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La insuficiencia cardiaca (IC) es una de las principales
causas de morbilidad y mortalidad a nivel global. Afecta
maés de 64 millones de personas globalmente y se espera
que su incidencia aumente con el envejecimiento de la po-
blacién y con la mejora en el diagndstico. Se asocia con un
deterioro en la calidad de vida y un aumento de los costos
para el sistema de salud'?. Las estrategias de tratamiento
para mejorar el prondstico de la IC varfan dependiendo
de la fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI),
donde la IC con FEVI reducida tiene la mayor evidencia de
disminucién de mortalidad y hospitalizaciones con la te-
rapia médica 6ptima y uso de dispositivos. Sin embargo,
en nuestro medio existen limitaciones para el ajuste de esta
terapia dados por el acceso a la atencién por especialistas,
dispensacién de medicamento y un menor gasto per cdpita
en salud, que limita el acceso a estrategias preventivas y
terapéuticas adecuadas. El registro AMERICCAASS es el
primer proyecto latinoamericano que incluye pacientes de
mas de 60 instituciones en 20 paises del continente america-
no con IC en el escenario ambulatorio u hospitalario, don-
de se encontré una edad media de 66,2 afios, 59,7 % eran
hombres, la comorbilidad mds frecuente fue hipertensién
arterial y la etiologfa mds comun fue isquémica; y 61,2%
tenfan IC con FEVI reducida®*. El registro RECOLFACA in-
cluye pacientes hospitalizados en el tltimo afio por IC en
60 instituciones de 24 departamentos de Colombia, incluyé
2528 pacientes con una mediana de edad de 69 afios. Entre
las etiologfas de IC destaca la cardiopatia isquémica, segui-

da de la cardiopatia hipertensiva. Se destaca la cardiopatia
chagdsica que constituye una enfermedad endémica en al-
gunas regiones del pais®.

En esta publicacién se presenta un estudio observacio-
nal, descriptivo, de cardcter retrospectivo en el Hospital
Universitario San Jorge en Pereira, Colombia, el cual inclu-
y6 pacientes hospitalizados por IC descompensada (ICD)
de inicio agudo o por empeoramiento de sintomas, que
ameritaron inicio o cambio de tratamiento y que fueron ad-
mitidos al servicio de urgencias u hospitalizacién®. Se inclu-
yeron 172 pacientes con una mediana de edad de 71,5 afios.
El 41,3% eran mujeres. La comorbilidad mads frecuente fue
hipertension arterial (69,1%), el sintoma predominante fue
ortopnea (32,7%) y el signo predominante fue edema de
miembros inferiores (58,1%). Los pacientes con clase fun-
cional NYHA III y IV constituian el 75% de la poblacién;
66,2% tenian IC con FEVI reducida, y la insuficiencia mitral
estaba presente en el 76,6% de los pacientes. E1 17,4% de los
pacientes requirieron ingreso a unidad de cuidado intensi-
vo. La mortalidad intrahospitalaria fue de 25,6%. Se reali-
z6 un andlisis multivariado donde se encontré que la edad
mayor de 70 afios OR= 5,34 (1,23-23,2), la alteracién del es-
tado de conciencia OR= 24,10 (1,18-491,1), la hipernatremia
OR= 10,55 (0,54-205,3), la acidemia OR= 7,29 (0,91-58,4) y el
aumento de azoados (BUN>20) OR= 18,88(2,21-161,4) fue-
ron predictores independientes de mortalidad en pacientes
hospitalizados por descompensacién de IC, lo cual es simi-
lar a lo encontrado en estudios previos donde la funcién

Autor para correspondencia: Dr. Juan Esteban Gémez Mesa. Carrera 98 # 18-49. Consultorio 419, Cali 760026, Colombia.

e-mail: juanestebang@yahoo.com
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renal alterada se asocia con mayor riesgo de mortalidad,
estancia prolongada y tasas de rehospitalizacién en pacien-
tes con IC. En una cohorte colombiana se encontré que el
nitrégeno ureico = 43 mg/dl tuvo asociacién con mortali-
dad hospitalaria®. Paradéjicamente la insuficiencia mitral
se comport6 como un factor protector OR= 0,16 (0,03-0,77);
sin embargo, es una valvulopatia frecuente de tipo funcio-
nal en pacientes con IC, y en este caso no contamos con las
caracteristicas y la severidad de la lesién valvular.

Al momento de evaluar la mortalidad hospitalaria es im-
portante considerar el manejo farmacolégico que se instau-
ra durante la hospitalizacién, ya que es un factor que puede
afectar de manera directa este desenlace. En este aspecto se
debe revisar el uso de protocolos de descongestién, uso de
soporte inotrépico y/o vasopresor, e instauracién de tera-
pia médica 6ptima previa al egreso.

Llama la atencién que la mortalidad hospitalaria fue
muy elevada (25,6%) en este estudio, esto comparado con
datos de OPTIMIZE-HF (3,9%) y un estudio publicado en
Colombia (8.9%)%. Sin embargo, es similar a los reporta-
do por Valdivia-Marchal et al en Argentina (16%), Wajner
en Brasil (17,6%) y recientemente en EVOLUTION HF
(28%)10112 T3 alta mortalidad encontrada en este estudio
podria estar en relacién con las caracteristicas de la pobla-
cién. El 73,8% eran de régimen subsidiado, 49% de proce-
dencia diferente a la ubicacién del hospital. La mediana de
edad era de 71,5 afios (RIQ 60-80,5), mayor a la mediana
descrita en RECOLFACA (69 afios; RIQ = 59-78 afios) y en
AMERICCAASS 66,2 afios (RIC 56.1-75.3). En este estudio
luego de ajustar por otros factores, la edad mayor de 70
afios estuvo asociada al riesgo de muerte intrahospitalaria
(OR=5,34 1C95%=1,23-23,2; valor p=0,025), lo que coincide
con un estudio espafiol quienes identificaron cerca de 5%
de riesgo por cada afio de vida adicional®.

Se debe tener en cuenta que para el presente estudio no
se cuenta con informacién de manejo farmacolégico hospi-
talario, haciendo referencia al manejo parenteral, pero tam-
bién al tratamiento médico 6ptimo que se debe instaurar
(en la medida de lo posible) al momento del egreso hospita-
lario. Es importante también tener en cuenta el periodo de
reclutamiento de la poblacién analizada, lo cual se asocia a
poca disponibilidad de Sacubitril / Valsartan (recientemen-
te aprobado en Colombia), y no disponibilidad de inhibidor
del intercambiador de la bomba de sodio-glucosa (iSGLT-2),
y estas condiciones pudieran impactar negativamente en la
alta mortalidad hospitalaria observada.

Finalmente, es importante tener presente que este estu-
dio es un esfuerzo institucional destacado, que logra des-

cribir caracteristicas de una poblacién local con ICD y los
factores determinantes en el impacto del prondstico que
permitan proponer estrategias de forma temprana. De igual
forma se destaca como a través de diferentes herramientas
epidemiolégicas se logra identificar y destacar la relevancia
de ciertos factores prondsticos, que deben ser identificados
oportunamente al momento de evaluar en forma integral
estos pacientes.
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El sistema de residencias médicas ha demostrado ser, a
lo largo de los afios, el método mads efectivo para la educa-
cién médica de posgrado. Desde finales del siglo XIX, cuan-
do surgi6 el sistema de formacién intensiva de residencias,
se estableci6 lo que se considera la forma mds completa y
compleja de educaciéon para los médicos. Este enfoque se
basa en el aprendizaje mediante la practica supervisada de
actos médicos de creciente complejidad y responsabilidad,
con el objetivo de adquirir competencias en disciplina, tra-
bajo en equipo y habilidades especificas de cada especiali-
dad. Es un modelo tnico en la formacién de posgrado que
se destaca por integrar la préctica intensiva en entornos
hospitalarios y centros de atencién primaria, permitiendo
la adquisicién de conocimientos tedrico-practicos mientras
se responde a necesidades reales de salud. Este sistema
implica una actividad de tiempo completo con dedicacién
exclusiva y generalmente remunerado'?. Los centros for-
madores (CF) de especialistas deben cumplir con ciertos re-
quisitos y condiciones, guiados por un programa educativo
detallado y bien estructurado. En el caso especifico de la
Cardiologfa, esto estd definido en el Marco de Referencia
para la Formacién en Residencias Médicas - Especialidad
Cardiologifa, publicado en 2015 por consenso entre el Mi-
nisterio de Salud de la Nacién, ministerios provinciales y
entidades cientificas como la Federacién Argentina de Car-
diologia (FAC) y la Sociedad Argentina de Cardiologia®.

Ahora bien, aunque el régimen de residencias médicas
juega un papel fundamental en la formacién de especialis-
tas, y ha demostrado, durante mds de un siglo, ser el enfo-
que mds completo e integral en su capacidad para formar
profesionales competentes, no es el tinico camino para ob-
tener esta titulacién en la Reptblica Argentina. Las regu-

laciones provinciales y nacionales permiten diferentes vias
para la certificacién de especialidades, en las que el titulo
universitario y la residencia, asi como otras modalidades,
tienen un valor equivalente®>.

Por otro lado, y a pesar de la regulacién legislativa del
sistema de residencias médicas, no existe uniformidad en
los regimenes formativos entre los diferentes CF®. Tampoco
existe un sistema unificado que controle, certifique o recer-
tifique y que involucre a todos los CF del pais. Es decir, estd
la ley, pero no la norma y esto se refleja en la capacidad de
cada centro para proporcionar un entorno adecuado para el
desarrollo profesional de los médicos en formacién. Existen
residencias que cuentan con el aval de instituciones deon-
tolégicas, sociedades cientificas o universidades. Algunas
pueden estar respaldadas solo por una de estas entidades,
mientras que otras pueden contar con mds de un tipo de
aval.

Esta realidad queda reflejada en el excelente articulo de
Pozzer Ly colaboradores, publicado en el actual niimero de
la revista de la Federacién Argentina de Cardiologfa.

En primer lugar, quiero felicitar al Comité del Cardiélo-
go Joven de FAC por esta iniciativa, y por proporcionar una
visién detallada sobre la realidad que enfrentan los jévenes
cardiélogos, destacando tanto las oportunidades como las
barreras en su desarrollo profesional.

Uno de los aspectos destacados en los resultados es que
casi el 40% de los residentes no obtienen un titulo de espe-
cialista universitario al finalizar su residencia, obteniendo
en cambio su certificacién a través de una sociedad cientifi-
ca o entidad deontoldgica (Consejo o Colegio médico). Creo
oportuno aclarar algunos conceptos. Desde el afio 2019, a
raiz de un convenio marco celebrado entre FAC y la Univer-

Autora para correspondencia: Dra. Mildren Del Sueldo. Calle Mendoza 1444, 5900 Villa Marfa, Cérdoba, Argentina. e-mail: mildren.delsueldo@gmail.com



52 M. del Sueldo | Rev Fed Arg Cardiol. 2024; 53(2): 51-53

sidad Nacional de La Plata (UNLP), el titulo de especialista
en cardiologfa otorgado por FAC cuenta ademads del aval
del Ministerio de Salud de la Nacién y de la Academia Na-
cional de Medicina, con el aval de la UNLP, por lo tanto,
este porcentaje puede variar con el correr de los afios. Por
otro lado, por més que se cuente con un titulo expedido por
una Universidad, el mismo debe ser homologado y acepta-
do por la entidad deontolégica correspondiente, hecho que
no estd permitido en todas las jurisdicciones, creando difi-
cultades a la hora de obtener la matricula profesional para
el ejercicio de la especialidad.

Esta situacién, ademads, tal como se consigna en el ar-
ticulo, no solo crea barreras para acceder a programas de
residencias postbdsicas y fellowships, sino que también
pone en riesgo la uniformidad y la calidad de la formacién
recibida por estos profesionales.

Por otro lado, es imperativo que tanto los cardiélogos en
formacién como en servicio, alcancen y mantengan un nivel
especificado de competencia para proporcionar una aten-
cién adecuada a sus pacientes. La competencia en la profe-
si6n médica se refiere a la capacidad de una persona para
realizar una tarea especifica, reconociendo el conocimiento,
las habilidades y actitudes necesarias para esta capacidad’.
En el marco de referencia para la formacién en cardiologia
emitidas por el Ministerio de salud de nuestro pafs, estan
perfectamente especificadas en lo que atafie al cardidlogo
en formacién, pero se puede decir que a posteriori, existe
un vacio de reglamentacién uniforme, siendo esta estipu-
lada en general por las entidades deontolégicas que recer-
tifican la matricula de especialista®. Tradicionalmente, el
mantenimiento de la competencia se ha referido al proceso
de recertificacién; sin embargo, el concepto es mas amplio
y complejo y esta de la mano con la formacién académica
continua. El hecho de que el 97% de los cardi6logos encues-
tados afirme continuar con la formacién, denota que es una
necesidad reconocida y que es parte de un continuo que no
deberia ser interrumpido. Si se observa la pirdmide de com-
petencia clinica creada por Miller, se puede verificar que
se centra en desarrollar habilidades de manera progresiva
para lograr la competencia (Figura 1). La pirdmide consta
de cuatro niveles. La base es el "SABE" (Knows), acd se en-
cuentra el nivel de conocimiento teérico, implica conocer
los fundamentos cientificos de la especialidad. El siguiente
nivel es el "SABER COMO" (Knows how), que se enfoca en
el andlisis e interpretacién del conocimiento adquirido, no
solo debe saber, sino también entender cémo aplicar esos
conocimientos en situaciones clinicas. El tercer nivel es el
"DEMUESTRA COMO" (Shows how), es donde se puede
demostrar la habilidad practica adquirida. La ctispide de la
pirdmide es el "HACE" (Does), en donde los profesionales
deben mostrar que pueden aplicar sus habilidades y cono-
cimientos en la préctica diaria, bajo condiciones reales®. La
evaluacién de las tres primeras partes de la pirdmide no es
dificil de realizar, y se cuenta con multiples herramientas
(exdmenes escritos, orales, practicas con maniquies, etc.).
En cambio la evaluacién del dltimo tramo es més compleja,

Experto

MUESTRA COMO
(Show How)

SABER COMO
(Knows How)

SABER
(Knows)

Conocimiento Principiante

FIGURA 1
Pirdmide de la competencia clinica de Miller's®.

y quizds esto en parte explique porque evaluar el manteni-
miento de la competencia es dificil y estd en constante re-
visién®. Actualmente en la Argentina, medir la competencia
en la préctica requiere realizar actividades de actualizacién
y documentarlas, para luego presentar todo lo que se hizo
en un periodo estipulado (generalmente 5 afios), y obtener
asf a través de la métrica de las mismas, la posibilidad de
recertificacién del titulo de especialista. Tampoco existe una
uniformidad en los criterios evaluativos, lo que también la
complejiza.

La ausencia de un control riguroso sobre la capacitacién
continua podria tener implicaciones negativas en la préc-
tica médica diaria, afectando potencialmente la calidad de
atencién brindada, como asi también el interés de los pro-
fesionales en cumplimentarla. La FAC expide la recertifica-
cién en conjunto con la UNLP, con un estricto control de la
documentacién solicitada, y para aquellos casos en donde
no se complete el puntaje estipulado para alcanzar la recer-
tificacién, ofrece el "Curso Universitario online de actuali-
zacién permanente en cardiologia".

Otro hallazgo significativo es la baja produccién cienti-
fica entre los cardi6logos jévenes. E1 66.9% de los encuesta-
dos no ha realizado ninguna publicacién desde la finaliza-
cién de su residencia, lo cual refleja una falta de formacién
y motivacién en este aspecto. La FAC ha comenzado a abor-
dar esta deficiencia mediante cursos de redaccién cientifica,
pero claramente hay un amplio margen para expandir estas
iniciativas. La formacién en investigacién y publicacién
cientifica no solo es crucial para el desarrollo profesional de
los cardiélogos, sino que también contribuye al avance del
conocimiento en el campo de la cardiologfa.

Sin embargo, no todo es desalentador. Un alto porcentaje
de cardidlogos jévenes consultan regularmente a revistas
cientificas, y ademds muestran interés en unirse a socieda-
des cientificas, sugiriendo un fuerte compromiso con su de-
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sarrollo profesional. Este entusiasmo debe ser aprovechado
mediante la creacién de programas de apoyo y formacién
que sean accesibles y relevantes para sus necesidades.

En conclusién, el estudio del Comité del Cardiélogo Jo-
ven de FAC proporciona una base sélida para identificar y
abordar los desafios en la formacién de los jévenes cardié-
logos en Argentina. Es crucial que las autoridades sanita-
rias, las instituciones educativas y las sociedades cientificas
colaboren para mejorar los sistemas de certificacién, recerti-
ficacién y formacién continua. Solo a través de un esfuerzo
conjunto se podra asegurar que los cardiélogos jévenes es-
tén adecuadamente preparados para enfrentar los desafios
del futuro, y proporcionar una atencién de alta calidad a
sus pacientes.
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INTRODUCCION

El dengue es una infeccién causada por cuatro sero-
tipos del virus del dengue y transmitida por mosquitos
del género Aedes'. El dengue es endémico en més de 100
paises, con una poblacién global en riesgo cerca del 50
% del mundo y una incidencia estimada que se ha incre-
mentado 30 veces en los tltimos 50 afios. Se ha transfor-
mado rdpidamente en un problema global'??. Segtin la
Organizacién Panamericana de la Salud (OPS), Argenti-
na y Brasil lideran el ranking de casos nuevos de Dengue
en AméricaZ.

En lo que va del 2024, los casos se han incrementado a
5,2 millones y se han reportado 1.800 muertes>>*.

Los virus del dengue se transmiten a las personas por
medio de la picadura de un mosquito hembra de la espe-
cie Aedes infectado (Aedes aegypti o Aedes albopictus).
Estos mosquitos también transmiten el virus del zika, el
Chikungunya y la fiebre amarilla'®. La enfermedad tiene
un amplio espectro clinico, que va desde un estado asin-
tomadtico o fiebre leve hasta manifestaciones graves como
el dengue hemorrégico o sindrome de shock por dengue,
como se observa en alrededor del 5% de los casos**.

En las formas graves, la enfermedad puede manifes-
tarse con complicaciones cardiovasculares. hemorragia
grave y afectacién multisistémica en forma de hepatitis o
disfuncién neurolégica'**.

AFECTACION CARDIACA EN EL DENGUE

La afectacién cardiovascular se ha reportado hasta en
un 12,5% de los pacientes con dengue grave, en forma de
arritmias, trastornos de la conduccién, disfuncién ventri-
cular, hipotensién, cardiomiopatia, insuficiencia cardiaca
(IC), shock, miocarditis, pericarditis***¢. La prevalencia
de afectacién cardiaca por dengue es baja, por lo que la
aplicacién indiscriminada de pruebas diagnésticas puede
llevar a conclusiones erréneas’. Los pacientes con altera-
ciones del ECG y aquellos con caracteristicas clinicas de
insuficiencia cardfaca deben realizarse un ecocardiogra-
ma. Ademds, si se sospecha miocarditis, se debe realizar
una ecocardiograffa y una resonancia magnética cardiaca
(RMC) si estd disponible®. Araiza y colaboradores pro-
pusieron un algoritmo para guiar la decisién de utilizar
pruebas diagndsticas en pacientes con dengue sospecha-
do o confirmado y posible afectacién CV3.

DENGUE E INSUFICIENCIA CARDIACA

La mayoria de las infecciones por el virus del dengue
son leves. S6lo una pequefia proporcién de pacientes de-
sarrolla complicaciones manifiestas, que pueden incluir
sindrome de fuga vascular sistémica, hemorragia y de-
terioro de 6rganos*!. El aumento de la permeabilidad
capilar en el dengue puede manifestarse como derrame
pleural, ascitis y estrechamiento de la presién del pul-
so; en una pequefia proporcién de pacientes, la fuga de
plasma puede causar hipovolemia y colapso cardiovas-
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cular®*®. El dengue también puede tener manifestaciones
cardiacas especificas, incluyendo deterioro funcional del
miocardio, arritmias y miocarditis, que pueden contri-
buir a la gravedad general del compromiso hemodindmi-
co. La disfuncién ventricular puede ser causados por una
miocarditis subclinica, edema miocardico o factor depre-
sor miocdrdico circulante®. La disfuncién del ventriculo
izquierdo (VI) en la fase aguda del Dengue ha sido do-
cumentada en varios estudios usando diferentes méto-
dos, incluyendo ecocardiograma y resonancia magnética
(RMC.)**. La disfuncién suele ser transitoria, excepto en
una minoria con una evolucién fulminante, con IC agu-
da, hipotensién severa, shock o muerte subita. La mayo-
ria de los pacientes recuperan su funcién ventricular al
final de la fase aguda®*>*.

No existen reportes de seguimiento apropiados en el
caso del Dengue, aunque en algunas publicaciones se in-
forma de evolucién hacia cardiomiopatia dilatada e IC>%.
En el estudio de la epidemia de Dengue en China, el 25%
de los casos de Dengue con Miocarditis desarrollo IC
comparado con 0% de los que presentaron Dengue sin
miocarditis”®. En otro articulo se informa de un 45% de
casos con disfuncién sistélica en pacientes con Dengue y
signos de alarma o severos®*.

DENGUE Y ARRITMIAS CARDIACAS

Existen varios mecanismos que pueden explicar las
arritmias ocasionadas por el Dengue, que se muestran
en la tabla 1°.

Las arritmias producidas por el dengue incluyen: la
bradicardia sinusal, considerada la mds frecuente; la ta-
quicardia sinusal; la fibrilacién auricular (FA); el bloqueo
AV; las arritmias ventriculares y ocasionalmente la muer-
te subita®*®°. Las bradiarritmias son las arritmias mds
frecuentes y pueden ser bradicardia absoluta o relativa
con disociacién entre la frecuencia cardiaca y la tempe-
ratura®*>.

Las alteraciones del ECG ocurren durante cualquier
fase de la enfermedad y son bastante comunes, observan-
dose en 30 a 44% de los pacientes hospitalizados con den-
gue. Estas arritmias tienden a ser autolimitadas y benig-
nas, y los cambios del ECG pueden ser el tinico signo de
afectacién cardfaca, con biomarcadores y ecocardiogra-
mas normales. Sin embargo, también se han observado
alteraciones del ritmo en asociacién con enfermedades
mds graves>*®,

Por lo general, la bradicardia se recupera espontanea-
mente, aunque se han informado casos raros que requie-
ren estimulacién temporal o tratamiento con atropina
intravenosa u orciprenalina oral*>’.

TABLA 1.
Mecanismos fisiopatolégicos de las arritmias en el Dengue

Mecanismos Fisiopatoldgicos

Dafi6 directo del virus a las células miocardicas, al nodo sinusal

y /o al resto del sistema de conduccién del corazén

Alteracién autoinmune.
inflamacién producida por citoquinas.
Alteracion del sistema nervioso auténomo.

Alteraciones electroliticas.

TRATAMIENTO PARA LA INFECCION POR DEN-
GUE Y AFECTACION CARDIACA

Existe una creciente necesidad de salud ptublica de
intervenciones preventivas eficaces contra el dengue,
una enfermedad causada por cuatro virus, denomina-
dos serotipos 1 a 4. Se han autorizado dos vacunas con-
tra el dengue, Dengvaxia® (CYD-TDV), desarrollada por
Sanofi Pasteur, y Qdenga® (TAK-003), desarrollada por
Takeda.

No existen medicamentos especificos para tratar la
infeccién por arbovirus®. El tratamiento depende de las
manifestaciones clinicas. Todo paciente con IC debe hos-
pitalizarse. Las recomendaciones para su tratamiento
son basadas en las guias recientes para tratamiento de
la IC*!! La hidratacién debe ser cuidadosa y super-
visada*®. De acuerdo con el caso, se deben utilizar los
medicamentos sacubutril-valsartdn, betabloqueantes,
bloqueantes del receptor de aldosterona, inhibidores de
SLGT2, diuréticos, amiodarona, inotrépicos incluyendo
eventualmente digital™.

Recomendamos un cuidado especial con los anticoa-
gulantes en el caso de Dengue por la posibilidad de com-
plicaciones hemorrdgicas, aunque no es una contraindi-
cacién en casos no complicados. Para el tratamiento de la
FA preferimos los nuevos anticoagulantes orales si no
estdn contraindicados.

En conclusién, el dengue es una enfermedad tropical
desatendida que se ha expandido y coloca en riesgo a la
mitad de la poblacién mundial. El dengue puede tener
manifestaciones graves. Su forma severa puede progre-
sar a afectaciéon cardiovascular (CV). La deteccién de la
afectacién CV mediante evaluacién clinica, ECG y mé-
todos de imagen no invasivos, como la ecocardiografia
y la RMC, debe ser el objetivo en pacientes con formas
graves, con fines de diagndstico, guiar el tratamiento y
disminuir su morbimortalidad.
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Dengue: impacto cardiovascular subestimado?
Dengue: underestimated cardiovascular impact?
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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN
Recibido el 20 de Marzo de 2024 Las infecciones virales pueden afectar directa e indirectamente al sistema cardiovascular, pro-
Aceptado después de revisién vocando mayor riesgo de eventos en el largo del plazo. Las infecciones virales tropicales emer-
el 4 de Mayo de 2024 gentes desatendidas, como el virus del dengue (DENV), produce la enfermedad viral transmi-
www.revistafac.org.ar tida por el mosquito Aedes aegypti. La epidemiologia del DENV se ha modificado debido al
calentamiento global, por lo que se han reportado infecciones en latitudes mds altas. Los eventos
El autor declara no tener cardiovasculares mayores (ECVM) en el dengue estdn asociados con la infeccién aguda, y son
conflicto de intereses. potencialmente prevenibles mediante el reconocimiento precoz del cuadro clinico y la vacuna-

cién. El riesgo de padecer alguno de ellos es significativamente mayor en el periodo de tiempo
inmediato después de la infeccién aguda. Los pacientes con dengue deben ser monitoreados
cuidadosamente durante la fase aguda de la enfermedad para garantizar el reconocimiento tem-
prano de los sintomas. La deteccién temprana del dafio miocdrdico debe ser un objetivo principal
en pacientes con dengue grave, para prevenir el desarrollo de fallo multiorgdnico y muerte. La
aplicacién de imédgenes debe guiarse por juicio clinico y los hallazgos del examen fisico. Hasta la
fecha no existen protocolos guiados por imagen para el diagnéstico y tratamiento personalizado

Keywords: del dengue. Finalmente, se debe insistir en la necesidad de impulsar toda medida de prevencién
Dengue, miocarditis, comunitaria que permita realizar un adecuado control de la epidemia, y disminuya la curva as-
pericarditis, vacunas. cendente de casos actual y evite la progresion a cuadros clinicos severos.

Dengue: underestimated cardiovascular impact?

ABSTRACT

Viral infections can directly and indirectly affect the cardiovascular system, causing risks
of events in the long term. Neglected emerging tropical viral infections, such as dengue virus
(DENV) which causes the viral disease transmitted by the Aedes aegypti. The epidemiology of
DENV has changed due to global warming, so infections have been reported at higher latitudes.
Major cardiovascular events (CVMEs) in dengue are associated with acute infection and are po-
tentially preventable through early recognition of the clinical picture and vaccination. The risk
of suffering from any of them is significantly higher in the immediate period of time after acute
infection. Patients with dengue should be carefully monitored during the acute phase of the di-
sease to ensure early recognition of symptoms. Early detection of myocardial damage should
be a primary objective in patients with severe dengue, to prevent the development of multiple
organ failure and death. The application of imaging should be guided by clinical judgment and
physical examination findings. To date, there are no image-guided protocols for the personalized

Palabras clave: diagnosis and treatment of dengue. Finally, we must insist on the need to promote any commu-
Dengue, myocarditis, nity prevention measure that allows adequate control of the epidemic and reduces the current
pericarditis, vaccines. upward curve of cases and prevents progression to severe clinical conditions.

En Argentina, el dltimo Boletin Epidemiolégico Nacio-  3.917 fueron importados y 6.777 se encontraban en inves-
nal indic6 que desde Julio de 2023 hasta Marzo 2024 se tigacidn, resultando en una incidencia acumulada a nivel
registraron 120.007 casos de dengue, dentro de los cuales, pais de 255 casos cada cien mil habitantes. En el mismo
109.313 no presentaban antecedentes de viaje (autdctonos),  periodo, 248 casos fueron clasificados como dengue grave
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(0,20%), y 79 casos fallecidos (69 corresponden al afio 2024).
De entre estos tltimos, 28 presentaban antecedentes de dia-
betes, obesidad o cardiopatia estructura’.

Las infecciones virales pueden afectar directa e indirec-
tamente al sistema cardiovasculaz, provocando mayor ries-
go de eventos en el largo del plazo***5. Se han reportado
muchos virus causantes de eventos cardiovasculares adver-
sos importantes (ECVM), incluida la influenza, el virus del
sindrome respiratorio agudo (SARS-CoV), el citomegalovi-
rus, el virus de Epstein-Barr, o el SARS-CoV-2°.

La infeccién por influenza se ha asociado con el infarto
agudo de miocardio, y existen estudios que han evaluado
el efecto de las vacunas contra la influenza y el neumococo,
demostrando una reduccién del 17 al 36% en eventos car-
diovasculares”.

