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RESUMEN

Antecedentes: las enfermedades cardiovasculares conllevan gran morbimortalidad a
nivel mundial, siendo el Infarto Agudo de Miocardio (IAM) el principal responsable de la
mortalidad en paises industrializados. El |AM abarca un conjunto de caracteristicas clinicas,
electrocardiograficas y bioquimicas secundarias a la lesién miocardica ocasionada por
obstruccién a nivel coronario. En nuestro pais no se cuenta con suficientes estudios, falta
una caracterizacion adecuada del sindrome coronario agudo y hemos considerado importante
una correlacion entre diversos marcadores bioséricos con el riesgo asociado a escalas

pronosticas en el IAM.

Objetivo: correlacionar distintos biomarcadores sanguineos al ingreso hospitalario con

valores prondsticos en la escala de GRACE en pacientes con infarto agudo de miocardio.

Métodos: se realizo un estudio analitico transversal retrospectivo. Se reviso el registro
clinico en el sistema AS 400 de los pacientes que acudieron por Hospitalizacion al servicio
de Cardiologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin. Se efectud el estudio
en 304 pacientes diagnosticados de IAM que acudieron al hospital Carlos Andrade Marin
entre los meses de Mayo 2017 y Mayo 2018. El periodo de obtencion de la informacion fue
durante los meses de marzo, abril, mayo del afio 2019, se realizd un analisis descriptivo

bivariado para identificar factores asociados.

Resultados: se incluy6 304 pacientes, el 46,3% (141 pacientes) tuvo sindrome coronario
agudo sin elevacion del segmento ST y el 53,6% (163 pacientes) tuvo sindrome coronario
agudo con elevacién del segmento ST. En relacion a la escala de GRACE hospitalaria, el
34% (105 pacientes) tuvo una escala intermedia, el 33,8% (103 pacientes) tuvo una escala
alta y el 31,5% (96 pacientes) tuvo una escala de GRACE baja. La mortalidad total fue del
19,7% (60 pacientes), de los cuales un total del 11,5% (35 pacientes) fallecié durante la
hospitalizacion y el 4,9% (15 pacientes) a los 6 meses. Respecto a los marcadores bioséricos:
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el 60% (182 pacientes) tuvo valores alterados de glucosa, el 59,5% (181 pacientes) presento6
valores de TGO altos, el 43% (131 pacientes) valores de TGP altos, el 33% (101 pacientes)
tuvo valores elevados de &cido Urico. En cuanto a la correlacion entre biomarcadores séricos
y la gravedad en la escala de GRACE se evidencié una significancia estadistica en: la
hemoglobina (OR 9,56 1C 95%, valor de p: 0,0002), la glucosa (OR 3,45 IC 95%, valor de
p: 0,0001), la urea (OR 4,62 1C 95%, valor de p: 0,0008), la creatinina (OR 9,20 IC 95%,
valor de p: 0,0003), el &cido drico (OR 0,28 IC 95%, valor de p: 0,0001) y el HDL colesterol
(OR 0,32 I1C 95%, valor de p: 0,0001) con un aumento de riesgo medido segun la escala de
GRACE.

Conclusién: los biomarcadores sanguineos que resultaron estadisticamente significativos
para un riesgo mayor en la escala de GRACE en los pacientes con sindrome coronario agudo
fueron: la hemoglobina, la glucosa, la urea, la creatinina, el acido drico y el nivel de HDL

colesterol.

Palabras clave: biomarcadores sanguineos, infarto agudo de miocardio, pacientes

hospitalizados en cardiologia.



ABSTRACT

Background: cardiovascular diseases have a high morbidity and mortality worldwide,
with acute myocardial infarction (AMI) being the main cause of mortality in industrialized
countries. AMI encompasses a set of clinical, electrocardiographic and biochemical
characteristics secondary to myocardial injury caused by coronary obstruction. In our
country there are not enough studies, an adequate characterization of acute coronary
sindrome is lacking and we have considered important a correlation between biospheric

markers with the prognostic risk associated scales in AMI.

Objective: correlate different blood biomarkers at hospital admission with prognostic

values on the GRACE scale in patients with acute myocardial infarction

Methods: a retrospective cross-sectional analytical study was carried out. For which the
clinical record in the AS 400 system of the patients who attended Hospitalization at the
Cardiology service of the Carlos Andrade Marin Specialties Hospital was reviewed. The
study was conducted in approximately 304 patients diagnosed with AMI who attended the
Carlos Andrade Marin Hospital between the months of May 2017 and May 2018. The period
for obtaining the information was during the months of March, April and May of the year

2019, a bivariate descriptive analysis was performed to identify associated factors.

Results: 304 patients were included, 46,3% (141 patients) had acute coronary sindrome
without ST-segment elevation and 53,6% (163 patients) had acute coronary sindrome with
ST-segment elevation. In relation to the Hospital GRACE score, 34% (105 patients) had an
intermediate score, 33,8% (103 patients) had a high score and 31,5% (96 patients) had a low
GRACE score. The total mortality was 19,7% (60 patients), of which a total of 11,5% (35
patients) died during hospitalization and 4,9% (15 patients) at 6 months. Regarding the
biospheric markers: 60% (182 patients) had altered glucosa values, 59,5% (181 patients) had
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high TGO levels, 43% (131 patients) high TGP levels, 33% (101 patients) had high uric acid
levels. Regarding the correlation between serum biomarkers and the severity on the GRACE
score, a statistical significance was evidenced in: hemoglobin (OR 9,56 CI 95%, p value:
0,0002), glucose (OR 3,45 CI 95%, p value 0,0001), urea (OR 4,62 Cl 95%, p value: 0,0008),
creatinine (OR 9,10 CI 95%, p value: 0,0003), uric acid (OR 0,28 CI:95%, p value: 0,0001)
and HDL colesterol (OR 0,32 CI 95%, p value: 0,0001) with an increased risk measured
according to the GRACE score.

Conclusion: the blood biomarkers that were statistically significant for a higher risk on
the GRACE score in the patients with acute coronary sindrome were: hemoglobin, glucose,
urea, creatinine, uric acid and HDL cholesterol level.

Key words: blood biomarkers, acute myocardial infarction, hospitalized patients in

cardiology.
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CAPITULO I

1.1 INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares han suscitado a nivel mundial, tema de gran
relevancia en salud por todas sus connotaciones implicitas. En promedio 17,5 millones de
personas mueren cada afio por este motivo, siendo el Infarto Agudo de Miocardio (IAM)
uno de los principales responsables de la mortalidad tanto en paises industrializados como

en vias de desarrollo.

Desde hace aproximadamente 50 afios se han venido desarrollando distintas escalas para
la estratificacion del riesgo en los pacientes con IAM. La Escala de GRACE, desarrollada
en el afio 2004, es una importante herramienta prondstica para la valoracion de los pacientes
con 1AM al ingreso hospitalario y para su seguimiento a largo plazo. La misma ha sido
validada por varios estudios durante los ultimos afios, manteniéndose como una herramienta
imprescindible en la evaluacion al ingreso y durante el seguimiento de los pacientes con

infarto agudo de miocardio.

El presente trabajo de titulacion se desarrollo en el Hospital de Especialidades Carlos
Andrade Marin, centro de referencia de 3er nivel en el sector centro- norte de la ciudad de
Quito, ubicado en la parroquia Santa Prisca, avenida 18 de Septiembre y Ayacucho. Es un
hospital con 48 afios de vida, donde confluyen el conocimiento cientifico, la experiencia y
la calidad humana en beneficio de los pacientes, cuenta con una alta gama de especialidades
y subespecialidades; ademas de ser lugar de formacion de muchos médicos postgradistas de

todo el pais.

El objetivo principal de este estudio fue determinar la correlacién entre diversos

biomarcadores séricos y la gravedad en el score de GRACE en pacientes con infarto agudo
-1-



de miocardio que fueron atendidos en el servicio de cardiologia del Hospital Carlos Andrade
Marin en el periodo determinado, para lo cual se realiz6 un estudio analitico transversal

retrospectivo.

Se planted la realizacién del presente estudio, debido a la gran magnitud que este
problema de salud representa en el pais; creemos que todavia no ha sido valorada con
precisién en nuestro medio, las estimaciones en cuanto a su prevalencia, incidencia y
prondstico son insuficientes. Esta investigacion proveera de datos actualizados sobre el perfil
clinico y de laboratorio de los pacientes diagnosticados de IAM. Con estos datos se podra

obtener una referencia local acerca de esta patologia como base para futuras investigaciones.

La organizacion del trabajo consta primeramente de la introduccion en la que se hace referencia
ala conceptualizacion de la enfermedad coronaria aguda, dando a conocer el objetivo y lugar

donde se realizara la investigacion.

En el segundo capitulo contiene el marco tedrico en donde se realiza una revision
bibliogréafica sobre la caracterizacion epidemiologica del infarto agudo de miocardio a nivel
mundial y en el Ecuador. Se abarcé la identificacion de los factores de riesgo y la
fisiopatologia de la enfermedad. Finalmente termina revisando la correlacion entre distintos
biomarcadores séricos con el Score de GRACE y su implicacion en el prondstico y como

marcador de morbimortalidad hospitalaria.

El tercer capitulo hace referencia a la metodologia que se empled para la realizacion del
presente estudio, incluye la justificacién, planteamiento del problema, objetivos,

procedimiento de recoleccion de la informacidn, el plan y técnica de analisis.

En el capitulo cuarto se describen los resultados obtenidos del estudio mediante la
utilizacion de tablas y graficos que reportan los porcentajes, frecuencias absolutas y la
-2.-



correlacion entre las distintas variables que caracterizan a esta poblacion.

En el quinto capitulo se incluye la discusion, donde se contrastan los resultados obtenidos
en la presente investigacion con los hallazgos de otros estudios.

Enel Gltimo capitulo (sexto) se establecen las conclusiones y recomendaciones en base a
los objetivos planteados en la investigacion.

Posteriormente se encuentran las referencias bibliograficas, mismas que se encuentran
redactadas bajo normas American Psychological Association (APA); ademas de los anexos en
donde consta el Score de GRACE.



