trombosis del
stent. Los criterios de valoracion de la seguridad fueron
la tasa de hemorragia (de cualquier tipo) y la incidencia
de eventos hemorragicos graves.

Los datos provenientes de ECA fueron analizados
sobre la base de la intencion de tratar. Se utilizd
el modelo de efectos aleatorios para obtener el
riesgo relativo (RR) con su intervalo de confianza del
95% (IC 95%) para cada criterio de valoracién. La
heterogeneidad de los estudios incluidos fue evaluada
con el estadistico /2. Para los criterios de valoracion que
tuvieron resultados significativamente diferentes entre
los grupos se informa la reduccién del riesgo absoluto
(RRA) y el nimero necesario a tratar (NNT). Se realizaron
analisis de subgrupos para estratificar los resultados
segun el tipo de anticoagulante y de antiagregante



plaquetario. Se realizé un analisis de sensibilidad para
comparar los resultados obtenidos a partir de EO y de
ECA.

Para las variables de resultado concernientes a la
seguridad, se realizé una metarregresién univariada
para odds ratio no ajustados. Se investigo el potencial
efecto moderador de la edad, el sexo y el tipo de stent,
y la presencia de hipertensién, diabetes, tabaquismo,
dislipidemia, sindrome coronario agudo y fibrilacion
auricular.

Resultados

Inicialmente se seleccionaron 44 estudios; 4 ECA'y
10 EO cumplieron los criterios de inclusién y fueron
incorporados al analisis. Se incluyeron, en total, los
datos de 10 126 pacientes (TT: 5671 participantes;

DT: 4455 participantes). Entre los pacientes con DT, el
65% fue tratado con un inhibidor P2Y12, el 9% con
aspirina y el 26% con un antiagregante plaguetario no
especificado. Respecto de los anticoagulantes, el 45%
de los pacientes del grupo DT recibié un antagonista
de la vitamina K, y el 55%, un anticoagulante no
antagonista de la vitamina K. La mediana del tiempo
de seguimiento fue de 12 meses (rango: 3 meses a

42 meses).

El promedio de edad de los pacientes fue similar en
ambos grupos (70.2 afios); el 75.8% eran hombres,
el 47% habia recibido un SCP por sindrome coronario
agudo, y el 62% recibié un stent farmacoactivo. La
fibrilacién auricular fue la causa mas frecuente de
indicacion de anticoagulacion a largo plazo, seguida
por la presencia de una valvula protésica metdlica.
Globalmente, los investigadores comprobaron
caracteristicas basales heterogéneas en los 2 grupos.

Después de un seguimiento promedio de 12.8 meses,
el andlisis de la eficacia comparativa del DT y del TT no
mostré diferencias significativas para distintas variables
de resultado: infarto de miocardio (RR = 1.16, IC 95%:
0.92 a 1.46; p = 0.20), mortalidad por todas las causas
(RR=1.02,1C 95%: 0.8 a 1.3; p = 0.88), trombosis
del stent (RR = 1.34, 1C 95%:0.8922.02; p=0.16) y
mortalidad cardiovascular (RR = 0.70; IC 95%: 0.31
a 1.56; p = 0.38). En el analisis de subgrupos, los
resultados de las variables de eficacia permanecieron
similares, independientemente de los farmacos
recibidos.

En cuanto a las variables de seguridad, después de
un seguimiento promedio de 13.3 meses, se registraron
997 eventos hemorragicos en 4752 pacientes con
TT (20.9%) y 528 eventos en 3986 pacientes con DT
(13.2%). EI DT se asocid con una reduccion significativa
de los eventos hemorragicos frente al TT (RR = 0.67,

IC 95%: 0.55 a 0.80; p < 0.0001), con una RRA de
7.7% y un NNT de 13. Se registraron 100 eventos
hemorragicos graves en el grupo de DT, frente a

257 eventos en el grupo de TT (RR = 0.66, IC 95%:
0.52 a 0.83; p = 0.0005), con una RRA de 2.6% y un
NNT de 38. La reduccién del riesgo de hemorragia y del
riesgo de eventos hemorragicos graves se mantuvo en
el analisis de subgrupos, independientemente de los
farmacos recibidos.
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En el analisis de metarregresion, el sindrome
coronario agudo como indicacion de un SCP fue el
Unico factor con un efecto moderador significativo
sobre el riesgo de hemorragia (coeficiente de
regresion = 0.013; IC 95%: 0.0002 a 0.0266; Z = 1.99;
p = 0.0465). Los resultados fueron congruentes en el
analisis de sensibilidad entre ECA y EO. La inspeccién
visual de los diagramas en embudo no indicé la
presencia de sesgo de publicacién.

Discusion y conclusiones

La situacion actual indica que no existe consenso
sobre el tratamiento antitrombdético preventivo éptimo
en pacientes con indicacion de anticoagulacién oral
a largo plazo que son sometidos a un procedimiento
de implantacion de un SCP. Los EO y los metanalisis
previamente realizados indican que aproximadamente
el 60% de estos pacientes reciben TT, mientras que el
40% recibe DT.

El estudio WOEST fue el primer ECA en sustentar la
hipdtesis de que los pacientes tratados con warfarina
no requerian el agregado de aspirina al someterse a la
colocacion de un SCP, y que el DT era equivalente al
TT en términos de incidencia de trombosis del stent,
de infarto de miocardio y de muerte. Los autores
indican que el presente estudio de revision sistematica
y metanalisis confirma la eficacia comparable del DT
respecto del TT, aunque no tuvo potencia estadistica
suficiente para detectar una diferencia en la incidencia
de eventos isquémicos. Las recomendaciones
vigentes han expresado preocupacion por el riesgo
de hemorragias con el TT. Los investigadores de
este estudio sefialan que, a la luz de los resultados,
el TT puede ser innecesario, ya que el DT logra una
efectividad similar con menor riesgo de eventos
hemorragicos.

Si bien existen metandlisis previos de estudios sobre
esta cuestion, su disefio ha sido mas limitado, ya sea
en el tipo de trabajos incorporados o en el tipo de
pacientes seleccionados. Los investigadores expresan
que este estudio presenta varias fortalezas con respecto
a los metanalisis previos, como la inclusién tanto de
ECA como de EOQ, la definicion amplia e inclusiva de
evento hemorragico y de evento hemorragico grave, y
la inclusion de pacientes con distintas indicaciones de
anticoagulantes, lo que refleja mejor la practica clinica
real.

La revision sistematica y metanalisis de 10 EO y
de 4 ECA revel6 una RRA del 7.7% en los eventos
hemorragicos con el DT, en comparacién con el TT, sin
diferencias en la efectividad, luego de un seguimiento
de 12 meses. En particular, el DT se asocié con una RRA
del 2.6% de eventos hemorragicos graves, frente a una
incidencia promedio del 4.9% en los pacientes con TT
(rango: 4% a 44%). Los eventos hemorragicos graves y
las transfusiones de sangre se asocian con mayor riesgo
de mortalidad en pacientes que reciben un SCP. La
edad promedio de los participantes de este estudio fue
de alrededor de 70 afios. En este grupo de pacientes,
la aparicion de eventos hemorragicos leves, no graves,
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son igualmente significativos, ya que pueden llevar a la
suspension de los antiagregantes plaquetarios, lo que
aumenta el riesgo de trombosis del stent. Los autores
opinan que una estrategia terapéutica con menor
incidencia de eventos hemorragicos es importante. El
DT tiene menor riesgo de hemorragia que el TT, lo que
significa un mejor margen de seguridad, sin incremento
en el riesgo de trombosis.

Se han identificado varios factores de riesgo
de eventos hemorragicos, como antecedentes de
hemorragias, antecedente de accidente cerebrovascular,
edad avanzada, sexo femenino, bajo peso, obesidad,
hipertension arterial, insuficiencia cardiaca,
hepatopatias, diabetes, enfermedad renal cronica,
leucocitosis y anemia. Existen sistemas de puntajes que
pueden ser Utiles para identificar pacientes en riesgo.
La evaluacién del riesgo de eventos isquémicos, por
otro lado, es mas complejo, pero incluye factores como
la diabetes, la insuficiencia renal, el tabaquismo, el
antecedente de trombosis del stent y el bajo volumen
minuto cardiaco. Algunas caracteristicas de la lesién
coronaria y del procedimiento de SCP son también
factores de riesgo de trombosis, como las lesiones
en zonas de bifurcacion coronaria, la enfermedad
multivascular, la enfermedad microvascular, la longitud
del stent, la presencia de multiples stents, el hipoflujo
persistente y la estenosis residual.

Los autores reconocen algunas limitaciones de este
estudio. En primer lugar, las caracteristicas basales
de los grupos fueron heterogéneas en los diferentes
trabajos, aunque el Unico factor moderador para todos
los eventos hemorragicos fue la presencia de sindrome
coronario agudo como causa de la indicacion para el
SCP. Por otro lado, la mayoria de los estudios incluidos
fueron EO y no ECA, lo cual favorece la presencia de
sesgos, aunque los andlisis de sensibilidad realizados
indicaron la congruencia de los resultados entre los EO
y los ECA. Una tercera limitacién reconocida por los
autores es que se tratd de un metanalisis de datos por
estudio, y no de un metandlisis de datos por paciente,
ya que los investigadores no tuvieron acceso a la
informacion individual de los participantes. Finalmente,
la investigacion tuvo potencia estadistica adecuada
para detectar diferencias en la incidencia de eventos
hemorragicos, pero no la tuvo para evaluar diferencias
en las variables de resultado de eficacia.

En conclusién, este metandlisis de pacientes con
anticoagulacion oral que se someten a la colocacion
de un SCP indica que el DT antitrombético reduce
los eventos hemorragicos, en comparacion con el TT,
sin aumentar los riesgos de eventos trombaoticos y de
eventos isquémicos.

2~ Informacion adicional en
Py WWW.Siicsalud.com/dato/resiic.php/159435
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2 - La Obstruccion Microvascular en Arterias
Coronarias no Relacionadas con el Infarto
Es un Factor Predictivo Independiente de
Eventos Cardiovasculares Adversos en
Pacientes con Infarto de Miocardio con
Elevacion del Segmento ST

Khorramirouz R, Corban M, Leman A y colaboradores
Mayo Clinic, Rochester, EE.UU.
[Microvascular Obstruction in Non-Infarct Related Coronary Arteries is an

Independent Predictor of Major Adverse Cardiovascular Events in Patients
with ST Segment-Elevation Myocardial Infarction]

International Journal of Cardiology 273:22-28, Dic 2018

La obstruccidn microvascular en arterias coronarias no
relacionadas con el territorio infartado, en pacientes con
infarto de miocardio con elevacion del segmento ST, es

un factor predictivo independiente de eventos adversos
cardiovasculares graves en los primeros 6 meses posteriores
a un procedimiento de revascularizacién coronaria.

La cardiopatia coronaria es la principal causa de muerte
en adultos en todo el mundo. La intervencién coronaria
percutanea (ICP) es el tratamiento de eleccién para los
pacientes con sindrome coronario agudo, en los que
mejora sustancialmente el prondstico de supervivencia.
La ICP ha demostrado ser eficaz para la revascularizacion
de las arterias coronarias epicardicas en pacientes con
infarto agudo de miocardio asociado con elevacion del
segmento ST (IAMEST). Un ndmero sustancial de estos
pacientes tiene alteraciones de la microcirculaciéon en el
territorio de la arteria coronaria relacionada con el infarto
agudo de miocardio (IAM), lo gue aumenta la frecuencia
de eventos adversos cardiovasculares graves (EACG). La
obstruccion de la microcirculacién coronaria es causada
por edema y por inflamacién de las células endoteliales
y de las células miocéardicas, en el territorio de la arteria
coronaria relacionada con el infarto. Esta obstruccion
microvascular, presente en el momento de la ICP,
aumenta el riesgo de EACG.

La remodelacién ventricular izquierda, asi como la
extension transmural del IAM son factores predictivos
importantes de morbimortalidad en esta poblacion
de pacientes. La informacion reciente sugiere que, en
pacientes con IAMEST, la obstruccién microvascular
es un factor de riesgo con mejor poder predictivo de
EACG que el tamafo del infarto. Las investigaciones,
hasta la fecha, se han centrado principalmente
en la obstruccién microvascular de las arterias
relacionadas con el infarto (OMV-ARI). La prevalencia
de compromiso microvascular en arterias coronarias no
relacionadas directamente con el IAM (OMV-ANRI) ha
sido menos estudiada, aunque se estima que esta entre
el 40% y el 51%. Solo un numero limitado de estudios
han investigado la relacion entre la oclusion crénica
en las arterias coronarias epicardicas no relacionadas
con el IAM y la capacidad de prediccién de eventos
adversos. El valor prondstico de este parametro en
pacientes con IAMEST no esta aun definido, pero
algunos investigadores creen que puede representar
una herramienta valiosa de prediccion. El presente
estudio fue disefiado para investigar la hipotesis de que



la OMV-ANRI es un factor predictivo independiente de
EACG en pacientes con IAMEST.

Pacientes y métodos

Se trat6 de un estudio retrospectivo, realizado en
un solo centro, sobre 199 pacientes con IAMEST
asistidos entre 2005 y 2014. El estudio fue aprobado
por el comité de ética de la institucién (Mayo Clinic,
Rochester, Estados Unidos). Los 199 pacientes tuvieron
una resonancia magnética nuclear (RMN) cardiaca con
refuerzo con gadolinio dentro de la semana posterior
a un procedimiento de revascularizacién coronaria.
Los pacientes fueron excluidos si no brindaban su
consentimiento para la RMN cardiaca, si tenian
insuficiencia renal (tasa de filtracion glomerular
< 30 ml/min/m?2) o si referian antecedentes de
claustrofobia.

Los participantes fueron asistidos bajo las normativas
de la institucion para los pacientes con IAMEST.

Los estudios de rutina incluyeron determinaciones
seriadas de troponinas, evaluaciéon de la funcién renal,
electrocardiograma (ECG), angiografia coronaria

y una ICP sobre la arteria coronaria relacionada

con el IAM en el 98% de los casos. En caso de
enfermedad en mdltiples arterias coronarias, solo se
efectuo el procedimiento de revascularizaciéon sobre

la arteria relacionada con el infarto. Se excluyeron

los pacientes con marcapasos implantado, con
desfibrilador-cardioversor implantado, con edema
pulmonar agudo, con inestabilidad hemodinamica o
con shock cardiogénico. Se considerd que el paciente
tenia enfermedad multivascular si existia obstruccion
coronaria significativa (estenosis mayor del 50% en la
arteria principal izquierda o estenosis mayor del 70%
en otra arteria epicardica) en la arteria coronaria no
relacionada con el infarto. La RMN cardiaca fue indicada
de acuerdo con el criterio del médico tratante; en ella
se evaluo la presencia de disfuncion microvascular en

el territorio de la arteria, los volimenes ventriculares
izquierdos (al final de la diastole y al final de la sistole), la
fraccion de eyeccion ventricular y el tamano del infarto.
La enfermedad microvascular fue estimada por el grado
de refuerzo hallado en las imagenes de primer paso

del contraste con gadolinio, asi como por la falta de
refuerzo en el drea adyacente a un IAM. Las imagenes
obtenidas por RMN fueron evaluadas por dos expertos.

Se registraron los datos clinicos de todos los
pacientes, entre ellos la edad, el sexo, la presencia de
diabetes, el antecedente de enfermedad renal, el indice
de masa corporal, el antecedente de tabaquismo, los
valores de troponina, los valores de hemoglobina y las
medicaciones recibidas. Los pacientes fueron seguidos
durante 6 meses desde el momento del procedimiento
de ICP. Se registraron todos los eventos adversos
informados (muerte, infarto recurrente, internacién por
causa cardiaca, taquicardia ventricular, entre otros).