En la era moderna, la globalizacién y el cambio climd-
tico plantean nuevos desafios para la salud ptblica, como
la pandemia de COVID-19, y las infecciones virales tropi-
cales emergentes desatendidas, como el virus del dengue
(DENV) de la familia de los flaviviridae. Esta tltima es la en-
fermedad viral transmitida por mosquitos que se propaga
mas rdpidamente en todo el mundo, y es transmitida por el
Aedes aegypti. La epidemiologia del DENV se ha modificado
debido al calentamiento global, por lo que se han reportado
infecciones en latitudes mads altas’. Son escasos los estudios
a gran escala sobre la asociacién entre ECVM e infeccién
por DENV, aunque se pueden hallar algunos que describen
esta asociacién en jévenes y nifios de regiones tropicales
endémicas, que no pueden ser aplicados en poblaciones en
regiones donde la mayoria de los adultos no han recibido
inmunidad contra el DENV,

En el estudio de Kai-Che Wei y col se correlacioné la
presencia de infeccién por DENV y ECVM, observando su
aumenté dentro de las dos primeras semanas de infeccién
por DENV’. Entre ellos, la miocarditis aguda, el infarto
agudo de miocardio, los accidentes cerebrovasculares, la
insuficiencia cardfaca y diferentes tipos de arritmias, son
los mas frecuentemente referidos por la bibliografia*! 2.
Su mecanismo etioldgico es atin complejo y no debidamen-
te comprendido, debiendo considerarse entre ellos la res-
puesta inmune involucrada del huésped y del propio virus.
La infeccién puede aumentar directa e indirectamente el
riesgo global por afectacién del sistema cardiovascular, ya
que se ha observado antigeno DENV en los tejidos cardia-
cos, incluidos los cardiomiocitos, células intersticiales del
miocardio y células endoteliales®. La lesién del endotelio
vascular infectado puede alterar su funcién y su respues-
ta a diferentes estimulos. En este sentido, se han reportado
nifios y adolescentes con antecedentes de dengue hemo-
rragico, acompafiados de un aumento del espesor intima-
media carotideo'. La respuesta inflamatoria del huésped a
la infeccién a menudo resulta en la liberacién de sustancias
pro-inflamatorias como citoquinas, junto a la activacién de
plaquetas, leucocitos y células endoteliales que pueden ac-
tivar la via pro-coagulante mientras inhibe las vias anticoa-
gulantes®. Las citoquinas aumentan la lesién capilar y la

disfuncién endotelial, y también puede causar disfuncién
miocdrdica, junto a una alteracién de la homeostasis y del
calcio intracelular, causando alteraciones eléctricas, en la
motilidad y eventualmente ECVM. También la trombosis
vascular es una complicacién importante de la infeccién, y
puede estar relacionada con la patogénesis de estos even-
tos relacionados con DENV, como aquellos asociados al
SARS-CoV-2, el citomegalovirus, el virus de Epstein-Barr
o la influenza'®?. Si bien la infeccién por DENV presenta
caracteristicas hemorrédgicas, también se han reportado ca-
sos de eventos tromboembdlicos, incluido el accidente ce-
rebrovascular isquémico, trombosis venosa profunda o de
la vena mesentérica'™"?. La disfuncién plaquetaria puede
desempefiar un papel crucial en el accidente cerebrovascu-
lar isquémico y el miocardio asociado al DENV. Aunque la
trombocitopenia es una presentacién comtn de la infeccién
por DENV, también se ha informado de trombocitosis de
rebote'”?!. La trombocitosis puede aumentar el riesgo de in-
farto agudo de miocardio, accidente cerebrovascular, trom-
bosis venosa profunda e insuficiencia cardiaca congestiva®.
Los ECVM parecen aumentar dentro de los 180 dias poste-
riores a la infeccién por influenza®.

La forma hemorrédgica del dengue es rara y afecta casi
exclusivamente pacientes con un episodio previo, lo que
sugiere una fisiopatologfa asociada con una respuesta in-
mune exacerbada mediada por aumento del FNT, IL-2 y
CDS8 soluble que sugieren una hiperactivacién de células
de memoria CD4 y CD8. El resultado de la sobrerespuesta
inmune es una combinacién de vasculopatia y coagulopa-
tia de consumo. La didtesis hemorrdgica es causada por
vasculopatfa, trombocitopenia y coagulopatia, que son
responsables del sangrado en piel y mucosas. La mayor
fragilidad vascular probablemente se deba a la accién di-
recta del virus, que se produciria ya en las fases virémica
o febril inicial.

En nuestro pafs la trombocitopenia se ha presentado en
el 18% de los casos, el shock hipovolémico en el 16% y la
hipotensién arterial en el 10% de los pacientes fallecidos
(n:73)".

Los datos de un metaandlisis de 26 articulos (6622 pa-
cientes con infeccién por dengue) demostraron que la es-
timacion combinada de miocarditis fue del 12,4% (IC del
95%, 8,41-17,08)*. Se observ6 una mayor prevalencia en los
informes de Asia (15,2%) en comparacién con los de Améri-
ca Latina (3,6%). Ademads, la prevalencia combinada de gra-
vedad y mortalidad fue del 34% (IC del 95%, 20,49-49,04) y
del 26,44% (IC del 95%, 18,07-35,78), respectivamente. Tam-
bién se observaron tasas de prevalencia significativamente
mas altas de enfermedades graves en la poblacién pediatri-
ca (52,4%) y estudios con un mayor porcentaje de mujeres
(52,1%). Sin embargo, se observaron tasas de mortalidad
mds altas en la poblacién adulta (34,8%) en comparacién
con el grupo de edad pedidtrica®. Un estudio realizado en
Brasil demostré que las manifestaciones de enfermedades
cardiovasculares fueron frecuentes (19,7%): las arritmias
(bradicardia sinusal 13,8%, 4,9% y extrasistoles ventricu-
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Diagnéstico de afectacién cardiaca por Dengue

Dengue confirmado o sospecha

4

Sintomas cardiovasculares?
Dolor precordial, palpitaciones, pulso irregular, hipotension, edema pulmonar o shock

Seguimiento

dinico

Si fuera posible: RMN

afectacion cardiaca confirmada
ETT: Ecocardiografia Transtoricica.

FIGURA 1
Diagnéstico de afectacion cardiaca por dengue

lares 4,0%) se observaron con frecuencia si el electrocar-
diograma se realizaba en forma rutinaria para pacientes
infectados por DENV. El 5% de los pacientes con DENV
presentaron prolongacién del intervalo QTc*. En un brote
de DENYV en 2005 en Sri Lanka, se encontraron anomalias
del ECG en el 62,5% de los pacientes con edad media de
34 afios (rango: 12-76) y el 80% de ellos desarrollaron hipo-
tensién transitoria y sindrome de taquicardia-bradicardia
sugestivo de disfuncién cardiaca grave transitoria?. Estos
pueden estar asociados con una morbilidad significativa
y con mayor mortalidad si afectan a grupos especificos de
pacientes de alto riesgo, como los ancianos o pacientes con
enfermedades cardiacas subyacentes.

Finalmente, la prevalencia de afectacién cardiovascular
debida al dengue presenta una prevalencia e incidencia
menor, por lo que la aplicacién indiscriminada de pruebas
diagnésticas puede conllevar a conclusiones probablemen-
te erréneas. Pacientes con alteraciones del ECG y aquellos
con clinica compatible de insuficiencia cardfaca deberfan
ser sometidos a un ecocardiograma transtoracico, como asf
también aquellos en los que se sospechara miocarditis. En
este sentido, Araiza-Garaygordobil y cols han propuesto un
algoritmo para guiar la realizacién de pruebas de diagnés-
tico en pacientes con dengue sospechado o confirmado y
posible afectacién cardiovascular (Figura 1).

Reflexiones sobre la terapéutica antiagregantes y anti-
coagulantes

La decisién de interrumpir o mantener el tratamiento
con antiagregantes plaquetarios o con anticoagulantes en
pacientes con dengue depende de una adecuada evaluacién
de los riesgos y los beneficios. Debido a la baja incidencia

del dengue hemorrdgico y la dificultad para predecir ini-
cialmente qué pacientes progresardn a la forma hemorrégi-
ca de la enfermedad, se han sugerido las siguientes medi-
das relativas a la interrupcién de antitrombéticos en estos
escenarios clinicos®:

1. Pacientes con dengue deben evitar el uso de AAS por
dos razones: la primera, la posibilidad de desarrollar
Sindrome de Reye. Aunque raro, el sindrome de Reye,
una enfermedad grave (la encefalopatia asociada con la
hepatitis) que puede desencadenarse por el uso de aspi-
rina en pacientes con varios tipos de infecciones virales
como varicela, influenza y dengue. Es una condicién que
afecta principalmente a nifios, pero los adultos también
pueden ser afectados. La segunda razén es el riesgo de
trombocitopenia debido al dengue por el uso concomi-
tante de agentes antiagregantes plaquetarios.

2. Pacientes con dengue y con alto riesgo a corto plazo de
trombosis, como aquellos que se han sometido reciente-
mente a una angioplastia coronaria con implantacién de
stents (1 mes para stents no farmacolégicos y 3-6 meses
para stents farmacolégicos). También en pacientes con
proétesis valvulares mecdnicas, especialmente en posi-
cién mitral o tricispide, tromboembolismo pulmonar,
fibrilacién auricular crénica (FAC) o més de una valvula
mecdnica. Al igual que pacientes con FAC y mudltiples
factores de riesgo trombético (pacientes con disfuncién
ventricular, ancianos, hipertensos, diabéticos, con tras-
tornos valvulares, ACV previo o trombo intracavitario).
En éste ultimo grupo la recomendacién es mantener el
clopidogrel y AAS en aquellos pacientes que ya toman
estos agentes, interrumpiendo el uso de warfarina. Se
sugiere reintroducir la warfarina después de una se-
mana, y realizar monitorizacién seriada de plaquetas
y coagulograma durante ese mismo lapso. Se deberia
interrumpir el uso de antiagregantes si el recuento de
plaquetas es igual o inferior a 50.000/ mm® o si hay san-
grado o shock.

3. Pacientes con dengue y con bajo riesgo a corto plazo de
trombosis, como aquellos pacientes con enfermedad ar-
terial coronaria estable, pacientes que se han sometido
a angioplastia coronaria con implantacién del stent mds
de seis meses antes, pacientes con FAC y sin factores de
riesgo de trombosis (o sélo un factor de riesgo), y pa-
cientes con proétesis valvulares bioldgicas, se deberia in-
terrumpir el uso de AAS y considerar e interrumpir el
clopidogrel y warfarina durante una semana.

4. Pacientes con dengue hemorrdgico la recomendacién es
la interrupcién inmediata del uso de todos agentes anti-
trombéticos.

En conclusién, los ECVM en el dengue estdn asociados
con la infeccién aguda, y son potencialmente prevenibles
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mediante el reconocimiento precoz del cuadro clinico y la
vacunacioén. El riesgo de padecer alguno de ellos es signifi-
cativamente mayor en el perfodo de tiempo inmediato des-
pués de la infeccién aguda. Los pacientes con dengue deben
ser monitoreados cuidadosamente durante la fase aguda de
la enfermedad para garantizar el reconocimiento temprano
de los sintomas. La deteccién temprana del dafio miocédrdi-
co debe ser un objetivo principal en pacientes con dengue
grave, para prevenir el desarrollo de fallo multiorgédnico y
muerte. La principal limitaciéon para lograr este objetivo es
que las manifestaciones cardiovasculares son sutiles y pue-
den confundirse con otras enfermedades. La aplicacién de
imdgenes debe guiarse por juicio clinico y los hallazgos del
examen fisico. Hasta la fecha no existen protocolos guiados
por imagen para el diagnéstico y tratamiento personalizado
del dengue. Al igual que otras manifestaciones del dengue,
el dafio miocérdico es transitorio y puede resolverse espon-
tdneamente en las primeras 48 horas después del inicio de
la fiebre. Sin embargo, en algunos casos pueden complicar
el curso clinico de la enfermedad y afectar las decisiones
respecto de las opciones terapéuticas.

Finalmente, se debe insistir en la necesidad de impul-
sar toda medida de prevencién comunitaria que permita
realizar un adecuado control de la epidemia, y disminuya
la curva ascendente de casos actual y evite la progresién a
cuadros clinicos severos.
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INFORMACION DEL ARTiCULO RESUMEN

Recibido el 19 de Octubre de 2023 Objetivo: determinar la asociacién de los factores de riesgo de mortalidad hospitalaria en
Aceptado después de revision pacientes con insuficiencia cardiaca descompensada (ICD) en un hospital regional colombiano.
el 26 de Enero de 2024 Métodos: estudio retrospectivo, en pacientes hospitalizados por ICD entre agosto de 2017 y
www.revistafac.org.ar diciembre de 2018. Se obtuvieron los datos de las historias clinicas con previo consentimiento

institucional. Se recolectaron datos sociodemograficos, comorbilidades, caracteristicas clinicas,
paraclinicas, imagenolégicas, que fueron comparadas con la condicién final de egreso. Luego
Los autores declaran no tener del andlisis bivariado se construy6 un modelo de regresién logistica para ajustar por factores de
conflicto de intereses. confusién. Se consideraron significativos valores de p <0,05.

Resultados: Se revisaron 172 historias clinicas donde predominaron hombres del drea urbana.
Las comorbilidades m4s frecuentes fueron la hipertension arterial y la EPOC. Los sintomas méds
prevalentes incluyeron la tos y la ortopnea, mientras la clasificacién funcional NYHAIII. El derra-
me pleural y el edema de miembros inferiores se presentaron en la mayoria de los pacientes. La
mortalidad hospitalaria fue de 25,6%. Los factores que se asociaron con mayor mortalidad fueron
la edad, el bajo peso, la alteracién del estado de conciencia, la elevacién de nitrégeno en sangre,
fueron factores estadisticamente significativos.

Conclusién: Una alta mortalidad hospitalaria fue encontrada en esta serie de pacientes. Entre

Palabras clave: los factores asociados a mortalidad por insuficiencia cardiaca se encontré la edad >70 afios, bajo
Insuficiencia cardfaca; Mortalidad; peso, alteracién del estado de conciencia, BUN >20 mg/dl, hiponatremia e insuficiencia pulmo-
Comorbilidad; Hospitalizacién. nar. Mientras que pacientes con insuficiencia mitral mostraron un efecto protector.

Factors associated to in-hospital mortality in patients with decompensated heart failure.
A retrospective study.

ABSTRACT

Objective: to determine the association of risk factors of in-hospital mortality in patients with
decompensated heart failure (DHF) in a regional hospital in Colombia.

Methods: retrospective study in patients hospitalized for DHF between August 2017 and De-
cember 2018. Data were obtained from medical records with prior institutional consent. Sociode-
mographic data, comorbidities, clinical, paraclinical, and imaging characteristics were collected,
which were compared with the final discharge condition. After bivariate analysis, a logistic re-
gression model was built to adjust for confounding factors. Values of p <0.05 were considered

significant.
Keywords: Results: 172 medical records were reviewed; most of those patients were men from urban
Heart failure, mortality, areas. The most common comorbidities were high blood pressure and COPD. The most prevalent
comorbidity, hospitalization. symptoms included cough and orthopnea while NYHA functional classification III. Pleural effu-

sion and lower limb edema occurred in most of patients. Hospital mortality was near one quarter

Autor para correspondencia: Dr. Oscar Felipe Suarez-Brochero. Departamento de Medicina Comunitaria. Edificio 14. Oficina 302. Universidad
Tecnolégica de Pereira. e-mail: oscar.suarez@utp.edu.co
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of patients (25.6%). The factors that were associated with greater mortality were age, low weight, altered

state of consciousness, and elevated blood nitrogen.

Conclusion: a high in-hospital mortality was found in this series of patients. Among the factors asso-

ciated with mortality from heart failure were age >70 years, low weight, altered state of consciousness,

BUN >20, hyponatremia, and pulmonary failure. While patients with mitral insufficiency showed a pro-

tective effect.

INTRODUCCION

La insuficiencia cardiaca (IC) es un sindrome clinico con
sintomas o signos causados por una anomalia cardfaca es-
tructural y /o funcional, y corroborado por niveles elevados
de péptido natriurético y/o evidencia objetiva de conges-
tién pulmonar o sistémica, llenado o eyeccién ventricular,
clasificada segun la clase funcional (NYHA) y la fraccién
de eyeccion del ventriculo izquierdo'* Esta patologia tiene
una prevalencia del 1-2% en adultos de paises desarrolla-
dos, y aumenta a mds del 10% en los pacientes ancianos, en
quienes usualmente es acompafiada de miltiples comorbi-
lidades®*>.

La IC es un problema de salud a nivel mundial, su pre-
sencia condiciona el prondstico vital, el niimero de reingre-
sos hospitalarios, disminuye la funcionalidad e indepen-
dencia del paciente, y deteriora su estado general y calidad
de vida, lo cual a su vez se ve afectado por comorbilidades
como diabetes mellitus, insuficiencia renal crénica, anemia,
cardiopatia isquémica, arritmias, entre otras®’.

La mortalidad por insuficiencia cardiaca descompen-
sada (ICD) se sitta entre 7,1 y 12,9% a nivel intrahospita-
lario, no obstante, esta incrementa en funcién del tiempo,
siendo cercana a 18,7% a 6 meses, y 30-40% a un afio®*'°.
En Colombia, Chaves et al reportaron una mortalidad del
8,9%, y encontraron como factor asociado que el nitrége-
no ureico en sangre (BUN) mayor o igual a 43 mg/dl fue
el tnico predictor de desenlaces adversos'. Por su parte,
Fortich et al en 247 pacientes describieron una mortalidad
intrahospitalaria de 9,3%; mientras que la mortalidad a 30
dias fue 10,9% y a seis meses 14,1%, en donde encontraron
dos predictores asociados a muerte intrahospitalaria, BUN
> 37 mg/dly presién arterial sistélica < 125 mmHg".

Adicionalmente, en los pacientes con IC se han descrito
otros factores asociados a mortalidad hospitalaria como: la
edad avanzada, el género masculino, una presién arterial
baja al ingreso, la disfuncién ventricular izquierda, la dis-
funcién renal, la anemia, la hiponatremia, la hiperpotase-
mia, el choque cardiogénico, los bajos niveles de colesterol,
el uso de inotrépicos, entre otros™. El objetivo de este estu-
dio fue determinar los factores asociados a la mortalidad
hospitalaria en pacientes con ICD en un hospital regional
de Colombia, para reconocer de manera temprana las con-
diciones que aumentan el riesgo de muerte, y asi proponer
intervenciones para disminuir los desenlaces adversos.

MATERIAL Y METODOS
Estudio observacional, descriptivo, transversal, de ca-
récter retrospectivo, en pacientes hospitalizados por ICD

en el Hospital Universitario San Jorge (HUSJ) de la ciudad
de Pereira, Colombia, entre agosto de 2017 y diciembre de
2018; se incluyeron como participantes a pacientes mayores
de 18 afios con ICD con inicio rdpido o empeoramiento de
sintomas o signos de falla cardiaca, que ameritaron inicio
o cambio de tratamiento >,y fueron admitidos al servicio
de urgencias u hospitalizacién durante una semana'. No
se us6 como criterio de inclusién la medicién de péptidos
natriuréticos en la evaluacién de estos pacientes pues no
se disponfa de su uso rutinario en la institucién al inicio
de la observacién. Se excluyeron pacientes embarazadas y
pacientes con hemorragia aguda. No se requiri6 el uso de
técnicas de muestreo ya que se considero el total de pacien-
tes en el periodo de estudio.

Se obtuvieron datos sociodemogréficos disponibles en
el sistema de informacién de la institucién participante,
también sintomas como disnea de esfuerzos, ortopnea,
disnea paroxistica nocturna, signos como edema de miem-
bros inferiores, ingurgitaciéon yugular, estertores pulmona-
res, reflujo hepatoyugular, frialdad de extremidades, entre
otros; se documentaron resultados paraclinicos de ingreso,
hallazgos imagenolégicos y el manejo terapéutico recibido
hasta al momento del egreso, que fueron consignados en
las historias clinicas de los pacientes; los datos fueron sis-
tematizados con ayuda de un formulario electrénico. No se
registré el manejo recibido en la atencién hospitalaria, lo
cual genera confusién residual en el andlisis final.

Se considera fallecido al paciente con registro de defun-
cién durante el periodo hospitalario. La edad se agrup6
en decenios; se clasificaron como bajo peso pacientes con
IMC<20 kg/m?. Se consideraron puntos de corte de acuer-
do con los referentes del laboratorio clinico, entre los que
se destacan: creatinina elevada (>0,99gr/dL), BUN elevado
(>19,9gr/dL), hiponatremia (<135mEq/L), hipernatremia
(>144,9mEq/L), hipocalemia (<3,5mEq/L), hiperpotasemia
(>4,9mEq/L); el nivel de glicemia se describe en cuartiles.
Los hallazgos ecocardiogréficos fueron descritos segun los
reportes del departamento de Cardiologfa. La FEVI se cate-
goriz6 como preservada (>50%), levemente reducida (41-
49%) y reducida (<40%).

Se presenta un andlisis bivariado en relacién con la mor-
talidad hospitalaria, en el que se consideran diferencias con
significancia estadistica con valores de p< 0,05; se incluye-
ron estas variables significativas en 2 modelos de regresién
logistica en los cuales se presentan OR crudos y ajustados
para mortalidad hospitalaria; se construyé un segundo mo-
delo para ajustar por sexo femenino y el antecedente de uso
de férmacos tipo ARA-II.
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Esta investigacion se ajust6 a los lineamientos de la Re-
solucién 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de la Rept-
blica de Colombia; asi mismo obtuvo el aval del Comité de
Etica en Investigacién de la Institucién Universitaria Visién
de las Américas y del Comité en Investigacién del HUS].

RESULTADOS

Un total de 172 pacientes cumplieron con los criterios
de inclusién y exclusién. La mediana de la edad del total
de pacientes fue 71,5 afios (RIQ=60-80,5), con rango entre
19 afios y 97 afios; el 58,1% fueron mayores de 70 afios, el
41,3% fueron mujeres, el 72,7% residian en drea urbana y el
73,8% pertenecian al régimen subsidiado.

TABLA 1.

Los antecedentes personales mds frecuentes fueron hi-
pertension arterial (69,1%), enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica (43,6%), cardiopatia isquémica (33,7%), diabe-
tes mellitus (22,6%) y sobrepeso (IMC>25 kg/m?) (22,3%).
Los sintomas predominantes fueron ortopnea (32,7%), tos
(33,1%), astenia y adinamia (33,1%), y dolor abdominal
(23,8%). Los pacientes con clase funcional NYHA clase III
y clase IV representaron un poco mds del 75% de los casos.
Los hallazgos clinicos incluyeron edema de miembros in-
feriores (58,1%), estertores (36%), ingurgitacién venosa yu-
gular (26,1%), y a nivel radiol6gico se documenté derrame
pleural en el 64,5% de los pacientes.

Paraclinicos y hallazgos ecocardiogréficos en pacientes con ICD atendidos en el HUSJ durante el 2017-2018.

Variable

Mediana Hb (RIQ) (n=170)

Mediana Glicemia (RIQ) (n=129)
Mediana HbA1c (RIQ) (n=60)
Mediana Creatinina (RIQ) (n=172)
Mediana BUN! (RIQ) (n=168)
Mediana Sodio (RIQ) (n=149)
Mediana Potasio (RIQ) (n=150)
Mediana Cloro (RIQ) (n=66)
Troponina I positiva (%) (RIQ) (n=113)

Vivo (n=128)
13 (11-14,8)
103 (88-131)
6,34 (5,9-7,2)
0,9 (0,7-1,2)

19 (15-27)

138 (135-140)

4,15 (3,75-4,7)
101 (98-103)

28 (31,4%)

Mediana FEVI? (RIQ) (n=166) 28 (22-45)
Fenotipo FEVI

Preservado 28 (22,2%)
Levemente reducida 9(7,1%)
Reducida 89 (70,6%)
Aquinesia (n=136) 8 (7,6%)
Disquinesia (n=136) 3(28%)
Hipoquinesia (n=136) 94 (89,5%)
Hipoquinesia - Aquinesia 0(0%)
Disquinesia tipo (n=128)

Global 87 (86,1%)
Segmentaria 14 (13,8%)
Dilataciéon VD 89 (80,6%)
TAPSE® (n=152) 21 (14-22)
PSAP* (n=131) 52 (42-64)
Valvulopatias por insuficiencia

Mitral 101(82,8%)
Tricispide 79 (64,7%)
Adrtica 64 (52,5%)
Pulmonar 37 (30,3%)
Valvulopatias por estenosis

Adrtica 10 (8,2%)
Mitral 7 (5,7%)
Tricispide 3(2,5%)
Pulmonar 2 (1,6%)

Fallece (n=44) Valor de p Total (n=172)
12,8 (10,7-14,0) 0,306 13 (11-14,7)
119,5 (90-153) 0,181 103 (90-132)
6,37 (6,2-6,8) 0,732 6,3 (5,9-7,2)
1,75 (1-2,35) < 0,000 1(0,8-1,4)
39 (26-60) < 0,000 22 (15,5-35)
136 (132-140) 0,074 138 (134-140)
4,55 (4-5,1) 0,044 4,3(3,8-4,8)
99 (92-100) 0,117 100 (96-103)
16 (66,6%) 0,002 44 (38,89%)
35 (23-60) 0,133
16 (40%) 0,077 44 (26,5%)
3(7,5%) 12 (7,2%)
21 (52,5%) 110 (66,3%)
7(22,5%) 15 (11,0%)
2(6,4%) 0,010 5(3,6%)
21 (67,7%) 115 (84,5%)
1(3,2%) 1(0,74%)
20 (74,0%) 0,133 107 (83,5)
7 (25,9%) 21(16,4%)
33 (89,1%) 0,232 129 (82,6%)
18 (12-22) 0,381
51,5 (45-62) 0,976
40 (64,5%) 0,013 141 (76,6%)
48 (77,4%) 0,051 127 (69,0%)
36 (58,1%) 0,538 100 (54,4%)
26 (41,9%) 0,130 63 (34,2%)
6(9,7%) 0,420 16 (8,7%)
2(3,2%) 0,218 9 (4,9%)
0(0,0%) 0,366 3(1,6%)
2(3,2%) 0,531 4(2,2%)

1 Nitrégeno Ureico en Sangre; 2 Fraccion de Eyeccién del Ventriculo Izquierdo; 3 Desplazamiento Sist6lico del Plano del Anillo Tricuspideo; 4 Presion Sistlica

de la Arteria Pulmonar.
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TABLA 2.

Desenlaces intrahospitalarios en pacientes con ICD atendidos en el HUSJ durante el 2017-2018.

Variable Vivo
Mortalidad Intrahospitalaria 128
Mediana Estancia Hospitalaria (RIQ) (n=162) 9 (4-17)
Ingreso a UCI! 15 (11,7%)
Mediana Estancia en UCI (n=25) 3 (2-5)

1 UCT: Unidad de Cuidados Intensivos.

Entre los resultados paraclinicos se destaca una me-
diana de hemoglobina de 13gr/dL (RIQ=11-14,7), glice-
mia de 103mg/dL (RIQ=90-132), creatinina de 1,0mg/dL
(RIQ=0,8-1,4), BUN de 22mg/dL (RIQ=15,5-35) y mediana
del sodio de 138mmol/L (RIQ=134-140). En los hallazgos
ecocardiograficos, se reporté FEVI >50% en 26,5%, mientras
que se identificé FEVI reducida (<40%) en 66,2%, y FEVI le-
vemente reducida (41-50%) en 7,2% de los pacientes, mien-
tras que la alteracién en la funcién diastdlica se identificé en
29,4% de los pacientes. En relacién con las valvulopatias, la
insuficiencia mitral fue la més frecuente (76,6%), seguida de
la insuficiencia tricaspide (69%) (Tabla 1).

La mediana del tiempo de estancia hospitalaria fue de 9
dias (RIQ=4-18; n=158), se requiri6 ingreso a UCI en 17,4%
de los pacientes, mientras la mortalidad intrahospitalaria
fue de 25,6%. (Tabla 2).

El modelo de andlisis multivariado mostré que la al-
teracién del estado de conciencia, la hipernatremia (Na
>135mmol /L), la acidemia (pH <7,35), y el aumento de
azoados (BUN>20 mg/dl) fueron factores independientes
asociados a la muerte intrahospitalaria de estos pacientes.
Otros factores que mostraron asociaciéon con este desenla-
ce, aunque con OR de menor magnitud fueron el bajo peso
(IMC<20 kg/m?), la edad mayor a 70 afios, la hiponatremia
(Na <135mmol/L) y la insuficiencia de la vélvula pulmo-
nar. Asi mismo, se presenté como tinico factor protector la
presencia de insuficiencia mitral (OR =0,16 1C95%=0,03-
0,77; valor de p= 0,022), tanto en el primero como en el se-
gundo modelo multivariado, cuando se ajusté por factores
de confusién como el género femenino y el uso de farmacos
tipo ARA-II (Tabla 3).