CAPITULO I

2.1 MARCO TEORICO

2.1.1 SINDROME CORONARIO AGUDO

El sindrome coronario agudo resulta de la oclusion parcial o completa del flujo sanguineo
a nivel de las arterias coronarias, secundario a la presencia de una placa aterosclerotica o el
aumento de la demanda cardiaca. (Grigorieva et al., 2016) La ruptura de la placa con la
exposicion del coldgeno subendotelial, ocasionan la activacion plaquetaria y de la cascada
de coagulacion, con la consiguiente formacion del trombo y la presencia de la sintomatologia
caracteristica. (Kotseva, Wood, De Bacquer, & EUROASPIRE investigators, 2018)

2.1.1.1 Epidemiologia internacional.

En promedio 17,5 millones de personas mueren cada afio por este motivo, siendo el
Infarto Agudo de Miocardio (IAM) el principal responsable de la mortalidad en paises
industrializados. En Europa, cada afio fallecen aproximadamente 1.8 millones de personas
con esta enfermedad; aunque con todas las estrategias en prevencion y tratamiento, su

mortalidad ha disminuido en las Gltimas décadas. (Sousa, 2015)

En Estados Unidos, del total de visitas a los servicios de emergencia por dolor toracico
agudo, entre un 12 a 15% de las mismas constituyen un cuadro de Sindrome Coronario
Agudo. (Glickman et al., 2012) En el afio 2006, en mujeres estadounidenses se evidencio
que un total de 315.000 mujeres murieron a causa de enfermedad coronaria, a su vez 82.000
muertes fueron secundarias a eventos cerebrovasculares y 41.000 muertes por cancer de

mama. (Sancho Cantus & del Carmen Solano Ruiz, et al., 2011)
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Con respecto a la poblacidn asiatica, la cardiopatia isquémica continda siendo la principal
causa de muerte en los adultos tanto en paises subdesarrollados con en paises desarrollados.
Teniendo como referente a China se estima una mortalidad anual aproximada de 1.000.000
de personas a causa de sindrome coronario agudo. (Hernandez-Leiva, 2011). Es importante
mencionar que el subcontinente indio que incluye: India, Pakistan, Bangladesh, Sri Lanka y
Nepal, tienen las mayores tasas de enfermedad cardiovascular, lo que guarda relacion con la
presencia de factores de riesgo tradicionales. (Gupta et al., 2019)

2.1.1.2 Epidemiologia en el Ecuador

En el Ecuador, segun datos obtenidos del INEC, en el afio 2014, la enfermedad coronaria
aguda ocupaba la sexta posicion como causa de muerte en la poblacién. Con la instauracion
de nuevas tecnologias mas sensibles, la deteccion de enfermedades coronarias ha mejorado
aumento.(Ibafiez et al., 2017, pag. 4). Un estudio realizado en el Hospital Metropolitano de
Quito, estimo que en el afio 2015, el nimero de personas con infarto agudo de miocardio fue
de 4.000 en el pais. (Ibafiez et al., 2017, pag. 4)

Las enfermedades isquémicas del corazén continGan siendo una causa importante de
morbimortalidad, detras de las enfermedades hipertensivas, la diabetes mellitus y las
enfermedades cerebrovasculares. Existe una relacion directa entre estas patologias
mencionadas, comparten factores de riesgo y juntas se engloban como enfermedades no
trasmisibles, atribuyendoseles mayor cantidad de descesos anuales en relacion a los traumas
y enfermedades trasmisibles. Es importante mencionar que en Ecuador no se cuenta con

cifras sobre la prevalencia e incidencia de esta patologia. (INEC, 2014)



2.1.1.3 Fisiopatologia

La placa ateromatosa coronaria posee algunas caracteristicas que la hacen mas vulnerable
y aumentan el riesgo de ocasionar infarto de miocardio; entre estas evidenciamos: un gran
ndcleo de lipidos con multiples células inflamatorias, una fina capa fibrosa con abundante
produccion de metaloproteinasas de matriz y ausencia relativa de células musculares lisas.
Algunas de estas placas pueden no ser detectadas a nivel angiografico y permanecer silentes
hasta que ocasionan trombosis coronaria. (Kimak, Zigba, Duma, & Solski, 2018)

Existen también otros factores que pueden ocasionar ruptura a nivel de la placa
ateroesclerotica, dentro de los que se evidencian: cambios ocasionados por el estrés local,
cambios inflamatorios a nivel sistémico con hiperreactividad plaquetaria y estados de
hipercoagulabilidad transitoria (cigarrillo, infecciones, deshidratacion, drogas, neoplasias),
que facilitan este proceso. Posterior a la oclusion arterial coronaria y la consiguiente
isquemia de las células miocardicas, su muerte no se produce inmediatamente, se ha
evidenciado en modelos animales que este proceso se produce aproximadamente luego de

20 minutos.(Blanco Pampin, Varela Gomez, Roman Rodriguez, & Blanco Pampin, 2014)

El tiempo en que se presenta la necrosis miocardica se relaciona con la existencia de
circulacion colateral coronaria secundaria a una oclusion crénica, el grado de la oclusion, la
susceptibilidad a la isquemia de las células miocardicas, la demanda individual de oxigeno,
asi como el acondicionamiento fisico previo. A su vez, la reparacion del miocardio tarda
aproximadamente entre 5 a 6 semanas. Se ha realizado pruebas post mortem que indican que
pueden pasar incluso varias horas (entre 2 a 4 horas) antes de que se identifique necrosis a

nivel de las células miocardicas. (Blanco Pampin et al., 2014)

La oclusion coronaria ocasiona una reduccién del flujo sanguineo distal a nivel de la
microcirculacion lo cual clinicamente se expresa como angina de pecho. La oclusion
coronaria por el trombo puede ser parcial o completa. La oclusion completa causa una lesion
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subepicardica que se caracteriza a nivel electrocardiografico como un infarto con elevacion
del segmento S-T (STEMI). Si no se restablece el flujo de manera oportuna, puede progresar
a un infarto transmural con necrosis de pared. Esto explica la relevancia de un tratamiento y

reperfusion coronaria precoz con medidas farmacoldgicas e invasivas. (Kotseva et al., 2018)

En el caso de una oclusién arterial coronaria parcial, no se evidencia a nivel
electrocardiografico elevacion del segmento ST, pero pueden encontrarse otros signos de
lesién subendocardica caracteristicos: inversion de la onda T, depresion del segmento ST.
Dependiendo de la presencia de necrosis miocardica (elevacién de troponinas), estos
pacientes se pueden catalogar como angina inestable (Al) si no hay elevacion de troponinas
0 infarto sin elevacion del segmento ST (NSTEMI) si existe elevacion enzimatica. (O’Gara
et al., 2013)

En resumen, el sindrome coronario agudo (SCA) abarca un conjunto de caracteristicas
clinicas, electrocardiograficas y bioguimicas secundarias a la lesion miocardica ocasionada
por obstruccion a nivel coronario o alteracion en la demanda de oxigeno. (Glickman et al.,
2012)

2.1.2 CLASIFICACION DEL INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO

Hay 3 tipos de Sindrome Coronario Agudo; el infarto de miocardio con elevacion del
segmento ST y el sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST, entre los cuales
encontramos al infarto de miocardio sin elevacién del segmento ST y a la angina inestable.
Los dos primeros mencionados se caracterizan por presentar biomarcadores cardiacos
elevados como la troponina sérica; en el caso de la angina inestable, se caracteriza por
isqguemia miocéardica sin elevacion de biomarcadores, habitualmente se diagnostica por
hallazgos clinicos, electrocardiograficos en reposo y mediante prueba de estrés. (Thygesen
et al., 2012)



El diagndstico de un paciente con Sindrome Coronario Agudo se basa en la integracion

de todos estos elementos en un paciente con dolor toracico.(Garberich et al., 2014)

Las Guias Europeas, indican que el término infarto agudo de miocardio debe ser utilizado
cuando exista evidencia de dafio muscular, definido como elevacion de troponinas cardiacas
a valores superiores al percentil 99 del limite superior de referencia en un contexto clinico

de isquemia miocardica. (McQuillan, Gray, Kearney, & Menown, 2018)

La sociedad europea de Cardiologia en conjunto con el colegio americano de Cardiologia
y la Federacion mundial, profundizan en el desarrollo de una clasificacion de acuerdo a la
presunta causa implicada e identificada en el desarrollo de la isquemia miocardica; de este
analisis surgen distintos tipos de infarto agudo de miocardio. (Thygesen, Jaffe, Chaitman, &
Canada, 2018)

Tipo 1: es aquel que esta ocasionado como consecuencia de una enfermedad arterial
aterotrombdtica coronaria. Por lo general precipitado por ruptura o erosion de la placa
ateroesclerotica, reduciendo el flujo sanguineo miocardico. El paciente puede estar

previamente asintomatico.

Tipo 2: como consecuencia de un disbalance entre suplementacion de oxigeno y
demanda. Abarca una serie de mecanismos entre los que se encuentra: diseccidn coronaria,
vasoespasmo, embolia, disfuncion microvascular. También puede ser consecuencia del
incremento en la demanda cardiaca sin enfermedad arterial coronaria subyacente como en la

anemia, insuficiencia respiratoria, hipo e hipertension arterial

Tipo 3: es el infarto de miocardio que provoca la muerte, sin la presencia de
biomarcadores cardiacos disponibles. Los pacientes tienen la presentacion clinica tipica de
isquemia miocéardica, asi como cambios electrocardiograficos nuevos compatibles

-8-



incluyendo fibrilacion ventricular. La muerte es inesperada y se presenta antes de que los

resultados analiticos puedan obtenerse 0 aumenten sus niveles en sangre.

Tipo 4: es aquel asociado a intervencionismo coronario percutaneo (PCI), puede ser de
dos tipos: Tipo 4a que corresponde a una elevacion de troponinas al menos 5 veces sobre el
percentil 99, en pacientes con niveles basales previos normales, o una elevacion de
troponinas mayor al 20% en relacion a los valores previos. Debe existir evidencia de
isquemia miocéardica nueva, asi como cambios electrocardiogréficos, evidencia
imagenoldgica. Tipo 4b es aquel que esta asociado trombosis del stent posterior a la PCI;
debe ser documentado por angiografia o mediante autopsia, con alteracion en los marcadores

bioséricos al menos 1 vez sobre el percentil 99.

