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l EDITORIAL

De las guias al mundo real: el conocimiento como solucién para

implementar la evidencia

From Guidelines to Real World: Knowledge as a Solution to Implement the Evidence

CLARA INES SALDARRIAGA GIRALDO

La Gltima década ha sido quiza uno de los tiempos mas
emocionantes en la evolucién del tratamiento de la in-
suficiencia cardiaca: hemos presenciado la aparicion de
nuevos medicamentos que cambian el curso clinico de la
enfermedad, y reevaluado viejas concepciones sobre es-
quemas de introduccién de medicamentos de multiples
pasos y larga duracion, hasta la aparicién del concepto
de la terapia fundacional o cuadruple terapia (1) Sin
embargo, mientras las guias se actualizan a gran ve-
locidad y los conceptos cambian, la implementacién de
este conocimiento en el mundo real parece ir a pasos
lentos. Esta distorsién entre las guias y el mundo real
se ha demostrado en registros como CHAMP (2) y el
registro europeo de insuficiencia cardiaca a largo pla-
zo (3) donde se encontré que existe un uso sub6ptimo
de las terapias en insuficiencia cardiaca.

Identificar la practica clinica habitual y las brechas
que existen en la aproximacién a la enfermedad es una
solucién muy valiosa, porque nos lleva a la escena del
trabajo diario de los profesionales de la salud y nos
permite encontrar soluciones practicas para el proble-
ma de la implementacién de las terapias, y es este el
nicho perfecto para desarrollar estrategias educativas
dirigidas a tratar el problema.

En este sentido, el articulo ACTITUDES Y PRAC-
TICAS CLINICAS EN LA INSUFICIENCIA CARDIA-
CA EN MEDICOS DE ARGENTINA de L Burgos L'y
col. es una aproximacién novedosa que nos permite
tener una nueva mirada de un viejo problema. En este
estudio se reportaron las respuestas a una encuesta
sobre la practica habitual al tratar pacientes con
insuficiencia cardiaca, realizada a un grupo de profe-
sionales de la salud, mayoritariamente cardiélogos en
Argentina. Esta encuesta presenta varios resultados de
alta relevancia: solo la cuarta parte de la poblacién en-
cuestada inicia el tratamiento con la terapia cuadruple
y 50% no logra la meta de tartar a sus pacientes con
esta combinacién de medicamentos. E144% manifiesta
sentirse inseguro para el diagnéstico de la insuficiencia
cardiaca con funcién preservada y solo el 46% consi-
dera importante identificar y tratar la anemia y la

Terapia fundacional
Problemas frecuentes
y cémo resolverlos

Terapia fundacional ——--

Perfil del paciente \ﬁ

P
) )
i’

N
Diagnéstico IC con A A

funcion preservada

Comorbilidades
Deficiencia de hierro

Fig. 1. Oportunidades en educacion en insuficiencia cardiaca de
acuerdo a los hallazgos de Burgos y colaboradores.

ferropenia. (4). Esta informacién es novedosa porque
no se habia realizado previamente una aproximacion
alas practicas habituales de los cardi6logos al tratar la
insuficiencia cardiaca en América Latina y coincide con
lo reportado por autores en otras regiones del mundo
como Erhardt y col (5), donde se encontré que a pesar
de que la mayoria de los cardiélogos encuestados en 7
paises de Europa conocian las guias, menos del 25%
aplicaba sus recomendaciones. A su vez, la iniciativa
CORE indagé sobre las practicas de médicos de Aus-
tralia y varios paises de Europa donde se encontré
una baja identificacién de los signos y sintomas de la
enfermedad, limitado uso de las ayudas diagnésticas
y una baja implementacién de las terapias médicas en
las dosis recomendadas. (6).

El trabajo de Burgos y colaboradores es en este
sentido un punto de inicio para mejorar la implementa-
ci6én de las guias de insuficiencia cardiaca, sehalando 4
aspectos claves en los cuales debemos enfocar nuestras
estrategias educativas dirigidas al personal médico: 1.
Como identificar los perfiles clinicos de los pacientes
con insuficiencia cardiaca a la hora de iniciar la terapia
fundacional y su importancia, 2. Cuales son los proble-
mas mas frecuentes que pueden surgir al iniciar los
medicamentos y como resolverlos 3. Como diagnosticar
la insuficiencia cardiaca con funcién preservada y 4.
La importancia de las comorbilidades en insuficiencia
cardiaca, especialmente la deficiencia de hierro. Seria
ademas muy interesante aproximarse a la realidad de
otras especialidades involucradas en el tratamiento de
la insuficiencia cardiaca en Argentinay en otros paises