DISCUSION

Este estudio, realizado sobre una poblacién de pacientes
admitidos a hospitalizacién por insuficiencia cardiaca des-
compensada de una regién colombiana entre el 2017 y el
2018, se encontrd que una cuarta parte de estos pacientes fa-
llecieron dentro de hospitalizacién. El estudio OPTIMIZE-
HF, conducido por Fonarow en 2008, tuvo una mortalidad
tan baja como de 3,9% e incluy6 pacientes cuya edad fue de
73,2 afios, el 52% correspondia a mujeres’®. Valdivia-Mar-
chal et al encontraron una mortalidad durante el evento
indice del 16%; por su parte Wajner, en Brasil encontré una
mortalidad del 17,6% (25,3%)'*". En nuestro estudio se ob-
tuvo la mayor letalidad publicada, en parte explicado por

Fallece Valor de p Total (n=172)
44 25.6%
10,5 (4-19,5) 0,871
14 (31,8%) 0,001 29 (17,4%)
3(2-12) 0,579

la estancia hospitalaria mds prolongada, lo que extiende el
periodo de observacién en comparacién con otros escena-
rios de menor duracién; mientras el estudio OPTIMIZE-HF
report6 una mediana de 4 dias, y Valdivia-Marchal et al en-
contraron 5,2 dias, en contraste Wajner, en Brasil reporté 15
dias de estancia hospitalaria'®?’. Otro aspecto que en prin-
cipio podria explicar la mayor letalidad estd en la vulnera-
bilidad de las personas hospitalizadas: 73,8% de régimen
subsidiado, 58% mayores de 70 afios, 49% de procedencia
diferente a la ubicacién del hospital, entre otros. En relacién
a la edad, la mediana de edad (76 afios; RIQ 69-84) de los
pacientes que fallecieron fue mayor a la mediana descrita
en RECOLFACA (69 afios; RIQ = 59-78 afos), Gioli-Perei-
ra et al mostraron una edad promedio de 55,4afios y una
mayor proporcién de hombres 67,6%; mientras el andlisis
realizado por Barlera para identificar factores relacionados
a mortalidad en 6975 pacientes, mostré una edad de 65,5
(DE=10,8) afios en sobrevivientes y 71,4 (DE=9,2) en no so-
brevivientes'®*®, En este estudio, luego de ajustar por otros
factores, la edad mayor de 70 afios estuvo asociada al riesgo
de muerte intrahospitalaria (OR=5,34 IC95%=1,23-23,2; va-
lor p=0,025), lo que coincide con el estudio espafiol realiza-
do por quienes identificaron cerca de 5% de riesgo por cada
afio de vida adicional®.

En este estudio, el antecedente de hipertensién arterial
se ubico entre cerca del 70% como en otras cohortes recien-
tes, asf como la cardiopatfa isquémica alrededor del 33%,
la diabetes mellitus entre el 22% y el 24%; sin embargo,
estas entidades estuvieron por debajo de los estimado en
investigaciones espariolas recientes, en quienes se encontré
HTA en 97% de los pacientes, cardiopatia isquémica en 48%
y diabetes en 42%%. En el caso de la EPOC, esta cohor-
te estuvo por encima de lo reportado en el RECOLFACA
con 17,5%. También es de notar que los valores de qui-
mica sanguinea al ingreso hospitalario fueron comparables:
los valores encontrados de creatinina y sodio en pacientes
fueron similares a otros grupos**%. Con este escenario, el
hallazgo de una mayor mortalidad hospitalaria no podria
explicarse cabalmente a partir de las condiciones de base o
ingreso de la poblacién de este trabajo.

Por otra parte, este estudio encontré variables asociadas
a la mortalidad entre las que se destacan la alteracién del
estado de consciencia, la hiponatremia, el BUN elevado, la
edad mayor de 70 afios y en IMC por debajo de 20 kg/m?
Estos factores fueron identificados a través de una regresién
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TABLA 3.

Anélisis multivariado de la mortalidad intrahospitalaria en pacientes con ICD atendidos en el HUS]J durante el 2017-2018.

OR crudo
(IC 95%) Valor de p
o 2,73
Mayor a 70 afios (1,21- 6,49) 0,008
. 0,86
Sexo femenino (0,39- 1,83) 0,679
Clasificacién de IMC!
Bajo peso 2,88 0,046
IMC normal (0,85-9,58)
. 0,72
SP-Obesidad (0,27-1,82) 0,452
Alteracion del estado 8,52 0,000
de conciencia (2,71-29,18) !
10,22
2 ,
BUN > 20 mg/dl (3,35- 41,25) 0,000
Nivel de sodio®
. . 3,09
Hiponatremia (1,28-7,32) 0,004
Sodio normal
. . 6
Hipernatremia (0,63- 74,45) 0,034
Clasificacion pH*
Acidemia Normal 7,15 (1,86- 27,92) 0,000
. 2,14
Alcalemia (0,77- 6,20) 0,106
Insuficienci Imonar 216 0,029
suficiencia pulmona (1,00- 4,62) ,
T 0,34
Insuficiencia mitral (0,15- 0,80) 0,005
0,27
I ,
ARA-II (0,09- 0,69) 0,002

Modelo 1 Modelo 2
(1,2?1(2)5,03) 0,023 (1,2%-3;3,2) 0,025
05551
13,97 0,016 14,40 0,01
(1,64-118,98) (1,57-131,3)
o 314468 2 0,601 (0’;'13_2,2) 00,67
(1,42_6;1%,16) 0,028 (1,1?2901,1) 0,039
(3,05?2’?)2,52) 0,003 (2,211%’1851,4) 0,007
(1,38:3?),96) 0,022 (1,27f-9521,9) 0,031
(0,7;?2/32,18) 0,071 (0,5149'2555,3) 0120
(0,8212;16) 0,070 (0,97f-25>98,4) 0,061
(0,551?2,17) 0,200 (0,6?;;—5188,7) 0,130
(1,48128,16) 0,013 (1,47;?373,6) 0,014
(0,0%_106’7 ) 0,017 (0,8211-3, 8) 0,026
(0,8212-?,5) 0133

Pseudo R (modelo 1) = 0,458 (valor de p<0,001). Pseudo R (modelo 2) = 0,479 (valor de p<0,001)
1 indice de Masa Corporal; 2 Nitrégeno Ureico en Sangre; 3 Hiponatremia: Na<135; Hipernatremia: Na>145; 4 Acidemia: pH<7,35; Alcalemia pH>7,45;

5 Antagonistas del Receptor de Angiotensina II.

logistica que ajusta por los demds factores incluidos en los
modelos multiples, por lo que su asociacién es de manera
independiente a las otras variables del modelo. Aunque ya
se menciono el efecto de la edad en la mortalidad intrahos-
pitalaria, aqui se aclara que todos los demds factores que se
discuten a continuacién son independientes de esta y del
género de los pacientes. La medicacién usada para tratar el
evento no detallada podria impactar en los resultados. Aso-
ciado a estudio retrospectivo, lo que dificulta la obtencién
de datos no registrados. Dado el perfodo de tiempo de ané-
lisis los pacientes no reciben iSGLT?. En los tltimos afios, se
enfatiza las diferencias entre pacientes hospitalizados por
IC de novo versus empeoramiento de IC, un andlisis que
podria haber resultado de interés en esta poblacién, con di-
ferencias en mortalidad.

En relacién con la alteracion del estado de conciencia, un
estudio japonés identificé que el delirium aumenté la mor-
talidad hospitalaria de pacientes con insuficiencia cardiaca

por lo menos 4 veces, una vez ingresaban en UCT; el andlisis
de sobrevida a 12 meses también encontré esta asociacion,
muy parecidos a los resultados previos de un estudio es-
pafiol basado en pacientes descompensados en urgencias,
en donde se estimé un aumento de tres veces el riesgo de
muerte en los siguientes 30 dias en quienes presentaban de-
lirium??. Aunque el presente trabajo no describi6 la mor-
talidad mds alld del episodio indice, si es llamativo que la
alteracién de la conciencia también aumenta la mortalidad
de forma independiente, significativa e importante.

Por su parte, respecto a la hiponatremia, el estudio saudi
en pacientes con falla cardiaca no mostré que la hipona-
tremia estuviera asociada de manera independiente con la
mortalidad por todas causas; sin embargo, en el andlisis por
subgrupos que proponen describe que los pacientes que tie-
nen un NYHA 3-4 y que ademds presentan hiponatremia,
tienen una disminucién significativa de la sobrevida®. El
metaandlisis demostr6 que la correccién de la hiponatremia
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durante la hospitalizacién se asocié con menor riesgo de
muerte tanto a corto como a largo plazo; por otra parte, un
reciente estudio estadounidense, describe que la relacién
entre hiponatremia en falla cardiaca y la mortalidad pue-
de estar condicionada por la pertenencia étnica, pues las
personas afro exhiben mayor riesgo que las personas his-
panas®. En este estudio, se identificé un aumento de por
lo menos 6 veces el riesgo de muerte entre aquellos con hi-
ponatremia, sin que la pertenencia étnica haya demostrado
ningtn efecto.

Respecto a la elevacién de azoados, Pongsuthana en
2017, analizé 248 pacientes en Tailandia y describié como
predictores de mortalidad: elevacién de creatinina a la ad-
misién (incremento de 18% en mortalidad por cada 0,3 mg/
dL de aumento de creatinina sérica), este hallazgo, estaba
ajustado también por la edad avanzada (aumento de mor-
talidad de 34% por cada 10 afios), y a la hipotensién arte-
rial al ingreso?. En Colombia, Fortich et al encontraron que
tener un nivel de BUN > 37 mg/dl aumenta diez veces el
riesgo de muerte intrahospitalaria; en el presente estudio
este aumento fue de 19 veces entre quienes reportaron BUN
>20mg/dL?*. En relacién con el IMC por debajo de 20 kg/m?,
en el andlisis de Barlera et al en Italia, se describe aumento
en el riesgo de muerte en pacientes con IMC bajo, indepen-
diente de la edad, tasa de filtracién glomerular, FEVI, hos-
pitalizaciones previas, entre otros?.

CONCLUSIONES

En conclusién, la edad avanzada, tener IMC por debajo
de 20 kg/m? estado de conciencia alterado, hiponatremia
y el BUN >20 mg/dl, fueron condiciones que mostraron
asociacién estadisticamente significativa con mortalidad
hospitalaria del paciente con ICD, ajustados por género y
el uso de ARA-II. En contraste, la presencia de insuficiencia
mitral fue el tinico factor que mostré un efecto protector.

Este estudio, de utilidad clinica, identifica factores que
afectan el pronéstico de los pacientes, de manera que se pue-
dan detectar de manera temprana y proponer estrategias que
permitan disminuir su impacto, no obstante, otros factores
deben ser incluidos. La utilidad de biomarcadores conocidos
por su valor pronéstico, como el BNP y el NT-proBNP, no
fueron evaluados en esta investigacién ya que, debido a su
dificil acceso y altos costos al momento del estudio, no se
realizaban de manera rutinaria en nuestro medio®*.
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Caracterfsticas sociodemograficas, comorbilidades y manifestaciones clinicas en pacientes con ICD atendidos en el HUS] durante el

ANEXO

2017-2018.
Variable Vivo (n=128)
Mediana de edad en afios (RIQ) 70(61-78)
Mayores de 70 afios 67(52,3%)
Sexo masculino 74(57,8%)
Etnia
Mestiza 123(96,8%)
Indigena 2(1,5%)
Afro 2(1,5%)
Area de Residencia Rural 39(30,4%)
Afiliacion
Subsidiado 93(72,6%)
Contributivo 19(14,8%)
Especial 9(7,0%)
No afiliado 7(5,4%)
Municipio (n=171)
Pereira 63(49,6%)
Santa Rosa de Cabal 15(11,8%)
Dosquebradas 12(9,4%)
La Virginia 5(3,6%)
Otros municipios de Risaralda 31(24,4%)
Otros municipios fuera de Risaralda 6(4,7%)
Clasificacion NYHA (n=156)
NYHA I 3(2,5%)
NYHA II 26(22,2%)
NYHA III 48(41,0%)
NYHA IV 40(34,1%)
Sintomas generales
Ortopnea 42(33,1%)
Tos 44(34,6%)
Adinamia 39(30,4%)
Astenia 37(28,9%)
Dolor abdominal 30(23,4%)
Disnea paroxistica nocturna 26(20,5%)
Pérdida de peso 9(7,1%)
Cefalea 8(6,2%)
Palpitaciones 8(6,2%)

Fallece(n=44) Valor de p Total(n=172)
76(69-84) 0,002 71,5(60-80,5)
33(75%) 0,009 100(58,1%)
27(61,3%) 0,680 101(58,7%)
43(97,7%) 1,000 166(97,0%)
0(0%) 2(1,1%)
1(2,2%) 3(1,7%)
8(18,1%) 0,115 47(27,3%)
34(77,2%) 127(73,8%)
7(15,9%) 0,872 26(15,1%)
2(4,5%) 11(6,4%)
1(2,2%) 8(4,6%)
25(56,8%) 88(51,4%)
4(9,0%) 19(11,1%)
5(11,3%) 0,717 17(9,9%)
0(0,0%) 5(2,7%)
7(15,9%) 38(22,2%)
3(6,8%) 9(5,2%)
0(0,0%) 3(1,9%)
9(23,0%) 0,731 35(22,4%)
18(46,1%) 66(42,3%)
12(30,7%) 52(33,3%)
14(31,8%) 0,879
13(29,5%) 0,536 56(32,7%)
18(40,9%) 0,204 57(33,1%)
20(45,4%) 0,044 57(33,1%)
11(25,0%) 0,834 57(33,1%)
6(13,4%) 0,376 41(23,8%)
5(11,4%) 0,356 32(18%)
2(4,5%) 1,000 14(8,2%)
2(4,5%) 1,000 10(5,8%)
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Variable

Dolor Toracico

Dolor Anginoso

Dolor no Anginoso

Antecedentes personales

Hipertension arterial

EPOC

Cardiopatia isquémica

Diabetes mellitus tipo II

Enfermedad coronaria

Fibrilacion auricular

Enfermedad renal crénica

Uso de Marcapasos

Hipotiroidismo

Artritis reumatica

Signos vitales

Mediana de Frecuencia cardiaca (RIQ)
Mediana de Frecuencia respiratoria (RIQ)
Mediana de Presién arterial sistélica (RIQ)
Mediana de Presion arterial diastdlica (RIQ)
Mediana de Presion arterial media (RIQ)
Mediana de PAFI' (RIQ) (n=79)

Mediana de IMC? (RIQ) (n=143)
Mediana de Saturacién de Oxigeno (RIQ) (n=168)
Mediana de Temperatura (RIQ) (n=118)
Estado de conciencia

Alerta

Desorientado

Confuso

Coma

Otros hallazgos al examen clinico
Derrame pleural

Edema de MMII®

Estertores

Ingurgitacién venosa yugular

Ascitis

Soplo (n=183)

Palidez (n=138)

Edema de MMSS*

Diaforesis (n=132)

Reflejo hepatoyugular

Edema facial

Cianosis

Hepatomegalia

Anasarca

Llenado capilar >2s

Esplenomegalia

1 Pa02/FiO2; 2 indice de Masa Corporal; 3 Edema de Miembros Inferiores.; 4 Edema de Miembros Superiores

Vivo (n=128)

24(19,5%)
25(19,5%)

89(69,5%)
54(42,1%)
46(35,9%)
31(24,2%)
29(22,6%)
22(17,1%)
18(14,0%)
10(7,8%)
12(9,4%)
2(1,5%)

86(72-97)
20(19-22)
129(108-145)
74(61-89)
91,3(80-105)
228(180-300)

24,2 (22,2-27,3)

95(92-97)
36(36-36,6)

122(95,3%)
2(1,5%)
3(2,3%)
1(0,7%)

75(58,5%)
69(53,9%)
45(35,1%)
28(21,8%)
22(17,1%)
18(12,8%)
17(15,9%)
15(11,7%)
14(9,3%)
12(9,3%)
8(6,2%)
6 (4,7%)
9(7,0%)
7(5,4%)
6(4,6%)
2(1,5%)

Fallece(n=44)

4(9,0%)
4(9,0%)

30(68,1%)
21(47,7%)
12(27,2%)
8(18,1%)
9(20,4%)
5(11,3%)
10(22,7%)
5(11,3%)
7(15,9%)
1(2,2%)

90(70-108)
20(19-24)
118(89-136)
62(50-79)
86(65-95)
193(121-277)
23,3 (20,3-26,2)
94(91-96)
36,1(36-36,5)

31(70,4%)
9(20,4%)
3(6,8%)
1(2,2%)

36(81,8%)
31(70,4%)
17(38,6%)
17(38,6%)
10(22,7%)
2(4,8%)
10(32,3%)
6(13,6%)
5(13,6%)
6(13,6%)
6(13,6%)
7(15,9%)
3(6,8%)
3(6,8%)
3(6,8%)
1(2,2%)

Valor de p

0,041

0,867
0,523
0,294
0,409
0,761
0,360
0,179
0,537
0,269
1,000

0,184
0,209
0,006
0,000
0,001
0,07
0,049
0,523
0,881

0,000

0,005
0,055
0,678
0,029
0,415
0,144
0,043
0,738
0,354
0,406
0,196
0,041
1,000
0,717
0,695
1,000

Total(n=172)

29(16,8%)
29(16,8%)

119(69,1%)
75(43,6%)
58(33,7%)
39(22,6%)
38(22,9%)
27(15,7%)
28(16,2%)
15(8,7%)
19(11,1%)
3(1,7%)

87(71,5-98,5)
20(19-23)
124(103-141)
71,5(60-86)
88,8(76,6-102,6)
219(152-290)
24,1 (21,3-27)
94(91-96)
36(36-36,6)

153(88,9%)
11(6,4%)
6(3,4%)
2(1,1%)

111(64,5%)
100(58,1%)
62(36,0%)
45(26,1%)
32(18,6%)
20(10,9%)
27(19,6%)
21(12,2%)
18(12,2%)
18(10,4%)
14(8,1%)
13(7,6%)
12(6,9%)
10(5,8%)
9(5,2%)
3(1,7%)
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Palabras clave:

Perfusién Miocédrdica,
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Objetivos: demostrar que la isquemia inducida durante el esfuerzo, responsable de atonta-
miento miocdrdico, genera disincronia ventricular izquierda (VI) evaluada utilizando los estu-
dios de perfusién miocardica y el andlisis de fase.

Métodos: se analizaron pacientes con sospecha de enfermedad coronaria (EC), derivados a
realizar un estudio de perfusién miocdrdico (EPM) SPECT gatillado. Se dividi6 a la poblacién en
dos grupos y se compararon los datos obtenidos en el EPM y del anélisis de la sincronia VI ancho
banda (AB), desvio estandar (DS) y curtosis (K) entre ambos grupos: Grupo 1 (G1) No Isquémicos
(SSS 0) y Grupo 2 (G2) Isquémicos (SDS > 6 y SRS 0, monto isquémico > al 9 % del VI)

Resultados: se incluyeron 90 pacientes, G1n 45y G2 n 45. G1 EPM normales vs G2 isquémicos,
SSS0vs9(7;12) p<0,001; SDS 0 vs 9 (7;12) p < 0,001, respectivamente. Los pardmetros del andlisis
de fase, en esfuerzo, en el G2 se encontraron en rango de disincronfa vs G1 eran normales. G1 vs
G2: AB 35 (29; 39) vs 57 (46; 68) p < 0,001; DS 10,8 (7; 20) vs 24 (17; 30) p <0,001; y K 29 (21; 36) vs
21,7 (12; 32) p <0,014; respectivamente. En reposo, los pardmetros de sincronia VI no presentaron
diferencias estadisticamente significativas entre ambos grupos.

Conclusiones: los pacientes con isquemia miocardica presentan disincronia VI post estrés,
identificada utilizando el andlisis de fase, obtenido de los EPM SPECT gatillados.

Keywords:

Myocardial perfusion,

Gated SPECT,

Phase analysis,

Coronary artery disease,

Left ventricular dyssynchrony

Left ventricular dyssynchrony assessed by gated myocardial perfusion SPECT:
a marker of myocardial ischemia

ABSTRACT

Aims: to demonstrate that exercise stress-induced ischemia, responsible for myocardial stun-
ning, generates left ventricular (LV) dyssynchrony assessed using gated myocardial perfusion
SPECT (GSPECT) and phase analysis.

Methods: patients with suspected coronary artery disease, referred for GSPECT, were analyzed.
The population was divided into two groups, and data obtained from GSPECT and LV synchrony
analysis: bandwidth (BW), standard deviation (SD), and kurtosis (K) were compared between the
two groups: Group 1 (G1) non-Ischemic (SSS 0) and Group 2 (G2) ischemic (SDS > 6 and SRS 0,
ischemic extent > 9% of LV).

Results: ninety patients were included, G1 n45 and G2 n 45. G1 normal GSPECT vs G2 ischemic,
SSS0vs 9 (7;12) p <0.001; SDS 0 vs 9 (7;12) p < 0.001, respectively. Phase analysis parameters during
stress in G2 showed dyssynchrony compared to G1 which were normal. G1 vs G2: BW 35 (29; 39) vs
57 (46; 68) p < 0.001; SD 10.8 (7; 20) vs 24 (17; 30) p < 0.001; and K 29 (21; 36) vs 21.7 (12; 32) p 0.014;
respectively. At rest, LV synchrony parameters did not show statistically significant differences bet-
ween the two groups.

Conclusions: patients with myocardial ischemia have post-stress LV dyssynchrony, identified
using phase analysis obtained from GSPECT.

Autor para correspondencia: Dr. Juan Erriest . Calle 48 n 674 piso 5 dpto. A. La Plata, Buenos Aires, CP 1900. e-mail: erriestjuan@gmail.com
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INTRODUCCION

Los estudios de perfusién miocardica (EPM) junto con
la angio tomograffa coronaria son los métodos no invasi-
vos funcional y anatémico, respectivamente, considerados
por las guias para el diagndstico de los pacientes con ries-
go intermedio de EC que se encuentren sintomaéticos. En el
seguimiento de los pacientes con EC estables son los EPM
la forma de continuar evaluando a los pacientes por la ca-
pacidad del método en cuantificar la isquemia, definir de
acuerdo con el monto isquémico quienes son los pacientes
que se benefician de la revascularizacién o el tratamiento
médico y monitorear su respuesta’.

En la actualidad, de un EPM SPECT gatillado utilizando
como trazador Tc #™ Sestamibi se puede analizar la perfu-
siéon miocardica, cuantificar los defectos de perfusién, ana-
lizar la fraccién de eyeccién (FE) VI, evaluar los voltiimenes
de fin de sistole (VFS) y de fin de didstole (VFD), como asi
también, a través del andlisis de fase utilizando la primer
harménica de Fourier, analizar la sincronia VI en esfuerzo
y en reposo, informacién diagndstica y prondstica que ha
demostrado su utilidad clinica®.

El fundamento del anélisis de fase para evaluar la sincro-
nia VI se basa en conocer el momento de inicio de la con-
traccién miocérdica, evaluando el engrosamiento y adelga-
zamiento parietal durante el ciclo cardiaco, en 520 pixeles,
que representan los 17 segmentos de las distintas caras del
VI. De esta forma el soft permite definir y graficar, a través
del histograma de fase y del mapa polar de fase, que tan
homogénea es la contraccién y permite determinar donde
se inicia y en qué regién termina la contraccién del VI.

El andlisis de fase es interpretado a partir de varias me-
diciones expresadas en el histograma AB, el DS y K, éstas
representan los indices de sincronfa VI>*45¢,

La isquemia ha demostrado ser responsable de anorma-
lidades en la motilidad parietal regional transitoria y la cai-
da de la FE VI post esfuerzo.

El atontamiento miocardico y las alteraciones en la mo-
tilidad parietal regional producidas por la isquemia mio-
cdrdica alteran la sincronfa mecanica del VI, motivo por el
cual, el anélisis de fase utilizando EPM Spect gatillados de-
sarrollado por Chen y col, para la medicién de la sincronia
VI, podria ser utilizado como marcador de isquemia mio-
cdrdica y entonces incorporarse como una herramienta mds
en la interpretaciéon de los EPM, en pacientes sin EC conoci-
da, que aumente la exactitud diagnéstica del método*.

La disincronia VI ha sido estudiada en pacientes con
miocardiopatias de origen isquémico, mientras que los
pacientes con isquemia presentan valores anormales de
disincronia VI, los pacientes con escaras necréticas tam-
bién presentan alterados los indices de sincronfa VI. La
utilidad de la disincronia mecénica del VI inducida por
la isquemia, mediante la comparacién de los indices de
estrés y de reposo, en las experiencias clinicas publicadas
no ha presentado la correlacién fisiopatolégica esperada,
y los potenciales factores que alteran los indices de sincro-
nfa que podrian estar relacionados con los resultados am-

biguos de los trabajos reportados son: las dosis de radio-
trazadorz, el tipo de estrés fisico o farmacolégico, la FEVI,
el monto de la isquemia y el tiempo trascurrido entre la
inyeccién del trazador durante el apremio y la adquisicién
de las imdgenes, que de prolongarse demasiado podria no
estar asociado al atontamiento desencadenado por la is-
quemia7,8,9,10,11,12.

Por lo tanto, ante la falta de claridad con respecto a la
relacién existente entre la EC y la disincronia VI evaluada
utilizando el andlisis de fase, la idea de este trabajo es poner
a prueba la asociacién entre la isquemia y la disincronia VI
generada por el atontamiento miocdrdico isquémico, estan-
darizando la adquisicién de los EPM para poder controlar
los multiples factores que podrian estar relacionados con la
falta de exactitud en la medicién de la sincronia VI.

OBJETIVOS

Demostrar que la isquemia inducible durante el esfuer-
z0, responsable de atontamiento miocdrdico, genera disin-
cronfa VI, utilizando el andlisis de fase para su identifica-
cién y cuantificacion.

Comparar el comportamiento de la sincronfa VI, utili-
zando el ancho banda (AB), el desvio estdndar (DS) y la
curtosis (K), en un grupo de pacientes sin isquemia versus
un grupo de pacientes con isquemia miocdrdica mediante
la adquisicién un EPM SPECT - Gatillado y el anélisis de
fase del VI

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron en el estudio pacientes con sospecha, pero
sin EC conocida, referidos a la Unidad de Cardiologia Nu-
clear para realizarse un stress test nuclear. Se les realiz6é un
EPM SPECT - Gatillado, utilizando como radiotrazador
sestamibi marcado con Tecnecio®™, protocolo esfuerzo /
reposo realizado en un dfa.

Se excluyeron pacientes con antecedentes de infarto agu-
do de miocardio, revascularizacién miocardica o patologia
cardiovascular concomitante; pacientes con cardiomiopatia
no isquémica, conocida o sospechada (FE VI de reposo <
50%); pacientes con defecto fijo de perfusién miocardica
(SRS > 0) en el andlisis del estudio SPECT de esfuerzo —
reposo (definido como infarto con o sin evidencias de is-
quemia miocdrdica) o con defectos de perfusién reversibles
SDS < 6; portadores de BCRI o con un complejo QRS en el
ECG igual o > a 120 mseg; portadores de marcapaso defini-
tivo y pacientes que por distintas circunstancias requirieran
de un apremio farmacolégico.

Estudio de Perfusién miocardica SPECT

A los pacientes se les realiz6 una prueba ergométrica
graduada (PE.G.) en cicloergémetro, limitada por sinto-
mas. En el pico del ejercicio se inyect6 en forma intravenosa
una dosis de 10 - 16 mCi (mili Curie) de Tc”® — Sestamibi. Las
imdagenes de esfuerzo se adquirieron luego de 5-10 minutos
de completado el mismo. Cuatro horas m4s tarde se admi-
nistré una segunda dosis de Tc*” — Sestamibi de 28 - 35 mCi
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para obtener las imadgenes SPECT gatilladas de reposo, a los
45 minutos post inyeccién del trazador.

Adquisicion y Procesamiento de imagenes de perfusion

Las imagenes se adquirieron utilizando un equipo de
cdmara gamma SPECT de doble cabezal Philips — Marconi
Modelo Axis. Los pardmetros de adquisicién de las imdage-
nes para todos los estudios de esfuerzo/reposo fueron con
una ventana de 20 % de energia simétrica sobre el fotopico
de 140 - KeV (Kilo electrén Volt) con una 6rbita eliptica de
180 grados y 60 proyecciones cada 3 grados. El tiempo por
proyeccién fue de 35 segundos para el estudio de esfuerzo y
20 segundos para el estudio de reposo. Se utilizé una matriz
de 64 por 64. Asimismo, se utiliz6 un pre filtrado usando un
filtro butterworth y low pass con un corte de 0.21 ciclos por
pixel y un orden de 5.

La reconstruccién de los cortes transversales fue de 2.5
mm utilizando un filtro de rampa y el método de retropro-
yeccién filtrada.

Adquisicién de imdgenes gatilladas SPECT

Se adquirieron las imagenes tanto de reposo como de
esfuerzo gatilladas o sincronizadas con el ECG, se adqui-
rieron 8 cuadros por ciclo cardiaco. Se determiné un 40% de
los intervalos R-R como un pardmetro vélido para el seteo
de la frecuencia cardfaca. Los estudios se filtraron usando
los filtros butterworth y low pass con un corte de 0,10 ciclos
por pixel y un orden de 5.

La FE VI, los VFS y VFD del VI, los datos del andlisis de
fase AB, DS y K, se obtuvieron en forma semi automadtica,
utilizando el software Emory Cardiac Toolbox, (SyncTool,
Emory University, Atlanta, GA).

Analisis de las imagenes de perfusién

Se realiz6 una interpretacion visual semi cuantitativa de
las imdgenes de perfusién SPECT en reposo y en esfuerzo,
utilizando un modelo que divide al ventriculo izquierdo en
17 segmentos, de acuerdo con el método publicado por las
guias de la Asociacién Americana de Cardiologia Nuclear
(ASNC)®=.