Tipo 5: hace referencia al infarto agudo de miocardio en relacion con cirugia de
revascularizacion miocardica; es definido como una elevacion de los biomarcadores séricos
cardiacos 10 veces sobre el percentil 99; también debe documentarse la presencia de ondas
Q patoldgicas, nuevo bloqueo de rama izquierda en el ECG, nueva oclusion documentada
por coronariografia o pérdida de territorio miocardico viable en los examenes de imagen

cardiaca. (Thygesen et al., 2018)

2.1.3 MARCADORES BIOSERICOS

Ante la sospecha, esta indicada la realizacion de examenes séricos como: biometria
hematica, glucosa, urea, creatinina, funcidon hepatica, electrolitos; que si bien no son
marcadores diagndsticos, nos orientan a posibles etiologias relacionadas, asi como a valorar

el estado general y compromiso de distintos 6rganos. (van den Berg et al., 2018)

La biometria hematica es muy Gtil ya que nos aporta valiosa informacion. Los leucocitos
hacen referencia al recuento de glébulos blancos en sangre, cuya importancia radica en que
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reflejan el estado del sistema inmunitario. Los valores van desde 4,5 K/uL hasta 10 K/uL.
La hemoglobina es una hemoproteina cargada de hierro, misma que se encarga de trasportar
oxigeno a través del organismo, sus valores varian dependiendo del sexo y de la
concentracion de oxigeno ambiental, cabe mencionar que la disminucién de hemoglobina se
conoce como anemia, la cual aumenta el riesgo cardiovascular aumentando la demanda de

oxigeno por el miocardio. (van den Berg et al., 2018)

En cuanto a la quimica sanguinea tenemos varios parametros a mencionar. La glucosa
es un monosacarido presente en los alimentos, siendo la fuente primaria de energia para las
células corporales, sus valores oscilan entre 60 a 100 mg/dl de sangre, cuyas alteraciones se
reflejan en el adecuado funcionamiento del cuerpo humano. En cuanto a los electrolitos
sodio (Na*) y potasio (K*), son cationes indispensables para las reacciones celulares,
intervienen en el equilibrio acido base y ayudan a mantener la electro neutralidad y el

equilibrio de liquidos dentro y fuera de las células.

Para medir la funcion renal se consideran los siguientes biomarcadores: La creatinina
corresponde al producto final del metabolismo de la creatina, la misma que se encuentra en
el tejido muscular, en la sangre y es excretada casi en su totalidad por la orina, por lo que
valores bajo nos indican falta de masa o consumo muscular, mientras que valores elevados
nos indican alteracién en el funcionamiento renal. La urea es el producto final del
metabolismo proteico en el humano, asi mismo valores elevados nos indican falta de
volumen sanguineo, sus valores siempre deben ser correlacionados con la creatinina para
indicar si estamos ante un dafio renal por falta de liquidos o alteracion estructural. El
nitrégeno ureico en sangre (BUN) mide la cantidad de nitr6geno en la sangre proveniente
del metabolismo de la urea. Para valorar diversos grados de afectacion renal, estos 3 valores

deben correlacionarse entre si.
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2.1.3.1 Alteracion de marcadores bioséricos en el sindrome coronario agudo.

Una biometria hematica nos puede indicar aumento del recuento de glébulos blancos, en
relacion a procesos inflamatorios o infecciosos asociados al cuadro isquémico, ademas la
presencia de anemia puede empeorar el cuadro clinico y exacerbar la hipoxemia tisular. Entre
1 a 3 horas posterior al dolor precordial y dependiendo de la extensidn del infarto, se da una
elevacion de los glébulos blancos, mismos que alcanzan su pico maximo al 3er dia y

posteriormente se normalizan a los 7 dias del evento.

Los niveles de glucosa nos pueden alertar de una enfermedad metabdlica previamente no
diagnosticada, asi como, un paciente diabético con mal control metabolico, los cuales se
asocian con dafio a nivel de 6rganos diana como el corazon, rifiones, cerebro. La funcién
renal también puede verse afectada como consecuencia de un bajo gasto cardiaco, y puede
ser una limitante en cuanto al manejo ya que es considerada dentro de algunas escalas

pronosticas. (van den Berg et al., 2018)

Existen diversos marcadores que nos indican dafio o compromiso hepatico. La AST
(aspartato amino trasnferasa) y la ALT (alanina amino transferasa) son enzimas hepaticas
intracelulares que se liberan al torrente sanguineo cuando hay dafio a nivel de los hepatocitos
por lo que se conocen como enzimas de citdlisis; se menciona que la ALT al encontrarse

casi exclusivamente en el higado es mas especifica de dafio hepatico.

La fosfatasa alcalina (FA) es una enzima que se encarga de la desfosforilacion a nivel del
organismo, la misma se encuentra en varios tejidos corporales (hueso, higado, cerebro, rifidn,
etc). La GGT (gamma glutaril transferasa) es otra enzima hepatica util en la sintesis y

degradacion del glutation y en la desintoxicacion hepatica.
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2.1.3.2 Lipidos y sindrome coronario agudo

En la sangre también existe gran cantidad de lipidos (grasas), algunos forman parte
fundamental en la estructura de la membrana celular, otros a su vez ejercen un efecto
protector o deletéreo sobre el endotelio vascular, correlaciondndose con el aumento o
disminucidn del riesgo para desarrollar diversas enfermedades cardio y cerebro vasculares.
El principal efecto de niveles elevados de lipidos en los vasos coronarios se debe a la
presencia de aterosclerosis. Las consecuencias de la aterosclerosis corresponden a la méas

importante causa de muerte en los Estados Unidos. (Fang et al., 2018)

El colesterol es un lipido presente en la membrana plasmatica celular, a nivel tisular y en
el plasma de todos los animales, su punto de corte es 200 mg/dl. Los triglicéridos son un tipo
de glicerol conformado por la esterificacion de tres (3) grupos alcohol (OH) con sus
respectivos acidos grasos, no deben sobrepasar los 150 mg/dl. El colesterol LDL conocido
como lipoproteina de baja densidad, facilita el acimulo de colesterol a nivel arterial y se
relaciona directamente con mayor riesgo cardiovascular de acuerdo a la escala de
Framingham que predice el riesgo de un evento a los 10 afios. El Colesterol HDL es una
lipoproteina de alta densidad encargada de transportar el colesterol al higado para su
eliminacion a través del intestino, por lo que se relaciona con reduccion del riesgo

cardiovascular.

Los niveles elevados de colesterol total (CT) y del colesterol unido a las lipoproteinas de
baja densidad (cLDL) estan estrechamente relacionados con la aterosclerosis coronaria y el
sindrome coronario agudo (SCA). Diversos estudios han demostrado que el riesgo de sufrir
un primer episodio o una recurrencia de SCA puede reducirse significativamente
manteniendo unos niveles de lipidos adecuados. En funcién de estas consideraciones,
diferentes sociedades cientificas han propuesto recomendaciones para la prevencion
primaria, dirigidas a mantener niveles de lipidos en funcién del riesgo cardiovascular del
paciente, resaltando la importancia de realizar un control lipidico estricto en individuos que
presentan un riesgo cardiovascular elevado, como son los pacientes con antecedentes de
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SCA, ictus, enfermedad vascular periférica o diabetes mellitus. (Hamm & Braunwald, 2000)

Las particulas de lipoproteina de baja densidad (LDL) modificadas por el estrés asociadas
con la inflamacién observada en la aterosclerosis acumulada en la pared arterial lideran la
consecuente formacion y progresion de la placa. Como se ha mostrado en ciertos estudios
las terapias dirigidas a la reduccion de los niveles de LDL han mostrado efectos importantes
en la reduccion de eventos adversos mayores isquémicos tanto cardiovasculares como a nivel
neurolégico. Por todo esto se subraya la importancia que conlleva no solamente una
adecuada medicién de lipidos en pacientes que han cursado por un evento coronario
isquemico sino también como forma de reduccion del riesgo cardiovascular en este tipo de
pacientes. (Nicholls & Psaltis, 2018)

2.1.3.3 Marcadores inflamatorios y Sindrome coronario agudo

Un estudio que evaluo a 400 pacientes con sindrome coronario agudo en tratamiento con
estatinas, demostro que el tratamiento dirigido tanto a LDL como a marcadores inflamatorios
como el PCR, implico una mayor reduccion de eventos tanto cardiovasculares y
neurologicos isquémicos como en el riesgo cardiovascular residual que la terapia
convencional dirigida Unicamente a valores de LDL. A su vez el estudio CANTOS demostrd
una reduccion estadisticamente significativa de eventos cardiovasculares adversos con el uso
de anticuerpos monoclonales dirigidos contra interleucina 1 e interleucina 6; lo cual indica
la importancia de instaurar en el manejo del sindrome coronario agudo otros objetivos
terapéuticos.(Fang et al., 2018) (Anker et al., 2017)

Por tal motivo es importante sefialar la importancia del estudio MIRACL, en donde se
administraron dosis alta de estatinas, en este caso atorvastatina 80 mg/dl a un total de 3086
pacientes con sindrome coronario agudo en un periodo de 24 a 96 horas dentro de la
presentacion del evento isquémico, evidenciandose un descenso en la recurrencia de eventos
cardiovasculares a las 16 semanas siguientes que fue el tiempo de duracién del seguimiento
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de los pacientes; el resultado neto fue una reduccion de 17,4 a 14,8% de incidencia de nuevos

eventos cardiacos isquémicos. (Nicholls & Psaltis, 2018)

Por lo mencionado, se reconoce a la dislipidemia como un factor de riesgo importante en
la etiologia del sindrome coronario agudo y en su prondstico. Ademas se han implicado
como factores de riesgo diversos marcadores inflamatorios; mismos que influirian en su

progresion y prondstico. (Makki, Brennan, & Girotra, 2015)

2.1.4 ESTRATIFICACION DEL RIESGO EN LOS PACIENTES CON
SINDROME CORONARIO AGUDO.

Desde hace aproximadamente 50 afios, se han desarrollado diversas escalas para la
estratificacion del riesgo y mortalidad en relacion al sindrome coronario agudo, entre la que
tenemos: KILLIP y KIMBALL, TIMI y GRACE. Cada una de estas escalas surgio para
suplir necesidades especificas. Consideramos que la escala de GRACE al ser la Unica
aplicable a todos los tipos de sindrome coronario agudo nos aporta mayor precision en cuanto
al pronostico hospitalario al ingreso y valoracién del beneficio de una revascularizacion

coronaria inmediata. (Task et al., 2015)

2.1.4.1 Escala de Killip y Kimball

Es una clasificacion que se empezd a utilizar en los afios 60°s. Categoriza al paciente con
sindrome coronario agudo de acuerdo a la presencia o ausencia al examen fisico de signos
que sugieran disfuncion del ventriculo izquierdo y falla cardiaca. Varia desde la categoria |
a la IV, correlacionandose directamente con un aumento significativo en la morbimortalidad
a los 30 dias y a los 6 meses. Esta escala ha sido validada en diversos estudios y en la
actualidad forma parte como una variable afiadida en diversas escalas de estratificacion del

riesgo coronario como en la escala de GRACE. (Killip y Kimball, 1967)
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2.1.4.2 Escala de TIMI