Las variables continuas fueron informadas como
medias con su desviacion estandar (DE); las variables
discretas se informaron como frecuencias y porcentajes.
Las diferencias entre los grupos se analizaron con la
prueba de la t de Student para variables continuas,
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y con la prueba de chi al cuadrado de Pearson para
variables nominales. Se utilizé una curva de Kaplan-
Meier y un modelo de riesgo instantaneo proporcional
univariado de Cox para comparar la supervivencia sin
EACG a los 6 meses entre los pacientes con OMV-ANRI
y los individuos sin esta. Los resultados se expresaron
como hazard ratio (HR), con sus intervalos de confianza
del 95% (IC 95%). Se utilizd un procedimiento de
probabilidad inversa para ajustar los grupos por distintas
variables basales (edad, sexo, diabetes, hipertension
arterial, hiperlipidemia, tabaquismo, infarto previo,
entre otras). Se considerd como significativo un valor de
p < 0.05 en pruebas bilaterales.

Resultados

Se incorporaron al estudio 199 pacientes con
IAMEST; a 197 sujetos se les realizé una ICP. La edad
de los pacientes (media = DE) fue de 60 + 14 afios;

158 individuos (79%) eran hombres. El 51% de los
participantes (103/199) tenfa OMV-ARI; entre estos, 42
pacientes (41%) presentaban OMV-ARI aislada, y 61
sujetos (59%) presentaban ambas formas de obstruccion
microvascular (OMV-ARIy OMV-ANRI). El 34% de los
enfermos (68/199) tenia OMV-ANRI; entre ellos, el

10% (7/68) tenia OMV-ANRI aislada, y el 90% (61/68)
tenia OMV-ANRI'y OMV-ARI combinadas. Ciento trece
pacientes (57 %) presentaban enfermedad multivascular.

El tiempo entre la presentacion del IAMEST y la
RMN cardiaca fue de 2.29 + 1.23 dias. En comparacién
con los pacientes sin OMV-ANRI, aquellos con
OMV-ANRI mostraron valores mas altos de glucemia
(155.91 £ 75.87 mg/dl frente a 131.78 + 41.23 mg/d|,
p = 0.005), de frecuencia cardiaca (76 = 15 latidos/min
frente a 71 £ 15 latidos/min, p = 0.03) y de troponina
(9.70 £ 10.11 ng/dl frente a 2.87 + 2.44 ng/dl,

p < 0.001) durante la internacién.

En 99 pacientes (50%) la lesion se hallaba en
la arteria descendente anterior izquierda, en 81
sujetos (41%) en la arteria coronaria derecha, y en
19 participantes (9%), en la arteria circunfleja. Los
pacientes con IAMEST de la coronaria descendente
anterior izquierda presentaron mayor porcentaje de
OMV-ANRI que aquellos con IAMEST de la coronaria
derecha o de la circunfleja (72.1% frente a 16.2% y a
11.8%, respectivamente; p < 0.001).

En comparacion con los pacientes sin OMV-ANR],
aquellos con OMV-ANRI tuvieron mayor tamafio del
IAM (36.16 + 27.49 g frente a 14.83 + 12.71 g,

p < 0.001) y menor fraccion de eyeccion ventricular
izquierda (47.78% + 9.66% frente a 54.43% + 9.92%,
p < 0.001). El analisis con la prueba de Kaplan-Meier
mostré que los pacientes con OMV-ANRI tuvieron
menor porcentaje de supervivencia sin EACG a los

6 meses (HR =2.15, IC 95%: 1.06 a 4.35; p = 0.029),
en comparacion con los individuos sin OMV-ANRI.

En el analisis de probabilidad inversa en el modelo

de Cox, la OMV-ANRI fue un factor predictivo de
EACG (p < 0.007), después de ajustar por multiples
factores (edad, sexo, diabetes, hipertensién arterial,
hiperlipidemia, tabaquismo, OMV-ARI y antecedente
de infarto de miocardio). Al ajustar por el tamano del

1
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infarto, sin embargo, la OMV-ANRI dejo6 de ser un factor
predictivo independiente de EACG, pero este resultado
estuvo sujeto a un efecto interactivo significativo. Las
internaciones por insuficiencia cardiaca, los valores
bajos de la fraccion de eyeccion ventricular izquierda y
los valores elevados del volumen al final de la didstole
del ventriculo izquierdo fueron mas frecuentes en los
pacientes con IAMEST que presentaban OMV-ANRI. No
se observo diferencia entre pacientes con OMV-ANRI

y sin ella con relaciéon a la mortalidad cardiaca, la
recurrencia de IAMEST o la aparicién de taquicardia
ventricular.

Discusion y conclusiones

El presente estudio demostrd que, en pacientes con
IAMEST, la presencia de OMV-ANRI entre 2 y 3 dias
después de un procedimiento exitoso de reperfusion
coronaria es un factor predictivo independiente de
EACG. Los autores apoyan la hipétesis de que la
enfermedad de la microcirculaciéon coronaria juega un
papel central en la aparicion de EACG.

En el sindrome coronario agudo, el 50% de los
pacientes tuvo evidencia de OMV-ARI en la RMN
cardiaca realizada después de un procedimiento precoz
de revascularizacion. La OMV-ARI es un factor predictivo
de mortalidad, de mala evolucién clinica, de EACG y de
remodelacion ventricular izquierda. En la fisiopatogenia
de la obstruccién microvascular posinfarto de miocardio
participan los fenomenos de trombosis intravascular, la
compresion de los vasos intramiocardicos por edema
intracelular, la lesién endotelial y el espasmo de los
vasos coronarios regionales.

En contraste con lo anterior, el valor pronostico
de la oclusion de los vasos coronarios epicardicos no
relacionados con las arterias coronarias del territorio
infartado no ha sido aun adecuadamente definido.

Los autores manifiestan que este es el primer estudio
que muestra el valor pronéstico de la OMV-ANRI

en pacientes con IAMEST. La prevalencia hallada

de OMV-ANRI es del 34%, y es un factor predictivo
firme de EACG en los 6 meses posteriores a una
revascularizacion. El componente predictivo mas
significativo fue la internacién por insuficiencia cardiaca.

El mecanismo por el cual la OMV-ANRI se asocia con
mayor riesgo de EACG no estd suficientemente claro,
aunque se postula que es multifactorial. La presencia
de disfuncién microvascular, en general, se asocia con
mayor tasa de EACG. Se cree que la incapacidad de
los vasos para ajustar el flujo de sangre en respuesta a
una mayor demanda miocardica conduce a la isquemia
miocardica. Los pacientes con espasmo microvascular
tienen, con mayor frecuencia, cambios isquémicos en
el ECG durante las pruebas no invasivas. También, los
individuos con hiperglucemia, con sindrome metabdlico
o con diabetes tienen una alta tasa de EACG, se cree
gue por la disfuncion endotelial generada por los
trastornos metabdlicos. Finalmente, la OMV-ANRI
se asocia con mayor remodelacién miocardica del
ventriculo izquierdo en pacientes con IAMEST.

Los autores reconocen algunas limitaciones del
estudio. Los resultados confirman una alta tasa
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global de EACG en pacientes con OMV-ANRI, pero
el trabajo no tuvo la potencia necesaria para sacar
conclusiones sobre los eventos adversos individuales.
El estudio fue una investigacion retrospectiva de
pacientes consecutivos, sin un proceso aleatorizado de
inclusion. Este ensayo se llevé a cabo sobre una muestra
relativamente pequefia y en un Unico centro, lo que
limita la generalizacion de los resultados.

En conclusion, los resultados de este estudio indican
gue la OMV-ANRI, en pacientes con IAMEST, es
un factor predictivo independiente de EACG en los
primeros 6 meses posteriores a un procedimiento de
revascularizacion coronaria.

N Informacion adicional en
M’ \ww.siicsalud.com/dato/resiic.php/159441

3 - Metanadlisis de Estudios de Comparacion
entre la Revascularizacion Coronaria
Percutanea con Endoprétesis Farmacoactivas
y el Injerto de Revascularizacion Coronaria
en Pacientes con Disfuncién Sistélica del
Ventriculo Izquierdo

Cui K, Zhang D, Zhang M y colaboradores
Capital Medical University, Beijing, China
[Meta-Analysis Comparing Percutaneous Coronary Revasculariszation Using

Drug-Eluting Stent versus Coronary Artery Bypass Grafting in Patients with
Left Ventricular Systolic Dysfunction]

American Journal of Cardiology 122(10):1670-1676, Nov 2018

El injerto de revascularizacidn coronaria mostro resultados
superiores a la colocacion percutanea de endoprotesis
farmacoactivas, en pacientes con enfermedad coronaria

y disfuncion sistélica del ventriculo izquierdo, en un
metanalisis de estudios de observacion no aleatorizados.

La incidencia de disfuncion sistolica del ventriculo
izquierdo (DSVI) en pacientes con enfermedad
coronaria ha aumentado dramaticamente y se ha
convertido en un desafio terapéutico para los clinicos
y los cardiologos, especialmente en aquellos pacientes
con lesiones coronarias complejas. Las normas
terapéuticas actuales recomiendan el injerto de
revascularizacion coronaria (IRVC) como la estrategia
de eleccion para pacientes con enfermedad coronaria y
con DSVI, a la vez que se reconoce que existe evidencia
insuficiente sobre la intervenciéon coronaria percutanea
(ICP). La ICP es una técnica utilizada con frecuencia en
la practica clinica diaria en pacientes con enfermedad
coronaria y con DSVI, ya sea por factores clinicos o por
opciones de preferencia de los pacientes. Los datos
disponibles sobre resultados clinicos comparativos entre
el IRVC y la ICP con colocacién de una endoprotesis
farmacoactiva (EFA) son escasos; los trabajos no
incluyen estudios controlados y aleatorizados v,
ademaés, los estudios de observacion realizados han
mostrado resultados discordantes, con algunos
estudios que han informado mejores resultados
del IRVC sobre la ICP con EFA, y con otros que han



sefalado tasas de supervivencia similares con las dos
estrategias.

Algunos metanalisis previos demostraron la
superioridad del IRVC, pero las endoprotesis utilizadas
en los grupos de comparacién fueron endoprotesis
metalicas sin farmacos agregados para elusion lenta.
Estas endoprétesis no son las mas utilizadas actualmente,
por lo que los resultados de estos metanalisis pudieron
verse afectados por este hecho y por la presencia de
otros factores de confusion. Los autores del presente
estudio realizaron un metanalisis de estudios de
observacion ajustados para diversos factores de
confusion, con el objetivo de identificar la estrategia
optima de revascularizacién para los pacientes con
enfermedad de las arterias coronarias y con DSVI.

Pacientes y métodos

El estudio fue llevado a cabo de acuerdo con
las recomendaciones MOOSE (Meta-analysis Of
Observational Studies in Epidemiology) para metanalisis.
Se realiz¢ inicialmente una busqueda intensiva en las
bases de datos PubMed, Embase y Cochrane Library,
que abarcd el periodo comprendido entre 2003 y
2018. La busqueda se centrd en estudios que hubieran
investigado el efecto comparativo del IRVC frente a
la ICP con EFA sobre el pronéstico de pacientes con
enfermedad coronaria y con DSVI. Se examinaron
adicionalmente los articulos relevantes identificados
en las referencias de los estudios seleccionados. Para
ser incluidos en el metandlisis, los estudios debian
cumplir los siguientes criterios: (1) pacientes derivados
para tratamiento de enfermedad coronaria con DSVI;
(2) estudios de observacion ajustados (por indice de
propension o por variables multiples) que compararan
el IRVC con la ICP/EFA; (3) estudios con duracién del
seguimiento > 12 meses; (4) estudios con evaluacion de
las variables de resultado de interés.

Se excluyeron los estudios publicados solamente
como resimenes de conferencias o de congresos, los
estudios en lengua diferente del inglés y los estudios
que duplicaban el analisis de datos de los mismos
pacientes. Los estudios fueron seleccionados por dos
investigadores independientes; las situaciones de
desacuerdo fueron resueltas con la intervencién de un
tercer investigador.

Las caracteristicas del estudio, las caracteristicas de los
pacientes, los criterios de valoracion y los indicadores
de calidad fueron extraidos en forma independiente a
través de un formulario estandarizado. La calidad de los
estudios de observacion fue evaluada con los criterios
de la escala Newcastle-Ottawa. El criterio principal
de valoracion fue la mortalidad por todas las causas
durante el seguimiento a largo plazo. Las tasas de
muertes por causa cardiaca, de infartos de miocardio,
de accidentes cerebrovasculares y el porcentaje de
reintervenciones de revascularizacién fueron los criterios
secundarios de valoracion.

Los resultados se presentan como hazard ratio (HR),
con sus intervalos de confianza del 95% (IC 95%).
Debido a la variabilidad metodoldgica presente en los
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estudios analizados, se utilizé un modelo de efectos
aleatorios de varianza genérica inversa, para estimar
los HR agrupados de los datos ajustados por riesgo. La
heterogeneidad entre los estudios fue estimada con el
estadistico /2 sobre un rango entre 0y 100%; se definio
un valor de 2 > 50% como heterogeneidad estadistica.
Para evaluar la consistencia de los resultados, se
llevd a cabo un anélisis de sensibilidad, de acuerdo con
las siguientes variables: (1) indice de propension; (2)
fraccion de eyeccion del VI < 35%; (3) enfermedad de
multiples vasos, enfermedad de la coronaria izquierda,
0 ambas; (4) uso exclusivo de EFA. Se investigdé también
la influencia de cada estudio individual, omitiéndolo
sucesivamente del andlisis. El riesgo de sesgo de
publicaciéon fue estimado por el andlisis visual de un
grafico en embudo, por la prueba de Begg y por la
prueba de Egger. Todos los valores de p se obtuvieron
en estudios bilaterales y se considerd un valor < 0.05
como estadisticamente significativo.

Resultados

La busqueda inicial segun los criterios de inclusion
identifico 2302 estudios potencialmente relevantes.
Treinta y cinco trabajos fueron seleccionados para una
revision completa, y de estos, se incluyeron finalmente
en el metanalisis ocho estudios, con un total de 10 268
pacientes. Todas las investigaciones fueron publicadas
entre 2008 y 2018. Cinco estudios informaron datos
apareados por indice de propension; dos trabajos
comunicaron datos ajustados por indice de propensién
y un estudio informé datos ajustados por variables
multiples. En cuatro estudios se utilizaron solamente
EFA 'y en otros cuatro se utilizé una combinacion de EFA
con endoprétesis metalicas.

La proporcion de pacientes que recibieron una ICP
fue menor que la de quienes recibieron un IRVC (47.5%
frente a 52.5%, respectivamente). En comparacién
con los pacientes que recibieron un IRVC, aquellos con
ICP/EFA eran de mayor edad, tenfan menos dislipidemia
y referian una prevalencia mayor de tabaquismo.

No se observaron diferencias en cuanto a sexo,
diabetes, hipertension, infarto de miocardio previo,
manifestaciones clinicas del sindrome coronario agudo,
presion diastélica del VI'y tasa de revascularizacion
completa.