A cada segmento se le asigné un puntaje dependiendo
de la radioactividad captada, utilizando un sistema de sco-
re de 5 puntos: 0= normal; 1= reduccién leve; 2= reduccién
moderada; 3= reduccién severa; 4= ausencia de captaciéon
de radio actividad.

Se calcularon el Score de Suma de Stress (SSS), que es de-
finido como la sumatoria de los puntos que le fueron asig-
nados a cada uno de los 17 segmentos en que fue dividido
el VI en las imagenes de estrés, representando ello la per-
fusién en el pico del ejercicio, score que cuantifica el mon-
to isquémico y el monto necrético; Score de Suma Reposo
(SRS), se define como la sumatoria de los puntos asignados
a los segmentos en las imagenes obtenidas en reposo, repre-
sentando la perfusion en esta condicién y que cuantifica la
necrosis; y el Score de Suma de Diferencia (SDS), se define
como la diferencia entre el SSS y el SRS, representando el

grado de reversibilidad de los defectos de perfusién entre el
esfuerzo y el reposo, cuantificando la isquemia miocardica.

De acuerdo con el resultado del EPM se dividié a la po-
blacién en dos grupos. El Grupo 1 (G1) incluyé pacientes
con un EPM de esfuerzo y reposo normal (SSS 0) grupo con-
trol; en el Grupo 2 (G2) pacientes con un EPM de esfuerzo y
reposo con isquemia miocdrdica, SDS igual o > 6, severidad
y extension de la isquemia mayor al 9 % del VI, y un SRS de
0 es decir, sin defectos fijos o necrosis.

Analisis de las imagenes gatilladas

Se analizaron las imdgenes de reposo y el post esfuerzo
inmediato.

La FE VI, los VFS y VFD se obtuvieron en forma automa-
tica utilizando el software Emory Cardiac Toolbox, (Sync-
Tool, Emory University, Atlanta, GA).

El andlisis de la sincronia VI se realiz6 por un intérprete
ciego del grupo al cual pertenecia el paciente, grupo de pa-
cientes con isquemia versus grupo control.

Andlisis de Fase

Para la valoracién del andlisis de fase se emple6 el soft-
ware Emory Cardiac Toolbox, (SyncTool, Emory University,
Atlanta, GA) descripto ampliamente por Chen et al y por
Erriest et al, que requiere la adquisiciéon de imédgenes con
equipos de cdmara gamma SPECT, imégenes de estrés y de
reposo obtenidas en forma sincronizada con el electrocar-
diograma, para generar la informacién sobre la sincronia
VIZ ,14.

Histograma de fase

Los indices cuantitativos utilizados para el analisis de la
sincronia obtenidos del histograma de fase utilizados en el
trabajo: el ancho de Banda (AB) de fase, Desvio Standard
(DS) de fase y la Curtosis (K).

Mapa Polar de Fase

El mapa polar de fase permite reconocer los 17 segmen-
tos del VI. En €l se grafica la fase de cada pixel del VI (el
momento preciso del inicio del engrosamiento parietal, pre-
vio a la contraccién), utilizando la escala de colores para
representar el rango de fases, de tal forma que guiados por
los diferentes colores se puede interpretar visualmente en
el mapa polar, en qué region se inicia la contraccién, las
regiones donde continua la trayectoria y donde finaliza la
contraccién del VI, a lo largo del ciclo cardfaco. Las panta-
llas permiten visualizar en forma continua y dindmica la
onda de propagacién de la contraccién cardiaca permitien-
do apreciar que tan sincrénica es la contracciéon, donde se
inicia y en qué lugar finaliza la contraccién del VL.

Las variables analizadas en el histograma de fase, el
AB, el DS y la K representan el grado de sincronia de con-
traccién. Los valores de referencia para una poblacién de
pacientes normales han sido publicados por Chen y col,
utilizando el soft de Emory y validados por este grupo de
trabajo en una cohorte de pacientes sin patologia cardiovas-
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TABLA 1.
Caracteristicas de la poblacién de pacientes no isquémicos (G1)
e isquémicos (G2).

No

isquémicos Isg;c::ln;;())s Valor de p
G1 (n 45)
Edad (afios)* 56 +/-8 60,7 +/-11 0,023
Sexo Masculino n24(533%) n31(689 %) 0,194
Hipertensiéon y
Arterial n22 489 %) n29 (644 %) 0,202
Tabaquismo n15333%) nl1l(24,4 %) 0,486
Dislipemia n 21 (46,7 %) n 27 (60 %) 0,291
Diabetes n8(178%) n10(22,2%) 0,793
Sobrepeso/
Obesidad IMC> n32(71,1%) n42(93,3%) 0,011
25 kg/m?)

*media +/- (desvio estdndar)

cular previa, utilizando el mismo soft para el procesamien-
to de los estudios>*.

Andlisis Estadistico

Para el andlisis estadistico de los datos se utiliz6 el soft-
ware R versién 3.6.1. Las variables cualitativas se informa-
ron como frecuencias y porcentajes. La normalidad de todas
las variables cuantitativas fue analizada mediante la prueba
de Shapiro-Wilk. Las variables con distribucién normal se
informaron como media + desvio standard; los datos no
paramétricos se informaron como mediana (IQR: intervalo
intercuartilico). Para comparar las distintas variables en-
tre los grupos distintos se usaron las pruebas de Student o
Mann-Whitney segtin correspondiera. Para la comparacién
de las variables en esfuerzo y reposo dentro de cada grupo
y parala comparacién entre los isquémicos, se utilizaron las
pruebas de Student pareado o de Wilcoxon segtin corres-
pondiera. Para analizar las diferencias en las prevalencias
de factores de riesgo entre los grupos, se utilizé el test de
Chi-cuadrado. La relacién entre variables cuantitativas se
estudié mediante el test de Spearman. En todos los casos se
consideré estadisticamente significativo un p-valor < 0,05.
El tamafio muestral fue estimado para hallar una diferencia
de 10 grados en el AB en esfuerzo entre los isquémicos y los
no isquémicos con una confianza del 95 % y una potencia
del 80%. Considerando un desvio en el AB en esfuerzo de
11,2 grados para los no isquémicos y de 21,1 grados para los
isquémicos®. El nimero minimo estimado fue de 90 pacien-
tes (45 pacientes por grupo).

RESULTADOS

Se Incluyé en el andlisis un total de 90 pacientes conse-
cutivos, que fueron derivados a este servicio con sospecha
de EC conocida, que cumplieran con los criterios de inclu-
sién y exclusién. En el grupo de pacientes sin isquemia (G1)
incluimos n 45 (50 %); en un segundo grupo de pacientes
isquémicos (G2) n 45 (50 %).

TABLA 2.
Resultados de la prueba ergométrica y el estudio de perfusiéon
miocérdica.

No

isquémicos Isél;f:i?;s Valor de p
G1 (n 45)
Mets * 76+/-1,9 63+/-16 0,002
% FC maxima * 92,3+/-8,5 84,5+/-11,5 < 0,001
Doble Producto * 26'238 0+/ 23'i§8 0+/ < 0,001
SSS ** 0(0; 0) 9(7;12) < 0,001
SRS ** 0(0; 0) 0(0; 0)
SDS ** 0(0; 0) 9(7;12) < 0,001

(FC) frecuencia cardiaca, *media +/- (desvio estdndar), ** mediana (IQR)

En cuanto a la comparacién de las caracteristicas de la
poblacién del G1 vs G2, el grupo de pacientes isquémicos
tenfan mayor edad y un porcentaje significativamente mayor
con un indice de masa corporal (IMC) >25 kg/m? que los no
isquémicos. No se encontraron diferencias significativas en
el porcentaje de pacientes hipertensos, dislipémicos, taba-
quistas, sexo masculino y diabetes entre los dos grupos. Las
caracteristicas de la poblacién de los grupos de pacientes no
isquémicos e isquémicos se detallan en la Tabla 1.

Todos los pacientes de ambos grupos realizaron un apre-
mio fisico, en cicloergémetro. Los pacientes del grupo no
isquémicos presentaron una mayor carga de esfuerzo medi-
da en Mets, doble producto, % frecuencia cardiaca maxima
alcanzadas, que el grupo de pacientes isquémicos (Tabla 2).

Al comparar los resultados del score que cuantifica los
defectos de perfusién miocdrdica entre los dos grupos de
pacientes, de acuerdo al criterio de seleccién definido en la
metodologia del trabajo, los pacientes del grupo no isqué-
micos (G1), no presentaban defectos de perfusion, tenian
EPM normales (SSS 0, SRS 0 y SDS 0), mientras que los pa-
cientes del grupo isquémicos (G2) debian presentar isque-
mia de acuerdo con los criterios de inclusién, SDS mayor
o igual a 6 y no presentar antecedentes de infarto agudo
de miocardio SRS 0, lo que gener6 una diferencia estadisti-
camente significativa al comparar la severidad y extensién
de los defectos de perfusién entre el grupo de pacientes no
isquémicos e isquémicos en el score SSS 0 vs 9 (7;12) p <
0,001, y el score SDS 0 vs 9 (7;12) p < 0,001; no encontrando
diferencias estadisticamente significativas en el score SRS
0 vs 0 p NS; comparaciones entre grupo no isquémicos vs
grupo isquémicos, respectivamente (Tabla 2).

Comparacion de FSVI, Voliumenes del VI y parametros
de sincronia VI entre G1 no isquémicos vs G2 Isquémicos

De la comparacién entre el grupo G1 vs G2, no se encon-
traron diferencias estadisticamente significativas en la FE,
VES y VED de esfuerzo.
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TABLA 3.
Comparacién de pardmetros de funcién ventricular, volimenes VI
y sincronia VI entre el grupo G1 no Isquémicos y G2 isquémicos.

No o
isquémicos Isquémicos p-valor t
G1 (n 45) G2 (n 45)
Fraccion Eyeccion
(%)
Esfuerzo 63 (57; 70) 66 (60; 79) 0,072
Reposo 61 (55; 65) 71 (62; 77) < 0,001
Volumen Fin
Sistole (ml)
Esfuerzo 23 (18; 27) 22 (12; 31) 0,971
Reposo 24 (21; 28) 19 (11; 27) 0,021
Volumen Fin
Diéstole (ml)
Esfuerzo 58 (54; 67) 72 (49; 84) 0,050
Reposo 63 (57; 70) 65 (49; 80) 0,752
Ancho de Banda
(grados)
Esfuerzo 35 (29; 39) 57 (46; 68) < 0,001
Reposo 39 (33;44) 41 (33; 54) 0,383
Desvio Estandar
(grados)
Esfuerzo 10,8 (7; 20) 24 (17; 30) < 0,001
Reposo 14 (9; 21) 19,6 (10; 28) 0,120
Curtosis
(coeficiente)
Esfuerzo 29 (21; 36) 21,7 (12; 32) 0,014
Reposo 26,2 (19; 33) 20,9 (14; 34) 0,197

t Corresponde a la comparacién entre grupos. Todos los valores estdn en
mediana (IQR)

En reposo, la FE fue significativamente mayor y el VFS
fue significativamente menor en el G2. No se encontraron
diferencias significativas en el VFD, entre ambos grupos.

Al analizar los pardmetros de sincronfa VI entre grupos,
el G2, en esfuerzo presentd valores significativamente alte-
rados, como expresion de disincronia VI. AB 35 (29; 39) vs
57 (46; 68) p < 0,001; DS 10,8 (7; 20) vs 24 (17; 30) p <0,001;
y K29 (21; 36) vs 21,7 (12; 32) p 0,014; en el G1 vs G2, res-
pectivamente. Sin embargo, en reposo, los pardmetros de
sincronfa VI no presentaron diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos. El AB 39 (33; 44) vs 41
(33;54) pNS; DS 14 (9; 21) vs 19,6 (10; 28) p NS; y K 26,2 (19;
33) vs 20,9 (14; 34) p NS, G1 vs G2, respectivamente (Tabla
3y Figura 1).

En la tabla 4 se encuentran las diferencias (A entre los
valores obtenidos de las mediciones de FE, VFS, VFD, AB,
DS y K en esfuerzo y reposo).

De las respectivas comparaciones entre el G1 y G2 se
puede apreciar un comportamiento antagénico de la FE
que aumenta en el G1, y en forma inversa en el G2, que

TABLA 4.
Diferencias (A entre los valores de esfuerzo y reposo en el G1 grupo
no isquémicos vs G2 isquémicos.

No Isquémicos
isquémicos é{z (n 45) Valor de p
G1 (n 45)
A Fracciéon
Eyeccién (%) 3(2;4) -3 (-6; 5) <0,001
A Volumen Fin
Sistole (ml) 3(:3;-07) 3(-:3;8) <0,001
A Volumen Fin
Disstole (ml) 3 (-4.2;-2) 2(-9;17) 0,007
A Ancho de
Banda (grados) 4(5-2) 22(7;3) < 0,001
A Desvio Estandar -29(-8,3;4,5) 5,1(-3,2;14,8) 0,015
(grados)
A Curtosis
(coeficiente) 31(1,7;47)  -17(-8269) 0073

Valores expresados en mediana (IQR)
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FIGURA1

Representacién en box plot de las mediciones de sincronfa VI,
AB, DS y K en reposo y esfuerzo G1 y G2; con sus respectivas
comparaciones entre grupos.

disminuye en el esfuerzo; mientras que el VFS y VFD dis-
minuyen en el G1, y aumentan en el G2 frente al apremio
fisico. Comportamiento anormal en esfuerzo en el G2 de las
variables FE, VFS y VFD que expresan atontamiento mio-
cardico y disfuncién VI.
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FIGURA 2

Representacién en box plot de los A de esfuerzo/reposo de las
mediciones de sincronia VI, AB, DS y K, en G1 y G2; con sus re-
spectivas comparaciones entre grupos.

A B

Male) Ejerc. estdndar SPECT Te-99m reposolestuenzo 1 dia

i

FIGURA 3

La comparacién de los A de sincronia entre grupos sur-
ge que el AB y DS disminuye en el G1 y en forma opuesta
aumentan en el G2 frente al esfuerzo; mientras que la K au-
menta en el G1, en el G2 disminuye. Comportamiento anor-
mal de las variables AB, DS y K que ponen de manifiesto la
disincronia VI asociada al esfuerzo (Figura 2).

En las figuras 3 y 4 se muestran ejemplos de pacientes.

DISCUSION

Existen varias metodologias que aportan informacién
sobre el funcionamiento del VI que valoran sus dimensio-
nes, volimenes, la FE, la motilidad parietal regional, tales
como el ventriculograma radioisotépico, la ecocardiografia,
la resonancia nuclear magnética y la ventriculografia inva-
siva con contraste. Los EPM SPECT gatillados permiten en
un mismo estudio, evaluar los datos referidos de funcién
VI, de la perfusiéon miocdrdica, y mds atn, el andlisis de la
sincronfa VI, cuyas aplicaciones clinicas actuales son la se-
leccién de candidatos a TRC.

El andlisis de fase es una técnica automdtica, reprodu-
cible, puede realizarse en estudios gatillados previamente
adquiridos, presenta escasa variabilidad inter e intra obser-
vador y ha sido ampliamente validada con el ecocardiogra-
ma tridimensional'®"’.

Si bien la deteccién de disincronia VI producida por es-
trés como marcador de atontamiento e isquemia ha sido
postulada como una aplicacién clinica mas del andlisis de
fase, las experiencias publicadas dan a conocer informacién
discordante que genera incertidumbre en cuanto al tema.

C

Fase del mémo (grados) 89.0
Desviacion tipica (grad) 494
Ancho banda histograma 153.0
(grados)
Sesgo del lustograma 2.9
Curtosis del histograma 8.4

Excentricidad telesistdlica 0.73
Excentricidad telediastélica 0.77

Ejemplo imédgenes de estrés de un paciente con un defecto de perfusién severo de cara infero lateral, con disincronia ventricular izquierda.

A: Mapa polar de Fase B: Histograma C: Mapa polar de Perfusién

A

FIGURA 4

C

Fase dal méxme (grados) 1020
Desviacion lipica (grad) 21.7
Ancho banda histograma o,
(grados)
Sesgo del histograma 3.0
Curtosis del histograma 9.0

Excentricidad teleantélica 0,75
Excentnoidad telediastélica 0,86

Ejemplo imagenes de reposo del mismo paciente de la figura 3 que presenta reversibilidad total del defecto de perfusién en cara infero
lateral y mejorfa de la sincronia VI. A: Mapa polar de Fase B: Histograma C: Mapa polar de Perfusién
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Iskandrian A y cols publican una cohorte de pacientes
con un monto isquémico > 10 %, con FE VI conservada, sin
necrosis en los EPM, utilizando Tc® MIBI como radiotraza-
dor, apremio farmacolégico en el 70 % de los pacientes y
adquiriendo las imagenes de estrés en forma tardia 60 mi-
nutos luego de la inyeccién del trazador; bajo estas condi-
ciones no encontraron diferencias en cuanto a la sincronia
VI entre los pacientes isquémicos y pacientes sin isquemia'®.
En concordancia con estos resultados Zhou y cols, trabajan-
do con una poblacién de pacientes sin isquemia, isquémi-
cos y pacientes con disfuncién VI, utilizando apremio fisico
y farmacolégico, adquiriendo imédgenes a la hora luego de
la inyeccién de Tc* MIBI como trazador; reportaron no en-
contrar diferencias en la sincronfa VI entre las imédgenes de
reposo y las de esfuerzo en estos grupos de pacientes’.

Las criticas a estas experiencias, y algunas explicaciones
a esta discordancia entre los resultados esperados y los ob-
tenidos podrian estar relacionados con la metodologia y la
falta de protocolizacién en la realizacién de los EPM.

La obtencién de imdgenes del EPM SPECT - gatillado,
utilizando Tc* MIBI, después del esfuerzo provee informa-
cién del estado de la perfusién miocardica en el momento
del maximo esfuerzo, cuando se inyecta el radiotrazador;
sin embargo, los pardmetros de funcién VI, volimenes
ventriculares, motilidad parietal y sincronia ventricular se
obtienen en el momento de la adquisicién de la imagen, es
decir, luego de algunos minutos, y es posible adquirirlas
varias horas después de terminado el esfuerzo, esta parti-
cularidad es debida a la cinética del radiofdrmaco que no
redistribuye y queda alojado dentro de las mitocondrias
de los miocitos. Luego de una nueva inyeccién del radio-
trazador, 2 a 3 horas més tarde de finalizado el esfuerzo,
se realizan las imédgenes de reposo, donde se obtiene la in-
formacién de la perfusién, la funcién y la sincronia VI en
esas condiciones. La duracién del atontamiento miocardico
depende de la severidad de la isquemia, que se prolongara
durante minutos a horas. El hecho de no protocolizar esta
secuencia de adquisicién de imdgenes precoces en el post
esfuerzo inmediato, para obtener datos de la sincronfa VI
asociadas a la disfuncién ventricular, producto del atonta-
miento miocérdico isquémico, ha redundado en resultados
controvertidos en establecer la asociacién de disincronia VI
en el contexto de isquemia miocardica, segin reportes pu-
blicados previamente. Teniendo en cuenta estas dificulta-
des técnicas que podrian dar lugar a falsos negativos, Chen
et al evaluaron la disincronia VI utilizando TI **!, adquirien-
do las imdgenes dentro de los 10 minutos del post stress,
encontrando que la isquemia inducida por el stress causa
disincronia en la contraccién del VI en la regién isquémica,
mientras que en el miocardio no isquémico se evidenciaron
pardmetros de sincronia normal®. Sin embargo, Singh et al
en una experiencia similar utilizando como trazador TI ¥,
adquiriendo las imagenes a los 10 minutos post esfuerzo,
no pudieron confirmar éstos hallazgos, encontrando que
los indices de sincronfa empeoraban en las imédgenes de re-
poso, independientemente del tipo de defecto de perfusién

fijos o reversibles’®. Mayor controversia sobre el tema apor-
tan los trabajos publicados por Gimelli et al y Lin et al, el
primero utilizando Tc* encontré en un grupo de pacientes
con EC que la disincronia es frecuente en pacientes con alta
carga aterosclerdtica, y se encuentra asociada a la presencia
de anormalidades en la perfusién miocérdica. Sin embargo,
Lin utilizando TI *! y realizando apremio farmacoldgico,
evidencié que la disincronfa VI no tiene valor agregado
para el diagnéstico de EC obstructiva > 50%%%.

Por lo tanto, ante la falta de claridad en la relacién a la
disincronfa VI y la isquemia miocardica, en este trabajo se
intenta manejar las diferentes variables que podrian in-
fluenciar en los resultados publicados en la literatura. En
esta experiencia, se seleccionaron los pacientes, descartan-
do aquellos con antecedentes de enfermedad coronaria co-
nocida, infarto agudo de miocardio previo, portadores de
marcapasos, BCRI, QRS ancho, miocardiopatia conocida o
quienes tenfan una FE VI anormal; se realizé a todos los
pacientes esfuerzo fisico en cicloergémetro; tanto en reposo
como esfuerzo; en todos los pacientes, se utilizé como ra-
diotrazador Tc® MIBI, se estandarizé la dosis del material
radiactivo en esfuerzo y reposo, se adquirieron las image-
nes post esfuerzo entre los 5 y 10 minutos de finalizado el
mismo, y se inyect6 la dosis de reposo a las 3 hs de finali-
zado el esfuerzo; se incluyeron pacientes que tuvieran un
monto isquémico de grado severo, mayor al 9 % del VI (SDS
>9); y todos los pacientes tenfan una FE VI normal. De tal
forma que en el presente estudio, en un grupo de pacientes
sin isquemia y un grupo de pacientes isquémicos, la sincro-
nia VI en condiciones de reposo fue similar en ambos gru-
pos, pero claramente diferente en condiciones de esfuerzo.
Esta diferencia se manifesté por un aumento en el AB, DS
y una disminucién en la K como expresién de disincronia
VI en los pacientes con isquemia; diferencia mds marcada
aun cuando se analizé el delta entre el esfuerzo y reposo
de los pardmetros de sincronia, que permite apreciar como
la sincronia en el grupo de pacientes sin isquemia tiene un
comportamiento normal, mejorando con el esfuerzo; situa-
cién inversa en condiciones de isquemia, cuando el VI se
encuentra disincrénico, y como consecuencia de ello los
valores del andlisis de fase lejos de mejorar empeoran, au-
mentando el AB, DS y disminuyendo la K.

En el presente trabajo se demuestra que la isquemia in-
ducida por el estrés es la explicacién a la disincronia me-
cdnica producto del atontamiento parietal regional, y un
marcador de valor para la deteccién de pacientes con enfer-
medad coronaria. El aumento de los VFS, VFD y la caida de
la FE VI producto del atontamiento isquémico se encuen-
tran asociados a pardmetros de sincronia VI alterados, si-
tuacién que fuera descripta previamente por otros autores
evaluando la motilidad parietal y la fraccién de eyeccién
VI, pero no demostrado previamente utilizando los paré-
metros de disincronia del andlisis de fase”?..

Los EPM SPECT son uno de los test més solicitados para
la deteccién de isquemia y enfermedad coronaria obstructi-
va. La deteccién de isquemia miocdrdica depende del flujo
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relativo entre dos territorios. En pacientes con lesiones ate-
roscleréticas obstructivas significativas de mdltiples vasos
coronarios, la reserva de flujo se reduce en todos los terri-
torios produciendo lo que se ha descripto como fenémeno
de isquemia balanceada. Este escenario plantea un desafio
para la cardiologfa nuclear, ya que los pacientes con EC de
multiples vasos pueden tener un EPM normal o levemente
anormal, debido a la hipocaptacién homogénea en los tres
territorios coronarios, producto de la limitacién de los EPM
SPECT en cuantificar el flujo coronario en forma relativa y
no absoluta, en ml /gramo de tejido en funcién del tiempo,
capacidad que presenta la tomografia por emisién de posi-
trones (PET)?%. Esta limitacién técnica de los EPM SPECT
genera falsos negativos o la subestimacién de la EC en este
escenario clinico puntual. A pesar de ello, la cardiologia
nuclear cuenta con herramientas complementarias que ayu-
dan a reconocer la presencia de esta situacién clinica incluso
cuando las imédgenes de perfusién demuestran lo contrario.
Ejemplos de esto, son las alteraciones de la motilidad parietal
y la caida de la FE durante el esfuerzo, debido al atontamien-
to miocdrdico, definido como la disfuncién global o regional,
después de una situacién de estrés que induce isquemia mio-
cardica’?. Otros indicadores de EC extensa, con obstruccio-
nes significativas de dos o més arterias coronarias, que po-
drfan encontrarse asociados a la isquemia balanceada frente
aun apremio son la dilatacién transitoria del VI, la captaciéon
aumentada del radiotrazador a nivel pulmonar y del ventri-
culo derecho, como expresién de disfuncién VI durante el
apremio®. En contrapartida, en algunos pacientes, la atenua-
cién de partes blandas o artefactos en la imagen producto
del movimiento del paciente durante la adquisicién, podrian
simular defectos de perfusién reversibles o interpretados
como isquémicos, dificultando el diagnéstico y alterando la
especificidad del método.

Son particularmente éstos dos escenarios, la isquemia ba-
lanceada (falsos negativos o verdaderos positivos que subes-
timan la EC) y los artefactos técnicos (falsos positivos), don-
de los marcadores auxiliares de isquemia toman relevancia
clinica en la interpretacién del estudio y del paciente.

Si bien, los EPM cuentan con la informacién que aporta
la ergometria, otro dato fundamental para reconocer pa-
cientes de riesgo. De acuerdo a la fisiopatologia de la disin-
cronfa mecdnica, teniendo en cuenta que a mayor extensién
y severidad de la isquemia, mayor probabilidad de presen-
tar atontamiento miocdrdico isquémico, la disincronfa VI
podria ser considerada un marcador auxiliar de isquemia
miocdrdica, de la misma forma que se utiliza la motilidad
parietal, la funcién sistélica VI, la dilatacién transitoria del
VI, la captacién pulmonar en la identificacién de los pacien-
tes con enfermedad coronaria de multiples vasos.

Implicancias Clinicas

* Los EPM SPECT gatillados permiten en un solo estudio,
en una sola adquisicién, conocer informacién sobre la
perfusién miocdrdica, los voldmenes, la funcién ventri-
cular y el grado de sincronfa VL.

* En los pacientes con EC e isquemia, los indices del ané-
lisis de fase se encuentran alterados como expresién de
atontamiento miocdrdico y disincronia VI.

e El andlisis de fase podria considerarse un dato objeti-
vo mds, que aporte informacién que ayude en la inter-
pretacién de los EPM y de la clinica del paciente, como
actualmente se utilizan la informacién aportada por la
ergometria y otros marcadores auxiliares de isquemia.

CONCLUSIONES

Los pacientes con isquemia miocdrdica presentan disin-
cronia VI post estrés, identificada utilizando el andlisis de
fase, obtenido de los EPM SPECT gatillados.
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Introduccién: la enfermedad multivaso (MV) es frecuente en pacientes con infarto agudo de
miocardio (IAM), implicando peor prondstico intrahospitalario y a largo plazo. La revasculariza-
cién completa (RC) en IAMEST demostré reducir eventos cardiovasculares (ECV). Este concepto
no estd claro en JAMSEST.

Objetivo: determinar el prondstico a largo plazo de la RC en IAM con enfermedad MV.

Material y métodos: se evaluaron los IAM ingresados desde 07/2016 a 12/2022. Se considerd
MYV alesiones 270% en otro vaso, mds alld del vaso culpable (VC). Se excluyeron revascularizados
mediante cirugia, fallecidos en internacién y perdidos. Se consideré RC cuando se hayan tratado
todas las lesiones factibles. Se evaluaron los ECV durante el seguimiento.

Resultados: del total, el 30,7% presentaron enfermedad MV (n=189). E1 59,8% fueron IAMEST
y 40,2% IAMSEST. Se dividi6 a la muestra en: revascularizacién del VC vs. RC. La RC se efectué
42,8% intrahospitalaria y 57,1% diferida. Se realizé seguimiento (33 meses) registrando menor
tasa de eventos en RC: IAM (6% vs. 10,5%; p=0,2), ACV (0% vs. 5,7%; p=0,02), revascularizacién
(10,7% vs. 26,7%; p=0,006), muerte (20,2% vs. 38,1%; p=0,008) y eventos combinados (31% vs.
59%, p=0,0001). Observandose sobrevida libre de muerte, revascularizacién y ECV combinados a
favor del grupo RC (p=0,004, p=0,002 y p<0,001 respectivamente). Se identificé como tnica varia-
ble predictora independiente de ECV a la RC (OR 0,73 95% IC 0,65-0,88; p=0,001).

Conclusion: la RC en IAM con enfermedad MV reduce la mortalidad, revascularizacién y
eventos combinados durante el seguimiento alejado.

Keywords:

Myocardial infarction,
complete revascularization,
culprit vessel.

Long term prognostic value of complete revascularization in patients with myo-

cardial infarction and multivessel disease. A single center experience

ABSTRACT

Introduction: multivessel (MV) disease is common in patients with myocardial infarction
(MI), with worse prognostic during hospitalization and over a long term. Complete revasculari-
zation (CR) in STEMI reduces major cardiovascular events (MACE). This strategy is not clear in
patients with NSTEMI.

Objectives: to determine the long-term prognosis of CR in patients with MI an MV disease.