La escala de TIMI o Thrombolysis In Myocardial Infarction, es una herramienta
desarrollada en el afio 2000 y utilizada en cardiologia en los sindromes coronarios agudos
sin elevacion del segmento ST, para la prediccion de la aparicién de nuevos eventos en
relacion a: mortalidad, nuevo sindrome coronario agudo o recurrencia del mismo e
isquemia coronaria severa que requiere revascularizacion inmediata. Basa su analisis en 7
variables predictivas independientes: edad, factores de riesgo cardiovascular, grado de
estenosis coronaria, cambios electrocardiogréficos, episodios previos de angina, elevacién

de marcadores cardiacos y uso previo de aspirina. (Em, Cohen, & Pjim, 2001)

Un score alto de TIMI se relaciona con un incremento significativo en el nimero de
eventos adversos a los 14 dias; una puntuacion baja (0/1 puntos) predice un 4,7% de
eventos adversos; mientras que un puntaje alto (6/7 puntos), se relaciona a la aparicion de
hasta un 40,9% de eventos indeseables. Se ha evidenciado la utilidad de esta escala para
definir la presencia de eventos adversos hasta los 30 dias e incluso hasta las 6 semanas del
sindrome coronario agudo; asi como la presencia de hallazgos angiograficos coronarios
mas severos. Dentro de sus limitaciones esta escala es mas util durante la hospitalizacion,
disminuyendo su efectividad en el seguimiento a largo plazo (Mega, Morrow, Sabatine, &
Zhao, 2005)

2.1.4.3 Escala de GRACE

La escala GRACE o Global Registry of Acute Coronary Event, desarrollada en el afio
2004, es un modelo aplicado a los tres tipos de sindrome coronario agudo, estimando el
riesgo de infarto y muerte durante la hospitalizacion y a los seis meses. Se basa en un analisis
multivariado de un registro observacional global; incorpora nuevas variables que dan
informacion predictiva considerable referida a la situacién fisiologica de los pacientes y de

alteraciones de laboratorio. (Arau, Ferreira, Aguiar, & Seabra-gomes, 2005)
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La escala de GRACE ha sido validada en varios estudios y al abarcar variables tanto
clinicas como analiticas ha demostrado ser un adecuado predictor de mortalidad
intrahospitalaria y a los seis meses segln el riesgo determinado mediante un puntaje
establecido. (Aristizabal, Senior, Fernandez, Rodriguez, & Acosta, 2017)

Utiliza las siguientes variables: edad, creatinina, frecuencia cardiaca, presion arterial
sistolica, presencia de falla cardiaca (clasificacion de Killip y Kimball), cambios en el
segmento ST, niveles de troponinas elevadas y paro cardiaco al ingreso. La escala no incluye

valores de lipidos ni de otros biomarcadores sanguineos. (Aristizabal et al., 2017)

Las guias internacionales recomiendan el uso de un score prondstico validado entre
pacientes con Sindrome coronario Agudo en orden de identificar aquellos con mayor opcion
a beneficiarse de un manejo mas intensivo. Estudios realizados en un periodo de 5 afios para
validacion de la escala GRACE no solo mostraron predecir el riesgo de mortalidad en
pacientes con sindrome coronario agudo sino también la escala fue efectiva para predecir el
desarrollo de insuficiencia cardiaca en estos pacientes, permitiendo implementar medidas
dirigidas a los pacientes con un puntaje mas elevado. (Mcallister, Halbesma, Carruthers,
Denvir, & Fox, 2015)

2.1.5 MORTALIDAD EN RELACION AL SINDROME CORONARIO AGUDO

Tras presentar un sindrome coronario agudo, el prondstico varia ampliamente entre los
individuos y estan en relacion de la presencia o ausencia de factores de riesgo presentes antes
del infarto de miocardio. La persona enfrenta el riesgo de infarto recurrente, insuficiencia
cardiaca, arritmia cardiaca, angina y evento cerebro vascular. La probabilidad de eventos
adversos posteriores son estimaciones aproximadas, para lo cual como se menciond
anteriormente se han desarrollado herramientas de prediccion validadas, cuya utilizacion

debe ser individualizada en cada paciente. (England, 1998)
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2.1.5.1 Mortalidad a corto plazo

Hace referencia a la mortalidad intrahospitalaria o hasta los 30 dias. En los Gltimos 30
afios ha disminuido la mortalidad debido a las mejores estrategias de reperfusién coronaria
y a la extension en el uso de medicamentos preventivos como son la aspirina, las estatinas
y los beta bloqueantes. La mortalidad a los 30 dias de todos los sindromes coronarios
agudos es alrededor del 2 al 3%. (Gersh, 2012) En diversos estudios el rango de mortalidad
varia entre el 3 al 5%. El aumento de la edad parece predecir la mortalidad. (Smilowitz et
al., 2017)

En los ensayos clinicos la tasa de mortalidad tanto hospitalaria como a los 30 dias han
sido menores en comparacion con los registros hospitalarios e informes; esto se por la
participacion en los ensayos clinicos de una poblacion con menor riesgo cardiovascular,
con mejor adherencia terapéutica y en la cual se realizaron procedimientos de
revascularizacion coronaria en menor tiempo posible. Ademas se ha evidenciado que la
mortalidad es menor en los pacientes con SCASEST en relacion a aquellos con elevacion
del segmento ST.(Tinetti et al., 1994)

2.1.5.2 Mortalidad a largo plazo

Al igual que la mortalidad a corto plazo, las tasas de mortalidad a largo plazo han
disminuido significativamente en los ultimos 30 afios. Diversos estudios realizados, reportan
una tasa de mortalidad a larga plazo (5 afios) que oscila entre el 21 al 28%. Estos resultados
se relacionan con la adherencia terapéutica y con el uso y la aparicion de nuevos
medicamentos antiagregantes plaquetarios y anticoagulantes con mejores perfiles de
seguridad. (Law, Watt, & Wald, 2015)(Bata, Gregor, Wolf, & Brownell, 2006)

En contraste con los resultados a corto plazo donde se vio peor prondstico en los pacientes
con SCACEST, los resultados a largo plazo han sido similares o peores en los pacientes con
SCASEST. En el ensayo GUSTO Ilb la tasa de mortalidad anual fue similar: 8,8% en
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pacientes con SCASEST y 9,6% en pacientes con SCACEST. Otros estudios realizados
sugieren que la mortalidad a largo plazo es mayor en los pacientes con SCASEST. El peor
prondstico en estos pacientes se relaciona en parte en la mayor prevalencia que tienen de
enfermedad de multiples vasos y una mayor probabilidad de isquemia residual, lo que se
traduce en mayor riesgo para el miocardio.(Chang et al., 1998)

La incidencia de muerte cardiaca subita después de un infarto de miocardio es la misma
tanto en los pacientes con SCACEST y SCASEST. Aproximadamente la mitad de las
muertes subitas ocurren en el primer afio posterior al evento y una cuarta parte ocurre en los
primeros 3 meses. El riesgo de muerte subita aumenta notablemente en los pacientes con una
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo menor al 35%, factor independiente que hay
que tener en cuenta en todos los pacientes con sindrome coronario agudo. (Marchioli et al.,
2002)
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CAPITULO 1l

3.1 MATERIALES Y METODOS

3.1.1 JUSTIFICACION

El propoésito del presente trabajo de investigacion fue determinar la correlacion entre
diversos biomarcadores séricos y la gravedad en el score de GRACE en pacientes con infarto
agudo de miocardio que fueron atendidos en el Servicio de Cardiologia del Hospital Carlos
Andrade Marin en el periodo determinado.

Se planted la realizacion del presente estudio debido a la gran magnitud que este problema
de salud representa en el pais; creemos que todavia no ha sido valorada con precision en
nuestro medio debido a las estimaciones en cuanto a su prevalencia, incidencia y pronostico

son insuficientes.

Esta investigacion proveera de datos actualizados sobre el perfil clinico y de laboratorio
de los pacientes diagnosticados de 1AM en el Servicio de Cardiologia del Hospital Carlos
Andrade Marin. Con estos datos se podra obtener una referencia local acerca de esta

patologia como base para futuras investigaciones.

3.1.2 PROBLEMA DE INVESTIGACION

En nuestro pais no se cuenta con estudios suficientes respecto a una caracterizacion del
sindrome coronario agudo y a una correlacion de este con diversos marcadores bioséricos;
por lo que es necesario la realizacion de trabajos en torno a este tema, para determinar la
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correlacion entre estas variables en comparacion a las referencias internacionales.

La importancia del problema de investigacion radica en su gran prevalencia a nivel
mundial y siendo un tema de gran relevancia en nuestro medio. Con este trabajo se
promovera investigaciones futuras sobre este tema, asi como la intervencion oportuna sobre

estos factores de riesgo.

3.1.3 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la correlacion entre diversos biomarcadores sanguineos y la escala de GRACE en

los pacientes con Infarto agudo de miocardio?

3.1.4 OBJETIVOS DEL PROYECTO

3.1.4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la correlacion entre diversos biomarcadores sanguineos y la gravedad en el
score de GRACE en pacientes con infarto agudo de miocardio que fueron atendidos en el

Servicio de Cardiologia del Hospital Carlos Andrade Marin en el periodo determinado.

3.1.4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes incluidos en el
estudio.
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2. Caracterizar distintos marcadores bioséricos en los pacientes con infarto agudo de

miocardio.
3. Determinar el riesgo de mortalidad asociado al infarto agudo de miocardio.
4. Correlacionar distintos biomarcadores sanguineos al ingreso hospitalario con valores

pronosticos en la escala de GRACE en pacientes con infarto agudo de miocardio.

3.2 METODOLOGIA

3.2.1 POBLACION YMUESTRA

3.2.1.1 POBLACION

La Direccion de Estadistica del Hospital Carlos Andrade Marin, ha reportado que entre
los meses de mayo 2017 y mayo de 2018 se han reportado 1475 pacientes ingresados con

diagnostico de infarto agudo de miocardio.

3.2.1.2 MUESTRA

Con este Universo se calculé un muestreo probabilistico considerando un nivel de
confianza de 95% vy error de 5%, obteniéndose 304 pacientes, de esa manera, los resultados

representaran a los pacientes mayores de 18 afios de edad con diagndstico de infarto agudo
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de miocardio que acudan al servicio de Cardiologia del Hospital Carlos Andrade Marin.

3.2.2 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

a) CRITERIOS DE INCLUSION:

1. Pacientes mayores o igual a 18 afos
2. Pacientes con infarto agudo de miocardio segun diagnéstico CIE 10

3. Pacientes con biomarcadores séricos realizados durante la admision hospitalaria

b) CRITERIOS DE EXCLUSION:

1. Pacientes que no cumplen los criterios de inclusion
2. Determinacién de marcadores bioséricos realizados en una temporalidad posterior a

la admision.