La ICP/EFA se asocié con mayor mortalidad por todas
las causas (HR = 1.36; IC 95%: 1.16 a 1.60; p = 0.0001;
> = 58%), aunque se detecté una heterogeneidad
significativa para pacientes con enfermedad coronaria
y DSVI. Al suprimir los datos de un estudio con alta
heterogeneidad, los resultados fueron HR = 1.26;
IC95%: 1.13 a 1.40; p < 0.0001; = 10%. El riesgo
de muerte por causa cardiaca y el riesgo de infarto
de miocardio fueron también superiores en el grupo
ICP/EFA, frente al grupo IRVC, después de equilibrar
la heterogeneidad (HR = 2.20; IC 95%: 1.63 a 2.95;

p < 0.00001; #=0%, y HR = 1.69; IC 95%: 1.28 a
2.24; p = 0.0002; > = 34%, respectivamente). El riesgo
de requerimiento de una nueva revascularizacion

fue mayor en los pacientes con ICP/EFA que en los
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pacientes con IRVC, aun después de remover del analisis
un estudio con alta heterogeneidad (HR = 5.61; IC
95%: 4.33 a7.25; p<0.00001; » = 10%). El riesgo de
accidente cerebrovascular fue comparable con ambas
estrategias.

El analisis de sensibilidad realizado indicé que la
remocion de un estudio no modificé la estimacion
combinada final. La presencia de DSVI (fracciéon de
eyeccion del VI < 35%), el compromiso de la arteria
coronaria principal izquierda y la enfermedad de
multiples vasos no modifico los resultados finales.
Cuando se analizaron los estudios en los que los
pacientes habian recibido exclusivamente una EFA, no
se observaron diferencias en la mortalidad por todas
las causas ni en la prevalencia de infarto de miocardio
(HR =1.39; IC 95%: 0.95 a 2.05, y HR = 1.64; IC 95%:
0.95 a 2.82, respectivamente), con respecto al IRVC.

En el andlisis del gréfico en embudo no se hallaron
evidencias de sesgo de publicacion.

Discusion y conclusiones

El presente metanalisis mostré que, en comparacion
con el IRVC, la ICP/EFA se asocié con mayor riesgo
global de mortalidad, con mayor mortalidad cardiaca,
mayor prevalencia de infarto de miocardio y mayor tasa
de reintervenciones de revascularizacion, especialmente
en pacientes con fracciéon de eyeccion del VI < 35%,
con compromiso de la coronaria izquierda y con
enfermedad de multiples vasos. La ICP/EFA y el IRVC
tuvieron riesgos similares de accidente cerebrovascular.
Cuando se compararon los pacientes con IRVC con los
pacientes con EFA exclusiva, las diferencias dejaron de
ser significativas.

Se cree que la DSVI se debe en parte a la pérdida
irreversible de miocitos y a su reemplazo por tejido
fibrético, luego de un infarto de miocardio. Las
investigaciones de las Ultimas décadas han definido
otras dos causas de DSVI después de un infarto de
miocardio, la disfunciéon ventricular posisquémica
("miocardio aturdido”) y la disfuncién ventricular
posisquémica recurrente o prolongada (“miocardio
hibernado”).

La revascularizacion coronaria esta indicada para el
mejoramiento de los sintomas anginosos en pacientes
con DSVI. Varios estudios previos han demostrado que
el IRVC mejora el pronéstico clinico de los pacientes con
enfermedad coronaria y DSVI. El estudio STICH (Surgical
Treatment for Ischemic Heart Failure) ha demostrado los
efectos beneficiosos del IRVC a largo plazo (10 afios)
en pacientes con DSVI. La norma actual de la European
Society of Cardiology establece una recomendacion
de clase | para el IRVC (nivel de evidencia entre By C).

Aungue la ICP en pacientes con enfermedad
coronaria y DSVI no figura entre las recomendaciones
habituales, ha sido ampliamente realizada en la
préactica clinica, debido a sus menores complicaciones
quirtrgicas y a su menor tiempo de recuperacion
posoperatoria. La introduccién de las EFA ha
reducido la incidencia de reestenosis y de necesidad
de revascularizaciones, y ha permitido ampliar sus
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indicaciones a pacientes de alto riesgo con enfermedad
coronaria compleja. Sin embargo, se han publicado
pocos estudios de comparacién de resultados entre

el IRVC y la ICP/EFA, y estos estudios, ademas, han
sefalado resultados discordantes. Metandlisis previos
hallaron que el IRVC se asociaba con menor mortalidad
a largo plazo, con menor incidencia de infarto de
miocardio y con menor requerimiento de nuevos
procedimientos de revascularizacién. Estos metandlisis,
sin embargo, analizaron mayormente la utilizacion de
endoprétesis metalicas sin las caracteristicas de las EFA.
Los autores del presente estudio destacan que el analisis
de este problema por medio de metanalisis requiere el
control de los diferentes factores de confusion.

Existen varias razones potenciales para explicar
el mejor resultado del IRVC frente a la ICP/EFA.

El IRVC ofrece mayor proteccion al puentear una
mayor extension de lesiones obstructivas o de

placas ateroscleroticas potencialmente obstructivas,

lo que minimiza los efectos de la progresién de la
enfermedad sobre los vasos distales. El uso de la arteria
mamaria interna asegura, ademas, una permeabilidad
prolongada de los conductos. Las EFA, en cambio, se
centran en segmentos obstructivos cortos, sobre los
gue la aterosclerosis progresiva puede volver a formar
lesiones significativas. Los pacientes con baja reserva
cardiaca son menos tolerantes a la lesién isquémica
producida por la reestenosis o por la trombosis. La
ventaja de la cirugia puede estar, en parte, relacionada
con el mejor grado de revascularizaciéon logrado, en
comparacion con la ICP/EFA, especialmente en lesiones
complejas.

Las endoproétesis de primera generacion y el
tratamiento antiagregante plaquetario insuficiente
pueden haber contribuido al resultado inferior de
la ICP frente al IRVC. Estas endoprotesis de primera
generacion estan asociadas con varias complicaciones
potencialmente graves, como la trombosis de
la endoprotesis. El riesgo de trombosis ha sido
disminuido significativamente en las endoprétesis de
ultima generacion, con el uso de nuevos materiales
y de polimeros biocompatibles. Ademas, los nuevos
farmacos antiagregantes plaguetarios, como el
prasugrel y el ticagrelor, presentan ventajas sobre el
clopidogrel en lo que respecta a la trombosis y al riesgo
de infarto de miocardio. Los autores afirman que las
nuevas EFA, asociadas con antiagregantes plaquetarios
mas potentes, reduciran el riesgo de eventos isquémicos
y se transformaran en una alternativa al IRVC.

Los expertos hacen hincapié en que hasta la fecha no
existen estudios aleatorizados que hayan comparado
la efectividad de la ICP/EFA frente al IRVC en pacientes
con enfermedad coronaria y con DSVI. Este metanalisis
incluyé solamente estudios de observaciéon apareados
con indice de propension, ajustados por indice de
propension o ajustados por variables multiples.
Reconocen, sin embargo, que no fue posible controlar
todos los factores de confusién, y que no se pudo
eliminar completamente un potencial sesgo de
seleccion.



En conclusioén, el IRVC mostré resultados superiores a
la ICP/EFA en pacientes con enfermedad coronaria y con
DSVI, en un metanalisis de estudios de observacién no
aleatorizados. Los futuros estudios deben comparar el
IRVC con la ICP con endoprétesis de Ultima generacion,
utilizadas en conjunto con nuevos antiagregantes
plaguetarios y con nuevas técnicas de intervencion.

PN Informacion adicional en
M www.siicsalud.com/dato/resiic.php/159442

4 - Reemplazo Transcatéter de Valvula Aodrtica
en Estenosis Valvular Aértica Bicuspide:
Desafios y Dificultades

Yoon SH, Makkar R
Cedars-Sinai Heart Institute, Los Angeles, EE.UU.

[Transcatheter Aortic Valve Replacement in Bicuspid Aortic Valve Stenosis:
Where do we Stand?]

Journal of Cardiovascular Surgery 59(3):381-391, Jun 2018

La valvula adrtica bictspide es uno de los defectos
cardiacos congénitos mas frecuentes en adultos, y requiere
frecuentemente de cirugias de reemplazo valvular para su
tratamiento.

Un hombre de 77 afios, con antecedentes de
cardiopatia dilatada y cancer de préstata metastasico,
presentod disnea con cansancio y mareos durante un
mes, con disminucioén significativa en la actividad
fisica diaria. Se encontraba alerta y orientado, con una
saturacion de oxigeno del 100%, presion sanguinea
de 115/62 mm Hg, frecuencia cardiaca regular de
75 latidos por minuto y frecuencia respiratoria de 15
respiraciones por minuto.

En el examen cardiaco se hallé, ademas, un
aneurisma aortico descendente, y no tenia edemas
en extremidades inferiores. Los analisis bioquimicos
indicaron hipertensién arterial e hiperlipidemia.

Al realizar estudios ecocardiograficos se encontré
estenosis grave en la valvula adrtica, con hojuelas
calcificadas y movimiento restringido. La funcién
ventricular izquierda se encontraba gravemente
deprimida, con fraccién de eyeccion del 30% e
hipertrofia ventricular izquierda.

Sobre la base de estas y otras determinaciones,
se encontré que el riesgo, segun la Sociedad de
Cirugfa Toracica, era del 2.6%, por lo que podria
haber sido intervenido con una cirugia de reemplazo
valvular adrtico convencional. Sin embargo, dadas
las comorbilidades coexistentes en este paciente se
decidio realizar una cirugia de reemplazo transcatéter
de vélvula adrtica (RTVA) con anestesia general y guiada
por ecocardiografia transesofagica con acceso femoral,
y la implantacion de un marcapasos temporario en el
ventriculo derecho. A los dos meses el paciente tenia
una mejora significativa, sin mareos, dolor pectoral ni
disnea. La fraccién de eyeccion ventricular izquierda se
mantuvo baja, al 35%, pero sin regurgitacion valvular
de ninguna clase. A los dos afos de realizada la RTVA
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hubo una mejora en la actividad fisica que permitié una
caminata diaria de hasta 15 minutos. La ecocardiografia
toracica demostré un gradiente valvular adrtico pico de
10 mm Hg y 6 mm Hg en promedio, con un area de
orificio efectiva de 2.1 cm?. La ausencia de regurgitacion
valvular se mantuvo.

RTVA en la estenosis de valvula aértica bictispide

La valvula aortica bicuspide es uno de los defectos
congénitos cardiacos mas frecuentes en adultos, con
una incidencia del 1.3%. Su presentacion clinica varia
desde una manifestacion en la edad infantil hasta una
valvula asintomatica en adultos mayores, aunque los
sintomas suelen presentarse en la adultez.

Estas valvulas suelen deteriorarse en adultos mayores
de forma progresiva, y en estos casos las cirugias de
reemplazo valvular suelen ser realizadas con buenos
resultados. En algunos pacientes, la progresion de
la enfermedad valvular adrtica bictspide se observa
pasados los 80 afos. En esta subpoblacion de
individuos, el riesgo quirdrgico es extremadamente
alto debido a la edad avanzada y la cantidad de
comorbilidades.

La RTVA es una tecnologia que ha evolucionado
de terapia novedosa a establecida en pacientes con
estenosis adrtica y riesgo quirdrgico de intermedio a
alto, con gran cantidad de estudios y mas de un cuarto
de millén de pacientes que avalan su seguridad y
eficacia.

Si bien se han realizado estudios clinicos, las
caracteristicas morfologicas de la valvula bicUspide
hicieron que esta afeccion no fuera evaluada. Sin
embargo, dada la acumulacién de experiencia
quirdrgica y los avances en los productos médicos
hicieron que se empleara en pacientes con esta
enfermedad congénita.

El mundo tiende hacia el tratamiento de pacientes
mas jovenes y en menor riesgo con RTVA, por lo que los
resultados clinicos en individuos con estenosis adrtica
bicuspide requieren especial atencion.

Uno de los primeros estudios realizados sobre la
valvula de primera generacion Sapien 3 con balén
expandible incorporé 51 pacientes. Ninguno requirié
una segunda implantacion de ni se registré un filtrado
paravalvular moderado o grave. Los pacientes que
recibieron valvulas ligeramente mayores (< 10% del
area total) tuvieron goteos paravalvulares mayores
gue moderados mas frecuentemente que aquellos
gue fueron implantados con dispositivos mas
sobredimensionados (> 10%) (48.0% contra 26.9%,

p = 0.10). Sobre la base de estos resultados, se sugiere
la seleccién de dispositivos menos sobredimensionados.
Se midio, ademas, el drea valvular adrtica a 30 dias

de realizada la cirugia y se observé menor tamafo

del area aodrtica valvular en pacientes con dispositivos
menos sobredimensionados (1.56 + 0.27 cm? contra
1.78 + 0.33 cm?, p = 0.01). Esto tendria potencialmente

PN Informacién adicional en www.siicsalud.com:
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un papel en el deterioro posterior de la funcion valvular,
aunque son necesarios mas estudios para determinar
este riesgo.

El registro de pacientes con estenosis adrtica
bicuspide tratados con RTVA incluyd a mas de
300 centros en todo el mundo, con un promedio de
edad de sus pacientes de 77 + 9.2 afios y un puntaje
STS de 4.7% + 5.2%, lo que da idea de una poblacién
con riesgo quirdrgico intermedio. Se implantaron
dispositivos de primera generacién en 199 pacientes
(87 con el modelo Sapien XTy 112 con CoreValve),
mientras que 102 sujetos recibieron dispositivos mas
recientes (91 con Sapien 3y 11 con Lotus).

Se empled la tomografia computarizada
multidimensional previa a la intervencion en el 86% de
los individuos, lo que da idea de que esta técnica se esta
utilizando en la practica clinica cotidiana para RTVA.

El acceso transfemoral también fue muy frecuente,
principalmente en los dispositivos de nueva generacion.
Las tasas de mortalidad debida al procedimiento,
conversién a cirugia y obstruccion coronaria fueron
de 1.3%, 2.9% y 1.0%, en orden respectivo, en los
pacientes en general, sin diferencias significativas
entre los dispositivos de primera generacién y los
mas recientes. Si hubo diferencias significativas en la
necesidad de implantacion de una segunda valvula,
en la aparicion de pérdidas paravalvulares moderadas
o graves y en la tasa de éxito; esta Ultima variable fue
superior en los dispositivos de nueva generacion.

Si bien estos estudios demuestran la seguridad y
eficacia de la RTVA para el tratamiento de la estenosis
aortica bicuspide, estos trabajos estan limitados por
las diferencias de edad y las comorbilidades en estos
pacientes, en comparacion con individuos con estenosis
aortica tricuspide a igual riesgo quirdrgico. Una
investigacion reciente evalué estas diferencias sobre
576 pacientes con estenosis bicuspide y 5900 individuos
con estenosis tricUspide. En la cohorte no ajustada se
observéd que los sujetos con estenosis adrtica bicUspide
eran mas jévenes y con menos comorbilidades,
ademas de presentar menor riesgo quirirgico. Luego
de realizar un apareo por puntaje de propension, se
observé que los pacientes con valvula bicUspide tenfan
una conversién a cirugia mas frecuente y una segunda
implantacion valvular, ademas de pérdidas paravalvulares
moderadas o graves, que redujeron la tasa de éxito
del dispositivo. Estos eventos fueron mas frecuentes
cuando se emplearon dispositivos de primera generacion,
mientras que cuando se utilizaron dispositivos de nueva
generaciéon no hubo diferencias en las complicaciones
del procedimiento. La mortalidad por todas las causas
a mediano plazo acumulada fue comparable entre los
pacientes con estenosis adrtica bicUspide y trictspide a
dos afnos de realizada la operacion, y entre los pacientes
implantados con dispositivos de nueva generacién y de
primera generacion.
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Esta tecnologia tiene algunas cuestiones aun no
resueltas respecto de la falta de evidencia en las
mediciones convencionales del anillo adrtico, la
hemodinamia posquirtrgica y el abordaje posterior de
la enfermedad. Respecto del primer punto, muchos
expertos recomiendan mediciones perianulares para
determinar los tamafos de los dispositivos, dados
los multiples factores anatdmicos presentes en esta
afeccion.