Methods: all MI admitted between 07/2016 and 12/2022 were analyzed. MV disease was
considered when =70% stenosis was observed in a vessel other than the culprit (CV). CABG, in-
hospital deaths and loss in follow-up were excluded. CR was defined as revascularization for all
feasible stenoses. MACE was analyzed during follow up.

Results: from all the patients evaluated, 30.7% presented MV disease (n=189); 59.8% were
STEMI and 40.2% NSTEMI. The sample was divided into two groups: CV revascularization vs
CR. CR was performed in hospital in 42.8% and in 57.1% after discharge. Follow-up was made (33
months median) reporting a lower rate of MACE in the CR group: MI 6% vs 10.5% (p=0.2), stroke
0% vs 5.7% (p=0.02), PCI 10.7% vs 26.7%; (p=0.006), death 20.2% vs 38.1% (p=0.008) y combined
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events 31% vs 59% (p=0.0001). MACE-free survival was observed in CR group (p<0.001). CR was identi-
fied as an independent predictor variable of MACE during follow-up (OR 0.73 95% IC 0.65-0.88; p=0.001).
Conclusion: CR in patients with MI and MV disease reduces mortality, revascularization, and MACE

during the long term.

INTRODUCCION

La enfermedad coronaria multivaso (MV) es un hallazgo
angiografico frecuente en pacientes con infarto agudo de
miocardio (IAM). Datos reportados en registros de grandes
escalas sugieren que mds del 40% de los casos de IAM con
elevacién del segmento ST (IAMEST), a los que se practica
una intervencién coronaria percutdnea (ICP) primaria pre-
sentan lesiones mds alld del vaso culpable (VC) del evento'?.

En comparacién con aquellos pacientes con IAM y en-
fermedad de un dnico vaso, los pacientes con MV tienen
peor pronéstico tanto durante la hospitalizacién como a
largo plazo, con mayor tasa de eventos cardiovasculares
(ECV) durante el seguimiento y mayor necesidad de revas-
cularizacién a largo plazo®*. Este pronéstico adverso suele
asociarse a diversos factores, como un perfil de alto riesgo
clinico (mayor prevalencia de Diabetes Mellitus e IAM pre-
vio), mayor desarrollo de insuficiencia cardiaca (IC), shock
cardiogénico y complicaciones mecdnicas®.

En la ultima década se han publicado multiples ensayos
clinicos (PRAMI, CvLPRIT, DANAMI-3 y COMPLETE), que
demostraron mejores resultados®”4’.

La estrategia de revascularizacién completa (RC), ya sea
inmediata o en etapas, en pacientes con JAMEST, ha de-
mostrado reducir tanto puntos finales blandos como pun-
tos finales duros.

Este concepto no estd del todo definido para aquellos
pacientes con IAMSEST, subgrupo de pacientes que suele
englobar a una poblacién mds heterogénea: pacientes afio-
sos, mayor prevalencia de diabetes, enfermedad coronaria
y revascularizacién previa. Existen publicaciones que ava-
lan dicha conducta en esta poblacién'®™.

Las recomendaciones actuales sugieren fuertemente la
RC en los pacientes con IAMEST dentro de la fase hospita-
laria o hasta los 45 dias post evento (clase I), mientras que
en aquellos pacientes con IAMSEST se podria indicar (clase
ITa), y se sugiere la utilizacién de evaluacién funcional in-
vasiva (clase IIb)2.

Con el fin de conocer la realidad en nuestro medio, se
realizé el actual registro para determinar el impacto pro-
noéstico de la estrategia de revascularizacién en todo el es-
pectro de pacientes con IAM y enfermedad MV. El objetivo
de este trabajo es determinar el valor pronéstico a mediano
plazo de la RC en pacientes ingresados por IAM con enfer-
medad MV.

MATERIAL Y METODOS

Se analizaron todos aquellos pacientes ingresados de
manera consecutiva a Unidad Coronaria del Sanatorio
Diagnoéstico por IAM desde julio de 2016 hasta diciembre

de 2022. Se consideraron elegibles tanto los pacientes con
IAMEST como aquellos con IAMSEST.

Se definié IAM en aquellos pacientes con clinica de SCA
y elevacién de biomarcadores cardiacos, asociado a la pre-
sencia de alguno/s de los siguientes criterios: a) cambios
dindmicos de segmento ST =1 mm; b) alteracién de la mo-
tilidad o perfusién en estudio de imagen; c) evidencia de
trombo intracoronario. Solo se incluyeron los IAM tipo I
segtn la cuarta definicién universal®.

Se consider6 lesién de MV a la presencia de lesiones
significativas segin angiografia cualitativa (=70%) en al
menos dos vasos epicdrdicos. El VC se determiné segtin
la presencia de cambios electrocardiogréficos, alteraciones
segmentarias de la motilidad parietal y/o caracteristicas
anatémicas de la placa.

Se excluyeron los casos en los que se decidi6 revasculari-
zacién quirdrgica (CABG) y los sujetos fallecidos durante la
internacién, en los cuales no se pudo realizar seguimiento,
asi como también los perdidos.

Se dividi6 a la muestra en dos grupos: Grupo I (revas-
cularizacién del VC) y Grupo II (RC). Se consideré RC en
aquellos casos sometidos a ICP de MV en la cual se hayan
tratado todas las lesiones anatémicamente factibles. En caso
de angioplastia fallida o lesiones no revascularizables (de-
bido a caracteristicas anatomicas) se consider¢ la intencién
de tratar para determinar el grupo a asignar. Asf mismo, se
contemplé un periodo de hasta 45 dias post alta para efec-
tuar la revascularizacién y ser considerado como estrategia
inicial definida durante el evento indice, mismo lapso utili-
zado por los ensayos clinicos en este escenario.

La decisién de la estrategia realizada (revascularizacién
del VC vs. RC) se llevé a cabo en todos los casos dependien-
do de variable hemodindmicas (estabilidad del paciente), la
posibilidad de identificar un vaso responsable del evento,
la factibilidad anatémica de la revascularizacién y preferen-
cia del paciente y/o médico de cabecera.

Se realiz6 seguimiento mediante contacto telefénico y/o
control clinico ambulatorio en todos los pacientes hasta di-
ciembre de 2023, en busca de detecciéon de ECV (IAM, ACV,
necesidad de revascularizacién y muerte).

Para el andlisis estadistico se utilizé el programa SPSS
(versién 25). Los resultados fueron expresados como media,
mediana o rango. La independencia de las variables se esta-
bleci6 con un nivel de significancia de la p <0,05 mediante
test de Chi cuadrado o de Student, segtin su categoria. Se
efecttio andlisis de sobrevida y de regresién logistica parala
evaluacién de ECV durante el seguimiento. Se realiz6 ana-
lisis multivariado para identificar variables predictoras de
eventos cardiovasculares. Las variables consideradas para
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integrar el modelo fueron aquellas que presentaron valor
de p <0,1 en el andlisis univariado y prevalencia era >2%.

RESULTADOS

Del total de los IAM ingresados (n=614) durante el pe-
riodo analizado (07/2016 a 12/2022), se conformdé una
muestra de 189 pacientes (30,7%) (Figura 1). Del total 59,8%
fueron IAMEST y 40,2% IAMSEST. La mediana de edad fue
de 68 afios, con predileccién por el sexo masculino (64,6%).
El factor de riesgo mds prevalente fue la hipertensién arte-
rial (79,4%), y €l 33,9% eran diabéticos. El 34,4% tenia diag-
néstico previo de cardiopatia isquémica.

Al momento del ingreso, el 81,4% presentaban angina,
21,7% se encontraban en Killip-Kimbal II-IV, y la mediana
desde el inicio de los sintomas a la consulta fue de 6 hs. Un
48,7% presentaron supradesnivel del segmento ST, 13,2%
infradesnivel del segmento ST y 15,9% un ECG normal.

E199% de los pacientes recibieron tratamiento con doble
antiagregacion plaquetaria, siendo el clopidogrel el agente
inhibidor del ADP més frecuentemente utilizado (76,2%).
Todos los pacientes recibieron terapia con estatinas de mo-
derada a alta intensidad.

La reperfusion se llevé a cabo en el 74,3% de los pacien-
tes con supradesnivel del ST, y el motivo mds frecuente de
la falta de reperfusién fue por encontrarse fuera de ventana
terapéutica (69%). El acceso radial fue utilizado en el 90,4%

TABLA 1.
Caracteristicas de la poblacién

Tl (Yo sy T
VARIABLES
DEMOGRAFICAS
Edad (mediana) (396_%2) (416_992) (396_791) 0,1
Sexo femenino 35,4% 32,4% 39,3% 0,3
Factores de riesgo
Hipertensién 79,4% 82,9% 75% 0,1
Diabetes 33,9% 38,1% 28,6% 0,1
Dislipemia 40,2% 47,6% 31% 0,02
Antecedentes CV
Cardiopatia isquémica  34,4% 46,7% 19% 0,08
Enfermedad vascular 6,9% 8,6% 2,4% 0,3
Insuficiencia cardiaca 6,9% 5,7% 8,3% 0,4
ACV/AIT 7,4% 8,6% 6% 04
Uso de AAS 34,9% 49,5% 16,7% 0,03
VARIABLES DE
PRESENTACION
Tipo de IAM
JAMEST 598%  571%  631% 04
IAMSEST 402%  429%  369% 04
KKIL-TV 21,7%  257%  16,6% 01
PAS (mediana) mﬁl(zlg miﬁglg mgloig 0,4
Angor al ingreso 81,4% 78,1% 85,7% 0,1
g:s;;‘:;)sinmmas 6hs 7hs 5hs 0,1
Electrocardiograma
Supradesnivel del ST 48,7% 44,8% 53,6% 0,7
Infradesnivel del ST 13,2% 14,3% 11,9% 0,6
Ondas T negativas 7,4% 6,7% 8,3% 0,7
Sin cambios 15,9% 18,1% 13,1% 0,6
ANATOMIA Y
REVASCU-
LARIZACION
Acceso vascular
Radial 90,4% 81,9% 78,6% 0,5
Femoral 19,5% 18,1% 21,4% 0,5
Vasos afectados
2 70,9% 65,7% 77,4% 0,06
3 29,1% 34,3% 22,6% 0,07
TCI 9% 10,5% 7,1% 0,4
Dominancia derecha 89,9% 86,7% 94% 0,5

de los casos. Respecto a la anatomia coronaria, el 70,9% pre-
sentaban lesién de dos vasos, el 29,1% de tres vasos y el 9%
compromiso de TCIL.

En cuanto a las complicaciones intrahospitalarias, la IC
result6 ser la mds frecuente (29,1%), seguida de la insufi-
ciencia renal (9%), sangrado mayor y menor (5,8%) y fibri-
lacién auricular (5,3%).



M. Hominal et al [ Rev Fed Arg Cardiol. 2024; 53(2): 78-83 81

TABLA 2.
Eventos cardiovasculares durante el seguimiento
Ol ey T
IAM 8,5% 10,5% 6% 0,2
ACV 3,2% 57% 0% 0,02
Revascularizacién 19,6% 26,7% 10,7% 0,006
Muerte 30,2% 38,1% 20,2% 0,008
Eventos combinados 46,6% 59% 31% 0,0001

Se dividi6 a la muestra en dos grupos: revascularizacién
del VC vs. RC. No se objetivaron diferencias significativas
en cuanto a las caracteristicas demograficas entre ambos
grupos. En la tabla 1 se reflejan los datos comparativos.

Respecto a la anatomia coronaria, la mayoria de los pa-
cientes pertenecientes al grupo RC tenia lesién de dos va-
sos. También se observé una mayor tasa de reperfusion en
este grupo (63,3% vs. 86,8%, p=0,04), y 16gicamente, ma-
yor realizacién de angioplastia diferida (46,7% vs. 89,2%,
p=0,01).

No se registraron diferencias significativas en la tasa de
complicaciones intrahospitalarias (insuficiencia renal, IC,
sangrado, fibrilacién auricular y shock cardiogénico), ni en
la mediana de estancia hospitalaria entre ambos grupos.

Respecto al grupo RC, la misma se efectud en el 42,8%
durante la internacién indice (RC intrahospitalaria) y el
57,1% dentro de los 45 dias (RC diferida), siendo la media-
na de 31 dias en este subgrupo. En cuanto al tratamiento
al alta, todos los pacientes recibieron aspirina, 68% clopi-
dogrel, 23,3% prasugrel, 94,2% betabloqueantes y 100 %
estatina de moderada-alta intensidad (sin diferencias entre
ambos grupos).

Se realiz6 seguimiento en todos los casos (mediana de 33
meses; rango 1 a 86 meses), constatando la siguiente tasa de
eventos cardiovasculares: IAM 8,5%, ACV 3,2%, necesidad
de revascularizacién 19,6%, muerte 30,2%, y eventos com-
binados 46,6%. Al analizarlos por grupo, se observé una
diferencia significativamente menor en el grupo RC, como
se observa en la fabla 2. La mediana de tiempo transcurrido
entre el alta hospitalaria y el primer evento fue de 26 meses.

Eventos combinados
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Eventos cardiovasculares durante el seguimiento

Muerte

TABLA 3.
Andlisis univariado
ECVSI ECVNO
(n=88)  (n=101) P
Sexo femenino 37,5% 33,7% 0,5
Edad 69 afios 67 afios 0,3
DBT 38,6% 29,7% 0,1
Card}opatla isquémica 140,9% 28,7% 0,07
previa
IAMSEST 38,6% 41,6% 0,6
IAMEST 61,4% 58,4% 0,6
Revascularizacion 29,5% 57,4% 0,001
completa
FEVI 40% 19,3% 18,8% 0,9

Se efectué un andlisis de sobrevida mediante regresion
de Cox, evidenciando una significativa sobrevida libre de
muerte, revascularizacién y eventos combinados a favor
del grupo RC (p=0,004, p=0,002 y p<0,001 respectivamente)
(Figura 2).

Se efectu6 andlisis univariado para evaluar la presencia
de eventos combinados al seguimiento, utilizando las va-
riables de relevancia clinica: edad, sexo femenino, diabetes,
cardiopatia isquémica previa, FEVI <40%, la estrategia de
RCy el tipo de IAM (Tuabla 3). En base a dichos resultados se
realizé andlisis de regresion logistica, lo cual permitié de-
terminar como Unica variable predictora independiente de
ECV combinados durante el seguimiento a la estrategia de
RC (OR 0,73 95% IC 0,65-0,88; p=0,001), como se muestra
en la fabla 4.

DISCUSION

En la presente experiencia, la decisién de realizar revas-
cularizacién de MV o VC se llevé a cabo segtn criterios cli-
nicos. Esta situacién pone en evidencia que en la préctica
cotidiana se suelen evaluar los casos de manera individual,
teniendo en cuenta pardmetros demogréficos (edad), fac-
tores de riesgo (diabetes mellitus), comorbilidades (insu-
ficiencia renal, riesgo de sangrado), anatomia coronaria y
preferencia del paciente.
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TABLA 4.
Andlisis multivariado

OR IC 95% P
DBT 0,74 0,39-1,4 0,36
Card}opatla isquémica 0,77 0,39-151 0,45
previa
Tipo de IAM 1,33 0,71-2,5 0,35
Revascularizaciéon 073 0,65-0,88 0,001
completa

En los tltimos afios han sido publicados multiples en-
sayos clinicos de pacientes con IAM y enfermedad MV. En
todos los casos se comparé la ICP al VC seguido de tra-
tamiento médico versus la ICP de MV. El estudio PRAMI
demostré que la RC reduce de manera significativa la tasa
de IAM no fatal y angina refractaria. Posteriormente, el es-
tudio CvLPRIT demostré similares resultados, con reduc-
cién de la tasa de eventos combinados a los 12 meses. El
estudio DANAMI-3 PRIMULTI puso de manifiesto que la
RC guiada por reserva fraccional de flujo (FFR) reduce sig-
nificativamente el riesgo de eventos adversos, a expensa de
menor necesidad de revascularizacién en el seguimiento.
Un metaandlisis publicado, en el cual se incluyeron los tres
estudios muestra un resultado favorable a la revasculari-
zaciéon de MV™. Sin embargo, este beneficio se refleja en la
reduccién de ECV combinados (debido en gran parte a la
reduccién de las nuevas revascularizaciones) y no a la re-
duccién de eventos duros. Se demuestra también que la RC
parece ser segura, ya que no se observé un aumento signifi-
cativo de complicaciones relacionadas con los procedimien-
tos (ACV, sangrados e insuficiencia renal).

En los tltimos afios se publicé el estudio COMPLETE,
ensayo clinico de mayores dimensiones en este escenario
(n=4041), que demostré que la estrategia de RC de rutina
en pacientes con IAMEST y MV, realizada durante la hos-
pitalizacién inicial o poco después del alta, es superior a
una estrategia de revascularizacién del VC para reducir el
riesgo de muerte por causas cardiovasculares o nuevo IAM,
asi como el riesgo de muerte por causas cardiovasculares,
nuevo IAM o revascularizacién inducida por isquemia, con
una mediana de seguimiento de 3 afios.

Al realizar una comparacion entre la experiencia propia
y los estudios publicados, se observa una tendencia similar
en la reduccion de eventos combinados, como se detalla en
la tabla 5.

Respecto a este registro, cabe destacar la diferencia en
el tamafio muestral, el tipo de poblacién incluida (IAMEST
y IAMSEST), los componentes del punto final primario
combinado analizado en los distintos casos (algunos inclu-
yeron hospitalizacién por IC y otros no incluyeron revas-
cularizacién), y la técnica de revascularizacién empleada.
Sobre este ultimo punto, se resalta que en la mayoria de
los ensayos clinicos la revascularizacién fue guiada por FFR

TABLA5.
Puntos finales combinados segtin estudios publicados

Grupo Grupo P
VvC RC
PRAMI 22,9% 8,9% <0,001
CVULPRIT 21,2% 10% 0,009
DANAMI-3 22% 13% 0,004
COMPLETE 16,7% 8,9% <0,001
Registro Diagnéstico 59% 31% 0,0001

(no disponible en este centro al momento de la muestra se-
leccionada), y el uso de stent liberadores de droga (DES)
fue significativamente mayor (49% en el presente registro).
Otro aspecto fundamental fue la diferencia en el tiempo de
seguimiento realizado, ya que, en la mayoria de los estu-
dios los pacientes fueron seguidos durante 12 meses, excep-
to COMPLETE (36 meses). En este registro el seguimiento
minimo fue de un afio y el maximo de 86 meses, lo que ge-
nera sin dudas un aumento en la tasa de ECV reportados.
Asf mismo, esta diferencia significativa de eventos en esta
poblacién se puede explicar en parte por las caracteristicas
de la muestra (poblacién mds afiosa y con mayor prevalen-
cia de comorbilidades), habitualmente infrarrepresentada
en los ensayos clinicos.

El beneficio de la estrategia sistematica de RC en pa-
cientes con IAMSEST no se encuentra tan establecido. La
experiencia reportada por algunos autores demuestra una
tendencia similar a los pacientes con IAMEST. Zapata y cols
reportaron un beneficio de la RC por sobre la ICP del VC en
609 pacientes con SCASST, a expensas de reduccién de ne-
cesidad de revascularizacién®. Un metaandlisis publicado
por Jae-Sik, en el cual se incluyeron 8425 pacientes de 8 es-
tudios observacionales, demostré una reduccién de la ICP
repetida a favor de la estrategia de RC, sin diferencias en
cuanto a la mortalidad y el infarto'®. Posteriormente, un re-
gistro de grandes dimensiones (n=21857) de pacientes con
TAMSEST demostré que la RC en la fase intrahospitalaria,
si bien aumenta la tasa de complicaciones intrahospitala-
rias, disminuye la mortalidad a largo plazo”.

Aun asf, las recomendaciones actuales de las gufas no
son contundentes en esta poblacién. En el presente registro
estos pacientes representaron el 40% de la muestra inclui-
da. Los beneficios observados en términos de reduccién de
eventos cardiovasculares se evidenciaron en todo el espec-
tro de los pacientes con IAM. El andlisis multivariado no
demostré que el tipo de IAM sea predictor de la tasa de
eventos, sino la estrategia de revascularizacién.

Limitaciones

El tamario reducido de la muestra y el cardcter descrip-
tivo del estudio suponen una limitacién en la interpreta-
cién de los resultados. El disefio unicéntrico dificulta su
generalizacion.
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CONCLUSION

En esta experiencia, la RC en pacientes con IAM y enfer-
medad MV durante la fase aguda y tras los primeros 45 dfas
del alta reduce la mortalidad, la necesidad de revasculari-
zacién y los eventos combinados durante el seguimiento
alejado. Estos beneficios parecerian ser independientes del
tipo de IAM. Estudios con disefio y tamafio de muestra ade-
cuado se requieren para confirmar estos hallazgos y avalar
una indicacién sistemaética.
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Introduccion: el antecedente tabdquico afectarfa la interaccién del péptido natriurético cere-
bral con marcadores cardiovasculares en la fibrilacién auricular post-ablaciéon por radiofrecuen-
cia. El objetivo fue analizar la relacién y factores predictores del péptido natriurético cerebral
(como porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral) con marcadores bioquimicos y
ecocardiogréficos en pacientes con y sin habito tabdquico con fibrilacién auricular tratados con
ablacién por radiofrecuencia

Material y métodos: estudio analitico y transversal, de datos secundarios de Dryad digital
repository, con una poblacién de 192 participantes con fibrilacién auricular post-ablacién por
radiofrecuencia. Las variables principales fueron las concentraciones de NT-proBNP (porcién
amino terminal del péptido natriurético cerebral), medido 1 afio después de la primera ablacién,
y antecedentes tabdquicos. Se utilizé algoritmos de redes neuronales tipo perceptrén multicapa
para predecir niveles elevados o bajos de NT-proBNP. Asimismo, se usé estadistica bivariada
para la relacién entre NT-proBNP y marcadores bioquimicos y ecocardiograficos segtin antece-
dentes de tabaquismo.

Resultados: con antecedentes de tabaquismo (n=98), el NT-proBNP se correlacioné baja y ne-
gativamente con el colesterol-LDL (Rho=-0,307); moderada y negativamente con la fraccién de
eyeccion (Rho=-0,488); baja y positivamente con el volumen auricular izquierdo (Rho=0,273). En
pacientes sin antecedentes (n=94), se correlaciono baja y positivamente con la presién diastélica
(Rho=0.231), baja y negativamente con la alanina aminotrasnferasa (Rho=-0,212) y la fraccién de
eyecciéon (Rho=-0,377). El perceptrén multicapa tuvo un porcentaje de precisién para predecir
NT-proBNP normal o elevado mayor a 80% en ambos grupos. La asociacién de presencia o au-
sencia de antecedentes tabdquicos con los valores pronosticados de las redes neuronales fueron:
en fumadores (V de Cramer=0,510; Kappa: 0,54; sensibilidad:83%; especificidad:75%) y no fuma-
dores: V de Cramer: 0,56; Kappa:0,52: sensibilidad:81%; especificidad: 73%)

Conclusiones: el antecedente tabdquico influye en la correlacién entre la porcién amino ter-
minal del péptido natriurético cerebral y marcadores cardiovasculares en pacientes post-ablaciéon
por radiofrecuencia por fibrilacién auricular. Los algoritmos de redes neuronales son eficientes
para el diagnéstico cualitativo de niveles elevados de la porcién amino terminal del péptido na-
triurético cerebral en funcién del tipo de exposicién previa al tabaco.
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Atrial fibrillation and smoking: cardiovascular markers predicting brain natriure-
tic peptide in patients treated with radiofrequency ablation

ABSTRACT

Introduction: brain natriuretic peptide is secreted due to stretching due to increased ven-
tricular volume. Previous smoking would influence the correlation between this hormone and
cardiovascular markers in post-radiofrequency ablation atrial fibrillation. The objective was to
analyze the relationship and predictive factors of brain natriuretic peptide with biochemical and
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echocardiographic markers in patients with and without smoking habit with atrial fibrillation treated with
radiofrequency ablation.

Material and methods: cross-sectional and analytical study of secondary data from the Dryad digital
repository, including 192 participants with post-radiofrequency ablation atrial fibrillation. Student's t-test,
Spearman correlation, neural networks (multilayer perceptron), kappa and Cramer's V coefficients, Chi-
square, determination of sensitivity and specificity were used.

Results: with history of smoking, brain natriuretic peptide was poorly and negatively correlated with LDL-
cholesterol, moderately and negatively correlated with ejection fraction; low and positively with left atrial volu-
me. In patients without history, brain natriuretic peptide correlated low and positively with diastolic pressure,
low and negatively with alanine aminotransferase and ejection fraction. Multilayer perceptron indicated an
accuracy percentage for predicting normal or elevated BNP of more than 80% based on smoking history.

Conclusions: smoking history influences the correlation between brain natriuretic peptide and cardio-
vascular markers in patients post-radiofrequency ablation for atrial fibrillation. It is feasible to create a
neural network algorithm for diagnosing elevated levels of brain natriuretic peptide based on the type of

previous exposure to tobacco.

INTRODUCCION

El tabaquismo es una de las principales causas de muer-
te temprana a nivel mundial’. A pesar de la evidencia acu-
mulada las ultimas 7 décadas, su prevalencia de consumo
en adultos supera el 30%, la cual, si bien ha descendido
los tdltimos 30 afios, aun representa una carga importante
para los sistemas de salud globales*’. Es un comprobado
factor de riesgo coronario e influye en la formacién de pla-
cas ateroscleréticas, principalmente mediante alteraciones
tromboliticas, fibrinoliticas y humorales, con importantes
efectos genot6xicos que incrementan considerablemente el
riesgo de enfermedades crénicas cardiovasculares, asi como
respiratorias, digestivas, de la piel, cdncer e infecciones*>.

El mecanismo fisiopatolégico de la coronariopatia ate-
rosclerética mediada por el tabaquismo es ampliamente
conocido®. Sin embargo, sus influencias sobre las enferme-
dades arritmicas del corazén son més complejas y pueden
ser compartidas con el proceso asociado a la enfermedad
coronaria por tabaquismo: generacién de hipercoagulabi-
lidad, incremento del gasto cardiaco, reduccién de la ca-
pacidad de transporte de oxigeno, disfuncién endotelial,
liberacion de catecolaminas, vasoconstriccién coronaria,
los cuales generan un desgaste miocardico que incluye las
células del sistema cardionector”®. Sobre la influencia del
tabaquismo en la fibrilacién auricular, se han asociado con
los efectos profibréticos de la nicotina combinada con otros
componentes genotdxicos del tabaco, y al estrés oxidativo
que generan un ambiente nocivo, con lesién directa y remo-
delacién del tejido miocdrdico adyacente a las células del
sistema excito-conductor cardiaco®!.

El tabaquismo, en consecuencia, puede producir un am-
biente adverso en pacientes con cardiopatias (incluyendo
arritmias), ya que puede generar fibrosis intersticial en las
auriculas, habiéndose observado que la exposicién a com-
ponentes del cigarro incrementaria la expresiéon de coldgeno
tipo I 'y Il en los cardiomiocitos, por lo que, los efectos arrit-
mogénicos y profibréticos del tabaquismo podrian afectar
la citoarquitectura e histoarquitectura miocdrdica con sufi-

ciente intensidad como para afectar la respuesta anatémi-
ca, fisiolégica y bioquimica cardiaca tras procedimientos
intervencionistas como la ablacién por radiofrecuencia en
pacientes con enfermedades arritmogénicas a nivel de las
auriculas (como la fibrilacién auricular), las cuales son es-
tructuras altamente sensibles a los efectos arritmogénicos
de las sustancias genotdxicas del tabaco, los cuales inducen
remodelaciones electrofisiolégicas funcionales en estas es-
tructuras cardiacas' 23,

En ese sentido, si bien la fibrilacién auricular incremen-
ta los niveles de péptido natriurético cerebral incluso con
funcién ventricular normal, y que la restauracién del rit-
mo sinusal normaliza sus concentraciones, los efectos no-
civos del consumo anterior de tabaco sobre el miocardio,
después del procedimiento de ablacién por radiofrecuencia
para corregir la fibrilacién auricular, podrian distorsionar
la respuesta e interaccién de esta hormona con factores bio-
quimicos y ecocardiograficos de forma distinta a como res-
ponderia en pacientes no fumadores'.

Por ello, el objetivo de esta investigacion fue analizar la
relacién entre el péptido natriurético cerebral (como por-
cién amino terminal del péptido natriurético cerebral) con
marcadores bioquimicos y ecocardiogrdficos en pacientes
con y sin hébito tabdquico, con fibrilacién auricular trata-
dos con ablacién por radiofrecuencia. Ello permitird deter-
minar si el hébito tabdquico genera diferencias en la rela-
cién del péptido natriurético cerebral (como porcién amino
terminal del péptido natriurético cerebral) con diferentes
marcadores cardiovasculares tras la ablacion con radiofre-
cuencia por fibrilacién auricular.