3.2.3 DISENO DEINVESTIGACION

Se realizd un estudio analitico transversal retrospectivo. Para lo cual se reviso el registro
clinico en el sistema AS 400 de los pacientes que acudieron por hospitalizacién al servicio
de Cardiologia del Hospital de Especialidades Carlos Andrade Marin. Se efectud el estudio
en aproximadamente 304 pacientes diagnosticados de IAM gue acudieron al hospital Carlos
Andrade Marin entre los meses de Mayo 2017 y Mayo 2018. El periodo de obtencion de la

informacién fue durante los meses de Febrero, Marzo, Abril del afio 2019.

-22 -



3.2.4 TIPO DEESTUDIO

El presente trabajo de investigacion se trata de un estudio analitico transversal

retrospectivo.

3.2.5 PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE INFORMACION

Las fuentes secundarias de datos constituyen los registros clinicos de los pacientes
elegibles, datos obtenidos a través de la anamnesis, exdmenes, estudios complementarios y

la aplicacion de las diferentes escalas.

Los instrumentos utilizados fueron los archivos médicos clinicos de los pacientes que
cumplieron con los criterios de inclusion, se solicitd la autorizacion correspondiente para su

revision en el hospital en estudio y se firmé un consentimiento de confidencialidad.

Los datos obtenidos fueron organizados y tabulados mediante el sistema de Microsoft
Office Excel.

3.2.6 PLAN DE ANALISIS DE DATOS
La informacion obtenida durante el estudio se organizé através de hojas de calculo en el
programa Microsoft Office Excel, para luego ser analizado mediante el Programa Estadistico

para las Ciencias Sociales (SPSS), version 24 (SPSS - Windows, SPSS Inc., Chicago,

[llinois).
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Las variables cualitativas nominales y ordinales se describieron en porcentaje,
frecuencias absolutas y relativas, medianas y rangos. De las variables cuantitativas continuas
y discretas se obtuvieron las medidas de tendencia central y dispersion para describir las
caracteristicas de la poblacion de estudio.

Cuando los resultados lo ameritaron se utiliz6 medidas de asociacion como el Odds Ratio
(OR), considerandose significativos si p< 0.05.

3.2.7 ASPECTOS BIOETICOS

Esta investigacion no involucré ningun tipo de intervencion experimental con los
pacientes del estudio, a su vez, no implico ningun tipo de riesgo para éstos o el investigador.
Se ha tomado en cuenta los aspectos éticos de la investigacion en salud con los seres
humanos de la OPS/OMS y los principios éticos para las investigaciones medicas en seres
humanos de la Declaracion de Helsinki. Este estudio fue revisado y aprobado previamente
por el Comité de Etica de la Pontificia Universidad Cat6lica del Ecuador y el Hospital de

especialidades Carlos Andrade Marin.

a. Proposito.

Se buscd determinar la correlacion entre los marcadores bioséricos y la escala de
GRACE en los pacientes con infarto agudo de miocardio en la ciudad de Quito, durante el
periodo 2017 a 2018.
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b. Procedimiento.

Para la recoleccion de la informacion no existio interaccion directa con el paciente. Se
recolect6 la informacion de la base de datos del hospital Carlos Andrade Marin, por medio

de la revision de las historias clinica digitales, no hubo contacto con pacientes.

c. Confidencialidad de la informacion.

Se garantizo la confidencialidad de la informacion obtenida de la base de datos y se
empleo dicha informacion exclusivamente para los objetivos del presente trabajo. Si los
resultados del estudio llegaran a publicarse no se utilizard los nombres de los pacientes,
siendo en este caso sustituidos por codigos numerales.

d. Consentimiento informado.

No se utilizé ningun formulario de consentimiento informado.
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CAPITULO IV

4.1 RESULTADOS

Dentro de la poblacion estudiada (304 pacientes), se contabiliz que 78% (238 pacientes)
fueron de género masculino y 22% (66 pacientes), fueron de género femenino. El rango de
edad estuvo entre los 29 y 100 afios, con una edad media de 67 afios. En relacion a la etnia,
el 95% correspondi6 a poblacién mestiza. En cuanto a la distribucion geogréfica el 87% (263
pacientes) provino de la region sierra, el 12% (38 pacientes) provino de la regién costay tan
solo el 1% (3 pacientes) provino del oriente. A su vez el 83% de la poblacion (250 pacientes)
vivia en una zona urbana y tan solo el 17 % (54 pacientes), vive en la zona rural. Respecto
a la instruccion de los pacientes, el 39% (120 pacientes) cursaron la primaria, el 34% (103

pacientes) la educacion secundaria y el 27% (81 pacientes), realizaron educacion superior.

Respecto a los habitos nocivos y factores de riesgo, el 63% (190 pacientes) tuvieron
exposicion a tabaco, el 52% (158 pacientes) consumia alcohol y el 35% (107 pacientes) tuvo
exposicion a los carburantes de biomasa. A su vez el 65% (198 pacientes) tuvo multiples
comorbilidades, el 20% (62 pacientes) tuvo una tnica comorbilidad y el 14% (44 pacientes)
no tuvo comorbilidades. Las comorbilidades méas prevalentes fueron hipertensién arterial
con un 50% (152 pacientes), seguida de la diabetes mellitus tipo 2 con un 28,2% (86
pacientes) y la cardiopatia isquémica cronica con 17,4% (53 pacientes), estos resultados se

presentan en la Tabla 1.

Tabla 1 Caracteristicas sociodemograficas de la poblacion.

Variable N (%)
Edad media 67,14
(Rango) (21-100)
Grupos de edad
18-30 afos 5 (1,64%)
31-65 afos 127 (41,7%)
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Mas de 65 afios 172 (56,5%)

Sexo
Femenino 66 (22%)
Masculino 238 (78%)
Instruccion
Ninguna 0 (0%)
Primaria 119 (39%)
Secundaria 104 (34,%)
Superior 81 (27%)

Uso de Tabaco

Si 189 (62%)

No 114 (38%)
Uso de Alcohol

Si 156 (51%)

No 147 (49%)

Presencia de Comorbilidades

Unica 62 (20%)
Mudiltiples 198 (65%)
No 44 (14%)

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

Las caracteristicas clinicas se indican en la tabla 2. Las manifestaciones clinicas al ingreso
hospitalario fueron variables, el dolor toracico anterior se presentd en el 92% (280
pacientes), seguidos de la disnea en el 3% (10 pacientes), el dolor abdominal 2% (5
pacientes) y palpitaciones con el 1% (4 pacientes). En cuanto a la recurrencia del sindrome
coronario agudo el 83,5% (254 pacientes) no presento recurrencia, mientras que en el 16,4%
(50 pacientes) existié recurrencia del sindrome coronario agudo hasta el afio posterior al

evento.
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En el tipo de sindrome coronario agudo, el 46,3% (141 pacientes) tuvo sindrome
coronario agudo sin elevacion del ST (SCASEST) y el 53,6% (163 pacientes) tuvo sindrome
coronario agudo con elevacién del segmento ST (SCACEST). De estos pacientes la
afectacion miocéardica fue variable: el 25,3% (77 pacientes) tuvo afectacion en la cara
inferior, el 12,5% (38 pacientes) tuvo afectacion de la cara anteroseptal, el 8,5% (26
pacientes) en la cara anterior extensa, el 1,6% (5 pacientes) tuvo afectacion en la cara
inferolateral; mientras que solo el 1,3% presento afectacién a nivel del ventriculo derecho y

la cara posteroinferior.

De los pacientes con sindrome coronario agudo, el 78,9% (240 pacientes) tuvo score de
inicial de Killip y Kimball de I, el 14,4% (44 pacientes) tuvo score inicial de Killip y Kimball
de 11, el 4,9% (15 pacientes) tuvo score de Killip y Kimball de 111y el 1,6% (5 pacientes)
tuvo score de Killip y Kimball de 1V. Respecto al score de GRACE al ingreso hospitalario,
el 34,5% (105 pacientes) tuvo score intermedio entre 109-140 puntos; el 33,8% (103
pacientes) tuvo un score alto mayor a 140 puntos y el 31,5% (96 pacientes) tuvo un score de

GRACE inicial bajo menor a 108 puntos.

La fraccidn de eyeccion tambien fue medida, el 63,4% (193 pacientes) tuvo una fraccion
de eyeccion sobre el 50%, el 14,8% (45 pacientes) tuvo una fraccion entre el 41-49% vy el

13,81% (42 pacientes) tuvo una fraccion de eyeccion menor al 40%.

Tabla 2 Caracteristicas clinicas de la poblacion

Variables N (%)
Manifestacion Clinica al Ingreso
Dolor Térax 280 (92%)
Disnea 12 (14%)
Dolor abdomen 5 (1,64%)
Palpitaciones 4 (1,31%)
Cefalea 2 (0,65%)
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Alteracion de Consciencia 2 (0,65%)
Parestesias 1 (0,32%)

Tipo de Sindrome coronario agudo

SCACEST 163 (54%)

SCASEST 141 (46%)
Score de Killip

Killip 1 240 (79%)

Killip 2 44 (14%)

Killip 3 15 (5%)

Killip 4 5 (2%)

Score de GRACE al Ingreso

Bajo: < 108 puntos 96 (32%)
Intermedio 109-139 puntos 105 (35%)
Alto: > 140 puntos 103 (34%)

Fraccidn de eyeccién VI

Bajo: < 40% 42 (14%)
Rango intermedio: 41-49% 45 (15%)
Alto: > 50% 193 (63%)
No 24 (8%)

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

Se calculd la mortalidad del total de la muestra, Graficos 1, 2 y 3. EI 19,7% (60 pacientes)
fallecio en relacién al evento coronario agudo y el 80,2% (244 pacientes) no fallecié. Dentro
de los pacientes fallecidos, la mortalidad durante la hospitalizacion fue del 11,5% (35

pacientes) y la mortalidad a los 6 meses fue del 4,9% (15 pacientes).
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Grafico 1 Mortalidad en la poblacion.

MORTALIDAD

=S| = NO

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

Gréfico 2 Mortalidad durante la hospitalizacion.

MORTALIDAD DURANTE HOSPITALIZACION

=S| =NO

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)
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Grafico 3 Mortalidad a los 6 meses.