REV ARGENT CARDIOL 2022;90:171-172. http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v90.i3.20531
Ver articulo relacionado Rev Argent Cardiol 2022;90:203-214. http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v90.i3.20522
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de la regiéon como un segundo paso a los aprendizajes
que este trabajo ha generado, para asi concluir que el
conocimiento y la educacion pueden ser la respuesta a
cémo podemos avanzar de las guias a su implementa-
cién en el mundo real.
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l EDITORIAL

Doble puente mamario en la revascularizacion de tronco de

coronaria izquierda

Bilateral internal thoracic artery grafts in left main coronary artery disease

MANUEL ROQUE CERVETTI™™, SIAMAK MOHAMMADI'

“Debemos adaptar nuestras técnicas quirtirgicas a
nuestros pacientes y no los pacientes a nuestras técnicas”

La utilizacion de dos arterias mamarias (BIMA) sigue
siendo un tema controversial, en lugar de una rutina.
Los estudios observacionales han demostrado los bene-
ficios de BIMA, sin embargo, los ensayos aleatorios no
corroboraron estas ventajas. (1) Para los entusiastas
de BIMA, el Ensayo de Revascularizaciéon Arterial
(ART) fue una gran decepcién. (2) éROMA Trial podra
cambiar la historia?

El Dr. Navia y sus colegas han evaluado si la cirugia
de revascularizacién miocardica (CRM) sin circulacion
extracorpérea usando ambas arterias mamarias tiene
un beneficio adicional a la revascularizaciéon conven-
cional usando solo una mamaria en términos de super-
vivencia a largo plazo para la enfermedad de tronco.
(3) Este es un estudio observacional retrospectivo
(n = 723) ajustado por riesgo. Se utiliz6 1 sola mamaria
(SIMA) en 144 pacientes y BIMA en 579. La superviven-
cia a 10 anos fue significativamente mayor en el grupo
en el que se utilizaron ambas arterias mamarias (79,0%
+ 3,4% frente a 67,0% = 4,9%, p log-rank <0,01). Este
beneficio también se observé en el andlisis ajustado por
riesgo (93,0% = 4,6 vs 69,0% = 5,7 respectivamente,
p = 0,03). El uso de ambas mamarias fue un predictor
independiente de supervivencia a 10 anos (HR 0,57, IC
95%: 0,37-0,87; p = 0,01).

Lo autores del Instituto Cardiovascular de Bue-
nos Aires deberian ser reconocidos por sus continuos
esfuerzos en el uso de la estrategia BIMA sin bomba
en la mayoria de los pacientes que necesitan CRM.
De maés esta aclarar que este factor es un elemento
crucial para obtener un excelente resultado clinico.
Sin embargo, los mejores resultados adicionales en
cualquier abordaje quirdrgico dependen estrictamente
de la seleccion del paciente. En el presente estudio los
factores de riesgo habituales para la cirugia CRM que
afectan negativamente los resultados a largo plazo son
menos frecuentes entre los pacientes BIMA en com-

paracion con la poblacion general de pacientes CRM.
Sélo el 15% de los pacientes eran de sexo femenino, el
25,2% diabéticos, el 2,8% EPOC, el 18,7% tenian una
fraccion de eyeccion baja (FE <45%) y el 5,6%, insufi-
ciencia renal. El indice de masa corporal medio entre
los pacientes BIMA fue de aproximadamente 27. Otro
aspecto a tener en cuenta es que, de 3 757 pacientes,
s6lo el 20% cumpli6 con los criterios de inclusién y, de
este 20%, el 80% fueron tratados con técnica BIMA
y el 20% restante fueron tratados con técnica SIMA.
Por consiguiente, queda en evidencia que hubo un alto
grado de seleccion. De manera que la estrategia BIMA
es una excelente opcién en pacientes bien seleccionados
de bajo riesgo que tienen una larga expectativa de vida.