Hemodinamia poscirugia de reemplazo aoértico
en pacientes con estenosis adrtica bicuspide

Los dispositivos de nuevas generaciones tienen
caracteristicas que mejoran el sellado anular, y que han
reducido las tasas de pérdidas a menos del 4%.

Dada la baja expectativa de vida de los pacientes con
valvulas bicuspides, los datos respecto de la duracion
de estos dispositivos son escasos. Estudios clinicos
recientes con gran numero de pacientes han provisto
datos respecto del modelado de la hemodinamia en
pacientes con RTVA, en los que se encontraron dos
fases congruentes entre si, en cuanto a variables como
gradiente promedio, indice de velocidad Doppler y
area efectiva de orificio. Estas fases reflejan cambios
favorables en los primeros meses, con cambios
longitudinales minimos a los 5 afios. Sin embargo,
en los primeros tres meses el gradiente promedio
disminuye para luego aumentar ligeramente (de
12.1 mm Hg a 9.2 mm Hg, y luego 10.1 mm Hg,
respectivamente). No es claro si esta informacion puede
aplicarse a pacientes con valvula bicuspide.

Por otro lado, la arteriopatia concomitante es otra
de las complicaciones mas frecuentes que tienen
los pacientes con valvula bicuspide, y la dilatacion
de alguin segmento de esta arteria se conoce como
aortopatia bicuspide. Este cuadro tiene una incidencia
del 50% en las personas afectadas, y se deberia tanto a
cambios en la dinamica del flujo como a anormalidades
estructurales a nivel celular, independientes de la
hemodinamia. La dilatacion de la aorta ascendente
en pacientes con valvula adrtica bicuspide va desde el
20% hasta el 84%. Todos los segmentos de la aorta
son de mayor didmetro en los adultos con valvula
bicuspide, en comparacion con individuos con valvula
tricuspide.

La dilatacion de la aorta suele comenzar en la nifiez
y se incrementa con la edad; el didmetro aortico
inicial se correlaciona con la expansién adrtica a largo
plazo. Otros factores asociados son la edad avanzada,
la presion sistélica elevada, el sexo masculino, la
estenosis adrtica o regurgitacion y las caracteristicas
morfoldgicas.

La diseccién adrtica es una complicacion grave
de la dilatacién aodrtica, con una incidencia del 5%,
aunque estudios recientes han encontrado tasas mucho
mas bajas, entre 0.1% por paciente-afios de vida y
3.1 casos cada 10 000 personas-afios de vida. Esta
incidencia se incrementa en pacientes mayores de
50 anos o con aneurismas.

En individuos con un didmetro adrtico inicial menor
de 45 mm o con valvulas funcionales no se han



documentado disecciones. Esto valida la necesidad de
una vigilancia seriada y la intervencién quirdrgica una
vez superado un umbral de didmetro.

Los pacientes con valvula bicuspide y un didametro
aoértico menor de 50 mm que fueron intervenidos con
reemplazo de valvula tienen riesgos de complicaciones
aorticas futuras. Sin embargo, los datos a largo plazo en
pacientes con valvula bicuspide, un reemplazo valvular
aislado y dilatacion adrtica leve o moderada no fueron
coincidentes entre los estudios, aunque la informacion
sugiere que la dilatacion adrtica leve es un factor de
riesgo para complicaciones aorticas, inclusive después
de un reemplazo de valvulas.

Conclusion

Dadas las caracteristicas anatémicas poco favorables
de las valvulas adrticas bicuspides, los resultados de
la RTVA en la estenosis aortica bicuspide fueron poco
favorables en los dispositivos de primera generacion,
aunque esta tendencia se revierte en los dispositivos de
nueva generacion. Sin embargo, son necesarios mas
estudios para garantizar la duracion a largo plazo y el
abordaje de la aortopatia concomitante.

N Informaciéon adicional en
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5- Mejorar la Participacion en Rehabilitacion
Cardiaca: Una Cuestién de Proximidad e
Integracion de los Servicios Ambulatorios

Ozemek C, Phillips S, Arena R y colaboradores
University of lllinois at Chicago, Chicago, EE.UU.

[Enhancing Participation in Cardiac Rehabilitation: A Question of Proximity
and Integration of Outpatient Services]

Current Problems in Cardiology 43(11):424-435, Nov 2018

Este estudio busco evaluar la importancia de la
rehabilitacion cardiovascular. Los autores destacaron en
la trascendencia de la derivacion y la adhesion a esta
intervencion como modificadora de la calidad de vida.

La rehabilitaciéon cardioldgica se ha convertido
en una intervencion multifacética para la salud y se
encuentra disponible para individuos con diagnéstico
de enfermedad cardiovascular. Las referencias a
los beneficios de la rehabilitacién cardiolégica son
sustanciales y se extienden a lo largo de varias décadas.

Son numerosos los estudios que han demostrado
gue la rehabilitacion cardiolégica conlleva mejorias
significativas: la capacidad aerdbica, los parametros
claves de la salud fisiologica, la calidad de vida, los
factores de riesgo modificables (lipidos, presion arterial,
glucemia, entre otros), la adhesion a la medicacion y el
pronostico.

Ademas, es una intervencion rentable.

No existe fenotipo que, clinicamente estable desde el
aspecto de la afeccion cardiovascular, no se beneficie
con la rehabilitacion cardiolégica. Las diferencias etarias,
étnicas, de sexo, de comorbilidades y de gravedad de
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la enfermedad no deben ser vistas como criterios de
exclusion. Todos los pacientes con un diagnéstico y
considerados clinicamente estables deben ser referidos
a la rehabilitacion cardiolégica.

La evidencia muestra que el apoyo de este tipo
de intervencién y la derivacion a rehabilitacion
cardioldgica es un indicador de calidad. Ademas, ha
sido integrada a la iniciativa de la American Heart
Association.

A pesar de esta informacién, la derivacion y
la participacion a esta intervencién es todavia
inaceptablemente baja.

Implementacién de una Practica Universitaria
dentro de la Universidad UIC de Ciencias Aplicadas
a las Ciencias de la Salud

La Universidad UIC de Ciencias Aplicadas a las
Ciencias de la Salud obtuvo un espacio fisico nuevo
con el proposito de desarrollar una facultad de practica
clinica en 2014. Se compone de cinco departamentos:
fisioterapia, nutricion y kinesiologia, ciencias de
la informacién biomédica, terapia ocupacional y,
finalmente, estudios acerca de discapacidad.

Este lugar requirié una remodelacion sustancial
e incluyé espacios de recepcion y espera, un gran
gimnasio con una suite de prueba, habitaciones
para la educacién y asesoramiento del paciente, y
un espacio de oficina. Ademads, se habilitaron varias
habitaciones de examinacion privada. Luego de un
analisis de la poblacién con necesidad de estos servicios,
se determind que en el distrito medico de lllinois,
compuesto por varias entidades, no habfa programas
de rehabilitacion cardiaca. Por este motivo se identificd
una necesidad clara de servicios de rehabilitacion
cardioldgica.

El desafio restante fue obtener la presencia de
profesionales en el edificio en el que se iban a ofrecer
estos servicios.

El espacio de practica de la UIC CAHS se ubica a tres
manzanas del hospital principal UIHHS y de las clinicas
ambulatorias cardioldgicas. Luego de analizar el espacio
fisico en donde se realiza la practica en la facultad, se
identificd que el lugar permitiria cuatro consultorios
privados con una oficina adyacente, que permitiria la
practica por un profesional. El decano decidié ofrecer la
utilizacién de este lugar dentro del espacio de practica
de la facultad a la division de cardiologia de la UIC, con
lo que se integré efectivamente una clinica cardiolégica
y el programa de rehabilitacion cardiaca dentro de la
misma locacion fisica.

Tendencias de participacion en rehabilitacion
cardiaca

Entre octubre de 2016 y diciembre de 2017, 53 de
los 93 sujetos derivados a rehabilitacion cardioldgica
comenzaron el programa. De los 93 pacientes, 15 de
ellos no pudieron comenzar la rehabilitacion debido a la
falta de cobertura o por dificultad con respecto al viaje
hasta el espacio de rehabilitacion.

Los miembros del personal asistieron a estos
enfermos mediante la identificacién de sistemas de
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mantenimiento costeables o programas de tipo fase

2, que fuesen cercanos. Esto permitid que el nimero
de pacientes que comenzaran el programa fuera

de 68 (73%). El resto de los que no comenzaron el
programa, no respondieron mensajes telefénicos o
bien se rehusaron a participar (11%) por otros motivos.

En este periodo corto se puso de manifiesto que la
tendencia de participacion excedié estimaciones previas
a nivel nacional, de aproximadamente 20%. Existe
poca o nula informacién que detalle los esfuerzos de los
miembros de la rehabilitacién cardiaca en funcién de
asistir a los pacientes en la identificacién de programas
proximos a su residencia, o bien programas alternativos
en aquellos que carecen de cobertura. La proporcién de
programas de rehabilitacion que realicen esfuerzos en
ubicar programas alternativos que favorezcan un estilo
de vida sano en pacientes con incapacidad de participar
en el sitio de rehabilitacion es desconocida.

Existen datos de la American Heart Association que
refieren que solo un 7% de un total de 30 974 pacientes
derivados a rehabilitacion cardiaca son afroamericanos.
En el presente estudio, el porcentaje de individuos
afroamericanos derivados a rehabilitacion fue del
68%, en tanto que de origen hispano fue un 13%, 13%
caucasicos, 3% asiaticos y 3% de otro origen.

Estos datos demograficos reflejan la poblacion
diversa desde el punto de vista cultural, de la UIHHS.

El presente estudio, ademas, difiere de la tendencia
nacional (que refiere que la derivacién y la participacion
va en favor de los hombres respecto de las mujeres) e
indica que la participacion (41%) y la derivacion (47 %)
fue practicamente similar en las mujeres.

El perfil de los participantes del programa de
rehabilitacién provee una oportunidad Unica de
investigar tanto respuestas fisioldgicas y funcionales
como psicosociales frente a la rehabilitacién cardiaca.
Ademaés, las observaciones futuras pueden proveer
soluciones Unicas y un acercamiento a estrategias
eficaces para optimizar la derivacién, la participacion
y la intervencién de la rehabilitacién cardiaca para
mejorar la salud y reducir los riesgos de eventos futuros
y mortalidad.

Proximidad del consultorio de cardiologia y
participacion

La identificacion y el aumento de la importancia
con respecto a qué barreras tiene la rehabilitacion
cardiolégica para su derivacion y participacion dentro
del sistema de salud, ha llevado al desarrollo de
estrategias para mejorar la frecuencia de participacion.

La derivacién automatizada a rehabilitacién por medio
de sistemas de historia clinica electrénica, la asesoria por
profesionales para asistir en el proceso de derivacion o
la implementacion de métodos de transporte que sean
cubiertos por el sistema sanitario han sido influyentes.

Sin embargo, es poca la atencién que sea ha
dedicado a los efectos de reducir la proximidad entre el
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espacio de ejercicio y la clinica ambulatoria cardiolégica.
El modelo de este estudio ha impactado en atender
muchas de las barreras significativas de la participacion
en la rehabilitacion cardiolégica.

Los pacientes tienen escaso conocimiento de
qué comprende un programa de rehabilitacion y el tipo
de esfuerzo que se espera de ellos; por este motivo,
los pacientes pueden tener mayores dudas en cuanto a
iniciar esta intervencion.

El hecho de tener el consultorio frente al pasillo del
espacio de ejercicios hace mas comun la explicacion
por parte de los profesionales hacia los pacientes del
programa de rehabilitacion, mientras el individuo
observa los ejercicios. Esto disminuye la brecha de
conocimiento y reasegura visualmente la factibilidad
y seguridad de los ejercicios, lo que permite que la
participaciéon sea un objetivo viable. Un estudio ha
demostrado que, al acompafar a los pacientes con
insuficiencia cardiaca al espacio de rehabilitacion
durante la consulta ambulatoria, pudo lograrse un 97 %
de adhesion al programa, atribuibles a la proximidad
entre el programa y el consultorio de cardiologfa.

Es por esto que parece haber una fuerte asociacion
entre los porcentajes de participacion altos y la cercania
con respecto al consultorio. Sin embargo, no seria el
Unico factor involucrado en lograr la alta participacion.

Conclusiones

A pesar de las décadas de investigaciones enfocadas
a los beneficios logrados a través de la rehabilitacion
cardiaca, ademas de las reducciones de la carga
econdmica que genera la rehospitalizacion, la derivacion
y la participacion de esta intervencion han sido
mediocres.

Sin embargo, los programas que han tomado la
iniciativa de lograr que la rehabilitacion cardiaca
tenga una derivacion y participacion prioritarias,
han demostrado un aumento en la frecuencia de
participaciéon y derivacion.

Segun los autores, mantener cercania entre la
rehabilitacion cardiaca y la clinica ambulatoria es una
manera eficaz de mitigar muchas de las barreras que
dificultan la participacién. La reestructuracion fisica de
las clinicas debe ser considerada para promover esta
proximidad.

N Informacion adicional en
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6 - Niveles Plasmaticos de Potasio y Evolucién
Intrahospitalaria en Pacientes con
Sindromes Coronarios Agudos

Faxén J, Xu H, Carrero J y colaboradores

International Journal of Cardiology 274:52-58, Ene 2019

El 98% del potasio corporal se encuentra en el
interior de las células, donde cumple un papel decisivo
para la funcién celular normal; los niveles extracelulares
de potasio son estrictamente controlados, entre 3.5
y 5 mmol/l. La relacion entre el potasio intracelular y
extracelular es fundamental para el mantenimiento del
potencial de la membrana celular en estado de reposo
y para la formacion de los potenciales de accion en el
tejido neuronal, muscular y cardiaco.

En diversos estudios de observacién realizados en
pacientes con sindromes coronarios agudos (SCA),
el desequilibrio de los niveles de potasio aumento el
riesgo intrahospitalario de arritmias ventriculares, paro
cardiaco y mortalidad; la incidencia mas baja de estos
eventos se registré en los pacientes con niveles séricos
de potasio de 3.5 a 4.5 mEg/l. Cabe mencionar, sin
embargo, que en esos estudios no se consideraron
distintas variables de confusién, entre ellas la presion
arterial, la frecuencia cardiaca y el subtipo de SCA
en el momento de la internacion, de modo que la
interpretacién de los resultados debe realizarse con
cautela. Asimismo, la posible relacion entre los niveles
de potasio en el momento de la internacion y el riesgo
de aparicién de fibrilacion auricular (FA) y bloqueo
auriculoventricular (AV) de alto grado durante la
internacion se conoce muy poco. En este contexto,
el objetivo del presente estudio fue analizar el valor
prondstico de los niveles plasmaticos de potasio en
pacientes internados en unidades de cuidados intensivos
(UCI) con diagndstico presuntivo de SCA. Las variables
analizadas fueron la mortalidad, el paro cardiaco,
la aparicion de FA y de bloqueo AV de segundo o
tercer grado durante el periodo de permanencia en el
hospital. Se analizaron las interacciones con el subtipo
de SCA (infarto agudo de miocardio con elevacién
del segmento ST [IAMEST], SCA sin elevacion del
segmento ST [SCASEST] o ausencia de SCA). Los datos
clinicos y bioquimicos para los analisis se obtuvieron
del registro Swedish Web-System for Enhancement and
Development of Evidence-Based care in Heart Disease
Evaluated According to Recommended Therapies
(SWEDEHEART) y del proyecto Stockholm CREAtinine
Measurements (SCREAM), respectivamente.