MORTALIDAD A LOS 6 MESES

95%

=S| = NO

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

Respecto a los marcadores bioséricos, los valores en la biometria fueron los siguientes:
el 66,4% (202 pacientes) tuvo valores de leucocitos normales entre 4,5 — 10 k/ul, el 31,5%
(96 pacientes) tuvo leucocitosis y el 1,6% (5 pacientes) tuvo leucopenia. Respecto a la
hemoglobina el 68% (207 pacientes) tuvo valores entre los rangos normales, el 18% (55
pacientes) tuvo un valor menor a 13 g/dl y el 13,8% (42 pacientes) tuvo un valor mayor a 17
g/dl. El nivel de glucosa estuvo dentro del rango de normalidad en el 36,8% (122 pacientes),
el 29,9% (91 pacientes) tuvo glucosa entre 100-125 mg/dl y el 29,9% (91 pacientes) tuvo

valores de glucosa mayor a 125 mg/dl.

En cuanto a la quimica sanguinea, el 83,5% (254 pacientes) tuvo un valor de creatinina
entre 0,5y 1,4 mg/dl, el 16,4% (50 pacientes) tuvo un valor mayor a 1,4 mg/dl. Los valores
de urea fueron variables, el 56,2% (171 pacientes) tuvo un nivel entre 30-50 mg/dl, el
23,02% (70 pacientes) tuvo un nivel menor a 30 mg/dl y el 20,72% (63 pacientes) tuvo un
nivel mayor a 50 mg/dl. A nivel de los electrolitos, el 84,5% (257 pacientes) tuvo un nivel
de sodio entre 135-145 mmol/l, el 12,5% (38 pacientes) tuvo hiponatremia y el 2,9% (9

pacientes) tuvo hipernatremia. En cuanto al potasio el 93,4 % (284 pacientes) tuvo un valor
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normal entre 3,5-5,5 mmol/l, el 3,28% (10 pacientes) tuvo hipokalemia y también el 3,28%

(10 pacientes) tuvo hiperkalemia.

Para medir la funcion hepética se valord algunas variables, en el 59,5% (181 pacientes)
los niveles de TGO fueron mayores a 37 Ul/I, en el 39,8% (121 pacientes) los niveles de
TGO fueron menores a 37 Ul/I. El 43,09% (131 pacientes) tuvo niveles de TGP mayores a
41 Ul/l'y el 56,9% (173 pacientes) tuvo niveles de TGP menores a 41 Ul/I. con respecto a la
fosfatasa alcalina (FA), el 75% (228 pacientes) tuvo valores normales, el 10,8% (33
pacientes) tuvo valores menores a 50 Ul/l'y el 5,5% (17 pacientes) tuvo valores mayores a
190 UI/I. En total el 72,3% (220 pacientes) tuvo niveles de GGT mayores a 28 Ul/I, mientras
el 17,4% (53 pacientes) tuvo niveles de GGT entre 6-28 Ul/I.

En el 56,9% de la poblacion (173 pacientes) el nivel de acido urico estuvo entre el 3,5-
6,5 mg/dl, en el 36,8% (112 pacientes) el nivel de &cido urico fue mayor a 6,5 mg/dl y en el

2,9% (9 pacientes) el nivel de &cido drico fue menor a 3,5 mg/dl.

Finalmente en relacion al perfil de lipidos. EI 77,3% (235 pacientes) tuvo un nivel bajo
de colesterol total y el 22% (67 pacientes) tuvo un nivel mayor a 200 mg/dl. EI 59,5% (181
pacientes) tuvo un nivel de triglicéridos normal y el 40,1% (122 pacientes) tuvo un nivel de
triglicéridos alto. En el nivel de LDL colesterol encontramos variaciones, el 41,11% (125
pacientes) tuvo un nivel menor a 70 mg/dl, el 28,2% (86 pacientes) tuvo un nivel entre 101-
160 mg/dl, el 24% (73 pacientes) tuvo un nivel entre 71-100 mg/dl y el 5,9% (18 pacientes)
tuvo un nivel mayor a 160 mg/dl. Finalmente en lo que respecta al HDL colesterol, el 37,5%
(114 pacientes) tuvo un nivel entre 35-45 mg/dl, el 36,5% (111 pacientes) tuvo un nivel
menor a 35 mg/dl y el 25,3% (77 pacientes) tuvo un nivel mayor a 45 mg/dl. Los datos

correspondientes a marcadores bioséricos se presentan en la Tabla 3.
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Tabla 3 Marcadores bioséricos en la poblacion

Variables N (%)
Leucocitos
Entre 4,5 — 10 k/ul 202 (66,4%)
> 10 k/ul 96 (31,5%)
< 4,5kl 5 (1,64%)
Hemoglobina
Entre 13 -17 mg/dI 207 (68%)
> 17 mg/dl 42 (13,8%)
<13 mg/dl 55 (18%)
Glucosa

Entre 60 - 100 mg/dl
Entre 100 - 125 mg/dl
> 125 mg/dl

Creatinina
Entre 0,5 - 1,4 mg/dl
> 1,4 mg/dl

Urea
Entre 30 — 50 mg/dl
< 30 mg/dl
> 50 mg/dl

Sodio
Entre 135 -145 mmol/I
< 135 mmol/l
> 145 mmol/l

Potasio
Entre 2,5 - 5,5 mmol/Il
< 2,5 mmol/l

> 5,5 mmol/l

122 (36,8%)
91 (29,9%)
91 (19,9%)

254 (83,5%)
50 (16,5%)

171 (56,2%)
70 (23,02%)
63 (20,72%)

257 (84,5%)
38 (12,5%)
9 (2,9%)

284 (93,4%)
10 (3,28%)
10 (3,28%)
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AST
> 37 Ul
<37 Ul
ALT
> 41 Ul
<41 Ul

Acido urico
Entre 3,5 - 6,5 mg/dl
> 6,5 mg/dl
< 3,5 mg/dl

Colesterol total
> 200 mg/dl
<200 mg/dI

Triglicéridos
> 150 mg/dl
< 150 mg/dl

LDL Colesterol
<70 mg/dl
Entre 71 — 100 mg/dI
Entre 101 — 160 mg/dI
> 160 mg/dl

HDL Colesterol
Entre 35 — 45 mg/dl
> 45 mg/dl
<35 mg/dl

181 (59,5%)
121 (39,8%)

131 (43,09%)
173 (56,9%)

173 (56,9%)
112 (36,8%)
9 (2,9%)

67 (22%)
235 (77,3%)

122 (40,1%)
181 (59,5%)

125 (41,11%)
73 (24%)

86 (28,2%)
18 (5,9%)

114 (37,5%)
77 (25,3%)
111 (36,5%)

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

Finalmente se busco la correlacion entre los biomarcadores sanguineos y la escala de
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GRACE, en los pacientes con sindrome coronario agudo. Respecto a la escala de GRACE
al ingreso hospitalario, el 34,5% (105 pacientes) tuvo score intermedio entre 109-140 puntos;
el 33,8% (103 pacientes) tuvo un score alto mayor a 140 puntos y el 31,5% (96 pacientes)
tuvo un score de GRACE inicial bajo menor a 108 puntos. (Gréfico 4)

Grafico 4 Escala de GRACE al ingreso hospitalario

SCORE DE GRACE AL INGRESO

ALTO > 140 PUNTOS

INTERMEDIO ENTRE 109-140 PUNTOS

BAJO < 108 PUNTOS

90 92 94 9 98 100 102 104 106

Fuente: Datos de estudio
Elaborado por: Molina, J (2019)

La correlacion entre los biomarcadores sanguineos y la escala de GRACE al ingreso
hospitalario nos entregd los siguientes resultados (tabla 4): en la biometria hematica se
observan que un valor anormal de leucocitos se correlaciona con una escala de GRACE
intermedia—alta (OR 1,14 IC 95%, valor de p: 0,60); también un nivel de hemoglobina
alterado con una escala de GRACE intermedia-alta (OR 9,56 1C 95%, valor de p: 0,0002).
En la quimica sanguinea un nivel de glucosa anormal se correlaciona con un riesgo en la
escala de GRACE intermedio-alto (OR 3,45 IC 95%, valor de p: 0,0001). Se evidencio la
correlacién entre un valor anormal de azoados con un nivel de riesgo intermedio-alto en la
escala de GRACE: la urea (OR 4,62 IC 95%, valor de p: 0,0008) y la creatinina (OR 9,20 IC
95%, valor de p: 0,0003). A nivel de los electrolitos se evidencio la correlacion entre valores
alterados de sodio (OR: 1,42 IC 95%, valor de p: 0,1) y de potasio (OR: 0,068 IC 95%, valor
de p: 0,08).
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Respecto a la funcion hepatica se evidencid la siguiente correlacién entre estos
marcadores bioséricos y un nivel de riesgo intermedio-alto en la escala de GRACE: valores
anormales de TGO (OR: 1,34 IC 95%, valor de p: 0,23), valores anormales de TGP (OR:
1,05 I1C 95%, valor de p: 0,84), valores anormales de Fosfatasa alcalina (OR: 3,46 IC: 95%,
valor de p: 0,10). También se valoré la correlacién entre un valor de acido Urico normal y
un nivel de riesgo bajo en la escala de GRACE (OR 0,28 1C 95%, valor de p: 0,0001). Por
altimo en cuanto al perfil de lipidos, la correlacion con la escala de GRACE fue la siguiente:
en cuanto a valores elevados de colesterol total, la correlacion con un nivel de riesgo
intermedio-alto en la escala de GRACE fue (OR:1,04 IC 95%, valor de p:0,87), los niveles
de triglicéridos elevados (OR:0,73 1C 95%, valor de p:0,21), niveles alterados de colesterol
LDL (OR:1,20 IC 95%, valor de p:0,48), y finalmente la correlacion entre un valor de
colesterol HDL normal con un nivel de riesgo bajo en la escala de GRACE (OR 0,32 IC
95%, valor de p: 0,0001).