En nuestro hospital, Quebec Heart and Lung Ins-
titute, Mohammadi et al. demostraron que el uso de
una segunda arteria mamaria interna no prolonga la
supervivencia a largo plazo en pacientes con fraccién
de eyeccion baja sometidos a CRM, a pesar de presentar
una mortalidad operatoria similar entre los grupos
BIMA y SIMA emparejados (n = 2, 1,8% frente a
n = 1, 0,9%, respectivamente, p = 0,6) (4). Farkash
et al. también demostraron que no hubo beneficios a
corto o largo plazo derivados del uso de dos mamarias
para la revascularizacién miocardica en pacientes con
fraccién de eyeccion baja (5). Ademas, Mohammadi et
al. encontraron que la diabetes mellitus insulinodepen-
diente, la insuficiencia renal crénica, la enfermedad
vascular periférica y la fraccién de eyeccién baja eran
factores de riesgo independientes de mortalidad a largo
plazo (todos P<0,0001) entre los pacientes sometidos
a CRM (6). Estos factores son significativamente mas
altos entre los pacientes SIMA y, a pesar de todos los
métodos de ajuste estadistico, juegan un papel negativo
importante en la supervivencia a largo plazo.

Por ultimo, cabe mencionar el ensayo RAPCO
(Radial Artery Patency and Clinical Outcomes) donde
se analizé la permeabilidad a largo plazo de la arte-
ria radial (AR), la arteria mamaria interna derecha
(RIMA) y la vena safena (VS) como segundo conducto.

REev ARGENT CaRDIOL 2022;90:173-174. http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v90.i3.20532
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La permeabilidad estimada a 10 anos y la tasa de
supervivencia tardia fueron significativamente mas
altas entre la AR en comparacién con los injertos
RITA libres y VS. Pareceria ser que la AR podria ser
potencialmente una excelente opcion de injerto arte-
rial en pacientes con mayor riesgo de complicaciones
de la herida esternal.

En conclusién, no hay duda de que con la revascu-
larizacion arterial multiple brindamos al paciente la
mejor calidad quirtrgica en términos de conductos. Sin
embargo, afirmar que el conducto es el iinico factor de
importancia prondéstica es negar la enorme complejidad
de la cirugia coronaria contemporanea, que depende
de muchos aspectos diferentes, incluidos el grado de
estenosis coronaria, el tamano y la calidad del vaso
objetivo y el drenaje distal, y no sélo de los conductos
utilizados. Por lo tanto, seria prudente analizar caso
por caso en aras de obtener mejores resultados clinicos
tempranos y tardios. La calidad de las arterias coro-
narias, la edad, el sexo, el peso y las comorbilidades de
los pacientes deben tenerse en cuenta al momento de
seleccionar la estrategia quirtrgica.

Queremos alentar y felicitar al Dr. Navia y su equipo
por el incansable esfuerzo en la mejora de la cirugia de
revascularizacién miocardica.
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Evaluacion del Orbit Bleeding Risk Score como predictor de
sangrado mayor en pacientes con sindrome coronario agudo

Evaluation of the Orbit Bleeding Risk Score as Predictor of Major Bleeding in Patients with
Acute Coronary Syndrome
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RESUMEN

Introduccion: El sangrado mayor es la complicacion méas importante del tratamiento antitrombético en el sindrome coronario
agudo (SCA), y se asocia a mayor mortalidad. Evaluar el riesgo de sangrado es un desafio. La utilidad del Orbit Bleeding score
(ORBIT) para evaluar el riesgo de sangrado en SCA ha sido poco estudiada.

Objetivo: Evaluar al ORBIT como predictor de sangrado mayor en pacientes internados por SCA en los que se decide la anti-
coagulaciéon como parte de la estrategia antitrombética.

Materiales y métodos: Se incluyeron en forma retrospectiva pacientes internados en dos unidades coronarias con diagndstico
de SCA que recibieron anticoagulacion como parte de la terapia antitrombética. A todos se les calcularon los scores CRUSADE,
ACTION-GWTG y ORBIT con los datos clinicos del ingreso. Se analizo el punto primario de sangrado mayor, definido como
una clasificacion de BARC 3 o0 5.

Resultados: Se incluyeron 762 pacientes. El sangrado mayor se present6 en el 3.4%. En el anélisis univariado los tres scores
fueron predictores de sangrado mayor, mientras que en el multivariado s6lo el ORBIT fue predictor independiente de sangrado
mayor, con OR 2,46, IC95% 1,61-3,97, p <0,001. El area bajo la curva ROC fue de 0,70, 0,68 y 0,80 para los scores ACTION-
GWTG, CRUSADE y ORBIT, respectivamente. E1 ORBIT presento una mayor area bajo la curva que el CRUSADE (p = 0,03)
sin diferencias significativas con el ACTION-GWTG (p = 0,06)

Conclusiones: E1 ORBIT fue el Ginico predictor independiente de sangrado mayor, con una mejor capacidad de discriminaciéon
que el CRUSADE, y tendencia a mejor capacidad que el ACTION-GWTG.