La investigacion abarcé pacientes de Estocolmo,
Suecia, internados en UCI entre 2006 y 2011,
registrados en las dos bases de datos mencionadas
con anterioridad. El SWEDEHEART recoge informacion
sobre las caracteristicas demograficas de los
pacientes, los factores de riesgo cardiovascular, los
antecedentes clinicos, los tratamientos indicados
durante la internacién, incluidos los procedimientos de
revascularizacion, las complicaciones intrahospitalarias,

Novedades seleccionadas

los tratamientos indicados en el momento del alta y los
diagnosticos. El registro esta conectado con el registro
de poblacion de Suecia, el cual aporta informacion
sobre el estado de salud de todos los habitantes

del pais, y con el National Patient Register, el cual
incluye todos los diagnoésticos de los enfermos que

son internados en instituciones de Suecia. El SCREAM
aporta informacién sobre los estudios de laboratorio
realizados en sujetos de ese pais, entre 2006 y 2011.

Estocolmo es la ciudad mas poblada de Suecia,
con alrededor de 1.8 de los 9 millones de ciudadanos
suecos; todos los centros se vinculan con el mismo
sistema de salud (Stockholm County Council).

Para el presente estudio se consideraron todos los
pacientes registrados en el SWEDEHEART de la region
de Estocolmo entre 2006 y 2011 (n = 36 399); para
el 91.7% de ellos se dispuso de informacién sobre los
niveles plasmaticos de potasio en el momento de la
internaciéon (n = 33 366). Sin embargo, se excluyeron
los 411 pacientes que presentaron paro cardiaco antes
de la internacién, debido a la fuerte asociacién que
existe entre los eventos adversos intrahospitalarios y
las anormalidades de los electrolitos en el momento de
la internacion. Por lo tanto, la poblacion final para el
estudio estuvo integrada por 32 955 enfermos.

Los niveles normales de potasio en plasma son de
3.5 a 5 mmol/l; la concentracion de potasio en el
momento de la internacién (primera valoracion en el
dia de la internacion o durante las 24 horas previas)
fue la variable de exposicién. También se tuvieron en
cuenta los niveles séricos de creatinina en el momento
de la internacion y el indice de filtrado glomerular
(IFG) estimado con la ecuacion CKD-EPI de 2009; los
valores de 60 o mas ml/min/1.73 m?se consideraron
los de referencia. Los diagnosticos principales fueron
de IAMEST, SCASEST o no SCA, en ausencia de SCA
confirmado. El criterio principal de valoracion fue la
mortalidad intrahospitalaria, mientras que las variables
secundarias de valoracion fueron el paro cardiaco
intrahospitalario y la aparicion de FA o blogueo AV de
segundo o tercer grado durante la internacién. El paro
cardiaco que requirié reanimacién cardiopulmonar
o desfibrilacion se categorizé como taquicardia
ventricular, fibrilacion ventricular u otros (asistolia y
actividad eléctrica sin pulso).

Las caracteristicas clinicas y demogréficas se
compararon en relaciéon con los niveles de potasio en
el momento de la internacion: < 3.0,3.0a< 3.5,3.5a
< 4.0 (niveles de referencia), 4.0a<4.5,4.5 a
<5.0,5.0a<5.5y>55mmol/l. El riesgo de evolucion
adversa en relacion con la concentracion plasmatica
de potasio se determiné con 3 modelos de regresion
logistica de variables multiples, con la incorporacién de
distintos factores de confusion. En el primer modelo
de regresion se efectud ajuste por edad y sexo. En el
segundo modelo se agregaron el IFG, las comorbilidades
(hipertension arterial, diabetes, antecedente de IAM,
insuficiencia cardiaca o accidente cerebrovasculary
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enfermedad arterial periférica), el diagnostico principal,
y los tratamientos recibidos en el momento de la
internacién (inhibidores de la enzima convertidora

de angiotensina, bloqueantes de los receptores de
angiotensina, blogueantes de los canales de calcio,
betabloqueantes, estatinas, diuréticos y nitratos). En el
ultimo modelo se agregaron, también, como variables
de ajuste la presion arterial sistélica, la frecuencia
cardiaca, la presencia de dolor precordial como sintoma
de presentacion, la clase de Killip 2 o mas alta, el

ritmo en el electrocardiograma (ritmo sinusal, aleteo o
fibrilacion auricular y otras anormalidades) y los cambios
del segmento ST en el electrocardiograma (ninguno,
elevacion del ST, depresién del ST, modificaciones de

la onda T u otros). Los riesgos relativos se expresan
como odds ratios (OR), con intervalos de confianza del
95 (IC 95%). En los andlisis de interaccion se tuvieron
en cuenta el IFG, el subtipo de SCAy la utilizacién de
diuréticos, bloqueantes del sistema renina-angiotensina
y betablogueantes en el momento de la internacion. Los
valores de p < 0.05 se consideraron estadisticamente
significativos. No se dispuso de informacién sobre

la presion arterial y la frecuencia cardiaca en 3598 y
3730 enfermos, respectivamente; los datos faltantes se
abordaron con el método de multiple imputacion con
ecuaciones encadenadas.

La cohorte para los analisis estuvo integrada por 32
955 pacientes (41% de sexo femenino) de 67 + 15 afios.
La concentraciéon plasmatica promedio de potasio en el
momento de la internacion fue de 4.0 £ 0.5 mmol/l. El
1%, 9%, 39%, 38%, 10%, 2% y 1% de los enfermos
presentaban niveles plasmaticos de potasio < 3.0 mmol/l,
de 3.0a< 3.5 mmol/l, de 3.5 a < 4.0 mmol/l, de 4.0 a
< 4.5 mmol/l, de 4.5 a < 5.0 mmol/l, de 5.0 a
< 5.5 mmol/ly > 5.5 mmol/l, respectivamente. La edad
y el nimero de comorbilidades fueron mas altos en
las categorias de potasio mas elevado, mientras que
el porcentaje de mujeres y el IFG disminuyeron en las
categorias de potasio mas alto. La clase de Killip > 2
fue méas comun entre los sujetos con hiperpotasemia.

El porcentaje de pacientes tratados con inhibidores de

la enzima convertidora de angiotensina o blogueantes
de los receptores de angiotensina, dos antiagregantes
plaquetarios, betabloqueantes, bloqueantes de los
canales de calcio, estatinas y diuréticos en el momento
de la internacién tendié a incrementarse en las categorias
de potasio més alto. El 44.6% de los enfermos tuvo SCA
confirmados; el porcentaje fue similar en las distintas
categorias de concentracion plasmatica de potasio. El
70.3% de los pacientes tuvo SCASEST. El porcentaje

de enfermos que presentaron el criterio principal de
valoracion o los criterios secundarios de valoracion fue
mas alto en los pacientes con IAMEST, seguido por los
enfermos con SCASEST. Los porcentajes de eventos
adversos, por lo general, se asociaron de manera
negativa con la funcion renal.

Un total de 886 enfermos (2.7 %) fallecieron durante la
internacién; en el 78% de los casos, el deceso obedecio
a enfermedad cardiovascular. En los modelos en los
cuales la exposicion se abordd como variable continua se
observé una asociacion en forma de “U” entre los niveles
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plasmaticos de potasio y la mortalidad intrahospitalaria.
Los pacientes con niveles de potasio de 3.5 a 4 mmol/l
presentaron el riesgo mas bajo de mortalidad durante la
internacion. En los modelos con ajuste segun la edad, el
sexo, el IFG, las comorbilidades, el diagnéstico principal
y el tratamiento en el momento de la internacién, tanto
la hipopotasemia (< 3 mmol/l) como la hiperpotasemia
(> 5.5 mmol/l) se asociaron significativamente con

la mortalidad intrahospitalaria. La probabilidad de
mortalidad intrahospitalaria también fue mas alta en los
pacientes con niveles de potasio en el umbral superior
de normalidad (4.5 a < 5 mmol/l) y en aquellos con
hiperpotasemia leve (5 a < 5.5 mmol/l). En los modelos
finales con ajuste se observo el mismo patron, pero la
asociacion con la mortalidad intrahospitalaria solo fue
significativa en los sujetos con niveles séricos de potasio
>5 mmol/l.

El 1.5% de los enfermos (n = 494) presenté paro
cardiaco durante la internacion, mientras que el 72%

(n = 357) tuvo taquicardia ventricular o fibrilacion
ventricular. Se diagnosticod FA en 804 enfermos (2.4%),
y 361 sujetos (1.1%) tuvieron bloqueo AV de segundo

o tercer grado durante la permanencia en el hospital.

Se observé una asociaciéon en forma de “U” entre los
niveles plasméticos de potasio y el paro cardiaco durante
la internacion. Luego de considerar el sexo, la edad, el
IFG, las comorbilidades, el diagnéstico principal y los
tratamientos utilizados en el momento de la internacion,
el riesgo de paro cardiaco intrahospitalario aumenté
significativamente en los pacientes con niveles de potasio
< 3.5 mmol/l'y en los enfermos con concentracion
plasmatica de potasio > 5.5 mmol/l. En los modelos
finales, con la inclusion de todas las variables de ajuste,
el patrén persistio, pero la asociacion solo se mantuvo
significativa para los niveles plasmaticos de potasio

< 3.5 mmol/l.

En los analisis en los cuales solo se consideraron los
pacientes con paro cardiaco intrahospitalario y con
concentraciéon de potasio de 3.5 a < 5 mmol/l como
categoria de referencia en el momento de la internacién,
los individuos con hiperpotasemia (concentracion
> 5 mmol/l) tuvieron mas probabilidades de presentar
asistolia o actividad eléctrica sin pulso, respecto de
taquicardia ventricular o fibrilacion ventricular (OR = 2.32;
IC 95%: 1.2 a 4.49). Los enfermos con hipopotasemia
(niveles de potasio < 3.5 mmol/l) tuvieron menos riesgo
de presentar asistolia o actividad eléctrica sin pulso, en
comparacién con taquicardia o fibrilacion ventricular
(OR =0.53; IC 95%: 0.29 a 0.97). Los pacientes con
hiperpotasemia en el momento de la internacion
y con paro cardiaco intrahospitalario tuvieron mas
probabilidades fallecer en el hospital, en comparacién
con los sujetos que presentaron niveles normales de
potasio, en el momento de la internacion (OR = 2.92;
IC 95%: 1.44 a 5.92). Los enfermos con hipopotasemia
en el momento de la internacion y paro cardiaco
intrahospitalario tuvieron menos riesgo de fallecer en
el hospital, en comparacién con los sujetos con niveles
normales de potasio (OR = 0.56; IC 95%: 0.34 a 0.93).

En los modelos finales con ajuste, el riesgo de
aparicion de FA se elevé en los pacientes con



concentraciéon plasmatica de potasio por debajo de

3 mmol/l; el riesgo de bloqueo AV de segundo o tercer
grado fue mas alto en los enfermos con niveles séricos
de potasio > 5.5 mmol/l; sin embargo, en los modelos

finales, la asociacion dejé de ser significativa.

No se observaron interacciones estadisticamente
significativas entre el diagndéstico de SCA o el IFG y las
categorias de niveles plasmaticos de potasio, en términos
de las variables de valoracion.

En el presente estudio, en el cual se analizaron
casi 33 000 pacientes internados por SCA, tanto la
hiperpotasemia como la hipopotasemia en el momento
de la internacion aumentaron la probabilidad de muerte
y de paro cardiaco durante la internacion, de manera
independiente del diagnostico final. En los modelos
finales con ajuste, la hiperpotasemia se vinculé mas
fuertemente con la mortalidad intrahospitalaria, mientras
que la hipopotasemia en el momento de la internacién
fue un factor importante de riesgo de paro cardiaco y de
aparicion de FA.

Si bien se sabe que los trastornos importantes de la
concentraciéon de potasio tienen efecto proarritmico
potencialmente fatal, se desconocen las consecuencias
de estas anormalidades en los pacientes con diagnostico
presuntivo de SCA; de hecho, el desequilibrio del potasio
podria ser un factor de riesgo, un marcador de riesgo
0 ambos. Sin embargo, la concentracion normal de
potasio en el momento de la internacion se asocié con
la incidencia mas baja de variables evolutivas adversas.
Se comprobd que los enfermos con IAMEST, seguidos
por los pacientes con SCASEST, tienen, para cualquier
categoria de potasio, la incidencia mas alta de cualquier
evento adverso durante la internacion; el IFG mas bajo
confiere un aumento similar del riesgo. Los hallazgos
sugieren, también, que la hiperpotasemia en el momento
de la internacién constituye un factor predictivo de la
mortalidad intrahospitalaria, incluso mas importante que
la hipopotasemia.

La vinculacién entre la hiperpotasemia y la muerte
subita cardiaca ha sido referida con anterioridad; no
obstante, en el presente trabajo, dicha asociacion
disminuyé considerablemente en los modelos finales
con ajuste seguiin numerosas variables de confusion. Este
fendmeno podria atribuirse, al menos en parte, al hecho
de que los enfermos con hiperpotasemia fueron de edad
mas avanzada y presentaron multiples comorbilidades,
situaciones que pudieron influir en la decisién de iniciar
maniobras de reanimacion cardiopulmonar; los paros
cardiacos que no motivan maniobras de reanimacién o
desfibrilacién no quedan registrados en el SWEDEHEART.

Los niveles plasmaticos de potasio por debajo de
3 mmol/l en el momento de la internacion aumentaron
el riesgo de FA de reciente diagnéstico; la asociacion se
mantuvo en los modelos finales con ajuste.

El importante numero de pacientes y la consideracién
de diversos factores de confusion fueron ventajas
importantes del estudio; en cambio, no se dispuso
de informacion sobre el momento de aparicion de
los eventos, de modo que no se pudo establecer una
relacion temporal. Tampoco fue posible considerar las
diferentes clases de diuréticos (de asa o ahorradores
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de potasio) y la informacién acerca de los farmacos
indicados durante la internacién fue limitada. Ademaés,
todos los enfermos de la cohorte, incluidos aquellos sin
diagnostico final de SCA, fueron internados en UCI;
por lo tanto, los resultados podrian no ser aplicables a
cualquier paciente con dolor precordial asistido en otros
ambitos. Cabe destacar, también, que los niveles de
potasio se determinaron en plasma, y son entre 0.1y
0.2 mEg/l mas bajos que los que se obtienen en suero.
Por ultimo, las asociaciones observadas no implican
necesariamente causalidad.

En conclusion, el presente estudio indica que las
anormalidades en los niveles de potasio en el momento
de la internacion en pacientes con diagnéstico
presuntivo de SCA deben ser estrictamente controladas
ya gue se asocian con riesgo mas alto de evolucion
clinica adversa (arritmias y mortalidad). No obstante,
se desconoce si la correccion de la concentracion
plasmatica de potasio mejora el desenlace clinico.

N Informacion adicional en
=’ . ww.siicsalud.com/dato/resiic.php/159436

7 - Antecedente de Infarto Subclinico de
Miocardio en Pacientes con Infarto Agudo
de Miocardio: Importancia Pronéstica

Amier R, Smulders M, Niveldt R y colaboradores

JACC. Cardiovascular Imaging 11(12):1773-1781, Dic 2018

Los pacientes que presentan un infarto agudo
de miocardio (IAM) tienen riesgo aumentado de
manifestar nuevos eventos trombdéticos y de morir
prematuramente, de modo que en ellos estan
fuertemente indicadas las estrategias de prevencion
secundaria, para lo cual es necesario poder identificar
los subgrupos de mayor riesgo. Se ha sugerido que
los enfermos que han sufrido infartos subclinicos (IS)
de miocardio serian particularmente vulnerables a
presentar nuevos eventos isquémicos.