Tabla 4 Correlacion entre los marcadores bioséricos y la escala de GRACE

GRACE riesgo GRACE bajo OR (IC 95%)
Variable intermedio-alto N | riesgo N 97 valor p
207 (%) (%)
Leucocitos

1,14 (0,68 a 1,93)

> 10000
< 10000

68 (32,8%)
139 (67,1%)

29 (29,8%)
68 (70,1%)

p 0,60

Hemoglobina
Anemia (< 13)
Poliglobulia (> 17)

51 (24,6%)
24 (11,5%)

4 (4,1%)
18 (18,5%)

9,56 (2,91 a 31,3)
p 0,0002*

Glucosa
Anormal (> 125)
Normal (< 100)

74 (35,7%)
68 (32,8%)

17 (17,5%)
54 (55,6%)

3,45 (1,82 a6,53) p
0,0001*

Urea
Anormal (> 50)
Normal (entre 30 — 50)

57 (27,5%)
115 (55,5%)

6 (6,18%)
56 (57,7%)

4,62 (1,88 a 11,37)
p 0,0008*

Creatinina
Anormal (> 1,4)
Normal (entre 0,5 -1,4)

47 (22,7%)
160 (77,2%)

3 (3%)
94 (96,9%)

9,20 (2,78 a 30,39)
p 0,0003*

Sodio
Hiponatremia (< 135)
Hipernatremia (> 145)

28 (13,5%)
9 (4,3%)

10 (10,3%)
0 (0%)

1,42 (0,076 a 2,67)
po01
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Potasio
Hipokalemia (< 3,5)
Hiperkalemia (>5,5)

6 (2,8%)
10 (4,8%)

4 (4,1%)
0 (0%)

0,068 (0,0032 a
1,49) p 0,08

TGO
Anormal (> 37)
Normal (< 37)

128 (61,8%)
79 (38,1%)

53 (54,6%)
44, (45,3%)

1,34(0,82a2,19) p
0,23

TGP
Anormal (> 41)
Normal (< 41)

90 (43,4%)
117 (56,5%)

41 (42,2%)
56 (57,7%)

1,05(0,64a1,71) p
0,84

Fosfatasa alcalina
Anormal (> 190)
Normal (entre 50 -190)

15 (7,2%)
156 (75,3%)

2 (2%)
72 (74,2%)

3,46 (0,77 a 15,53)
p 0,10

Acido arico
Anormal (> 6,5)
Normal (entre 3,5 — 6,5)

79 (38,1%)
116 (56%)

33 (34%)
57 (58,7%)

0,28 (0,14a0,54) p
0,0001*

Colesterol Total

1,04 (0,58a1,87) p

Anormal (> 150)
Normal (< 150)

78 (37,6%)
128 (61,8%)

44 (45,3%)
53 (54,6%)

Anormal (> 200) 46 (22,2%) 21 (21,6%) 0.87
Normal (< 200) 159 (76,8%) 76 (78,3%) ’
Triglicéridos

0,73 (0,452 1,19) p
0,21

LDL
Anormal (> 100 )

Normal (< 100)

74 (35,7%)
131 (63,2%)

31 (31,9%)
66 (68%)

1,20 (0,71 2 2,00) p
0,48

HDL
Anormal (< 35)
Normal (> 35)

77 (37,1%)
128 (61,8%)

63 (64,9%)
34 (35%)

0,32 (0,19a0,53) p
0,0001*

*estadisticamente significativo

Fuente: Datos de estudio

Elaborado por: Molina, J (2019)
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CAPITULO V

5.1 DISCUSION

El objetivo principal del presente estudio fue correlacionar distintos marcadores
sanguineos al ingreso hospitalario con valores prondsticos en la escala de GRACE en
pacientes con infarto agudo de miocardio. La finalidad es determinar una correlacion
estadisticamente significativa entre distintos marcadores bioséricos y un riesgo mayor en la
escala de GRACE, y de esta manera considerar nuevas alternativas terapéuticas para este
problema de salud que continua siendo una de las principales causas de morbimortalidad a
nivel mundial, generando gran cantidad de costos al sistema de salud. (Sousa, 2015) Para
cumplir este objetivo se realizo un estudio analitico transversal retrospectivo en los pacientes
con infarto agudo de miocardio registrados en el servicio de Cardiologia del Hospital de

Especialidades Carlos Andrade Marin en el afio 2017 y 2018.

La poblacién estudiada fue principalmente del sexo masculino con un rango de edad
variable y una edad media sobre los 65 afios, ademas la poblacion fue predominantemente
mestiza; al contar con pocos estudios que aporten datos demograficos en nuestro medio, se
realizé la respectiva comparacion con otros estudios, mismos que coinciden respecto al sexo
y a la edad predominante de presentacién de esta patologia lo cual esta en relacion al
desarrollo de multiples comorbilidades y a la pérdida de elasticidad del endotelio vascular
con el depdsito de placas ateroescleroticas. (Sancho Cantus & del Carmen Solano Ruiz, et
al., 2011) (Ibafiez et al., 2017, pag. 4)

También se evidencié que la mayor cantidad de pacientes provino de la sierra y tuvieron
predominantemente una instruccion primaria, datos que tienen relacion a la ubicacion
geografica del hospital, siendo principal centro de referencia para las personas afiliadas al

seguro social en el centro-norte del pais.
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En relacion a factores de riesgo y habitos nocivos, los pacientes con infarto agudo de
miocardio tuvieron exposicion principalmente al tabaco y alcohol, lo cual como ha sido
evidenciado en diversos estudios son factores que producen estrés endotelial local y cambios
inflamatorios con hiperreactividad plaquetaria y estados de hipercoagulabilidad transitoria.
(Blanco Pampin et al., 2014)

En cuanto a las comorbilidades asociadas, aproximadamente dos tercios de los pacientes
presentaron multiples comorbilidades, dentro de las cuales predominan la hipertension
arterial, la diabetes mellitus y la cardiopatia isquémica crénica respectivamente. Su
relevancia radica en que la hipertension y la diabetes mellitus se engloban dentro de los
factores de riesgo modificables que predicen el desarrollo de ateroesclerosis y prondstico del
paciente; a su vez la presencia de un infarto anterior o cardiopatia isquémica cronica se ha
asociado con un aumento en la incidencia de complicaciones y mayor mortalidad. De manera
individual cada una de estas comorbilidades aumenta el riesgo cardiovascular de una
persona. (Rogers et al., 2015)(Do, Schiele, Gitt, & Wienbergen, 1998)

Respecto a las caracteristicas clinicas, la principal manifestacion al ingreso hospitalario
fue el dolor toracico anterior en mas del 90% de los pacientes. Estados Unidos, del total de
visitas a los servicios de emergencia por dolor toracico agudo, entre el 12 a 15% de las
mismas constituyen un cuadro verdadero de sindrome coronario agudo, siendo de igual
manera el dolor toracico anterior la principal manifestacion clinica en estos pacientes; cabe
recalcar que un cuadro de dolor toracico tipico aumenta en 2,7 puntos, el riesgo relativo de
presentar un sindrome coronario agudo. Se estima que aproximadamente 6 millones de
personas acuden anualmente a los servicios de emergencia con esta sintomatologia, seguin lo

publicado por Glickman y colaboradores. (Glickman et al., 2012) (Progress et al., 2010)

La mayoria de pacientes con sindrome coronario agudo presentd elevacion del segmento
ST, lo cual nos indican lesibn miocardica subepicardica, dentro de la cual la afectacion
miocéardica predominante fue en la cara inferior, irrigada por las arterias coronaria derecha
en un 80% vy la arteria circunfleja en un 20%. Estos datos se correlacionan con estudios en
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donde la afectacion predominantemente es a nivel de la arteria coronaria derecha debido a
su localizacion anatémica, al pequefio numero de ramificaciones que presentay a la ausencia
de circulacién colateral desarrollada en comparacién a las ramas de la arteria coronaria

izquierda. (Kotseva et al., 2018)

En relacién a las escalas de riesgo iniciales, la mayor parte de pacientes tuvo un infarto
no complicado seglin la escala de Killip y Kimball, dnicamente el 1,6% tuvo shock
cardiogénico (Killip 1) asociado al infarto agudo de miocardio, lo cual se correlacioné con
la morbimortalidad hospitalaria. (Killip y Kimball, 1967) A su vez, para una estratificacion
global en relacion al riesgo en la escala de GRACE, los valores fueron variables entre los
pacientes, con un pequefio predominio de riesgo intermedio y alto, lo cual, se relaciona con
la morbimortalidad hospitalaria y a los 6 meses entre los paciente con infarto agudo de
miocardio. (Aristizabal et al., 2017)

Otro de los objetivos del presente estudio fue determinar el riesgo de mortalidad asociado
al evento coronario agudo, el mismo que esté en relacion a la presencia o ausencia de factores
de riesgo determinantes antes del infarto de miocardio. (England, 1998) En este estudio y de
manera global, el 20% de pacientes fallecié como causa del sindrome coronario agudo, el
12% de la poblacion fallecié durante la hospitalizacion y el 5% fallecié a los 6 meses del
evento. Estos datos contrastan con diversos estudios donde la mortalidad asociada al
sindrome coronario agudo es menor representando entre el 3% al 5%, segun Gersh y
Smilowitz. En el ensayo GUSTO Ilb la tasa mortalidad fue del 8,8% en los pacientes con
SCASEST y 9,6% en los pacientes con SCACEST. (Gersh, 2012) (Smilowitz et al., 2017)

Entre las diversas causas para el aumento de la mortalidad en nuestro medio tenemos:
centros de atencion primaria no debidamente capacitados para identificar y referir
oportunamente a estos pacientes a unidades de tercer nivel, pacientes que llegan con criterios
de reperfusion temprana que no pueden ser intervenidos por falta de insumos o personal
disponible 24 horas al dia y a esto se suma la mala adherencia terapéutica del paciente y el
poco interés para la practica de medidas higiénico dietéticas de prevencion cardiovascular.
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Ademas la mayor prevalencia de mortalidad durante la hospitalizacion de los pacientes se
relaciona con complicaciones propias del evento coronario agudo como son choque
cardiogénico, arritmias cardiacas e infecciones nosocomiales adquiridas. (Chang et al.,
1998)

Los marcadores bioséricos si bien no son diagnostico, nos orientan a sospechar
comorbilidades asociadas y valoran el estado general del paciente. En relacién a la biometria
hematica, la mayor parte de pacientes no tuvo alteracion en el recuento de leucocitos inicial,
mismos que alcanzan su pico maximo al tercer dia posterior al evento agudo. A su vez el
nivel de hemoglobina también estuvo normal en la mayoria de los pacientes, teniendo en
cuenta que la presencia de anemia aumenta el riesgo cardiovascular al aumentar la demanda
de oxigeno miocardico. (van den Berg et al., 2018) Lo que llamd la atencion fue que el 60%
de los pacientes tuvo valores de glucosa alterados respecto al limite normal, lo cual puede
estar en relacion a la falta de ayuno al momento del examen, asi como al estrés producido
por el evento coronario agudo que libera cortisol lo que produce hiperglicemia y a la
presencia concomitante de diabetes mellitus como una de las principales comorbilidades en

estos pacientes la cual se asocia con dafio nivel de 6rganos diana. (van den Berg et al., 2018)