Palabras clave: Sindrome coronario agudo - Hemorragia - Medicion de Riesgo

ABSTRACT

Background: Major bleeding is the most important complication of antithrombotic treatment in acute coronary syndrome
(ACS) and is associated with higher mortality. Assessing the risk of bleeding is a challenge. The usefulness of the Orbit Bleed-
ing Score (ORBIT) to assess the risk of bleeding in ACS has been scarcely studied.

Objective: The aim of this study was to evaluate the ORBIT score as a predictor of major bleeding in patients hospitalized for
ACS in whom anticoagulation is decided as part of the antithrombotic strategy.

Methods: Patients admitted to two coronary care units with diagnosis of ACS who received anticoagulation as part of the
antithrombotic therapy were retrospectively included in the study. The CRUSADE, ACTION-GWTG and ORBIT scores were
calculated using the admission clinical data. The primary endpoint was major bleeding, defined as BARC 3 or 5 classification.
Results: The study included 762 patients. Major bleeding occurred in 3.4% of cases. In the univariate analysis, the three scores
were predictors of major bleeding, while in the multivariate analysis only the ORBIT score was an independent predictor
of major bleeding (OR: 2.46, 95% CI 1.61-3.97, p <0.001). The area under the ROC curve was 0.70, 0.68 and 0.80 for the
ACTION-GWTG, CRUSADE and ORBIT scores, respectively. The ORBIT score presented a higher area under the curve than
the CRUSADE score (p=0.03) but without significant difference with the ACTION-GWTG score (p=0.06)

Conclusions: The ORBIT score was the only independent predictor of major bleeding, presenting a better discrimination
capacity than the CRUSADE score and a tendency to better capacity than the ACTION-GWTG score.

Key words: Acute Coronary Syndrome - Risk Assessment - Hemorrhage
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INTRODUCCION

El tratamiento antitrombético es imperativo en los
Sindromes Coronarios Agudos (SCA), requieran o no
manejo invasivo. La antiagregacion plaquetaria y la
anticoagulacion son parte fundamental del manejo de
los SCA y su implementaciéon ha demostrado reducir
la morbi-mortalidad en la enfermedad coronaria. (1,2)
El sangrado es la complicacion méas importante de
este tratamiento, tanto por su frecuencia como por su
implicancia clinica. El sangrado mayor se asocia a un
incremento de riesgo de mortalidad y de otros eventos
adversos. (3,4) Por esto se han desarrollado diferentes
scores de riesgo para predecir el sangrado mayor en
pacientes con SCA. Uno de los més utilizados en el Can
Rapid risk stratification of Unstable angina patients
Suppress ADverse outcomes with Early implemen-
tation of the ACC/IAHA guidelines (CRUSADE), (5)
desarrollado para predecir sangrado en pacientes con
SCA sin elevacion del ST (SCASEST). El Acute Coro-
nary Treatment and Intervention Outcomes Network
Registry-Get With the Guidelines (ACTION-GWTG)
es otro modelo de riesgo desarrollado a partir de una
cohorte de pacientes con SCA con y sin elevacién de
ST. (6) Estos scores presentan moderada capacidad pre-
dictiva y relativa complejidad a la hora de calcularlos.

Por otro lado, modelos de riesgo desarrollados inicial-
mente para predecir sangrado en pacientes con fibrilacion
auricular (FA) también han sido evaluados en contexto del
SCA. EIHAS-BLED es el score de sangrado mas utilizado
en FA y también se ha evaluado en SCA, donde ha presen-
tado similar capacidad predictiva que el CRUSADE, con
la ventaja de ser mas facil de calcular. (7,8) El Outcomes
Registry for Better Informed Treatment Bleeding risk
score (ORBIT) también es un modelo de riesgo simple
desarrollado para predecir sangrado en pacientes con
FA. (9) Recientemente, las guias del National Institute
of Health and Care Excellence (NICE) recomiendan este
modelo para evaluar el riesgo de sangrado en la FA por
su mayor capacidad predictiva. (10) La utilidad de este
modelo de riesgo en el SCA ha sido poco estudiada.