El'IS suele identificarse por la presencia de ondas Q
en el electrocardiograma (ECG) de rutina. Sin embargo,
si bien el ECG serfa un instrumento apto para el rastreo
en la poblacién general, los infartos pequefios pueden
pasar desapercibidos y no todos los enfermos presentan
ondas Q luego del infarto, de modo que la sensibilidad
del ECG seria escasa.

En cambio, la resonancia magnética (RM) cardiaca
con realce tardio (RT) de gadolinio (RM-RT) es un
método excelente para identificar las caracteristicas
del miocardio y representa, por lo tanto, el mejor
procedimiento no invasivo para la deteccion de
cicatrices miocardicas luego del IAM. Incluso asi, la
RM-RT nunca ha sido utilizada para analizar la
prevalencia y las consecuencias prondésticas de los IS
en pacientes que presentan IAM.

El 54% de todos los infartos en la poblacion general
y mas del 60% de los que ocurren en pacientes de mas
de 60 anos son IS; la prevalencia es alin mas elevada
en los enfermos con factores de riesgo cardiovascular.
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Estudios previos refirieron una prevalencia de IS de 0.5%
a 8% en la poblacion general, con aumento a 27% en
los pacientes con diagndstico presuntivo de enfermedad
coronaria (EC); en estos pacientes se sugirié que el IS
conferirfa un prondstico desfavorable. Sin embargo,

el valor predictivo del IS, en comparaciéon con el de los
factores tradicionales del riesgo cardiovascular, no se
conoce con precision. En este escenario, el objetivo del
presente estudio fue conocer la prevalencia de IS por
RM-RT y determinar su relacién con la mortalidad y la
aparicion de eventos cardiovasculares graves (ECVG),
después de 2 a 12 afios de seguimiento luego de un
IAM. También se determind la precision diagnéstica del
ECG para la deteccién de IS.

Se identificaron 405 pacientes que presentaron un
IAM entre 2003 y 2013, sin antecedente de IAM, y
sometidos a RM-RT en el transcurso de los 14 dias
posteriores al evento; los enfermos se identificaron en
dos bases de datos de los Paises Bajos. La muestra para
los analisis finales abarcé 392 enfermos.

Los pacientes fueron sometidos a RM-RT en el
transcurso de los 14 dias posteriores al IAM (5.5
+ 3.2 dias en los pacientes con IS, y 5.4 + 2.9 dias en
los enfermos sin 1S); el procedimiento permiti¢ analizar
la totalidad del ventriculo y determinar la fraccion de
eyeccién (FE) del ventriculo izquierdo. Las imagenes
de RT se obtuvieron 10 a 15 minutos después de la
administracion de gadolinio, en dosis de 0.2 mmol/kg.
El IAM se establecié en regiones con refuerzo de
contraste con un patrén de distribucion isquémica, es
decir hiperacentuacién subendocardica o transmural. En
cambio, los IS se definieron como areas isquémicas con
acentuacion del contraste, en regiones no coincidentes
con las del IAM. En los casos con multiples areas de
infarto se utilizaron los resultados de la angiografia
coronaria para identificar el area correspondiente
a la arteria responsable del IAM. Las regiones con
obstruccion microvascular se incluyeron en el tamafio
del infarto agudo total.

Se dispuso de registros electrocardiograficos para
388 pacientes (99%); la presencia de ondas Q se
valoré con las recomendaciones de consenso de la
European Society of Cardiology y el American College
of Cardiology. Las ondas Q por fuera del &rea de IAM
fueron indicadoras de IS. Se tuvieron en cuenta las
caracteristicas clinicas, el perfil de riesgo cardiovascular,
los antecedentes cardiovasculares, los farmacos
utilizados antes del evento, el tipo de IAM (con elevacion
del segmento ST [IAMEST] o sin elevacién del segmento
ST [IAMSEST]), vy la terapia de sostén hemodinéamico
durante la internacién (farmacos inotrépicos positivos,
y colocacion de baldn intraadrtico, dispositivo de
asistencia ventricular o marcapasos transitorio). El
numero de arterias coronarias con estenosis de mas
del 50% en la angiografia coronaria permitié definir
la enfermedad de 1, 2 o0 3 vasos. Se consideraron las
intervenciones destinadas a la reperfusion del miocardio
inmediatas o diferidas. Los criterios de valoracion
consistieron en la mortalidad por cualquier causa y la
incidencia de ECVG, con la inclusidon de la mortalidad
por cualquier causa, el reinfarto, la cirugia de derivacién
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coronaria con injerto y el accidente cerebrovascular
isquémico. En los enfermos que presentaron mdultiples
ECVG, la supervivencia libre de eventos se calculé a partir
del primero de ellos. El sequimiento fue de 6.8 + 2.9 afios.

Las variables continuas entre los pacientes con ISy los
enfermos sin IS se compararon con pruebas de la t de
Student y de la U de Mann-Whitney, segun el caso. Las
variables categoricas se compararon con pruebas de
Fisher. Se calculd la sensibilidad, la especificidad, el
valor predictivo positivo y el valor predictivo negativo
del ECG para la deteccién de IS, respecto de la RM-RT,
considerada el procedimiento de referencia. El
rendimiento diagnostico de ambas técnicas se compard
con pruebas de McNemar. El riesgo de mortalidad y de
ECVG, asociado con la presencia o ausencia de IS, se
determind mediante modelos de regresion logistica con
residuales de Schoenfeld e interaccién por tiempo; los
valores de p < 0.05 se consideraron estadisticamente
significativos.

Los enfermos estudiados tenian 58.3 £ 11.2 afos
en promedio y el 77% era de sexo masculino; 32 de los
392 pacientes (8.2%) presentaron IS. Los pacientes con
IS tendieron a ser de mas edad, respecto de los enfermos
sin IS, pero la diferencia no fue estadisticamente
significativa. Los pacientes con IS recibian, con mayor
frecuencia, tratamiento farmacolégico antes de la
internacion (48%, respecto de 28% en los sujetos sin
IS; p=0.021), y presentaron, con menos frecuencia,
IAMEST (84%, en comparacion con 95% entre los
sujetos sin IS; p = 0.023). Asimismo, la revascularizacién
coronaria diferida y la no realizacién de procedimientos
de revascularizacion fueron mas comunes entre los
enfermos con IS (19%, en comparacién con 4%, y 13%
respecto de 8%, respectivamente; p global = 0.002).

Los factores de riesgo cardiovascular, los antecedentes
clinicos, la arteria responsable del infarto y el nimero de
vasos comprometidos fueron similares en los dos grupos
de enfermos. El volumen de fin de sistole y de fin de
diastole del ventriculo izquierdo fueron semejantes en
los dos grupos; en cambio, la FE del ventriculo izquierdo
fue significativamente mas baja en los pacientes con IS
(44% + 14%, en comparacion con 49% + 9%;

p = 0.006). El tamafio del IAM también fue similar en los
dos grupos de pacientes (mediana de 23.8 gy de

22 g, en el mismo orden); la mediana del tamafio del IS
fue de 5.1 g. La obstruccién microvascular se observo
con la misma frecuencia en los dos grupos.

Nueve pacientes (28.1%) con IS fallecieron en el
transcurso del seguimiento. Los modelos proporcionales
de Cox revelaron que el riesgo de mortalidad fue mas
alto en los pacientes con IS, respecto de los enfermos sin
IS (hazard ratio [HR] = 3.69; intervalo de confianza del
95% [IC 95%]: 1.77 a 7.67; p < 0.001). En los modelos
de variables multiples, el IS se mantuvo significativamente
asociado con la mortalidad por cualquier causa, con HR de
3.87 (1IC 95%: 1.21 a2 12.38; p = 0.023).

Durante el seguimiento, 12 enfermos (41.4%) con IS
presentaron ECVG, en comparaciéon con 58 sujetos sin
IS (17.7%). Los pacientes con IS tuvieron, con mayor
frecuencia, nuevos infartos (6.3%, respecto de 2.8%;

p = 0.155) y accidente cerebrovascular isquémico (3.1%



y 1.4% en el mismo orden; p = 0.319); sin embargo, para
los componentes individuales, las diferencias no fueron
estadisticamente significativas. La derivacién coronaria con
injerto durante el sequimiento fue menos frecuente en

los pacientes con IS (0% respecto de 1.9%; p = 0.476).
Los modelos de variables multiples de Cox mostraron

un riesgo mas alto de ECVG en los pacientes con IS, en
comparacién con los enfermos sin IS (HR = 3.05; IC 95%:
1.64 a 5.7; p < 0.001); la relacién se mantuvo en los
modelos de variables mdultiples, con HR de 3.1 (IC 95%:
1.22a7.86,p=0.017).

Once pacientes (2.9%) tuvieron IS con ondas Q en el
ECG; 3 de ellos (27%) presentaron IS por RM-RT. Entre los
370 enfermos sin ondas Q en el ECG, 28 sujetos (7.6%)
presentaron IS por RM-RT. Al comparar el rendimiento
diagndstico del ECG para la deteccion de IS, respecto
de la RM-RT, el primero mostré sensibilidad del 9.7%,
especificidad del 98%, valor predictivo positivo del
27% vy valor predictivo negativo del 92%. La prueba
de McNemar mostro una diferencia significativa entre
el ECG y la RM-RT para la deteccion de IS (2.9%, en
comparaciéon con 8.2%; p = 0.002). Las ondas Q en el
ECG no se asociaron significativamente con la mortalidad
por cualquier causa ni con los ECVG en los modelos de
Cox de variables Unicas, con HR de 1.88 (IC 95%: 0.45 a
7.78,p=0.38)y de 1.19 (IC 95%: 0.29 a 4.87,

p = 0.81), respectivamente.

Se observaron IS en el 8.2% de los pacientes que
presentaron un primer IAM, y el IS por RM-RT fue un
fuerte factor predictivo independiente de evolucién
clinica desfavorable a largo plazo. En cambio, el ECG fue
poco sensible para la deteccién de IS y no se vinculé con
el desenlace clinico a largo plazo.

Diversos estudios con seguimiento variable mostraron
riesgo mas alto de mortalidad y de ECVG luego del
IS; este mismo fendmeno se registré en el presente
estudio, en el cual el seguimiento se prolongé hasta por
12 afos. El IS predijo la evolucién clinica, de manera
independiente de las caracteristicas clinicas y de los
factores que tradicionalmente anticipan el desenlace
clinico luego del IAM, como la FE del ventriculo
izquierdo, el tamano del infarto y la obstruccion
microvascular. Por ende, el IS confiere evolucion
pronostica desfavorable, incluso en el contexto de un
primer IAM.

El'IS podria ser un factor de maxima importancia
para estratificar a los pacientes e indicar las medidas
de prevencién secundaria; de hecho, la monitorizacién
extrahospitalaria y el tratamiento farmacologico
cardioprotector, luego del IAM, deben adaptarse a cada
paciente en particular. Los sujetos con antecedente de
IS representan un subgrupo de mayor riesgo y, por lo
tanto, requerirfan un abordaje mas intensivo. Asimismo,
los IS deberian ser tenidos en cuenta en los estudios en
los cuales se evaltan distintas intervenciones para el IAM,
ya que serfan un factor importante de confusion. En
aquellos trabajos en los cuales se utiliza RM-RT durante
el seguimiento, los IS deberian considerarse criterios de
valoracion.

Trabajos previos sugirieron que el ECG tiene un
rendimiento diagnostico subéptimo para la deteccion
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de IS en la poblacion general y en los pacientes con EC
estable; los hallazgos del presente trabajo indican que
el mismo fenémeno es aplicable a los enfermos con
IAM. El tamafio relativamente pequefio de los IS, las
arritmias que surgen en el contexto del IAM y las ondas
Q durante el episodio agudo, dificiles de diferenciar de
viejas ondas Q por la variabilidad natural en la anatomia
de las arterias coronarias, serian algunos de los factores
que complican la deteccién de IS en el ECG. Cabe
destacar que los IS en la misma region del infarto agudo
no se detectan con ECG ni con RM-RT, de modo que la
incidencia de IS podria haber sido, incluso, subestimada.

Los IS se observaron, con mayor frecuencia, en los
enfermos con IAMSEST, con menos frecuencia de
necesidad de revascularizaciéon directa, posiblemente
en relacion con diferencias en la fisiopatologia o en
las manifestaciones de la enfermedad aterosclerética
en estos enfermos. Estudios anteriores mostraron que
el IS no se asocia con aterosclerosis sustancial en la
angiografia por RM corporal total, una vinculacién que
en cambio existe para el IAM.

El desenlace desfavorable de los pacientes con IS
obedeceria a la falta de implementacion de las medidas
terapéuticas adecuadas, por su falta de deteccion,
al mayor dafio acumulado del miocardio, asociado
con deterioro funcional mas importante, y a la mayor
cicatrizacion, lo cual favoreceria el remodelado adverso
del ventriculo izquierdo y la aparicién de muerte
subita cardiaca; los pacientes con antecedentes de IS
presentaron una FE del ventriculo izquierdo mas baja
durante la fase aguda del IAM. Sin embargo, debido al
disefo observacional de la investigacion no fue posible
establecer relaciones causales entre los IS y el pronéstico
a largo plazo. Si bien los IS podrian aumentar el riesgo
de complicaciones vasculares por medio del mayor dafio
del miocardio y la disfuncion ventricular, los IS también
podrian ser un indicador de comorbilidad mas grave
y de abordaje terapéutico subdptimo, entre otros. La
asociacion entre el IS y el mayor riesgo de mortalidad
fue esencialmente atribuible al riesgo mas alto de
mortalidad, pero como consecuencia del indice bajo
de otros ECVG, distintos al deceso, es posible que la
muestra haya tenido poder estadistico insuficiente para
analizar correctamente la relaciéon entre el IS y cada
parametro individual incluido en el criterio de valoracion
de ECVG.

El 8.2% de los pacientes que presentaron un primer
IAM tuvo indicios de IS en la RM-RT. La presencia
de IS fue un fuerte factor predictivo de pronéstico
desfavorable a largo plazo, ya que aumenté en mas de
3 veces el riesgo de mortalidad y de ECVG. Por lo tanto,
estos enfermos deben considerarse un subgrupo de
alto riesgo. En los estudios futuros se deberan evaluar
los mecanismos fisiopatogénicos involucrados en las
asociaciones encontradas; en este sentido, la utilizacion
de RM cardiaca para conocer el remodelado del
ventriculo izquierdo y el deterioro funcional ventricular
en el transcurso del tiempo sera decisiva.

PN Informacién adicional en
M wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/159439
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8 - Sospecha de Sindrome Coronario Agudo en
Emergencias: Diagnésticos y Prondsticos

Barrabés J, Bardaji A, Fernandez-Ortiz A y colaboradores

American Journal of Cardiology 122(10):1604-1609, Nov 2018

En pacientes con sindrome coronario agudo (SCA),
la prognosis ha mejorado a lo largo de los ultimos diez
anos. Las decisiones de abordaje importantes en estos
pacientes deben ser realizadas de manera temprana,
antes de la presentacion de la enfermedad. Por esto,
la clasificacion correcta de estos pacientes con SCA
es esencial en el &ambito de emergencias para proveer
un tratamiento veloz y adecuado en aquellos con
SCA verdadero y, de esta manera, poder evitar las
intervenciones potencialmente peligrosas y las demoras
en el diagnoéstico en aquellos con otro sindrome.