MATERIAL Y METODOS

Disefio y poblacién de estudio

Estudio observacional, analitico y transversal, desarro-
llado a partir de datos secundarios del repositorio interna-
cional de acceso abierto de datos de investigaciéon (www.
datadryad.org), donde los usuarios pueden descargarlos de
forma gratuito y bajo licencia creative commons®. En este es-
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tudio, se cit6 el paquete de datos Dryad, subido por Barma-
no y colaboradores, llamado “The association between alcohol
consumption, cardiac biomarkers, left atrial size and re-ablation
in patients with atrial fibrillation referred for catheter ablation”
(“Asociacién entre consumo de alcohol, biomarcadores
cardfacos, tamafio de la auricula izquierda y reablacién en
pacientes con fibrilacién auricular remitidos para ablacién
con catéter”), el cual fue un estudio que evalué el consumo
de alcohol segtin los niveles de etilglucurénido capilar y su
relacién con biomarcadores cardiacos 1 afio después de la
ablacién por radiofrecuencia inicial’. El total de pacientes
utilizado a partir de los datos secundarios de dicha inves-
tigacién fue de 192 pacientes (136 hombres y 56 mujeres),
tratados por primera vez con ablacién por radiofrecuencia,
de 18 afios en adelante, que presentaron fibrilacién auricu-
lar paroxistica y persistente que nunca fueron tratados por
ablacién u otros procesos con catéter ni cirugfas cardiacas, o
que hayan padecido al momento del estudio de insuficien-
cia cardiaca o fraccién de eyeccién ventricular izquierda
menor a 35%, asi como haber padecido eventos coronarios
agudos los tltimos 3 meses previos a la recolecciéon de da-
tos. Debido a que para la presente investigacién se contd
con el total de datos de participantes, no se requirié de cal-
culo de muestra ni aleatorizacién.

Variables y mediciones

Las muestras de sangre de todos los marcadores bioqui-
micos fueron obtenidas mediante extraccién de sangre pe-
riférica. La variable dependiente fue: péptido natriurético
cerebral (como porcién amino terminal del péptido natriuré-
tico cerebral), siendo una variable numérica (en picogramo/
mililitro o pg/ml) en el andlisis de correlacién, y como va-
riable dicotémica en el algoritmo de redes neuronales (per-
ceptrén multicapa) y en la comparacién de grupos, teniendo
como valores de referencia normales los menores a 125 pico-
gramos por mililitro (pg/ml)”. La porcién amino terminal
del péptido natriurético cerebral fue de interés ya que tiene
una funcién en la regulacién de la disfuncién sistélica y en la
reduccién de la fibrosis ventricular a nivel local'.

Las variables independientes fueron: antecedentes de
tabaquismo (habito de consumo frecuente de fumar ciga-
rros diariamente), la cual fue una variable dicotémica (si/
no), reportada por los pacientes, alanina aminotransferasa
(ALT, en unidades por mililitro o U/ml), fraccién de eyec-
cién (FE, en porcentajes), volumen de auricula izquierda
minima/drea de superficie corporal (VAImin/ASC en mi-
lilitros por metro cuadrado o ml/m?), volumen de auricula
izquierda méximo/drea de superficie corporal(VAImax/
ASC en mililitros por metro cuadrado o ml/m?), siendo
el drea de superficie corporal necesario como valor de co-
rreccién para la determinacién de los indices de volimenes
auriculares, siendo ambos pardmetros ecocardiogréficos
medidos mediante ecocardiograma transtordcico, con un
transductor de 3,5 MHz. Edad, aspartato aminotransfera-
sa (AST, en unidades por mililitro o U/ml), lipoproteinas
de baja densidad (LDL) triglicéridos (TG), presion sistli-

ca (PS, en milimetros de mercurio o mm/HG) y diastélica
(PD, en milimetros de mercurio o mm/Hg), las cuales se
midieron mediante un tensiémetro de mercurio en el brazo
izquierdo, considerdndose valida la segunda medicién 10
minutos después de la primera.

Anilisis estadistico

Se realiz6 una separacién de los pacientes en dos grupos
para realizar los andlisis estadisticos: un grupo que refirié
tener antecedentes de fumar y un grupo que no tuvo antece-
dentes de tabaquismo. Se compararon los rangos promedio
de cada variable segtin los niveles normales o elevados de
porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral. Se
uso el coeficiente de correlacién de Spearman debido a la dis-
tribucién no normal de las variables. Se utiliz6 el aprendizaje
supervisado de redes neuronales mediante perceptrén mul-
ticapa para predecir niveles normales o elevados de la por-
cién amino terminal del péptido natriurético cerebral (varia-
ble dicotémica) en base a las variables con mayor asociacién
y correlacién segin los grupos con y sin antecedentes de ta-
baquismo. El entrenamiento del perceptrén multicapa para
antecedentes de hébito tabdquico se realizé con 68 pacientes,
y la prueba con 30 pacientes, mientras que, en pacientes sin
antecedentes de consumo de tabaco, el entrenamiento fue
con 64 pacientes, y la prueba, con 31 pacientes. Del resultado
de los modelos de redes neuronales de perceptrén multica-
pa se obtuvo un valor pronosticado, que se comparé con la
variable dicotémica original mediante estadistica bivariada,
como la prueba V de Cramer para medir la intensidad de
asociacién, que considera un tamafio de efecto fuerte a partir
de 0,5, asi como la prueba Kappa de Cohen para la concor-
dancia entre ambas pruebas, que se considera moderada a
partir de 0,5, asi como la determinacién de la sensibilidad y
especificidad del nuevo valor pronosticado del perceptrén
para los valores originales de niveles normales o elevados de
la porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral,
asi como los valores predictivos positivos y negativos'. El
andlisis y procesamiento, incluyendo el uso de redes neu-
ronales artificiales, se realizé por medio del programa SPSS
statistics 25™.

Consideraciones éticas

La fuente de informacién original provino de la base de
datos de libre acceso Dryad, la cual publica datos bajo licen-
cia de dominio ptiblico Creative Commons (CCO0), de uso
gratuito no admite la publicacién de datos confidenciales®.

RESULTADOS

Se presentan las estadisticas descriptivas de la poblacién
estudiada. Se observé que el promedio de concentraciones
de NT-proBNP en la poblacién estudiada fue mayor a los
valores normales (NT-proBNP=405,02 pg/ml, valores nor-
males: < a 125 pg/ml) (Tubla 1).

En pacientes con antecedentes tabaquicos, los promedios
de fraccién de eyeccién y colesterol-LDL fueron menores en
el grupo de NT-proBNP elevado, mientras que el cociente
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TABLA 1.
Estadisticos descriptivos de la poblacién estudiada.

Media Mediana Varianza intI::cnliitil
ng}l:l‘;BNP 405,02 18,04 102,56 283,28
LDL (mg/dl) 92,20 87,10 12,05 25,26
Edad (afios) 60,46 62,00 10,42 19,2
PS (mmHg) 145,46 144,2 34,36 30
PD (mm/Hg) 89,78 90 13,55 10
AST (U/ml) 47,28 452 11,1 17,43
ALT (U/ml) 50 46 11,7 19
HDL (mg/d) 42,30 21,11 10,1 28
TG (mg/dl) 137 128 39 56
FE (%) 56,49 59,17 8,14 13
X:ll/‘::)"/ ASC 26,43 6,02 9,51
X:ll/‘:r“g‘/ ASC 163 14,82 433 7,96

NT-proBNP: porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral; LDL:
lipoproteinas de baja densidad; PS: presion sistélica; PD: presién diastdlica;
HDL: lipoproteinas de alta densidad; FE: fraccién de eyeccién; VAImax/ASC:
volumen de auricula izquierda maxima; /4rea de superficie corporal; VAIm-
in/ASC: volumen de auricula izquierda minima/drea de superficie corporal

volumen de auricula izquierda minima/4rea de superficie
fue mayor en presencia de NT-proBNP elevado. En el gru-
po sin antecedentes de tabaquismo, los niveles de AST, ALT
y la fraccién de eyeccién fueron menores en presencia de

TABLA 2.

NT-proBNP elevado, y el cociente Volumen de auricula iz-
quierda minima/drea de superficie minima fue mayor en el
grupo de NT-proBNP elevado (Tubla 2).

La correlacién de la porcién amino terminal del péptido
natriurético cerebral con las variables en pacientes con FA
sometidos a ARF difiri6 segtin el antecedente de tabaquis-
mo; se observé que, en pacientes que refirieron haber con-
sumido cigarros, la porcién amino terminal del péptido na-
triurético cerebral se correlacioné de forma baja y positiva
con la edad (Rho=0,337) y el volumen auricular izquierdo
maximo/ drea de superficie corporal (Rho=0,273), de forma
moderada y positiva con el volumen auricular izquierdo
minimo/érea de superficie corporal (Rho=0,588). De forma
baja y negativa con el LDL (Rho=-0,307) y de forma mode-
rada y negativa con la fraccién de eyeccién (Rho=-0,488).
En pacientes que refirieron nunca haber fumado, el NT-
proBNP se correlacioné de forma moderada y positiva con
la edad (Rho=0,409) y el volumen auricular izquierdo mini-
mo/4rea de superficie corporal (Rho=0,545), de forma baja
y positiva con la presién diastélica (Rho=0,231). De forma
baja y negativa con la enzima ALT (Rho=-0,212) y con la
fraccién de eyeccién (Rho=-0,377) (Tabla 3).

Mediante el método de redes neuronales (perceptrén
multicapa), para determinar la capacidad de las variables
fraccién de eyeccion, el cociente de volumen auricular/su-
perficie corporal total mdxima y minima, edad y LDL para
predecir niveles normales o elevados de NT-proBNP en pa-
cientes con antecedentes de tabaquismo, se determinaron 5
capas de entrada, 3 capas ocultas y 2 capa de salida. En el

Promedios de marcadores bioquimicos y ecocardiograficos segtin antecedentes de tabaquismo en pacientes con fibrilacién auricular

tratados con ablacién por radiofrecuencia®.

Con antecedentes de tabaquismo

NT-proBNP elevado NT-proBNP normal
Raniabies N (Errolz'/[:sc::;dar) N (Err()l:'/[:s‘i:'\ildar) P
NT-proBNP (pg/ml) 71 587,16(65,80) 27 59.32(5,18) <0,001
LDL (mg/dl) 71 81,23(0,17) 27 97(0,29) 0,086
FE (%) 71 53,22(1,18) 27 60,03(0,77) 0,005
VAImin/ASC (ml/m2) 71 17,88(0,94) 27 11,90(0,82) 0,001

Sin antecedentes de tabaquismo

NT-proBNP elevado NT-proBNP normal
ekt D " estindan) X esinda P
NT-proBNP (pg/ml) 55 570,48(94,94) 39 59,63(4,46) <0,001
AST (U/ml) 55 49,63(0,11) 39 48,3(0,12) 0,021
ALT(U/ml) 55 43(0,04) 39 52,76(0,03) 0,019
FE (%) 55 55,60(1,40) 39 61,94(0,87) 0,006
VAImin/ASC (ml/m2) 55 19,10(1,28) 39 12(0,79) <0,001

NT-proBNP: porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral; VAImin/ASC: volumen de auricula izquierda minima/4rea de superficie corporal;
FE: fraccién de eyeccién; AST: aspartato aminotransferasa; ALT: alanina aminotransferasa; LDL: lipoproteinas de baja densidad; NT-proBNP: valores nor-

males:<125 pg/ml

*Variables omitidas por no ser estadisticamente significativas: lipoproteina HDL, triglicéridos, presion sistélica, presién diastdlica, volumen de auricula

izquierda méxima/4rea de superficie corporal
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TABLA 3.

Correlacion entre NT-proBNP y factores cardiovasculares segin
antecedentes de tabaquismo en pacientes con fibrilacién auricu-
lar sometidos a ablacién por radiofrecuencia.

Antecedente de habito tabaquico

Correlacion

PNC Si P No P

Edad ,337%* 0.001 A409* <0,001
:;le(::a 0.012 0.904 0.015 0.888
zf:::gl‘:ca 0.104 0.308 231* 0.029
AST -0.048 0.642 -0.050 0.643
ALT 0.017 0.866 - 212 0.046
LDL -307** 0.002 -0.042 0.695
HDL -0.019 0.856 0.116 0.280
TG 0.152 0.135 0.054 0.615
5;222’1‘:; iz 488 <0001 -377* <0,001
VAI/ASCMax  ,273** 0.008 0.141 0.200
VAI/ASCMin  ,588** <0,001 545 <0,001

NT-proBNP: porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral; ALT:
alanina aminotransferasa; AST: aspartato aminotransferasa; FE: fraccién de
eyeccién; VAImin/ASC: volumen de auricula izquierda minima/4rea de su-
perficie corporal; VAImax/ASC: volumen de auricula izquierda maximo/
drea de superficie corporal; LDL: lipoproteinas de baja densidad; TG: trigli-
céridos; PS: presion sist6lica; PD: presion diastolica

entrenamiento, con 68 pacientes, el modelo tuvo un porcen-
taje de prondsticos correctos de 79,50%, y en la prueba, con
30 pacientes, hubo un porcentaje de prondsticos correctos
de 84%, donde la variable de mayor importancia fue el co-
ciente del volumen auricular izquierdo minimo/ superficie
corporal total y la de menor aporte fue el LDL (Figura 1).

Mediante el método de redes neuronales (perceptrén
multicapa), para determinar la capacidad de las variables
fraccién de eyeccion, el cociente de volumen auricular/su-
perficie corporal total minima, edad, ALT y presién diasté-
lica para predecir niveles normales o elevados de NT-pro-
BNP en pacientes que refirieron nunca haber fumado, se
determinaron 5 capas de entrada, 3 capas ocultas y 2 capa
de salida. En el entrenamiento, con 64 pacientes, el mode-
lo tuvo un porcentaje de prondsticos correctos de 83%, y
en la prueba, con 31 pacientes, hubo un porcentaje de pro-
noésticos correctos de 84%, donde la variable de mayor im-
portancia fue el cociente del volumen auricular izquierdo
minimo/ superficie corporal total y la de menor aporte fue
la presién diastélica (Figura 2).

Se realizaron medidas de asociacién entre los valores de
presencia o ausencia de NT-proBNP, con los valores pro-
nosticados de presencia o ausencia de NT-proBNP en fun-
cién de las variables asociadas a cada uno de los algoritmos
del perceptrén multicapa correspondiente al tipo de antece-
dente de tabaquismo (expuesto en las figuras 1 y 2), donde
se hallé que los algoritmos de redes neuronales tuvieron
asociaciones fuertes (0,51 y 0,56), concordancias moderadas

Pondaracién sindptica = 0
= Ponderacion sindptica < 0

i

D

FIGURA1.

Estructura de red neuronal artificial tipo perceptrén multicapa
para predictores de NT-proBNP en pacientes con fibrilacién auri-
cular tratados con ablacién por radiofrecuencia, con antecedentes
de tabaquismo.

NT-proBNP: porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral;
VAImin/ASC: volumen de auricula izquierda minima/drea de superficie
corporal; VAImax/ASC: volumen de auricula izquierda méximo/drea de
superficie corporal; LDL: lipoproteinas de baja densidad

Pondaracién sindptica = 0
= Ponderacion sindptica < 0

FIGURA 2.

Estructura de red neuronal artificial tipo perceptrén multicapa
para predictores de NT-proBNP en pacientes con fibrilacién auri-
cular tratados con ablacién por radiofrecuencia, sin antecedentes de
tabaquismo.

NT-proBNP: porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral; ALT:
alanina aminotransferasa (ALT); VAImin/ASC: volumen de auricula izqui-
erda minima/drea de superficie corporal

(K=0,54 y 0,52) y sensibilidades mayores a 80%, asi como
un muy alto valor predictivo positivo en fumadores (VPP:
96%) y no fumadores (VPP:80%), lo que sugiere una alta
compatibilidad de las variables predictoras para la deter-
minacién de NT-proBNP segtin antecedente tabaquico en
pacientes con FA tratados con ARF (Tabla 4).
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TABLA 4.

Medidas de asociacién del perceptrén multicapa para la relaciéon entre predictores de NT-proBNP en pacientes con FA tratados con

ARF segtin antecedentes tabdquicos

P Vv K
Fumadores <0,001 0,51 0,54
No fumadores <0,001 0,56 0,52

S E VPP VPN
83% 75% 96% 58%
81% 73% 80% 73%

V: coeficiente V de Cramer; K: coeficiente kappa de Cohen; S: sensibilidad; E: especificidad; VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo;

FA: fibrilacion auricular; ARF: ablacién por radiofrecuencia

DISCUSION

Estudios previos han analizado la relacién entre taba-
quismo y péptido natriurético cerebral en pacientes sin
enfermedad cardiovascular: Toshiaki y colaboradores, en-
contraron que el fumar incrementa la sobrecarga cardiaca,
expresada por aumentos en el NT-proBNP respecto a no
fumadores, y estos cambios, segtin Olmer y colaboradores,
ademds del aumento de NT-proBNP, incluyen modifica-
ciones por medio del desequilibrio simpético-vagal y de la
frecuencia cardiaca®?. Por lo que la elevacién persistente,
y probablemente temprana de NT-proBNP debido a que ge-
neralmente el habito tabdquico se adquiere desde la juven-
tud e incluso la adolescencia, induce cambios adaptativos
que modifican la arquitectura cardiaca, principalmente a
nivel del ventriculo izquierdo.

En ese sentido, hubo variaciones en la correlacién del
NT-proBNP con las variables estudiadas segtin la presencia
o ausencia de hébito tabdquico, por lo que el antecedente
de tabaquismo previo de fumar genera alteraciones en la
fisiologfa cardiaca de forma adicional a los cambios provo-
cados tras la ablacién por radiofrecuencia en pacientes con
fibrilacién auricular, generando alteraciones que difieren a
los pacientes no fumadores, por lo que serfa recomendable
que las investigaciones y protocolos post-ablacién por ra-
diofrecuencia, tengan en cuenta antecedentes de hébitos y
estilos de vida nocivos.

Se observé que el colesterol LDL se correlacioné de for-
ma negativa con el NT-proBNP en pacientes con antece-
dentes de tabaquismo mientras que no hubo correlacién en
quienes no tuvieron antecedentes tabaquicos. La relacién
entre NT-proBNP y LDL ha sido estudiada principalmente
en adultos sin enfermedad cardiovascular: Alexander San-
chez y colaboradores hallaron que, en adultos sin proble-
mas cardiacos, niveles de NT-proBNP igual se correlacio-
naron baja y negativamente con el LDL, mientras que en
niveles mayores no hubo correlacién?.

Al no haber antecedentes de estudios similares a la pre-
sente investigacion, se puede conjeturar que posiblemente,
en pacientes sin antecedentes tabdquicos, con fibrilacién
auricular y con ablacién por radiofrecuencia, la intensa
remodelacién cardiaca y las alteraciones del NT-proBNP
generen una perdida en su relacién, mientras que en pa-
cientes con antecedentes tabdquicos, persista algtin grado
de estado inflamatorio o desregulacién hormonal debido a
factores residuales no conocidos; por ejemplo, el consumo

de cigarros genera la acumulacién patoldgica de ceramidas
que afectan la funcién mitocondrial en hepatocitos; sin em-
bargo, se requieren estudios que determinen factores cau-
sales de la diferencia en la correlacién NT-proBNP-LDL en
pacientes post ablacién por fibrilacién auricular®.

La alanina aminotrasnferasa es un marcador de riesgo
cardiovascular que se considera en desuso, pero ain con-
serva cierto valor predictivo como marcador complemen-
tario en infarto de miocardio, Kiyoung encontré que este
marcador predice enfermedad coronaria a largo plazo®?.
Se puede conjeturar que, en pacientes con antecedente taba-
quico, el dafio acumulativo por el tabaquismo haya genera-
do un remodelamiento temprano del endotelio coronario y
miocérdico, asi como en los hepatocitos, lo suficientemente
intenso como para generar un remodelamiento cardio-he-
pético que, aunado a los cambios generados por la ablacién
por radiofrecuencia, provocarfan algtn tipo de disfuncién
en la secrecién de esta enzima a nivel miocérdico, perdien-
do la correlacién a diferencia de los pacientes que nunca
han fumado.

Se observé que la fraccién de eyeccion se correlaciond
negativamente en pacientes con y sin antecedentes tabaqui-
cos, lo cual es una caracteristica observada en enfermeda-
des vinculadas a la disfuncién cardiaca, como la insuficien-
cia cardiaca crénica y aguda”. Asimismo, los volimenes
auricular izquierdo médximo y minimo se correlacionaron
con el NT-proBNP en pacientes con antecedentes de taba-
quismo, mientras que en pacientes sin antecedentes solo se
correlaciond el volumen auricular izquierdo minimo, lo que
sugiere que los cambios en la adaptacién tras la ablacién
por radiofrecuencia pueden ser mayores por la influencia
del remodelamiento debido al antecedente y exposicién al
tabaco, que pudo generar un estrés miocdrdico ventricular
mads acentuado que en pacientes con fibrilacién auricular
post-ablacién, sin hébito tabdquico.

En el algoritmo de redes neuronales (perceptrén multi-
capa) se encontré que las variables correlacionadas mds sig-
nificativas, dependiendo de la presencia o ausencia de ex-
posicién previa al hébito tabdquico, tuvieron un buen nivel
predictivo (superior a 80%) para indicar niveles normales o
elevados de porcién amino terminal del péptido natriuréti-
co cerebral, por lo que es factible usar métodos de aprendi-
zaje supervisado para determinar si los pacientes con fibri-
lacién auricular tratados con ablacién por radiofrecuencia
presentan niveles de porcién amino terminal del péptido
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natriurético cerebral normales o elevados, basdndose en
pardmetros bioquimicos y ecocardiograficos, teniendo en
cuenta el antecedente de tabaquismo, lo que puede ser uti-
lizado para fines de investigaciéon y diagndstico, sobreto-
do en circunstancias de acceso limitado a reactivos para la
porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral.
Sin embargo, el modelo de perceptrén multicapa puede
ser mejorado en futuras investigaciones con un mayor ni-
mero muestral y la inclusién de otras posibles variables
predictoras.

Las limitaciones de esta investigacién fueron el tamafio
muestral, que fue pequefio debido a las caracteristicas de
los pacientes, que tienen fibrilacién auricular y, ademds,
fueron tratados con ablacién por radiofrecuencia, lo cual
los hace un grupo especialmente limitado para estudios
epidemiolégicos de mayor volumen muestral. Asimismo,
la informacién proviene de una fuente secundaria, pu-
diendo existir sesgos de informacién. Por otra parte, la in-
terpretacién de los resultados se vio dificultada debido a
la ausencia de estudios previos que exploren la influencia
del consumo de cigarro en paciente con fibrilacién auricu-
lar post-ablacion, por lo que muchos de los resultados de
la discusién se basaron en conjeturas a partir de estudios
relacionados en pacientes sanos, por lo que se espera que
esta investigacion profundice la importancia del hébito ta-
baquico en el tipo de interaccién fisiolégica en este grupo
de pacientes. Debido a que la fuente de informacién fue
una base de datos secundaria, no se pudo disponer de una
cohorte de individuos sanos, habiéndose utilizado como
divisién en grupo con antecedentes de tabaquismo y sin
antecedentes de tabaquismo. Ademads, es posible que los
resultados de estos hallazgos estén relacionados en forma
significativa con la enfermedad aterosclerética, la cual, si
bien es una variable no explorada en esta investigacion, es
preciso indicar que el consumo de cigarros facilita la for-
macién de placas ateromatosas por fenémenos protrom-
béticos, insulinoresistencia, dislipidemia, inflamacién y
crecimiento vascular, asi como afectando la homeostasis
y regeneracion endotelial, eventos también presentes en
pacientes no fumadores expuestos a otros hébitos y estilos
de vida nocivos que, sin embargo, carecen de los efectos
deletéreos afiadidos del tabaquismo?®.

CONCLUSIONES

El tabaquismo previo influye en la correlacién entre la
porcién amino terminal del péptido natriurético cerebral y
marcadores bioquimicos y ecocardiograficos en pacientes
post-ablacién por radiofrecuencia por fibrilacién auricular.
Se requieren investigaciones que determinen si la influencia
del antecedente de tabaquismo en la interaccién del porcién
amino terminal del péptido natriurético cerebral con dife-
rentes marcadores cardiacos en pacientes con fibrilacién au-
ricular post-ablacién, es suficientemente importante como
para priorizar la respuesta terapéutica y pronostica segiin
antecedentes y habitos nocivos, realizando un seguimiento,
cribado y tratamiento basado en la divisién entre grupos en

cuya historia clinica se refiera que fueron (o siguen siéndo-
lo) o no fueron fumadores.

Asimismo, es posible crear un algoritmo de redes neu-
ronales eficiente para la determinacion inicial de presencia
de niveles elevados o bajos de porcién amino terminal del
péptido natriurético cerebral en este grupo de pacientes,
lo cual puede ser utilizado para fines complementarios de
diagnéstico clinico y seguimiento, cumpliendo funciones
similares a las pruebas cualitativas de laboratorio, reservan-
do las pruebas cuantitativas para la determinacién de con-
centraciones de NT-proBNP en caso de niveles elevados de
este biomarcador hallado en los algoritmos de redes neuro-
nales. Esta herramienta también podria ser ttil en dreas de
la investigacién en situaciones donde la disponibilidad de
este biomarcador sea limitada por razones logisticas o de
bajo presupuesto. Requiriendo ser perfeccionada mediante
algoritmos computacionales inteligentes mds complejos.
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El trabajo realizado por el Comité del Cardiélogo Joven de la Federacién Argentina de Cardio-
logia (FAC), entendiéndose aquél como el médico especialista en cardiologia con menos de siete
afos de ejercicio profesional o menor de 40 afos de edad, tiene el fin de reconocer las barreras
laborales y académicas a las que ellos se enfrentan. Por ello se realizé una encuesta a 133 médicos
cardidlogos, con una edad media de 33 afos.

Se destaca la disparidad en la certificacion del titulo de especialista, ya que no todas las resi-
dencias médicas cuentan con aval universitario. Existen barreras para la educacién post bdasica
con un sistema de residencia o fellowship, como la falta de accesibilidad. Sin embargo, el 97%
de los encuestados afirmé haber continuado con su formacién continua. Con relacién a la pro-
duccién cientifica, el 66.9% de los encuestados no ha realizado ninguna publicacién desde la
finalizacién de su residencia. El 73.7% participa de una sociedad cientifica, y el 71.4% consulta
regularmente revistas cientificas, mientras que el 84.2% busca informacién en redes sociales.

Resulta clave identificar las problematicas a las que se enfrenta el cardiélogo joven, para asf
elaborar estrategias que contribuyan a su resolucién.

Keywords:
Cardiology;
Academic Training;
Fellowships.

First survey on training of young cardiologists of the Argentine Federation of
Cardiology

ABSTRACT

The research conducted by the Young Cardiologists Committee of the Argentine Cardiology
Federation (FAC) seeks to describe and understand the reality among young cardiologists in
the country. This study emphasizes the disparity when certifying the medical specialist degree,
since there is a considerable proportion of specialists that obtain their degree from the Argentine
Cardiology Federation (FAC) or local medical associations due to the lack of endorsement from
universities in some medical residencies. As a result, the access to specialty residencies and fe-
llowship programs is hindered. Furthermore, the absence of a system that recertifies the medical
specialty together with the need of continuous training are areas of concern. However, most res-
pondents continue their studies after their residencies. Moreover, there is an absence of scientific
publications despite that there is a considerable proportion of respondents that have expressed
interest in joining scientific associations. The Argentine Cardiology Federation (FAC) is taking
care of some of these concerns offering scientific writing courses to encourage these initiatives
and enhance the support to young cardiologists.

INTRODUCCION

El sistema de residencias médicas es ampliamente re- cuenta con disparidad en la formacién acorde a las exigen-

conocido como el método de formacién mds efectivo para cias de cada institucién, estd respaldado por entidades cien-
especialistas en cardiologfa, ya que incluye una evaluacién tificas que establecen requisitos de conocimiento bdsicos
continua del desempefio del residente. Este sistema, si bien  para la obtencién del titulo de especialista’.
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Una vez obtenido el titulo de especialista, es crucial que
el cardiélogo contintie su formacién para mantenerse al dia
con los avances biomédicos y tecnoldgicos que surgen en
la préactica diaria. Sin embargo, el acceso a la formacién en
subespecialidades a través de programas de fellowship en
Argentina puede resultar costoso, lo que supone una limi-
tacién econémica que varfa segtn la disponibilidad finan-
ciera de cada cardidlogo.

Es importante sefialar que la formacién académica del
médico cardiélogo carece de supervisién externa, y queda
en gran medida a discrecién del interés, la accesibilidad
econdémica y el tiempo disponible de cada profesional.

Lamentablemente, en la actualidad no se disponen de
datos exhaustivos sobre las actividades que realizan los
médicos cardiélogos una vez finalizada su residencia y
comenzada su carrera como especialistas. Este vacio de in-
formacién podria obstaculizar los esfuerzos por mejorar y
adaptar los programas de formacién continua para satisfa-
cer las necesidades cambiantes de la préctica cardiologia®?.

La Federacién Argentina de Cardiologia ha formado el
Comité del Cardiélogo Joven, con el propésito de enrique-
cer la formacién cientifica de todos los cardiélogos jovenes,
definidos como aquellos que han completado su residencia
en cardiologia en los tltimos siete afios y que tienen menos
de 40 afios.

En este contexto, se ha tomado la decisién de llevar a
cabo un estudio para comprender mejor la situacién actual
de los recién graduados en cardiologia, centrdndose en su
integracién en el mercado laboral, su compromiso con la
actualizacién profesional continua y su participacién en
actividades cientificas. El objetivo es identificar las dificul-
tades y limitaciones que enfrentan, con el fin de establecer
estrategias que promuevan y mejoren su formacién cienti-
fica en curso.