El objetivo del presente estudio fue evaluar al OR-
BIT como predictor de sangrado mayor en pacientes
internados por SCA en los que se decide la anticoa-
gulacién como parte de la estrategia antitrombética.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé un estudio observacional, retrospectivo en dos
unidades coronarias de Buenos Aires, Argentina. Se inclu-
yeron pacientes con diagnéstico de SCA internados entre
enero de 2015 y enero de 2021. Los criterios de inclusién
fueron los siguientes: pacientes con diagnéstico de SCA con
o sin elevacién del ST, con uso de anticoagulacién como es-
trategia antitrombotica al ingreso (con heparina de bajo peso
molecular, heparina sédica o fondaparinux) y tratamiento
antiagregante con aspirina y/o con inhibidores del receptor
P2Y12. Se excluyeron pacientes que no recibieron anticoa-
gulacién como tratamiento antitrombético y aquellos de los
que no se encontraron datos suficientes para el célculo de
los scores de riesgo.

Se revisaron las historias clinicas y se recabaron los an-
tecedentes, datos clinicos de ingreso de interés para calcular
los scores y la evolucién intrahospitalaria.

Calculo de los scores de riesgo.

Se calcularon los scores de riesgo CRUSADE, (5) ACTION-
GWTG (6) Y ORBIT (9) construidos a partir de las variables
consideradas en las publicaciones originales. Por protocolo
de procedimiento en ambos servicios donde se realizé el
estudio, el score CRUSADE se calcula de rutina en todos los
pacientes que ingresan con diagndstico de SCA desde el afio
2014. Por lo que, para el analisis, se tom¢ el valor calculado
al ingreso. En 95 pacientes no se encontré el dato, por lo
que se calcul6 en forma retrospectiva con los datos clinicos
del ingreso. Los scores ACTION-GWTG y ORBIT fueron
calculados enteramente en forma retrospectiva. Se asigné el
puntaje de cada variable y se calcul6 el puntaje total de cada
paciente individual sumando los puntajes de cada una de las
variables de cada score.

El score CRUSADE (5) incluye las variables hematocrito
(Hto) , clearence de creatinina (C1Cr) medido por la férmula
de Cockeroft-Gault, la frecuencia cardiaca (FC), tension ar-
terial sistélica (TAS), sexo femenino, la presencia de signos
de insuficiencia cardiaca al ingreso, el antecedente de enfer-
medad vascular previa (enfermedad arterial periférica y/o
accidente cerebrovascular) y el diagnéstico previo de diabetes.
E1 ACTION-GWTG (6) incluye las variables edad, FC, TAS,
creatinina, hemoglobina (Hb), sexo femenino, peso corporal,
antecedente de diabetes, enfermedad arterial periférica, la
presencia de supradesnivel del ST o infradesnivel del ST,
signos de insuficiencia cardiaca o de shock al ingreso y el
tratamiento previo con warfarina. En este ultimo punto,
nosotros consideramos el tratamiento con anticoagulacién
oral tanto con Warfarina, acenocumarol o anticoagulantes
no antagonistas de vitamina K.

Elscore ORBIT (9) considera: edad >74 anos, presencia de
Hb <12 g/dL en mujeres o <13 g/dL en hombres, o Hto <40%
en hombres o <36% en mujeres, o antecedente de anemia,
historia previa de sangrado (gastrointestinal, intracraneal
o accidente cerebrovascular hemorragico), tasa de filtrado
glomerular estimada (TFGe) por la férmula CKD-EPI < 60
mL/min/1,73 m? y el uso previo de antiagregantes.

Sobre la base de las publicaciones originales, los pacientes
se clasificaron en categorias de riesgo. En el caso de los mo-
delos CRUSADE y ACTION-GWTG se clasificaron en cinco
categorias de riesgo (muy bajo, bajo, moderado, alto y muy
alto riesgo). Mientras que para el ORBIT se consideraron tres
categorias de riesgo (bajo, moderado y alto riesgo).

Punto primario de sangrado mayor

Para definir el punto primario de sangrado mayor intrahos-
pitalario se utilizé la clasificaciéon de la Bleeding Academic
Research Consortium Definition of Bleeding (BARC) . (11)
Se considerd sangrado mayor a una clasificacion de BARC
tipo 3 o 5. El tipo 3 se divide en A (caida de Hb entre 3 y
5 g/dL o necesidad de transfusién), B (caida de la Hb >5 g/
dL o taponamiento cardiaco, o requerimiento de cirugia) y
C (hemorragia intracraneal o retiniana). El tipo 5 es el san-
grado fatal (probable, 5-A, o definido, 5-B). No se consider6
el sangrado en contexto de cirugia cardiaca (tipo 4 de la
clasificacion de BARC).