Varios estudios han informado la frecuencia de la falta
de clasificacién en pacientes con SCA en el contexto
de emergencias, y se ha realizado mucho avance
en cuanto al triage en este escenario. Sin embargo,
poco se sabe sobre la prevalencia, las caracteristicas
y los resultados de los pacientes hospitalizados con
sospecha de SCA en quienes el diagnéstico no ha sido
confirmado. Para el presente estudio se emplearon
datos de registros recientes de pacientes hospitalizados
con sospecha de SCA, como primer diagndstico, para
evaluar las caracteristicas y la mortalidad en el hospital
y a los 6 meses del egreso de estos pacientes con
otros diagnosticos; se comparé este grupo con los
pacientes con SCA confirmado o verdadero. Se realiz6 el
analisis empleando datos del estudio Descripcion de la
Cardiopatia Isquémica en el Territorio Espafiol (DIOCLES),
una investigacion prospectiva que recolectd datos en
pacientes consecutivos que tuvieran una edad igual o
mayor de 18 afios, con sospecha de SCA al ingreso al
hospital, en 50 hospitales elegidos de manera aleatoria
de Espafia, en el periodo comprendido entre el 10 de
enero y el 15 de junio de 2012. Se excluyeron aquellos
paciente que habifan sido trasladados desde otro centro,
si habian sido ingresados por SCA o si este sindrome
era secundario a procesos como arritmia, anemia grave
o cirugia, ademas de aquellos que hubieran participado
recientemente en un ensayo clinico.

De una muestra de 3059 pacientes evaluados,
finalmente fueron incluidos 2557 (788 con elevaciéon
persistente del segmento STy 1602 sin elevacion del
segmento ST; 167 con electrocardiograma [ECG] no
interpretable por bloqueo completo de rama derecha).
Los datos demograficos, procedimentales y clinicos
fueron recolectados desde el registro de admision, y el
seguimiento a los 6 meses del egreso fue telefonico.

El objetivo primario fue la frecuencia de mortalidad
durante la estadia en el hospital y a los 6 meses de
la externacion. De los 2557 pacientes incluidos en el
estudio, se confirmod SCA en 2326 de ellos (91%),
mientras que 231 (9%) fueron externados con otro
diagn6stico, entre ellos dolor de pecho no especifico
en 159 pacientes, y 72 sujetos restantes con otros
diagnoésticos. Ambos grupos (con SCA confirmado y sin
SCA) presentaron frecuencia de presentacion de dolor no
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precordial y datos hemodindmicos comparables, en la
primera atencion médica. El ritmo sinusal se observéd con
igual frecuencia en ambos grupos, pero en los pacientes
sin SCA se presentaron menos ondas g, cambios en

el segmento ST u onda T, en comparacion con los
individuos con diagnéstico de SCA.

Los pacientes sin SCA presentaban menor frecuencia
de marcadores cardiacos positivos y menores niveles
de glucosa y creatinina, como también un puntaje
menor en una escala que evalla el registro de eventos
cardiovasculares, en comparacion a los sujetos con SCA.
En relacion con la medicaciéon antitrombética, el uso
de agente betabloqueantes y de drogas inotropicas
0 vasoactivas, se emplearon més frecuentemente en
pacientes con SCA verdadero, frente a aquellos sin
SCA. Estos individuos sin SCA si fueron analizados
de manera mas frecuente que los pacientes con SCA
mediante métodos no invasivos, pero fueron menos
sometidos a angiografia coronaria y raras veces fueron
revascularizados. En cuanto a la fraccion de eyeccion
del ventriculo izquierdo, en los pacientes con SCA fue
menor o iguales al 50% en el 34% de estos sujetos,

y en el 14% de los pacientes sin SCA. Se empled mas
ventilacion mecanica invasiva en pacientes con SCA
que en ellos sin SCA. Sin embargo, se utilizaron otros
procedimientos rara vez en ambos grupos.

Las complicaciones isquémicas y arritmicas fueron, en
general, mas frecuentes en los pacientes con SCA, pero
surgieron otras complicaciones con similar frecuencia
en ambos grupos. La mortalidad intrahospitalaria fue
similar para ambos grupos (4% en los sujetos con
SCA 'y 4.3% en los pacientes sin SCA). La duracion de
la estadia en el hospital fue significativamente mayor
entre los pacientes con SCA que en aquellos sin SCA.

El estado vital a los 6 meses se pudo confirmar en 2486
sujetos, que representaron el 97.2% de la cohorte.
La mortalidad total a los 6 meses fue de 8% en los
pacientes con SCA y del 5.4% en los individuos sin SCA.

El estudio demostré que, en pacientes hospitalizados
por sospecha de SCA como primer diagnostico e
incluidos en un estudio multricéntrico, el 9% tuvo
egreso con otro diagnostico.

Hubo diferencias significativas en el perfil al
inicio del estudio, y en la presentacion clinica y
electrocardiografica de estos pacientes, en comparaciéon
con aquellos con SCA.

En general, ambos grupos tuvieron similar frecuencia
de mortalidad durante la estadia en el hospital o a los
6 meses de su externacion, pero la prognosis de los
pacientes sin SCA tuvo un comportamiento bimodal, el
cual fue excelente en el subgrupo con dolor precordial
no especifico y peor en aquellos que tenian otros
diagnosticos.

La frecuencia y las consecuencias de la falta de
clasificacion fueron estudiadas extensamente, pero la
informacion sobre la frecuencia, las caracteristicas y la
prognosis asociadas con un diagnéstico final de tipo no
SCA en pacientes hospitalizados por sospecha de este
sindrome es escasa.

Algunos estudios informan una frecuencia de
diagnostico de sindrome no coronario agudo al egreso



entre 25% y 50% en pacientes hospitalizados por
sospecha de SCA, pero estos trabajos son antiguos o
bien se enfocan solamente en un Unico centro, o bien
en individuos evaluados por el sistema prehospitalario.
La frecuencia del 9% de sindrome de tipo no

coronario agudo en el egreso, que se observa en este
estudio, es comparativamente favorable en relacién
con los informes previos, y sugiere una mejoria en la
clasificacion inicial del paciente a lo largo de los ultimos
anos.

Sin embargo, teniendo en cuenta la falta de
informacion sobre el nimero de sujetos con SCA
verdadero que no fueron hospitalizados, no puede
proveerse una impresion general sobre la falta de
clasificacion de estos pacientes.

De los individuos egresados con un sindrome de tipo
no coronario, los dos tercios fueron clasificados como
dolor de pecho no especifico, mientras que el tercio
restante fue mencionado como otro diagnéstico.

El presente estudio no tiene informacién sobre el
porcentaje de centros que hayan empleado métodos
de alta sensibilidad para la medicién de troponina.

La baja frecuencia (2.8%) de diagnésticos de tipo no
sindrome coronario al egreso debe ser interpretada

en el contexto de que, por protocolo, las principales
causas de infarto de miocardio tipo 2 fueron
consideradas exclusivas del estudio. Es posible que, sin
esta restriccion, el nimero de diagnoésticos de tipo no
sindrome coronario hubiese sido mayor. Los resultados,
ademas, podrian haber sido distintos si el diagnéstico
de egreso haya sido adjudicado por un comité central

y no por el investigador local. Por otro lado, dado que
los eventos que conllevaron hasta el fallecimiento no
fueron registrados, no puede saberse si la frecuencia
de defunciones en pacientes sin SCA con otros
diagnosticos especificos, pueda haber sido reducida por
un diagnostico temprano o un abordaje diferente.

Segun los autores, el 9% de los pacientes
hospitalizados por sospecha de SCA como diagnéstico
primario en un estudio multicéntrico fue egresado con
otros diagnosticos, que representaron un porcentaje
menor que el informado previamente.

Los pacientes con SCA verdadero y el sindrome
no coronario agudo, difieren en algunas
caracteristicas iniciales y en la presentacion clinica
y electrocardiografica, pero al aislar variables no
existié una en particular que permitiese una buena
discriminacion entre grupos.

Dos tercios de los pacientes con sindrome no
coronario fueron egresados con diagnostico de dolor de
pecho no especifico y tuvieron una prognosis excelente,
mientras que los individuos restantes, con otros
diagnosticos especificos, tuvieron una peor prognosis
que aquellos con SCA verdadero.

Segun los investigadores, se necesita mas esfuerzo
para la identificacion veloz y correcta de estos pacientes
para asegurar un abordaje apropiado y, asi, mejorar sus
resultados.

PN Informacion adicional en
M wwwisiicsalud.com/dato/resiic.php/159452
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9 - Reparacion de la Valvula Mitral para
la Insuficiencia Mitral Grave en Pacientes
Asintomaticos

Tomsic A, Hiemstra Y, Palmen M y colaboradores

Journal of Cardiology 72(6):473-479, Dic 2018

La reparacion quirurgica de la valvula es el tratamiento
de eleccion para la insuficiencia mitral grave secundaria
a procesos degenerativos de la valvula mitral. El
momento oportuno de intervencion en pacientes
asintomaticos sin evidencia de dilatacién del ventriculo
izquierdo (VI), o de deterioro funcional de este, es
alin un tema en controversia. Algunos expertos han
recomendado la observacién del paciente, con controles
frecuentes, tanto clinicos como ecocardiograficos. Se ha
informado que la supervivencia sin cirugfa a los 8 afnos
de estos pacientes asintomaticos, aun con insuficiencia
mitral grave, es del 55% + 6%. Otros investigadores, en
cambio, han mostrado que la insuficiencia mitral grave
sigue una evolucién progresiva “maligna” aunque el
paciente no perciba sintomas, y han recomendado el
abordaje quirlrgico precoz para disminuir las tasas de
morbimortalidad precoz y tardia. Las pautas actuales
de tratamiento recomiendan la cirugia precoz cuando
esta tiene un riesgo bajo y cuando la expectativa de una
reparacion valvular duradera es alta.

Los resultados de la cirugia reconstructiva valvular han
mejorado de manera congruente en muchos centros
especializados, independientemente de la complejidad
de la reconstruccioén valvular, por lo que un nimero
progresivamente mayor de pacientes son intervenidos
de forma precoz, antes de manifestar sintomas y
antes de cumplir los criterios tradicionales para la
cirugia valvular. Sin embargo, los pacientes operados
precozmente estan en riesgo de sufrir algun grado de
morbimortalidad posoperatoria, de tener requerimiento
no anticipado de reemplazo valvular y de presentar
fracaso del procedimiento reparativo.

El objetivo de este estudio fue investigar los resultados
de la reparacion precoz de la valvula mitral en pacientes
asintomaticos con insuficiencia mitral grave por
valvulopatia degenerativa.

Entre 2000 y 2015 se estudiaron 684 pacientes
consecutivos asistidos en una sola institucién en Leiden,
Holanda. Los pacientes recibieron una intervencion
quirdrgica para el tratamiento de la insuficiencia mitral
grave por valvulopatia degenerativa. Se incluyeron solo
pacientes asintomaticos operados de manera electiva.
Los pacientes pertenecian a la clase funcional | de la
clasificacion de la New York Heart Association (NYHA)

y no tenian manifestaciones clinicas ni complicaciones
ecocardiograficas relacionadas con insuficiencia mitral
de larga evolucion, como dilatacién del VI (diametro

del VI al fin de la sistole > 45 mm), disminucién de

la fraccion de eyeccion del VI (€ 60%), hipertension
pulmonar (presion arterial pulmonar [PAP] en reposo

> 50 mm Hg o > 60% durante el ejercicio) o fibrilacion
auricular. Se excluyeron los pacientes con enfermedad
coronaria sintomatica, excepto aquellos que ya hubieran
recibido una derivacién coronaria. El estudio fue
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aprobado por el comité de ética de la instituciéon y se
solicité la firma de un consentimiento informado a los
pacientes para ser incorporados al estudio.

Se indico la cirugfa de reparacion mitral a todos
los pacientes que cumplieran los criterios de
inclusion, independientemente de la complejidad
anticipada del procedimiento. Los datos
preoperatorios, intraoperatorios y posoperatorios
fueron almacenados de manera prospectiva y
luego analizados retrospectivamente. Los datos
clinicos y ecocardiograficos fueron registrados
durante las visitas de seguimiento y por medio de
cuestionarios entregados a los pacientes. Los estudios
ecocardiograficos realizados fuera de la institucion
donde se llevo a cabo la cirugia fueron reexaminados
en esta.

Las variables de resultado analizadas fueron la
mortalidad precoz (< 30 dias posoperatorios 0 muerte
durante la internacién quirdrgica inicial), la morbilidad
posoperatoria precoz, el porcentaje de arritmias
(taquicardia auricular, fibrilacion auricular), la tasa de
internacion por motivos cardiacos y el requerimiento
de un marcapasos. Las variables de resultado fueron
definidas seguin las recomendaciones de la Society of
Thoracic Surgeons (STS), de la American Association
for Thoracic Surgery (AATS), de laEuropean Society
of Cardiology (ESC) y de la European Association
for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS). La gravedad
de la insuficiencia mitral fue evaluada mediante un
abordaje multiparamétrico, que incluia la superficie
de regurgitacion valvular y el volumen regurgitado. La
gravedad fue definida como 0 (sin gravedad), 1+ (leve),
2+ (moderada), 3+ (moderada a grave) y 4+ (grave).

La evaluacion de la calidad de vida relacionada con
la salud (HRQOL, por su sigla en inglés) se realizé
mediante el cuestionario SF-36 de calidad de vida.

El cuestionario consiste en un puntaje sobre una
escala de 0 a 100, y contiene preguntas agrupadas
en 8 dominios: funcionalidad fisica, funcionalidad

de desempeno, dolor, salud general, vitalidad,
funcionalidad social, funcionalidad emocional y salud
mental.

La cirugfa se realizé mediante una esternotomia
mediana (n = 68), una minitoracotomia lateral
(n = 11) o una hemiesternotomia (n = 4), con circulacion
extracorporea, cardioplegia e hipotermia leve. Las
técnicas de reparacion mitral incluyeron el reemplazo de
musculos papilares, el reposicionamiento de musculos
papilares y la plicatura anular, segun correspondiera. Se
realizé un ecocardiograma intraoperatorio para evaluar
la efectividad de la reparacion valvular. Los pacientes
recibieron anticoagulacién en los primeros 3 meses
posteriores a la cirugia.

Los datos de las variables continuas se presentan
como media + desviacion estandar (DE), o mediana
con rango intercuartilico (RIC). Los datos de las variables
categoricas se informan como recuentos y porcentajes.
Se informaron los intervalos de confianza del 95%

(IC 95%). La supervivencia y el tiempo libre de eventos
se estimd con el método de Kaplan-Meier.
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La poblacion estudiada consistio en 83 pacientes. La
media de la edad fue 56.6 = 12.6 afos. La mayoria de
los pacientes eran hombres. La proporcion de pacientes
con enfermedades concomitantes significativas fue
baja, al igual que el riesgo estimado de mortalidad
quirutrgica. Se logré la reparacion de la valvula mitral sin
insuficiencia mitral residual en el 100% de los casos. No
se registré mortalidad precoz en ningun participante.
En un paciente (1.0%), el ecocardiograma prealta
mostré una insuficiencia mitral residual 3+ debido a un
prolapso valvular. Cuatro pacientes (5%) requirieron
implantacion de un marcapasos permanente (bloqueo
auriculoventricular completo en 3 pacientes, aleteo
auricular con bradicardia en un sujeto). La necesidad
de marcapasos fue mas frecuente en individuos con
reparacion concomitante de la valvula trictspide.