Este trabajo busca proporcionar una visién clara de los
desaffos que enfrentan los jovenes cardilogos en su desa-
rrollo profesional, con la esperanza de que las conclusio-
nes obtenidas sirvan como base para implementar acciones
concretas que contribuyan a su crecimiento y desarrollo
dentro del campo de la cardiologfa.

MATERIAL Y METODOS

Se llevé a cabo un estudio de corte transversal, me-
diante una encuesta voluntaria y anénima, utilizando la
plataforma “Google Forms”, dirigida a cardiélogos jévenes,
determinado como aquellos graduados dentro de los ulti-
mos 7 afios. Se realizé la difusion de esta a través de redes
sociales y canales de WhatsApp de la Federacién Argen-
tina de Cardiologia y Sociedades cientificas locales desde
el 1 de agosto de 2023 hasta el 20 de septiembre de 2023.
La encuesta incluy6 preguntas relacionadas con la edad, el
tiempo transcurrido desde la finalizacién de la residencia,
la obtencién del titulo de especialista, la participacién en
programas de Fellowship, la formacién continua y las pu-
blicaciones posteriores a la finalizacién de la residencia, la
afiliacién a sociedades cientificas y el lugar de trabajo.

¢ Tienes hecho un Fellowship?
131 respuestas

® si

® No

@ Estoy
haciendolo

FIGURA 1.
Realizacién de una residencia post bdsica o fellowship

iHas realizado alguna publicacion
desde que finalizaste la residencia?

133 respuestas

@® si
® No

FIGURA 2.
Publicacién desde la finalizacién de su programa de residencia

RESULTADOS

Durante el periodo estudiado se obtuvieron un total de
133 respuestas. La edad promedio de los cardiélogos en-
cuestados fue de 33 afios. E1 49.5% de los participantes ha-
bia finalizado su residencia en un lapso de 1 a 4 afios, mien-
tras que el 33.8% lo habia hecho entre 4 y 7 afios, y el 16.5%
habia concluido su residencia hacia menos de un afio.

En cuanto a la obtencién del titulo de especialista, el
60.9% afirmé contar con el titulo de especialista universita-
rio. Entre aquellos que no lo poseian (39.1%), el 53,4% men-
ciond haber obtenido un titulo de especialista expedido por
la Federacién Argentina de Cardiologia, y el 53,4% por el
Colegio de Médicos de su respectiva circunscripcién.

Acerca de la realizacién de una residencia post bdsica o
fellowship, el 60.33% de los encuestados no habia llevado
a cabo esta etapa de formacién adicional (Figura 1). Dentro
de este grupo, el 27.8% indic6 falta de interés en realizar-
lo, mientras que el 17% mencioné la falta de accesibilidad
como el motivo principal, no se cuenta con las especificacio-
nes de los motivos por limitacién del estudio.
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¢Formas parte de alguna sociedad
cientifica?

133 respuestas

®si
® No

FIGURA 3.
Pertenencia a alguna sociedad cientifica

Con respecto a la formacién continua, se observa que el
97% de los cardiblogos jévenes afirman haberla continuado
una vez finalizada la residencia. Del 3% restante, el 75% jus-
tifica no haber participado debido a la falta de tiempo, mien-
tras que el 25% menciona la falta de interés como razén.

Con relacién a la produccién cientifica, el 66.9% de los
encuestados no ha realizado ninguna publicacién desde la
finalizacién de su programa de residencia (Figura 2). Las
causas mas comunes de esta falta de publicaciones incluyen
la falta de tiempo (54.5%), la falta de interés (17%), y la fal-
ta de conocimiento sobre cémo hacerlo (15.9%). Ademaés, el
38.3% de los participantes indic6 no haber recibido ninguna
formacién en la redaccién de publicaciones cientificas que
los motivara o estimulara a hacerlo.

E173.7% de los cardiélogos jévenes afirmé pertenecer a al-
guna sociedad cientifica, mientras que el 26,3% de los que no
lo son expresaron interés en participar en alguna (Figura 3 y 4).

El 71.4% de los encuestados refirié consultar regular-
mente revistas cientificas, mientras que el 84.2% utiliza las
redes sociales para acceder a informacién cientifica. Entre
las redes sociales més utilizadas para este fin se encuentran
Instagram (71.1%), X (50.9%), Facebook (23.7%), y LinkedIn
(23.7%), entre otras.

El 70.4% de los cardidlogos jévenes encuestados traba-
ja en una institucién que cuenta con sistema de residencia.
Ademids, el 39.1% trabaja en una institucién sanitaria con
servicio de internacién, el 5.3% en un consultorio privado,
y el 55.6% en ambos

DISCUSION

El trabajo realizado por el Comité del Cardiélogo Joven
de la Federacién Argentina de Cardiologia (FAC) busca
arrojar luz sobre la realidad que enfrentan los cardiélogos
jovenes en el pafs.

La disparidad en la certificacién del titulo de especialista
en cardiologia es un tema destacado, con el 39.1% de los
encuestados obteniendo su titulo a través de la Federacién

Sino formas parte, ¢te gustaria formar
parte de alguna?

38 respuestas

@ si
® No

FIGURA 4.
Interés en participar en alguna sociedad cientifica

Argentina de Cardiologia o el Colegio de Médicos local, de-
bido a la falta de aval universitario en algunas residencias
médicas. Esta situacién crea barreras de accesibilidad para
quienes desean continuar su formacién a través de residen-
cias post bdsicas en cardiologfa, ya que se requiere un titulo
de especialista universitario para la inscripciéon en dichos
programas.

El sistema de Fellowship también presenta desafios,
con costos mensuales y exigencias horarias que limitan el
desempefio laboral fuera de dichos programas. Ademads,
la concentracién de estos programas en grandes ciudades
aflade una barrera geografica y aumenta los costos para
aquellos que no residen en estas dreas*.

La falta de un sistema de recertificacién de la especiali-
dad en muchas sociedades cientificas y colegios de médi-
cos también es un punto de preocupacién, ya que no hay
control sobre la capacitacién continua de los cardidlogos, lo
que podria influir en sus practicas médicas diarias.

La necesidad de formacién académica continua es am-
pliamente reconocida, como lo demuestra el hecho de que
el 97% de los cardidlogos jovenes encuestados continuaron
su formacién después de completar la residencia. Sin em-
bargo, la falta de publicaciones cientificas entre este grupo,
con el 66.9% sin haber realizado ninguna publicacién desde
la finalizacién de la residencia, destaca la necesidad de apo-
yo y capacitacién en este aspecto.

El hecho de que un porcentaje significativo de cardiélo-
gos jovenes expresen interés en unirse a sociedades cientifi-
cas sugiere una oportunidad para desarrollar herramientas
y programas que atraigan a esta poblacién.

La formacién médica a distancia ha permitido vencer la
barrera de la distancia y tiempo, ya que el contenido puede
accederse de forma asincrénica con el especialista que lo
genera. Actores como la industria médica y las redes socia-
les han tomado protagonismo en la difusién de los avances
cientificos y brindan herramientas dtiles en la formacién
del conocimiento®.
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La Federacién Argentina de Cardiologia ya estd abor-
dando algunas de estas preocupaciones, como lo demues-
trala realizacién regular de cursos de redaccién de articulos
cientificos. Sin embargo, hay espacio para expandir estas
iniciativas, como la difusién de futuras ediciones de los cur-
sos, y la creacién de programas en linea para aumentar el
conocimiento y el niimero de publicaciones cientificas entre
los cardiélogos jévenes.

CONCLUSIONES

Esta encuesta marca un hito importante como el primer
estudio dedicado a comprender la formacién del cardié-
logo joven en Argentina, llevado a cabo por la Federacién
Argentina de Cardiologfa. Los datos recopilados proporcio-
nan una visién valiosa de la realidad que enfrenta esta po-
blacién de profesionales médicos, lo que ayudard a orientar
futuros esfuerzos para mejorar su formacién continua y
apoyar su desarrollo dentro del campo de la cardiologfa.
Este primer paso sienta las bases para investigaciones adi-
cionales, y la implementacién de estrategias especificas
destinadas a abordar las necesidades identificadas en esta
poblacién de médicos en formacién

Limitaciones

No se conoce el género ni la localidad en la que residen
los participantes del trabajo, pudiendo ser estos determi-
nantes que interfieran en las barreras identificadas.

Reconocimientos

Los autores agradecen a la Federacion Argentina de Cardiolo-
gta por la difusion de la encuesta, que fue clave para la recoleccién
de datos.
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Desde los Comité de Cardiologia del Ejercicio y Comité de Cardio Oncologia de la Federa-
cién Argentina de Cardiologfa se realizaron estas recomendaciones, con el objetivo de brindar
informacién concreta y basada en evidencia, para trabajar con una poblacién emergente que
son los pacientes oncoldgicos con patologia cardiaca o alto riesgo de tenerla.

Este trabajo surge en el marco del aumento de la expectativa de vida de los pacientes onco-
l6gicos, y la deteccién temprana de la cardiotoxicidad que conducen a que las personas puedan
presentar uno o mds factores de riesgo o enfermedades cardiovasculares que pongan en riesgo
su salud. Por tal motivo se ha trabajado para hacer visible la Rehabilitacién Cardio-oncoldgica

(ReCO), como complemento al tratamiento farmacolégico.

Cardiovascular rehabilitation in oncology patients, joint recommendations of the
Cardio-oncology and Cardiology of Exercise Committees of the Argentine Federa-
tion of Cardiology

ABSTRACT

Keywords:

Cardiovascular rehabilitation,
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cardio-oncology,

These recommendations were made from the Exercise Cardiology Committee and the Car-
dio-Oncology Committee of the Argentine Federation of Cardiology, with the aim of providing
concrete, evidence-based information to work with an emerging population that is oncology
patients with cardiac pathology or high risk of having it.

This work arises within the framework of the increase in life expectancy of cancer patients,
and the early detection of cardiotoxicity that leads to people presenting one or more risk factors
or cardiovascular diseases that put their health at risk. For this reason, work has been done to
make Cardio-oncological Rehabilitation (CORE) visible, as a complement to pharmacological

cardiology of exercise committees treatment.

INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares y oncolégicas son
dos de las enfermedades crénicas no transmisibles que
presentan actualmente mds morbilidad y mortalidad’.
Esto exige abordar agresivamente todas las fases de ambas
enfermedades mediante el disefio de estrategias de pre-
vencién, diagnéstico, tratamiento y rehabilitacion.

La evidencia cientifica en las tltimas décadas permite
concluir que, el cambio en los patrones de estilo de vida e

implementacién de actividad fisica pueden modificar para-
lelamente la condicién de riesgo de individuo y sus conse-
cuencias onco-cardiovasculares>®.

Ante la necesidad de un cambio de modelo, como el que
hubo para el ejercicio y las enfermedades cardiacas, se pre-
senta el nuevo desafio de generar conciencia, tanto en la
comunidad médica como en la poblacién, acerca de la im-
portancia del ejercicio en los pacientes de cancer.

Autor para correspondencia: Dra. Julia S. Marquez. Espafia 345, 2000 Rosario, Santa Fe. e-mail: juliamarquez1984@hotmail.com
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Fisiopatologia en comin de enfermedades cardiovas-
culares y cancer

Las enfermedades cardiovasculares y el cdncer compar-
ten vias biolégicas similares, lo que ha llevado a una mejor
comprensién de como estdn relacionadas*®. Aqui se presen-
tan algunas de las vias clave que se han identificado.

Inflamacion: tanto las enfermedades cardiovasculares
como el cdncer involucran respuestas inflamatorias créni-
cas. La inflamacién crénica de bajo grado contribuye al de-
sarrollo de patologfas como la enfermedad arterial corona-
ria y la aterosclerosis, asi como a la iniciacién y progresiéon
de tumores*®’.

Estrés oxidativo: el estrés oxidativo, causado por un
desequilibrio entre las especies reactivas de oxigeno y los
antioxidantes en el cuerpo, desempefia un papel importan-
te en ambas enfermedades, promoviendo la disfuncién en-
dotelial y la formacién de tumores*5’.

Disfuncion endotelial: tanto las enfermedades cardio-
vasculares como el cancer estan asociados con la disfuncién
endotelial, que genera un disbalance entre los factores de
relajacién y contraccién de los vasos sanguineos, a la vez
que desregula la homeostasis del sistema de coagulacién*®’.

Factores de crecimiento y sefializacion celular: varios
factores de crecimiento como el Factor de crecimiento
epidérmico (EGF), Factor de crecimiento derivado de pla-
quetas (PDGF), Factor de crecimiento transformante beta
(TGF-B), y vias de sefializacién celular estdn involucrados
en ambas enfermedades, promoviendo el desarrollo y pro-
gresion de ambas patologfas*.

Factores de riesgo compartidos: el tabaquismo, el seden-
tarismo, la dislipidemia, la diabetes mellitus (DM), la hi-
pertensién arterial y la obesidad contribuyen a la aparicién
y progresién tanto de las enfermedades cardiovasculares
como del céncer®.

Es importante destacar que estos factores de riesgo
pueden estar relacionados y aumentar el riesgo de ambas
enfermedades de manera simultdnea, lo que hace que sea

DISFUNCION COGN

LINFEDEMA

ARTRALGIAS
ASTENIA

NAUSEAS

FIGURA 1.

Mecanismo fisiopatolégico
responsable de los benefi-
cios del ejercicio’.

crucial abordarlos de manera integral en la prevencién y el
tratamiento de ambas condiciones.

Evidencia actual de efectos de rehabilitacién cardio-
vascular en pacientes con cancer

La evidencia actual respalda los efectos beneficiosos de
la rehabilitacién cardiovascular en pacientes con cédncer y
ciertas caracteristicas, en varios aspectos®’.

Disminucion de la fatiga: se ha demostrado que la reha-
bilitacién cardiovascular reduce significativamente la fatiga
en pacientes con cancer, mejorando los niveles de energia y
la calidad de vida®>’.

Reduccion del dolor: existe evidencia que sugiere que la
rehabilitacién cardiovascular puede reducir el dolor relacio-
nado con el cdncer y sus tratamientos, especialmente a través
de ejercicios de bajo impacto y actividad fisica adecuada®>’.

Mejora de la capacidad cardiorrespiratoria: la rehabi-
litacién cardiovascular mejora la capacidad cardiorrespi-
ratoria medida como consumo médximo de oxigeno (VO2
méximo), lo que aumenta la resistencia cardiovascular y la
capacidad para realizar actividades diarias

Mejora de la calidad de vida: varios estudios han demos-
trado que la rehabilitacién cardiovascular en pacientes con
cancer mejora la calidad de vida en términos de bienestar
emocional, funcién fisica, autoestima, disminuciéon de fati-
ga y capacidad para llevar a cabo actividades diarias*>%°.

Reduccion del estrés y la depresion: la participacién en
programas de rehabilitacién cardiovascular puede redu-
cir el estrés y los sintomas de depresién en pacientes con
céncer, debido a la liberacién de endorfinas y la mejora del
estado de dnimo.

También se ha encontrado evidencia sobre:

Fuerza muscular: los estudios han demostrado un au-
mento significativo de la fuerza y la fuerza maxima en los
grupos de intervencién, lo que incluye mejoras en la fuerza
muscular isométrica y pruebas de flexién de hombro, ex-
tensidn, aduccién vertical y horizontal. Ademds, se observé
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una mejora significativa en la fuerza muscular de la parte
superior del cuerpo. y un aumento significativo en el exten-
sor de rodilla en comparacién con el grupo de control.

Linfedema: se observé que la mayoria de los pacientes
no experimentaron sintomas de linfedema durante la inter-
vencién, y aquellos que lo hicieron mostraron una recupe-
racién en los niveles de referencia'.

Seguridad: a pesar de que algunos pacientes reportaron
dolor o distensién en el drea del seno y los brazos involu-
crados, la tasa de quejas fue pequefia y disminuyé con el
tiempo. No se observaron eventos adversos relacionados
con la intervencién en ningtin paciente''.

Composicion corporal y medidas antropométricas: hubo
discrepancia en los resultados en cuanto al peso corporal y
los pliegues cutdneos, con algunos estudios mostrando una
disminucién del peso. y otros manteniendo niveles de masa
grasa estables. Sin embargo, se observé un cambio estadisti-
camente significativo en la evaluacién de agarre (handgrip),
las mediciones de fuerza y las circunferencias corporales'®.

Alta adherencia: la mayoria de los pacientes mostraron
una alta adherencia al tratamiento.

Sintomas: los pacientes experimentaron mejoras en los
sintomas agudos, incluyendo la reduccién de la fatiga, la
depresién, la ansiedad, y otros sintomas como somnolen-
cia, problemas de apetito y dificultad para respirar.

Es importante destacar que los resultados pueden variar
segtn el individuo, y se requiere una adaptacién indivi-
dualizada de la rehabilitacion cardiovascular, supervisada
por profesionales de la salud especializados en oncologfa.
Ademds, se necesita mds investigacién para comprender
los efectos a largo plazo de la rehabilitacién cardiovascular
en esta poblacién y su impacto en los resultados clinicos.

Aungque existen evidencias de los efectos beneficiosos
de la rehabilitacién cardiovascular mediante (exCR) en
pacientes con enfermedad cardiovascular (CVD) y en pa-
cientes con cancer, hay muy pocos datos sobre exCR en
cardio-oncologia. Se observé en varios estudios preventi-
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vos que, si bien realizar la exCR en pacientes con cdncer no
demostré cambios en los marcadores de cardiotoxicidad
ni funcién cardiaca, la misma mejora la hemodinamia, los
sintomas y la discapacidad funcional antes y durante el
tratamiento.

Diferencia entre rehabilitacién para cancer, rehabi-
litacion cardiaca (rc) y rehabilitacién cardio oncoldgica
(ReCO)

La rehabilitacién oncolégica, también conocida como
rehabilitacién de funciones orgdnicas, tiene como objetivo
principal la recuperacién y mejora de las funciones fisicas,
cognitivas, emocionales y sociales de los pacientes que han
recibido tratamiento contra el cdncer. Esta forma de rehabi-
litacién abarca diversas dreas, como terapia del habla y el
lenguaje, terapia ocupacional, terapia fisica, apoyo psicold-
gico, manejo del dolor, control de la fatiga y rehabilitacién
nutricional. Su propésito fundamental es mejorar la calidad
de vida de los pacientes y ayudarlos a reintegrarse en sus
actividades diarias.

La RC es un programa interdisciplinario que tiene como
objetivo la reduccién de eventos cardiovasculares (CV) (pre-
vencién secundaria), disminuir hospitalizaciones, mejorar la
clase funcional de las personas y disminuir la mortalidad.

Por otro lado, la ReCO o Rehabilitacién cardio oncol6gi-
ca se enfoca especificamente en el manejo y la prevencién
de los efectos adversos CV asociados con los tratamientos
contra el cdncer, como la cardiotoxicidad inducida por la
quimioterapia o la radioterapia. Hasta la fecha hay distin-
tas interpretaciones de ReCO. En el ensayo CORE, la ReCO
estd indicada en sobrevivientes de cdncer con alto riesgo
CV, para mejorar la capacidad fisica y como prevencién pri-
maria y secundaria de enfermedad CV.

Para otros autores, como en el CORE Japén, la ReCo se
dedica a evaluar, tratar y monitorear las condiciones car-
diacas de los pacientes oncolégicos, proporcionando inter-
venciones y estrategias para minimizar el impacto de los
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tratamientos en la salud del corazén. Esto puede incluir la
supervisién de la funcién cardiaca, la optimizacién de la
medicacién cardioprotectora, el asesoramiento sobre cam-
bios en el estilo de vida y la implementacién de programas
de ejercicio bajo supervisién médica.

Este grupo de autores entiende como ReCO en Argen-
tina a la actividad multidisciplinaria destinada a prevenir
o atenuar eventos CV en pacientes con cdncer y riesgo de
cardiotoxicidad, o en aquellos con evidencia de dafio por
tratamiento o enfermedad cardiaca previa. Apunta a pre-
servar o restaurar la salud psico-cardio-respiratoria pre,
peri y post tratamiento oncoldgico a través de un programa
de rehabilitacién cardiaca personalizado.

Dentro del equipo multidisciplinario, se consideran ac-
tores necesarios para su conformacién al cardiélogo rehabi-
litador, al oncélogo y al cardio oncélogo.

En resumen, mientras que la rehabilitacién oncolégica
aborda una amplia gama de dreas y tiene un enfoque gene-
ral en la recuperacién después del tratamiento del cancer, la
ReCO se centra especificamente en el cuidado y la preven-
cién de los efectos negativos del tratamiento oncoldgico en
la salud cardiovascular de los pacientes.

Contraindicaciones para un programa de ReCO
Contraindicaciones relativas al ejercicio:

» Concentraciones de hemoglobina menores a 80 g/1;

» Concentraciones bajas de glébulos blancos (Leucopenia
menor a 2000 mcL en sangre);

» Neutropenia menor a 1500 mcL en sangre o fiebre (tem-
peratura oral mayor a 38°C);

= Presién arterial sistélica mayor a 190 mmHg o presién
arterial diastélica mayor A 100 mmHg después de dos
mediciones;

= Frecuencia cardiaca en reposo mayor a 120 latidos por

TABLA 1.

Estratificacion del riesgo cardiovascular en el paciente oncolégico'.

RIESGO BAJO/INTERMEDIO

minuto después de dos mediciones, con cinco minutos
de diferencia;

= Signos o sintomas cardiorrespiratorios adversos: aumen-
to del dolor tordcico, fatiga, dificultad para respirar, sibi-
lancias, claudicacion®.

Contraindicaciones absolutas para el ejercicio

= Presencia de angina de moderada a grave, mareos o
presincope, cianosis o palidez y una saturacién de oxige-
no en reposo con aire ambiente menor a 88%.

Las recomendaciones actuales respaldan la actividad fi-
sica dentro de un programa de ReCO, y sugieren la deriva-
cién desde el diagndstico, adaptando los programas segin
la situacién clinica del paciente.

Se recomienda consultar siempre al médico responsable
del tratamiento antes de comenzar la RC, evitando activida-
des que requieran alta intensidad en pacientes con anemia,
que impliquen un mayor riesgo de infeccién bacteriana en
pacientes con un recuento bajo de glébulos blancos, o que
puedan dar lugar a un mayor riesgo de hemorragia en los
casos de trombocitopenia®.

Estratificacién del riesgo cardiovascular (rcv) en el pa-
ciente oncolégico

El paciente con céncer tiene un riesgo de mortalidad CV
al menos dos veces superior al de la poblacién general. La
estratificacion del RCV permite establecer los objetivos de
control, iniciar estrategias de prevencién dirigidas, y plani-
ficar la monitorizacién en el seguimiento adaptada al RCV.
Debe ser realizada antes del tratamiento oncolégico y perié-
dicamente a lo largo de todo el proceso oncohematolégico .

Las guifas europeas recomiendan el uso de la escala SCO-
RE (Systemic Coronary Risk Estimation). que incluye edad,

. Dosis altas de RT (Dosis > 30 Gy o >2 Gy/dla), corazén incluido en el campo y dosis superiores a las

FACTORES ' Eggc? c]iuiasn?; tratamiento: 15 a 60 afios
INDIVIDUALES 0alFRCV
TRATAMIENTO . - ) . .
ADMINISTRADO Solo AC con dosis de doxorrubicina < 250 mg/m? (o dosis equivalentes de otras AC)
RIESGO ALTO/MUY ALTO
.SCORE > 0 = 5 o presencia de factores de alto/muy alto riesgo CV
FACTORES .Edad dgrante tratamiento: < a 15 afios o > a 60 afios
INDIVIDUALES . Presencia >0 =a 2 FRCV
. ECV previa (incluye disfuncién sistélica o cardiotoxicidad previa)
. FEVI limite (50-54%)
. AC en dosis de doxorrubicina > 250 mg/m? (o dosis equivalentes de otras AC)
. Nilotinib / Ponatinib, alquilantes, platino
TRATAMIENTO dosis limites de tol . territori 1 . itales. 1l
ADMINISTRADO osis limites de tolerancia en territorios vasculares y érganos vitales.

. Combinacién de AC y RT (corazén incluido en el campo), independientemente de la dosis de RT.

. Técnicas de RT antiguas (ortovoltaje, cobalto)
. Trasplante de precursores hematopoyéticos.

AC: antraciclinas; ECV: enfermedad cardiovascular previa; FRCV: factor de riesgo cardiovascular; RT: radioterapia.
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sexo, tabaquismo, colesterol y presién arterial sistélica, ya
que predice cardiotoxicidad grave y mortalidad por cual-
quier causa a dos afios de seguimiento; pero se deben con-
siderar factores modificadores especificos, como el tipo de
céncer, la edad al diagndstico, la terapia oncohematolégica,
enfermedad metastésica, radioterapia tordcica y trasplante
de precursores hematopoyéticos'.

Los individuos con ECV previa, DM de larga evolucién,
insuficiencia renal crénica, hipercolesterolemia familiar,
elevacién extrema de la lipoproteina(a), o aterosclerosis
subclinica detectada con técnicas de imagen no invasiva, se
identifican directamente en alto o muy alto riesgo.

La radioterapia tordcica que incluye el corazén aumen-
ta el riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerética,
requiriendo un control estricto de los factores de riesgo car-
diovascular®.

Componentes esenciales de un programa de ReCO

Actualmente un programa ReCO podria llevarse a cabo
en los centros de Rehabilitacién cardiaca. En Argentina hay
22 centros que tienen similar manera de trabajar con ejercicio
programado y monitorizado por la escala de BORG, y sobre
todo, cumplen con la mayoria de los estandares de calidad™.

Evaluacion: para disefiar un plan personalizado, se rea-
lizan evaluaciones médicas iniciales, pruebas de esfuerzo
(ergometria convencional, Test Cardiopulmonar), y prue-
bas de fuerza manual con dinamémetro.

En la anamnesis el cardi6logo rehabilitador evaltia los
factores de riesgo, incluyendo el riesgo de complicaciones
cardiovasculares tales como arritmia e insuficiencia cardfa-
ca, y se realiza una estratificacién de riesgo para planificar
la intensidad del ejercicio y la frecuencia de monitoreo. Por
otra parte, si en el grupo de trabajo estd presente un car-
dio oncdlogo, su rol es de controlar el impacto de la cardio-
toxicidad, y avisar al equipo sobre efectos colaterales del
tratamiento oncolégico como anemia, neutropenia y mayor
riesgo de infecciones™.

Diseiio del plan de ejercicio: la prescripcién del ejercicio
se hace segtin los principios FITT -P (frecuencia, intensidad,
tipo, tiempo y progresién), tomando en cuenta las carac-
terfsticas individuales del paciente, tratamiento adminis-
trado, historia personal y su respuesta individual®®. El pro-
grama se personaliza segiin la capacidad de cada paciente,
pero generalmente incluye:

1. Entrenamiento de fuerza:

Definicién: el entrenamiento de fuerza implica movi-
mientos controlados con resistencia externa, como pesas,
bandas eldsticas o0 madquinas de resistencia.

Beneficios: este tipo de ejercicio es fundamental para for-
talecer los musculos, aumentar la masa muscular y mejorar
la capacidad funcional. Ademds, contribuye a la regulacién
de los niveles de azticar en sangre y el metabolismo.

Repeticién Méxima (RM): utilizando el test de repeti-
cién méxima se obtiene la carga de entrenamiento. Se re-
comienda realizar de 8 a 12 repeticiones a un ritmo bajo,
a velocidad media, aumentando gradualmente el peso. El

entrenamiento de intensidad moderada se considera mds
efectivo en pacientes oncoldgicos, dado que la fuerza mus-
cular puede disminuir con la intensidad del ejercicio.

2. Entrenamiento de estimulo aerdbico

Definicién: el entrenamiento aerébico se centra en activi-
dades que aumentan la frecuencia cardfaca y la respiracién
durante periodos prolongados, como caminar, correr, nadar
o andar en bicicleta®.

Se debe evitar el entrenamiento inmediatamente después
de la radioterapia, ya que esta tltima, segtin el drea irradiada,
puede provocar la aparicién de cambios electrocardiografi-
cos luego de la sesién, en sefial de dafio de los cardiomioci-
tos. A su vez, el agua clorada puede aumentar la irritacién
de la piel irradiada, aumentado el riesgo de sobreinfeccién™.

Beneficios: mejora la capacidad cardiorrespiratoria, au-
menta el VO2pico (consumo maximo de oxigeno), y reduce
el riesgo de enfermedades cardiovasculares. También pro-
porciona beneficios antiinflamatorios. El entrenamiento ae-
rébico es reconocido como una de las terapias mas efectivas
para mejorar la aptitud cardiorrespiratoria.

Escala de Borg: se utiliza para evaluar la percepcién del
esfuerzo. Se recomienda mantener una percepcién de es-
fuerzo en el rango de 12-14 en la escala durante el entrena-
miento de resistencia moderada.

Entrenamiento intervdlico de alta intensidad (HIIT):
puede ser una alternativa eficaz al entrenamiento aerébico
continuo, aunque su eficacia en pacientes con cancer atin se
investiga. No se sugiere en pacientes con potenciales me-
tastasis dseas.

Entrenamiento de los musculos inspiratorios (EMR): for-
talece los musculos respiratorios y reduce la disnea.

Se debe tener en cuenta:

e La progresién gradual en frecuencia, duracién e intensi-
dad del ejercicio.

e Laseleccién de ejercicios adecuados para grupos muscu-
lares principales.