Se reviso los resultados de la quimica sanguinea en estos pacientes, a nivel de los azoados
y electrolitos, la mayoria de pacientes tuvo valores dentro de rangos normales, estando sus
alteraciones principalmente relacionadas con las comorbilidades presentes en estos
pacientes, asi como también a un bajo gasto cardiaco. En relacion a la funcion hepatica el
60% de los pacientes tuvo niveles de TGO elevados, mientras el resto del perfil hepatico se
encontré en rango normales en la mayoria de pacientes; lo cual al ser la TGO una enzima
hepética no especifica, su elevacion esta en relacién con el evento coronario agudo y su
estado de hipoperfusidn y dafio tisular, anteriormente era utilizada como criterio diagnostico.
Respecto al nivel de acido urico un tercio de los pacientes presentd valores elevados del
mismo, dato de interés al considerarse de manera aislada como factor de riesgo

cardiovascular. (Progress et al., 2010)
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Los valores del perfil de lipidos tienen relacion directa con la presencia de ateroesclerosis
en los vasos coronarios, aumentan el riesgo de presentar enfermedades cardio y cerebro
vasculares. (Fang et al., 2018) En este estudio, llamo la atencién que un 40% de los pacientes
tuvo valores de triglicéridos alto, ademés el 60% tuvo valores de colesterol LDL sobre 70
mg/dl y un pequefio porcentaje (6%) tuvo valores de colesterol LDL mayores a 160 mg/dl.
Estos datos son relevantes, diversos estudios han demostrado que el riesgo de sufrir un
primer evento coronario agudo O una recurrencia, se reducen significativamente
manteniendo unos niveles de lipidos adecuados. (Hamm & Braunwald, 2000) Respecto al
nivel de colesterol HDL como factor cardiovascular protector, un tercio de los pacientes tuvo
niveles bajos. Estos datos reflejan que todavia nos falta implementar herramientas
preventivas para adquirir habitos saludables como son un control dietético adecuado,
actividad fisica regular y una evaluacion periédica por el personal de salud para prevenir

futuros eventos cardiovasculares.

Respecto al analisis de causalidad se encontrd que algunas variaciones en los marcadores
bioséricos se correlacionan con alteraciones en la escala de GRACE al ingreso hospitalario.
En la biometria hematica se observan datos estadisticamente significativos en relacién a un
nivel de hemoglobina alterado con una escala de GRACE intermedia-alta (OR 9,56 1C 95%,
valor de p: 0,0002), lo cual coincide con otros estudios en donde se demostré que la presencia
de anemia aumenta el riesgo cardiovascular al aumentar la demanda de oxigeno miocardico
ocasionando un infarto tipo 2; en un estudio realizado por van der Berg, se evidencié una
correlacién entre la hemoglobina y el pronostico en la escala de GRACE (OR:0,48 IC 95%
valor p 0,001). (van den Berg et al., 2018). En la quimica sanguinea hay una correlacion
entre el nivel de glucosa anormal con un riesgo en la escala de GRACE intermedio-alto (OR
3,45 I1C 95%, valor de p: 0,0001), esto se debe a que el estrés agudo libera hormonas
esteroideas produciendo hiperglicemia y a la presencia concomitante de diabetes mellitus
como una de las principales comorbilidades, asociandose a un mayor dafio a nivel de los
organos diana; asi mismo fue publicado un estudio en Elsevier en el afio 2018 que mostro
una correlacion (OR:1,12 1C 95%, valor de p:0,001). (van den Berg et al., 2018)

Se observo que un valor anormal de azoados se correlaciona con un nivel de riesgo
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intermedio-alto en la escala de GRACE, la urea (OR 4,62 IC 95%, valor de p: 0,0008) y la
creatinina (OR 9,20 IC 95%, valor de p: 0,0003). Los azoados reflejan la funcion renal
misma que se ve afectada como consecuencia de un bajo gasto cardiaco, a su vez son
considerados dentro distintas escalas prondsticas ya que aumentan el riesgo de sangrado y
complicaciones. Ademéas pueden ser una limitante en cuanto al manejo integral y la
reposicion de liquidos; esta correlacion se estudio en el trabajo de VVan den Berg mostrando
en relacion a la urea un (OR 1,26 IC 95%, valor de p:0,001) y a la creatinina (OR:1,13 IC
95%, valor de p:0,001). (van den Berg et al., 2018)

Dentro de los resultados obtenidos en la poblacion, también se observo una correlacion
significativa entre un valor de &cido Urico normal y un nivel de riesgo bajo en la escala de
GRACE (OR 0,28 IC 95%, valor de p: 0,0001), como se comentd previamente, el acido
urico es considerado un factor de riesgo cardiovascular independiente que aumenta la
probabilidad de desarrollar hipertension arterial, produce estres oxidativo y es un reflejo de
la disminucidn en la perfusion tisular; considerandose incluso por algunos autores como un

reactante de fase aguda. (Progress et al., 2010) (Krishnan & Sokolove, 2011)

Finalmente en cuanto al perfil de lipidos, Unicamente se evidencié una correlacion
significativa entre un valor de HDL colesterol normal con un nivel de riesgo bajo en la escala
de GRACE (OR 0,32 IC 95%, valor de p: 0,0001). Estos datos son significativos, se ha
demostrado en diversos estudios que el riesgo de sufrir un primer evento coronario agudo o
una recurrencia se reducen significativamente al mantener unos niveles de lipidos
adecuados, por lo cual el tratamiento intensivo de la dislipidemia, asi como una alimentacion
rica en acidos grasos no saturados y actividad fisica regular elevaran los niveles de HDL
colesterol, lo cual ayudara a reducir el riesgo cardiovascular en todos los pacientes. (Nicholls
& Psaltis, 2018) (Hamm & Braunwald, 2000)

Durante la realizacion del presente estudio, se encontré algunas limitaciones
principalmente en relacion a la presencia de datos incompletos en las historias clinicas
revisadas en el sistema informatico del hospital, ausencia de algunas variables de estudio,
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asi como la falta de seguimiento periodico en algunos pacientes.

También consideramos que algunas alteraciones en los valores de los biomarcadores
séricos fueron influenciados por factores ajenos al sindrome coronario agudo, asi nos
encontramos con pacientes con maltiples comorbilidades diabetes, dislipidemia, enfermedad
renal cronica, ademas mala adherencia terapéutica; en otros casos hubo pacientes con
procesos infecciosos asociados que pudieron también alterar los resultados de laboratorio

durante el evento coronario agudo.

Por todo lo dicho consideramos este trabajo muy relevante, nos permite tener una idea
clara de las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y analiticas de la poblacion en
estudio, identifica una relacion de causalidad significativa entre distintos biomarcadores
sanguineos y el pronostico medido por distintas escalas en los pacientes con sindrome
coronario agudo. Esperamos que este trabajo sirva como punto de partida e incentive la
realizacion de nuevo proyectos que profundicen y comparen las caracteristicas clinicas y
analiticas de la poblacion en el Ecuador, con la finalidad de generar estrategias y desarrollar

herramientas en la prevencion de las enfermedades cardiovasculares.

-44 -



CAPITULO VI

6.1 CONCLUSIONES

1. La principal manifestacion clinica al ingreso hospitalario fue el dolor toracico
anterior.
2. Los pacientes presentaron predominantemente sindrome coronario agudo con

elevacion del segmento ST, ademas la principal afectacion miocardica fue en la cara inferior.
3. La mayoria de pacientes con sindrome coronario agudo presentd una escala de Killip
y Kimball de riesgo bajo sin complicaciones y en relacion a la escala de GRACE la
distribucion fue variable con leve predominio de riesgo intermedio y alto.

4. Los marcadores bioséricos alterados en la poblacion de estudio fueron: la glucosa en
el 60% de pacientes, la TGO también en el 60% de pacientes, el &cido Urico en el 36,8% de
pacientes, los triglicéridos en el 40% de pacientes, valores de LDL colesterol muy alto en el
6% de pacientes, HDL colesterol bajo en el 36,5% de pacientes.

5. La mortalidad por sindrome coronario agudo global fue del 20%, siendo del 12%
durante la hospitalizacion y del 5 % en los primeros 6 meses del evento.

6. Los marcadores séricos que resultaron estadisticamente significativos para un riesgo
mayor en la escala de GRACE en los pacientes con sindrome coronario agudo fueron: la

hemoglobina, la glucosa, la urea, la creatinina, el acido Urico y el nivel de HDL colesterol.
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CAPITULO VII

7.1 RECOMENDACIONES

1. Contar con un registro de biomarcadores séricos completo al ingreso hospitalario
para todos los pacientes con sindrome coronario agudo

2. Mejorar la prevencidon primaria no solo enfocada al control de los lipidos, sino
también a un adecuado control de las comorbilidades y habitos de la poblacidn.

3. Optimizar el screening en la poblacion general para enfermedades metabolicas, con
controles de glucosa, azoados y lipidos de manera regular en los lugares de trabajo.

4. Correlacionar en estudios futuros el nivel de riesgo en la escala de GRACE con otros
parametros bioséricos como marcadores inflamatorios, peptido C, troponinas.

5. Mejorar la calidad y aumentar el poder estadistico realizando estudios prospectivos
con poblaciones mas grandes, donde se garantice una adecuada recoleccion de los datos, se

validen las escalas en nuestra poblacion y se dé un adecuado seguimiento de los pacientes.
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ANEXOL1. Escala de Grace

ANEXOS

ESCALA DE GRACE (0-258)

Edad (afios) Frecuaencia Ta sistolica Creatinina Clase de Killip
Cardiaca (mmHg) (mg/dl)
Rango Puntos | Rango Puntos | Rango Puntos | Rango Puntos | Rango Puntos
40-49 18 <70 0 <80 63 <0,39 2 Clasel 0
50-59 36 70-89 7 80-99 58 104-0,79 5 Clase Il 21
60-69 55 90-109 13 |100-119 47 |0,8-1,19 8 Clase Il 43
70-79 73 110-149 23 120-139 37 1,2-159 11 Clase IV 64
> 80 91 150-199 36 140-159 26 1,6-1,99 14
>200 46 160-199 11 | 2-3,99 23
>200 0 >4 31

Paro cardiorrespiratorio al ingreso: 43 puntos

Elevacion de las enzimas cardiacas: 15 puntos

Desviacion del segmento ST: 30 puntos

Categoria de riesgo

Clasificacion de riesgo

Muerte intrahospitalaria

(terciles) GRACE (%)
Bajo <108 <1

Intermedio 109-140 1-3
Alto > 140 >

Categoria de riesgo

Clasificacion de riesgo

Muerte después del alta

(terciles) GRACE hasta los 6 meses (%)
Bajo <88 <3
Intermedio 89-118 3-8
Alto > 118 >8

Elaborado por: Molina, J (2019)
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