La mediana de tiempo de seguimiento fue de
7.3 afos (RIC: 3.7 a 11.9). El sequimiento fue completo
en el 99% de los pacientes. Se registraron 6 muertes
tardias (3 muertes subitas de causa cardiaca). La tasa
de supervivencia global a los 5 afios y a los 10 afos fue
95.4% (IC 95%: 90.3% a 100%) y 91.5% (IC 95%:
84.2% a 98.8%), respectivamente. La morbilidad
relacionada con la vélvula intervenida incluyd 6 eventos
tromboembodlicos (1.0%/paciente/afo), 2 eventos
hemorragicos graves (0.34%/paciente/afo) y
2 internaciones por insuficiencia cardiaca (0.34%/
paciente/ano). La taquicardia auricular fue un evento
comun durante el seguimiento; la supervivencia sin
taquicardia auricular fue de 84.8% (IC 95%: 76.4%
a93.2%) alos 5 afos y de 68.7% (IC 95%: 55.2%
a82.2%) alos 10 anos. La prevalencia de fibrilacion
auricular en la Ultima visita de seguimiento fue de
12%. La supervivencia sin fibrilacion auricular fue de
84.1% a los 10 afos. El 8% de los pacientes recibié un
marcapasos implantable después del alta hospitalaria;
las indicaciones fueron sindrome de bradicardia-
taquicardia, bloqueo auriculoventricular completo y
disfuncion del nédulo sinoauricular.

Al momento de la Ultima visita de seguimiento,

64 pacientes (85%) presentaban clase funcional NYHA |,
10 pacientes (14%) clase NYHA Il, y 1 paciente (1%,),
clase NYHA IIl. El compromiso funcional se debid, en la
mayoria de los pacientes, a recurrencia de la insuficiencia
mitral, disfuncién del VI o estenosis mitral funcional.

La ausencia ecocardiogréfica de insuficiencia mitral
recurrente fue de 95.6% (IC 95%: 90.7% a 100%) a
los 5 afios y de 86.7% (IC 95%: 76.1% a 97.3%) a los
10 afos. Sesenta y cinco pacientes (84%) completaron
el cuestionario SF-36 de la HRQOL. Los resultados del
cuestionario mostraron que los participantes del estudio
se desempefiaron mejor en algunos dominios que la
poblacion de control emparejada, y que los puntajes
finales fueron comparables.

Para los autores, el estudio demostrd que, en
pacientes asintomaticos con insuficiencia mitral grave
por degeneracion valvular, la cirugia valvular precoz,
antes de la aparicién de complicaciones, es segura
y factible en todos los sujetos, independientemente
de la complejidad de la reparacién. La expectativa



de vida posoperatoria, asi como la HRQOL, fueron
comparables a las de la poblacién general, lo que
justifica la indicacion del procedimiento. Sin embargo,
las recomendaciones actuales de la ESC y de la EACTS
son aun conservadores con respecto a la indicacién de
cirugia valvular precoz en los pacientes con insuficiencia
mitral asintomatica, a diferencia de la AHA y del ACC,
cuyas recomendaciones favorecen la cirugia precoz,
especialmente ante la constatacion ecocardiogréafica
de aumento progresivo del VI o de disminucién de
su funcién, considerados marcadores tempranos de
progresion de la enfermedad. Existe informacion
reciente que indica la aparicion de deterioro funcional
posoperatorio del VI, aun en pacientes con funciéon
“conservada” (fraccién de eyeccion > 60%), y se
especula que se debe al estrés oxidativo cronico de las
células musculares cardiacas.

Los riesgos quirurgicos de la reparacion valvular, por
otro lado, no son insignificantes, aunque en el paciente

asintomatico son menores que los del recambio valvular.

Los autores expresan que la cirugia precoz debe ser
realizada solamente cuando el riesgo quirtrgico es bajo
y la probabilidad de una reparacién exitosa es alta,

ya que los resultados dependen de la experiencia del
cirujano y del numero de procedimientos realizados por
el centro quirdrgico.

No existen a la fecha estudios clinicos aleatorizados
sobre el momento de indicacion quirdrgica precoz en
pacientes con insuficiencia mitral asintomatica. Los
estudios no aleatorizados existentes, sin embargo,
han mostrado resultados coincidentes con los de
la investigacién actual. El requerimiento de un
marcapasos definitivo en el posoperatorio fue mayor
en los pacientes con reparacion concomitante de
la valvula tricspide. La prevalencia de fibrilacion
auricular fue mas alta en los pacientes del estudio
que en la poblaciéon general, emparejada por edad
y por sexo. Los autores especulan que esto puede
deberse a la presencia de factores hemodinamicos
presentes en forma crénica, aun cuando los enfermos
fueran asintomaticos. Las arritmias posoperatorias
en pacientes operados por insuficiencia mitral
constituyen un area de interés que requiere ulteriores
investigaciones, con el fin de evaluar el papel de los
diversos factores involucrados, como el traumatismo
quirurgico (presencia de cicatrices miocardicas,
cicatrices asociadas con la colocacién de las canulas
de circulacion extracorpérea, entre otras), la técnica
de abordaje quirdrgico (auriculotomia izquierda o
acceso transeptal) y la presencia de enfermedad previa
del sistema de conduccién, para poder implementar
medidas preventivas eficaces. La necesidad de
anticoagulantes orales modifica significativamente la
calidad de vida de los pacientes.

Los autores reconocen algunas limitaciones del
estudio. En primer lugar, se trata de una investigacion
realizada en un Unico centro. En segundo lugar,
el estudio tuvo un disefo con una sola rama de
tratamiento, sin inclusién de un grupo control. En
tercer lugar, no se dispuso de los datos de HRQOL
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preoperatorios para poder efectuar una comparacion
con los resultados posquirdrgicos. Para superar estas
limitaciones, los autores realizaron comparaciones
con los datos disponibles de la poblacién general,
emparejada por edad y por sexo.

En conclusién, la intervencién quirdrgica precoz
con reparacion valvular, en pacientes asintomaticos
con insuficiencia mitral por cambios degenerativos
de la valvula, es segura y proporciona una reparacion
valvular durable y efectiva, independientemente de
la complejidad de la reparacién. La expectativa de
vida y la calidad de vida de los pacientes intervenidos
quirtrgicamente es similar a las de la poblacion
general, aun cuando existe una probabilidad alta de
aparicion de arritmias cardiacas y de requerimiento de
un marcapasos implantado definitivo.

PN Informacién adicional en
M Wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/159440

10 - Frecuencia de Eventos Adversos en
Pacientes con Fibrilaciéon Auricular
Asintomatica

Thind M, Holmes D, Kowey P y colaboradores

American Journal of Cardiology 122(10):1677-1683, Nov 2018

La fibrilacion auricular (FA) es una enfermedad que
afecta a millones de personas alrededor del mundo y se
asocia con mayor riesgo de eventos tromboembdlicos,
menor calidad de vida e internaciones frecuentes.

La mayorfa de los pacientes incluidos en estudios
observacionales de FA son sintomaticos, lo cual dificulta
generalizar las recomendaciones basadas en estos
trabajos a los individuos asintomaticos.

La FA cada vez se diagnostica mas en su estado
asintomatico, por telemetria en pacientes internados,
por andlisis de la memoria de los dispositivos
implantables, por programas de pesquisa y por
dispositivos caseros. El abordaje de estos pacientes
es controvertido porque no estd adecuadamente
establecido el riesgo de presentar eventos que
presentan. Este estudio se dised para determinar
la incidencia de eventos adversos significativos en
pacientes con FA.

El estudio ORBIT-AF es un estudio observacional y
prospectivo que incluyd pacientes con FA incidente o
prevalente, verificada por electrocardiografia en 176
consultas ambulatorias a lo largo de los Estados Unidos.

Para ser incluidos debian ser mayores de 18 afos,
su FA no debia ser secundaria a una causa reversible
y tener una expectativa de vida mayor de 6 meses.

Se incluyeron pacientes entre junio de 2010 y agosto
de 2011, y se los controlé cada 6 meses durante un
minimo de 2 afios y un maximo de 3 afos. Al ingreso,
todos los pacientes fueron evaluados por un médico
que utilizé la lista de comprobacion de la European
Heart Rhythm Association (EHRA) y completaron un
cuestionario acerca de sintomas atribuibles a FA. La
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cohorte estuvo compuesta por 9139 pacientes de
174 lugares.

La FA asintomatica se definid como aquella presente
en pacientes a quienes un médico les realizé un
cuestionario de la EHRA, con un puntaje de 1, o por
la ausencia de sintomas informados por el sujeto en el
cuestionario autoadministrado.

Los eventos considerados por el estudio fueron primer
accidente cerebrovascular (ACV) o tromboembolismo
en otra localizacion distinta del sistema nerviosos
central (SNC), con duracién mayor de 24 horas, primer
sangrado grave, cualquier evento cardiovascular o
neuroldgico grave y muerte por cualquier causa.

Se utilizd la prueba de chi al cuadrado para comparar
las variables categoricas, y la suma de rangos de
Wilcoxon para las variables continuas. Se empled un
modelo de fragilidad de Cox para ajustar por un modelo
multivariado. El andlisis estadistico se llevd a cabo con el
programa informatico SAS 9.4 y se considerd un valor
de p significativo a dos colas < 0.05.

Se identificaron una cantidad similar de pacientes
asintomaticos, tanto por el sistema de clasificacion
EHRA como por el cuestionario realizado por los
participantes (38.4% y 36.7%, respectivamente).
Basados en los resultados del EHRA, los pacientes
sintomaticos tuvieron mayor probabilidad de ser
mujeres. La prevalencia de hipertensién arterial,
diabetes y enfermedad coronaria fueron similares en
ambos grupos. Los sujetos sintomaticos presentaron
mas frecuentemente FA paroxistica, mientras los
asintomaticos la FA mas frecuentemente era persistente
o permanente. El control de ritmo fue utilizado como
estrategia de manera mas habitual en pacientes
sintomaticos. Los puntajes CHA DS2-VASc y ORBIT
(riesgo de sangrado) fueron similares entre los dos
grupos. Se observé una pequeia proporcién mayor
de dispositivos implantables entre los pacientes
sintomaticos. Existe una tendencia mayor a tratar con
anticoagulantes a los individuos asintomaticos que a los
sintomaticos. Las caracteristicas clinicas de los pacientes
no mostraron diferencias entre los grupos.

Durante un periodo de seguimiento promedio de
931 dias no se observo diferencia en la incidencia
de eventos entre pacientes con FA sintomatica y
asintomatica en el andlisis no ajustado. Luego del
modelo de ajuste, tampoco se registrd diferencia en los
eventos de estudio. Estos resultados se verificaron tanto
cuando se analizé por los resultados del cuestionario
EHRA como por el cuestionario autoadministrado. En
el caso del ajuste por el cuestionario autoadministrado
se observd una pequefa diferencia en el limite de la
significacion estadistica cuando se compararon los
eventos combinados cardiovasculares y neuroldgicos
entre los pacientes sintomaticos y asintomaticos.

En este estudio realizado con aproximadamente
10 000 pacientes con FA conocida de los Estados
Unidos, se observé un 38 % de individuos
asintomaticos. Luego de ajustar por las caracteristicas
basales, no se registraron diferencias importantes en
la incidencia de ACV, tromboembolismos en regiones
distintas al SNC, muerte, primer sangrado grave y
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eventos neuroldgicos y cardiovasculares combinados
entre pacientes sintomaticos y asintomaticos. Estos
hallazgos podrian tener repercusiones importantes para
el tratamiento de los individuos asintométicos con FA y
para futuras investigaciones.

Los resultados de registros internacionales han
demostrado que el prondstico de los pacientes con
FA asintomatica podria ser peor que el de los sujetos
sintomaticos, lo cual podria relacionarse con la demora
en el diagnoéstico y el menor uso de anticoagulantes. Se
observo en este estudio un riesgo de ACV similar entre
sujetos sintomaticos y asintomaticos. Los resultados
destacan que los pacientes asintomaticos con FA
requieren el mismo tratamiento médico que aquellos
con FA sintomatica. El hecho de que un tercio de los
participantes de este estudio fuesen asintomaticos
destaca la importancia de determinar adecuadamente el
prondstico de esta entidad.

Los resultados del presente trabajo y otros tres
registros internacionales ponen en evidencia la gran
cantidad de pacientes con FA asintomatica que podrian
no ser diagnosticados, lo cual tiene consecuencias a
nivel de la salud cardiovascular y la salud publica.

A diferencia de los registros previos, en el estudio
actual no se observaron diferencias en las caracteristicas
basales de la poblacion ni en sus comorbilidades.

Las unicas diferencias observadas entre los pacientes
cuando se los ajusté por EHRA o por el cuestionario
autoadministrado no se replicé cuando se analizd por
técnicas alternativas, lo que hace pensar a los autores
gue podria tratarse de una observacién fortuita.

Este andlisis tiene numerosas limitaciones. Es un
estudio observacional, sujeto a confundidores no
identificados; los pacientes seleccionados fueron
incluidos de clinicas ambulatorias y los resultados
pueden no ser generalizables a sujetos internados o
a poblaciones de pacientes sin tratamiento debido a
gue no concurren a controles médicos. Debe tenerse
en cuenta, también, que los sintomas son indagados
al momento de la inclusién de los pacientes al estudio
y no al momento del diagnostico, lo cual limita la
aplicacion de los resultados a individuos diagnosticados
por primera vez. Otra limitacion relevante es que en el
analisis no se incluyeron cambios en la sintomatologia
a lo largo del seguimiento y, como los eventos
asintomaticos son frecuentes entre pacientes con
FA sintomaética conocida, la diferenciacion entre
sintomatica y asintomatica podria ser artificial.

A pesar de esto, los datos obtenidos de este estudio
proveen informacion prondstica valiosa acerca de la
poblacién de pacientes con FA asintomatica.

En pacientes con FA sintomatica y asintomatica
existe un riesgo similar de eventos tromboembdlicos,
sangrado y muerte. Se requieren estudios prospectivos
aleatorizados para definir adecuadamente los eventos
asociados y los mejores tratamientos profilacticos para
pacientes con FA asintomatica.

PN Informacién adicional en
M wwwsiicsalud.com/dato/resiic.php/159455
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Por cada articulo extenso de Trabajos Distinguidos se formula una pregunta, con cuatro opciones de respuesta. La correcta, que surge de la lectura
atenta del respectivo trabajo, se indica en el sector Respuestas correctas, acompanada de su correspondiente fundamento escrito por el especialista
que elabord la pregunta.

TD N° | Enunciado Seleccione sus opciones
¢Cudl de los siguientes es un factor de A) Lesiones en zonas de bifurcacion coronaria.
riesgo para eventos isquémicos? B) Tabaquismo.
1 C) Insuficiencia renal.
D) Todas son correctas.
E) Ninguna es correcta.
¢Cuél de los siguientes fenémenos A) Lesion endotelial.
interviene en la obstruccion microvascular B) Trombosis intravascular.
2 posinfarto de miocardio? C) Compresién de vasos intramiocardicos.
D) Todas las anteriores.
E) Ninguna de las anteriores.
¢Cual de los siguientes no es un factor A) Pérdida irreversible de miocitos.
causal de la disfuncion sistdlica posisquémica | B) Déficit celular de carnitina.
3 del ventriculo izquierdo? C) Fibrosis miocardica.
D) Miocardio aturdido.
E) Miocardio hibernado.
Cual de todos estos cuadros clinicos es una A) Diseccion de la arteria cerebral.
complicacion de la dilatacion adrtica? B) Diseccion aortica.
4 C) Trombosis pulmonar.
D) Trombosis coronaria.
E) Ninguna de estas.
En relacién con la rehabilitacion cardioldgica, | A) Segun las pruebas, los beneficios de la rehabilitacién cardiolégica son sustanciales.
sefiale la opcion correcta: B) Es una intervencion rentable.
C) Mejora la capacidad aerobica, asi como los parametros claves de la salud fisiolégica, la calidad de
5 vida, los factores de riesgo modificables y el pronéstico, entre otras.
D) La cercania entre la clinica de rehabilitacion y el consultorio cardiolégico serfa un factor que
permitiria alta adhesion.
E) Todas son correctas.

Respuestas correctas
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