La rotacién de ejercicios para evitar fatiga muscular.

El intervalo de descanso adecuado entre series.

La velocidad de ejecucién controlada y segura.

Estas recomendaciones se basan en directrices de la Ame-
rican College of Sport medicine (ACSM), y deben adaptarse a
la situacién individual del paciente, considerando su edad
y experiencia previa en actividad fisica'*'%”. Ademds, se
destacan las contraindicaciones absolutas o relativas para
el ejercicio en pacientes con cancer.

Barreras propias del paciente para adherir a ReCO:

Fatiga, falta de condicion fisica y depresion

Durante los tratamientos regulares, los pacientes a me-
nudo experimentan fatiga extrema, pérdida de condicién
fisica y desafios emocionales como la depresién. Estos sin-
tomas pueden ser debilitantes y dificultar la participacién
en programas de rehabilitacion.

Efectos secundarios asociados
Los efectos secundarios de los tratamientos pueden ser
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severos y afectar la calidad de vida de los pacientes. Esto in-
cluye nduseas, pérdida de cabello, debilidad, entre otros’®.

Periodicidad de seguimiento

Las citas de seguimiento son esenciales para monitorear
el progreso del paciente, pero pueden ser una carga adicio-
nal para aquellos que ya estan lidiando con los desafios del
tratamiento.

Barreras de acceso a programas de rehabilitacion

Falta de estrategias de reembolso

Actualmente, no existen estrategias de reembolso dispo-
nibles para brindar acceso a programas de rehabilitacién
multimodal para pacientes con céncer. Esto limita la dis-
ponibilidad de recursos esenciales para la recuperacién y la
mejora de la calidad de vida.

Oportunidades y pasos futuros
Establecimiento de base cientifica para la ReCO:

® Es crucial desarrollar y comunicar evidencia cientifica s6-
lida sobre los beneficios de la RC en pacientes con céncer.

Seleccion de Pacientes

® Determinar qué pacientes son mds propensos a bene-
ficiarse y demostrar resultados econémicos positivos,
como la capacidad de regresar al trabajo.

Desarrollo de Prdcticas de Prestacion Efectivas
¢ Identificar las practicas mds eficaces, centradas en los dife-
rentes entornos del paciente para una rdpida adherencia.

Pruebas del Impacto en resultados cardiacos especificos
¢ Evaluar el efecto de la RC en la prevencién de disfuncién
cardiaca en los pacientes con cancer.

CONCLUSIONES
Por todo lo expuesto, y en funcién de la evidencia y ex-

periencia actual, se deberia referir a los pacientes oncol6gi-

cos con cardiopatia previa, secundaria al proceso oncol6-

gico o de alto riesgo de cardiotoxicidad, a un programa de

rehabilitacién cardio oncoldgica, siguiendo las siguientes

recomendaciones:

¢ Serecomienda ingresar a un Programa de Rehabilitacién
Cardiooncolégica a pacientes con enfermedad cardio-
vascular (ECV) establecida en tratamiento oncolégico
actual, que se encuentre clinicamente estable.

¢ Serecomienda ingresar a un Programa de Rehabilitacién
Cardiooncolégica a pacientes sin ECV establecida, pero
con alto riesgo de cardiotoxicidad.

¢ Serecomienda ingresar a un Programa de Rehabilitacion
Cardiooncolégica a pacientes con ECV secundaria al tra-
tamiento oncolégico (cardiotoxicidad)

¢ Se deberfa ingresar a un Programa de Rehabilitacién
Cardiooncolégica a pacientes con remisién del cédncer y
alto riesgo de ECV por FRCV previos.

¢ Se podria ingresar a un Programa de Rehabilitacién
Cardiooncolégica a pacientes oncoldgico sin ECV esta-
blecida, de bajo riesgo de cardiotoxicidad y estable cli-
nicamente. (estos pacientes se benefician de cualquier
programa de ejercicio fisico).

¢ No se recomienda ingresar a un Programa de Rehabili-
tacién Cardiooncoldgica a pacientes oncolégicos clinica-
mente inestables.
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El sindrome de Marfan es una enfermedad sistémica, de origen genético, con herencia autosé-
mica dominante, que afecta el tejido conectivo. En el 25% de los casos se presenta por mutaciones
esporddicas, y no existe historia familiar. Estos pacientes, sufren principalmente de las manifesta-
ciones cardiovasculares de la enfermedad. Entre las mds importantes, se encuentran insuficiencia
de la vélvula mitral o dilatacién progresiva de la aorta y posterior insuficiencia, diseccién o rotura
adrtica. Las anomalias valvulares pueden detectarse al nacer, mientras que el agrandamiento de
la rafz adrtica se encuentra con mayor frecuencia en la primera infancia o mds tarde. La compli-
cacion mds grave y principal causa de muerte asociada a este sindrome, es el aneurisma de aorta
y la diseccién, que generalmente surgen en la raiz aértica o en la aorta ascendente. La mayoria
de las presentaciones son asintométicas hasta estadios avanzados y el diagnéstico no es sencillo.
El tratamiento es quirtdrgico en el 100% de los afectados. Gracias a la mejora del diagndstico y la
intervencién quirdrgica precoz, la esperanza de vida de estos pacientes podria mejorar conside-
rablemente.

Marfan syndrome: a case of painless aortic dissection

ABSTRACT

Marfan syndrome is a systemic, genetically based disease with autosomal dominant inhe-
ritance that affects the connective tissue. In 25% of cases, it arises from sporadic mutations and
there is no family history. These patients mainly suffer from the cardiovascular manifestations
of the disease. Among the most significant are mitral valve insufficiency, dissection or rupture
of the aorta. Valvular abnormalities can be detected at birth, while enlargement of the aortic root
is more commonly found in early childhood or later. The most serious complication and the pri-
mary cause of death associated with this syndrome is an aortic aneurysm and dissection, which
generally occur in the aortic root or the ascending aorta. Most presentations are asymptomatic
until advanced stages, and diagnosis is not straightforward. Surgical interventions are required
in 100% of affected individuals. Thanks to improved diagnosis and early surgical intervention,
the life expectancy of these patients could significantly improve.

INTRODUCCION

Se caracteriza por presentar anomalias esqueléticas,

El sindrome de Marfan (SMF) es una enfermedad sisté-
mica, de origen genético, con herencia autosémica domi-
nante, que afecta el tejido conectivo. Se han descripto mds
de 100 mutaciones. La principal, es la del gen FBN1, que
codifica para la proteina fibrilina 1. En el 25% de los casos
se presenta por mutaciones esporddicas, y no existe his-
toria familiar. La prevalencia estimada de este sindrome
varia de 0,5 a 1 de cada 10.000 recién nacidos vivos y afecta
por igual a hombres y mujeres’.

oculares y cardiovasculares, que se las puede separar en
afectacién cardiaca y vascular. La primera aparece prin-
cipalmente a nivel de las vélvulas auriculo-ventriculares
(engrosamiento y calcificacién precoz, prolapso con dis-
tintos grados de insuficiencia). La insuficiencia mitral se-
vera en la infancia puede ser la principal causa de mor-
talidad si no se corrige quirtirgicamente. La insuficiencia
adrtica, sin embargo, no se produce por afectacién de la
propia vélvula sino por dilatacién del anillo.

Autora para correspondencia: Dra. Mariana Aguado. Av. San Martin, 491, Torre B piso 2 depto 1. Mendoza, CP 5500, Argentina.

e-mail: aguadomarianal@gmail.com
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La afectacién vascular es, por excelencia, el aneurisma
o diseccién de aorta (DA), siendo ademds la principal cau-
sa de mortalidad?.

Las anomalias valvulares pueden detectarse al nacer,
mientras que el agrandamiento de la raiz adrtica se en-
cuentra con mayor frecuencia en la primera infancia o més
tarde. A los 60 afios, mds del 95% de los pacientes con SMF
desarrollan dilatacién de la aorta ascendente, y alrededor
del 75% presentan diseccién adrtica si no se realiza una
cirugfa profildctica; las complicaciones adrticas también
pueden afectar a pacientes menores de 30 afios. La ma-
yoria de las disecciones surgen en la raiz adrtica o en la
aorta ascendente (tipo A — DeBakey Iy II), aunque pueden
ocurrir raramente en la aorta descendente (tipo B — De-
Bakey III)%.

El sintoma m4s frecuente es el dolor tordcico, de inicio
brusco, muy intenso, desgarrante, irradiado a epigastrio,
dorso, flancos (segun la region aortica afectada), inicial-
mente precordial. Al examen fisico, el soplo de insuficien-
cia adrtica suele indicar un tipo A%

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Paciente de 42 afios, sexo masculino, con antecedentes
de sindrome de Marfan y neumonia por COVID recupe-
rado, con secuelas estructurales en pulmoén, quien ingresa
a servicio de terapia intensiva por presentar insuficiencia
respiratoria con requerimiento de oxigenoterapia.

Luego del tratamiento y recuperacién de la insuficien-
cia respiratoria, de la cual no se encontré diagndstico etio-
l6gico, pasa a sala comun de clinica médica. Al ingreso, el
paciente se encuentra asintomatico y niega sintomas pre-
vios. En examen fisico presenta soplo holodiast6lico adrti-
co, intensidad 3/6, con irradiacién a cuello y dpex, sin sig-
nos de fallo cardiaco. PA 110/50 mmHg, FC 96 lpm. Resto
de examen fisico sin particularidades. En el ECG se obser-
va sobrecarga auricular izquierda e hipertrofia ventricular
izquierda. (Figura 1). En analitica de control presenta he-
mograma, funcién renal, coagulograma dentro de limites
normales y anticuerpos para SARS-CoV-2 2 positivos.

Se realiza ecocardiograma transtordcico (ETT), que evi-
dencia dilatacién de la rafz aértica con flap de diseccién
que alcanza el cayado. Ademds, dilatacién del anillo e in-
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FIGURA 1.
Electrocardiograma
del paciente

suficiencia adrtica severa. Hipertrofia VI excéntrica seve-
ra, y dilatacién severa de auricula izquierda. En base a los
hallazgos previamente descritos, se realiza TAC de térax,
abdomen y pelvis con contraste, donde se puede observar
aneurisma de aorta e imagen compatible con diseccién
que involucra desde la raiz hasta el cayado. (Figura 2)

Se decide derivacién a cirugia cardiovascular para re-
paracion quirtrgica.

DISCUSION

Las complicaciones potencialmente mortales de la di-
seccién adrtica son el taponamiento cardiaco, la insuficien-
cia adrtica y el sindrome de mala perfusién, debido a la
obstruccién de las ramas adrticas®®.

El sintoma mads frecuente es el dolor, de inicio brusco,
muy intenso, desgarrante, irradiado a epigastrio, dorso,
flancos, inicialmente precordial en el 79% de diseccién tipo
A, y 63% en tipo B. La ausencia de dolor se registr6 en el
6,3%; en dichos casos el cuadro principal es sincope, ACV o
insuficiencia cardfaca, y conlleva mayor mortalidad*.

La DA proximal puede acompafiarse de insuficiencia
adrtica por diversos mecanismos, que van desde la dilata-
cién de la raiz y aorta ascendente, infiltracion de las valvas
por el hematoma, prolapso de las ctspides por la turbu-

FIGURA 2
Tomografia del paciente
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lencia generada, hasta interferencia en la coaptacién por
prolapso del colgajo intimal, ademads de la patologia pro-
pia de las valvas (bicuspide, esclerocalcificacion, etc.) *. En
el caso clinico presentado, se realiza diagnéstico mediante
hallazgo de soplo diastélico aértico en examen fisico, con
posterior confirmacién de patologfa aguda por ETT, im-
pulsado por sospecha clinica en relacién a sindrome gené-
tico, ya que el paciente no referfa sintomas.

El reemplazo profildctico de la raiz adrtica previene la
diseccién tipo A, mejora la supervivencia y se asocia con
un riesgo quirdrgico muy bajo cuando lo realizan ciruja-
nos experimentados®®”.

Varios indices estdn asociados con un aumento del ries-
go de diseccién adrtica. Entre ellos, el més relevante es el
tamafio de la aorta proximal. Un didmetro aértico >5,0
cm predice fuertemente un alto riesgo®%”. La intervenciéon
quirdrgica preventiva en esa etapa es obligatoria. En pa-
cientes con SMF con didmetro adrtico 4,5 cm es razonable
realizar una cirugfa adrtica temprana si presenta otras ca-
racteristicas de riesgo, como lo son el crecimiento adrtico
répido (0,3 cm/afio), antecedentes familiares de diseccion
adrtica, insuficiencia valvular grave, también se valora el
deseo de embarazo y preferencia del paciente*®75?,

La cirugfa consiste en la implantacién de un conducto
valvulado con reimplante de las arterias coronarias (Ben-
tall de Bono modificado). Algunos cirujanos prefieren el
reemplazo completo de la aorta ascendente con preserva-
cién de la valvula aértica, aunque los resultados a largo
plazo muestran cierto desarrollo de insuficiencia adrtica
después de este procedimiento?.

En cuanto a estudios complementarios, la radiologia
de térax es poco sensible. Dado a que la dilatacién mas
prominente de la aorta en el SMF se localiza proximal-
mente, la ETT suele ser adecuada para la visualizacién y
medicién de rutina de la rafz adrtica en estos pacientes.
En casos de técnica inadecuada, se dispone de resonan-
cia magnética cardfaca o tomografia computarizada, que
ofrecen métodos de imagen menos invasivos y pueden ser
preferibles segtin la agudeza de la situacién clinica. En
cualquier caso, la monitorizacién ecocardiografica anual
del tamafio de la aorta proximal y la tasa de crecimiento es
esencial en los pacientes con SMF'%

El tratamiento médico se basa en betabloqueantes y an-
tagonistas de receptores de angiotensina II (ARAII), con
los que se ha demostrado un retraso en el crecimiento de
la raiz adrtica y reduccién de eventos clinicos adversos.
Debe ser ajustado a caracteristicas individuales, como
edad, tolerancia, tamafio adrtico, historia familiar y pre-
sencia de otros factores de riesgo®’.

No se encontraron diferencias significativas en cuanto a
beneficios en los ensayos aleatorios que compararon estas
dos clases de farmacos™.

Asimismo, la evidencia confirma tasas de creci-
miento mds lentas con la terapia combinada (ARAII y
B-bloqueantes)!31415,

Por lo tanto, actualmente se recomienda el tratamiento
con betabloqueante o ARAII en pacientes con SME, y se
podria considerar la terapia combinada. En ambos casos
con dosis méximas toleradas, siempre y cuando no exista
contraindicacién®’.

Para el pronéstico a largo plazo del paciente, la vigilan-
cia cardiolégica cerrada y continua es obligatoria. El pa-
ciente debe estar cerca de un centro con las herramientas
de diagnéstico necesarias, y con la experiencia suficiente
en el tratamiento médico y quirtrgico, con el fin de mejo-
rar atin mads la esperanza de vida en el futuro®.

Las complicaciones de la cirugfa incluyen muerte, ACV
debido a émbolos, paraplejia (por isquemia de la medula
espinal), insuficiencia renal (si afecta a arterias renales),
endofugas (filtracion de sangre hacia la cavidad aneuris-
matica). Entre las complicaciones tardias mds importantes
se encuentran la rediseccién, formacién de aneurismas lo-
calizados en la aorta debilitada, y la insuficiencia aértica
progresiva.

Se recomienda la vigilancia mediante resonancia mag-
nética (o tomografia computarizada) para evaluar la aorta
tordcica distal, inicialmente de forma anual y luego, si el
didmetro es normal y sin cambios después de 2 afios, con-
tinuar control cada dos afios".

El tratamiento farmacolégico también debe continuar-
se indefinidamente para disminuir el riesgo de aneurisma
distal.

CONCLUSIONES

El sindrome de Marfan es una enfermedad sistémica del
tejido conectivo, que afecta fundamentalmente al esquele-
to, sistema cardiovascular y ocular.

La presentacién asociada a la afectacién cardiovascular
tiene alta mortalidad, y en la mayoria de los casos es asin-
tomdtica hasta estadios avanzados. En la diseccién aortica
tipo A, el sintoma mds frecuente es el dolor toracico pre-
cordial. El paciente en discusién se presenté sin dolor tora-
cico, lo que permite destacar la importancia del screening
en SME, para llegar a un correcto diagnéstico y tomar una
conducta que impacte en la mortalidad.

El tratamiento llegado este punto es quirdrgico en el
100% de los afectados. La baja mortalidad del reemplazo
electivo de la aorta ascendente en contraste con el reempla-
z0 en casos de emergencia habla a favor de la cirugfa profi-
lactica, por lo que se indica monitorizacién de la raiz adrtica
con ecocardiograma transtoracico de forma anual en SMF.

Actualmente se recomienda tratamiento con betablo-
queantes y ARAII, y se podria considerar la terapia com-
binada, lo que implicaria un beneficio en la morbimortali-
dad global. Deben utilizarse desde el diagnéstico y tras la
cirugia.
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Los aneurismas coronarios son una entidad infrecuente y aunque la mayoria suelen ser asin-
tomadticos, un pequefio porcentaje pueden desencadenar eventos cardiacos mayores e incluso
la muerte. La causa mds frecuente es la aterosclerosis en adultos y la enfermedad de Kawasaki
en nifios. El tratamiento debe individualizarse en cada paciente en particular, porque en la ac-
tualidad, no existe evidencia cientifica basada en ensayos clinicos ni metaandlisis. Se presenta
el caso de una paciente a la que se le diagnosticé de forma incidental aneurismas coronarios
multiples trombosados, con isquemia cardiaca consecuente.

Coronary artery aneurysms as a cause of stable angina

ABSTRACT

Coronary artery aneurysms represent a rare entity and, although the majority have a si-
lent presentation, a small proportion can develop into serious cardiovascular events including
death. Atherosclerosis is the main cause in adults and Kawasaki disease in children. The mana-
gement of coronary artery aneurysms must be individualized as there is lack of data from ran-
domized clinical trials or meta-analyses. We present a case of an incidental finding of multiple
coronary aneurysms with local thrombosis and subsequent cardiac ischemia.

INTRODUCCION

Los aneurismas coronarios son una patologia infrecuen-
te, con una incidencia variable segtin la poblacién estudia-
da (entre 0.3 a 5.3%, aunque los ultimos estudios reportan
una tasa de incidencia menor 1%)". Son un trastorno silente,
ocasionalmente detectado en forma incidental en estudios
de imagen cardfaca. Su importancia radica en que pueden
generar complicaciones potencialmente fatales como rup-
tura, compresién de estructuras cardiopulmonares adya-
centes, formacién de trombos y embolizacién distal®.

El manejo de estos pacientes es un verdadero desafio ya
que no existen guias ni trabajos randomizados sobre esta pa-
tologfa, debiendo individualizar cada caso en particular’.

Se presenta el caso de una paciente de 57 afios con an-
gina crénica estable secundaria a trombosis de aneurismas
coronarios multiples.

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Paciente femenina de 57 afios, que en control cardiovas-
cular de rutina relata, al interrogatorio dirigido, angor y
disnea de esfuerzo CF I desde edad temprana. Se solicita
inicialmente eco Doppler cardfaco, que no demostré al-
teraciones de jerarquia, y ergometria que resulté positiva
por infradesnivel del ST de V4 a V6 sin sintomas. Segui-
damente se solicit6 Spect cardfaco, que informé un defecto
de captacioén fijo de grado leve en territorio anterior. Ante
estos hallazgos se procede a realizar Angio Tomografia
Multislice de arterias coronarias, observandose dilatacio-
nes aneurismadticas calcificadas en las tres arterias corona-
rias nativas, la mayor de ellas de 15 x 14 mm en la arteria
descendente anterior, presentando, ademds, las tres arte-
rias estenosis severa de la luz (figuras 1 y 2). Para valorar
mejor el grado de estenosis se procedi6 a realizar una co-
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ronariografia invasiva que evidencié arterias Descendente
Anterior y Coronaria Derecha completamente ocluidas en
su tercio proximal visualizando a dicho nivel formaciones
aneurismadticas completamente trombosadas, de bordes
calcificados con intensa red de colaterales en puente que
permitfan un flujo TIMIIIL La arteria circunfleja presentaba
en su tercio medio una formacién aneurismatica fusiforme
calcificada, parcialmente trombosada, generando una obs-
truccién leve a moderada de la luz (figura 3).

En interrogatorio retrospectivo, la paciente refiere mul-
tiples cuadros febriles durante la infancia. Se presume que
pudo haber presentado enfermedad de Kawasaki u otra
forma de vasculitis no diagnosticada oportunamente.

Se discute el caso en Heart Team Institucional decidien-
do, en conjunto con la paciente, tratamiento quirtirgico. Al
estar los aneurismas completamente trombosados, solo se
realiza una cirugia de revascularizacién miocardica com-
pleta con puentes arteriales, sin bomba. La extubacién fue
precoz, en el post operatorio inmediato, dentro del quiréfa-
no. La paciente evoluciona sin complicaciones por lo que es
externada al cuarto dfa del postoperatorio. A un mes de la
cirugfa, la paciente se encuentra asintomdtica, caminando
5 km por dfa.

DISCUSION

Los aneurismas coronarios son una patologia infrecuen-
te, encontrados hasta en un 5% de las angiografias. Se de-
finen como una dilatacién focal mayor a 1.5 veces el dia-
metro normal del segmento sano adyacente®. No existe una
definicién universalmente aceptada de aneurisma corona-
rio gigante, se proponen valores absolutos como didmetro
mayor de 8 o de 20 mm, y relativos como didmetro cuatro
veces mayor al vaso de referencia. La frecuencia de éstos es
mucho menor (incidencia estimada en 0.02 al 0.2%)***. En
el presente caso, con aneurismas en las tres arterias corona-
rias principales, podria considerarse gigante el de la arteria
descendente anterior en su tercio proximal.

Con respecto a su etiologia, en los adultos se debe en
mds del 90% de los casos a aterosclerosis, y en la infancia la
causa mads frecuente es la enfermedad de Kawasaki. Otros
procesos autoinmunes o inflamatorios como la arteritis de
Takayasu, Poliarteritis Nodosa, Lupus Eritematoso Sistémi-
o, Artritis Reumatoidea y Marfan pueden también condu-
cir al desarrollo de aneurismas, como asi también ciertas
infecciones o dafio local por manipulacién con catéteres
(iatrogenia)*®.

En el caso de esta paciente, por el antecedente de mul-
tiples cuadros febriles en la infancia, el inicio de los sinto-
mas a edad muy temprana, y la escasa carga de factores
de riesgo cardiovascular, se sospecha que la causa pudo
haber sido una enfermedad de Kawasaki no detectada
oportunamente. La afectacién multivaso, el compromiso
predominante del tercio proximal de la arteria descenden-
te anterior, la calcificacién de los aneurismas, y la ausencia
de calcificacién en otras localizaciones también apoyan la
sospecha diagnéstica®. Existen reportes de casos con aneu-

FIGURA 1.
Reconstruccién 3D
del drbol coronario

FIGURA 2.

Angio Tomografia Multislice de arterias coronarias
a. imagen curvada de arteria descendente anterior
b. imagen curvada de arteria descendente anterior
c. imagen curvada de arteria coronaria derecha
d. imagen curvada de arteria circunfleja
e. imagen curvada de arteria circunfleja
f. imagen curvada de arteria coronaria derecha

FIGURA 3.

Coronariograffa invasiva
a. arteria coronaria derecha
b. arteria coronaria izquierda
c. arteria coronaria izquierda
d. arteria coronaria derecha
e. arteria coronaria izquierda
f. arteria coronaria izquierda
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rismas tardios en pacientes con antecedente de Kawasaki,
los cuales pueden ser de inicio tardio o bien expansién
tardia de aneurismas precoces’. Tampoco es infrecuente,
por el cardcter inespecifico de los sintomas, que una enfer-
medad de Kawasaki en estadio agudo sea confundida con
otro cuadro viral y se diagnostique retrospectivamente en
edad adulta al encontrar estas complicaciones cardiacas
secundarias®. La enfermedad de Kawasaki es un sindro-
me inflamatorio agudo de etiologia desconocida que afec-
ta en general a nifios menores de 5 afios, y puede infiltrar
la pared de las arterias coronarias resultando en vasculitis
aguda con posterior dilatacién aneurismadtica, si no se tra-
ta oportunamente®°.

Con respecto a la forma de presentacién de los aneu-
rismas coronarios, la mayorfa son asintomaéticos y la ocu-
rrencia de manifestaciones clinicas esta relacionada con el
desarrollo de complicaciones como trombosis local, embo-
lizacién distal, ruptura, espasmo coronario y compresién
de estructuras adyacentes'. En el caso de esta paciente, al
iniciar los sintomas a edad tan temprana, los habia natura-
lizado. La oclusién progresiva de la luz por trombosis lo-
cal con paralelo desarrollo de circulacién colateral explica
los sintomas de angina de afios de evolucién.

Al dia dela fecha, no hay estudios publicados disefiados
para explorar cudl es la mejor estrategia de tratamiento. La
informacién disponible proviene de recomendaciones de
expertos y series de casos™'. Dentro del manejo conser-
vador hay debate entre anticoagulacién y antiagregacién
(simple o doble), y dentro de la estrategia invasiva, se des-
conoce si la estrategia quirtrgica es mejor a la transcatéter.
Se debe individualizar cada caso en particular, teniendo
en cuenta la presentacion clinica (silentes o sintomaéticos),
caracteristicas de los aneurismas (localizacién, tamafio,
forma, evolucién, etiologia), perfil del paciente (edad, co-
morbilidades, factores de riesgo cardiovascular), y expe-
riencia del equipo médico tratante.

Dentro del tratamiento médico, se recomienda como
primera medida estricto control de los factores de riesgo
cardiovascular. El rol de la doble antiagregacién y de la
anticoagulacién, como se dijo previamente, es un tépico
de debate continuo, los resultados de los estudios publica-
dos son contradictorios. Algunos autores sugieren una po-
tencial utilidad de los IECAs y de las estatinas para evitar
la progresién, por su accién inhibitoria sobre el factor de
crecimiento tumoral (TGF-f) y sobre las metaloproteina-
sas, respectivamente, aunque esto no ha sido comprobado
en estudios a largo plazo®.

El tratamiento percutdneo de arterias coronarias aneu-
rismdticas presenta grandes desafios técnicos. Se han re-
portado numerosas técnicas endovasculares, como el uso
de stents convencionales, stents forrados, dispositivos de
cierre tipo Amplatzer, trombectomia reolitica y emboliza-
cién con coils, pero los datos de tratamiento transcatéter en
pacientes con aneurismas son escasos. La mayoria de los
casos publicados incluyen pacientes sintomaticos presen-

tdndose en agudo, y en este escenario se asocia a bajo éxito

del procedimiento y altas tasas de complicaciones a corto y

mediano plazo (no reflow, embolizacién distal, stent trom-

bosis, infarto y necesidad de nueva revascularizacién)'.

Las opciones quirtrgicas incluyen ligadura o resec-
cién de los aneurismas, marsupializacién o realizacién de
bypass. El abordaje ideal no ha sido formalmente estudia-
do todavia; sin embargo, la practica mds frecuente con-
siste en abrir el aneurisma, suturar sus vasos aferentes y
eferentes, y terminar eventualmente con un bypass'.

En raras circunstancias de falla cardiaca refractaria o de
patologia coronaria no pasible de resolucién endovascular
0 quirtrgica, el trasplante cardiaco podria ser necesario'.

Como guia se propone el siguiente algoritmo de trata-
miento':

En pacientes con sintomas crénicos, siendo estos causa-
dos por los aneurismas, si la anatomia es favorable para el
tratamiento endovascular, se sugiere proceder con la mis-
ma, de lo contrario inclinarse por el tratamiento quirdrgico.
1) Los aneurismas tinicos, saculares y pequefios. pseudoa-

neurismas que no involucran una rama principal, pue-

den tratarse con stents cubiertos

2) Los aneurismas unicos, saculares o fusiformes, que in-
volucran una rama principal, pueden tratarse con ba-
16n, embolizacién con coils asistida con stent o exclu-
sién quirtrgica.

3) Para los aneurismas que involucran el tronco coronario,
aneurismas multiples o gigantes, el tratamiento quirtr-
gico es el tratamiento de primera linea.

En pacientes que debutan con un sindrome coronario
agudo, el objetivo es restaurar el flujo. Se describe el uso
de trombectomia mecdnica, angioplastia con o sin stent,
uso de inhibidores de las glicoproteinas IIb Illa, y / o trom-
boliticos intracoronarios.

En los pacientes asintométicos se debe valorar el riesgo
de ruptura/embolizacién que va a depender del tamario,
morfologia y extensién de los aneurismas. Los aneurismas
pequeiios pueden manejarse de forma conservadora, re-
servando el tratamiento transcatéter o quirtdrgico en caso
de aneurismas grandes.

El caso de esta paciente se presenté en la reunién de
Heart Team Institucional, y se decidié de forma multidis-
ciplinar proceder con cirugia cardiaca por ser los aneuris-
mas multiples y grandes, asociados a estenosis coronaria
y sintomas.

CONCLUSIONES

Los aneurismas coronarios son una patologia infrecuen-
te y su manejo contintia siendo un desafio clinico impor-
tante. Para el médico tratante, las decisiones deberdn ser
necesariamente individualizadas y basadas en el andlisis
de un grupo multidisciplinario con probada experiencia en
cada drea.
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