Andlisis estadistico

Las variables continuas se enuncian como media * desviaciéon
estandar (DE), si la distribucién en normal, o como mediana
(rango intercuartilo, RIC) en caso de distribucién no normal.
Las variables categoéricas se expresan como porcentaje.
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Se realiz6 el anélisis univariado mediante regresion logis-
tica utilizando el sangrado mayor como variable dependiente
y cada puntaje como variable independiente. En una etapa
posterior se realiz6 un anélisis multivariado explorando los
tres puntajes simultdaneamente en un modelo de regresién
logistica. Los scores se analizaron como variables continuas 'y
como categoricas divididos en las categorias de riesgo corres-
pondientes a cada uno, tal como se mencioné previamente.

A fin de determinar el poder de discriminacién de los
scores, se construyeron las curvas ROC (receiver operating
characteristic) para establecer el area bajo la curva (ABC) con
su correspondiente intervalo de confianza del 95% (1C95%).
Se compararon las ABC de los puntajes mediante la prueba
de homogeneidad de areas Ji-cuadrado. Se consider6 signifi-
cativa unap <0,05. Para el anélisis se utilizaron los softwares
Statistix 7 y Epidat version 3.1.

RESULTADOS

Se registraron 890 pacientes, de los cuales 53 fueron
excluidos por no haber recibido anticoagulaciéon y 75
por falta de datos para el céalculo de los scores, por
lo que finalmente fueron incluidos 762 pacientes. El
diagndstico de ingreso fue SCA sin elevacion del ST en
580 pacientes (450 con diagnoéstico de infarto no ST y
130 con angina inestable) y SCA con elevacién de ST
en 182 pacientes.

La edad fue de 68 = 11 anos, con un 35% de mu-
jeres; el resto de las caracteristicas de la poblacién se
muestran en la Tabla 1.

Como tratamiento antitrombdtico recibié aspirina
el 100% de los pacientes. El 96,3% (n = 734) recibi6
inhibidores del receptor P2Y12 (en 85% de los casos
clopidogrel, en 13% ticagrelor y en 2% prasugrel). Todos
los pacientes recibieron anticoagulaciéon con enoxapa-
rina y el 9,5% fibrinoliticos (n = 72), de los cuales 65
pacientes recibieron rTPA y 7 estreptoquinasa. En el
89% de los pacientes se realizé cinecoronariografia du-
rante la internacién (n = 685) y al 69,9% se le realiz6
revascularizacién (n =5 33).

El punto de sangrado mayor se present6 en el 3,4%
de los pacientes (n = 26), de los cuales 20 fueron cata-
logados como BARC 3 A, 4 como BARC 3 By 2 como
BARC 3 C. Ningtin paciente presento sangrado fatal.

Respecto de los scores analizados, la mediana de
CRUSADE fue 25 (RIC 15-36), la del ACTION-GWTW
fue 25 (RIC 20 -29), y la del ORBIT fue 1 (RIC 1-2).
En la tabla 2 se puede observar las categorias de riesgo
de cada score y la tasa de sangrado mayor segin cada
categoria. Tal como se muestra en la Tabla 3, en el
andlisis univariado, analizados como variables conti-
nuas, los tres scores fueron predictores de sangrado
mayor: ACTION-GWTW con OR 1,12, 1C95% 1,02-1,19,
p = 0,001); CRUSADE con OR 1,06, IC95% 1,03-1,08,
p = 0,01), y ORBIT con OR 2,56, IC95% 1,81-3,36,
p <0.01). Mientras que en el analisis multivariado, solo
el score ORBIT fue predictor independiente de sangra-
do mayor (OR: 2.46, 1C95% 1,61-3,97, p <0,001). En la
Tabla 4 se presenta el analisis univariado y multiva-
riado considerando las diferentes categorias de riesgo.

Tabla 1. Caracteristica basales de la poblacion (n=762)

Edad (afios) 68 + 11
Muijeres, n (%) 269 (35,3)
Antecedentes

Hipertensién, n (%) 587 (77)
Diabetes, n (%) 220 (28,8)
Tabaquismo actual, n (%) 190 (24,9)
Dislipidemia, n (%) 388 (50,9)
ATC previa, n (%) 92 (12)
CRM previa, n (%) 65 (8,5)
EVP, n (%) 70(9,1)
ACV previo, n (%) 31 (4)
Historia de sangrado, n (%) 7 (0,9)
Tratamiento AVK, n (%) 34 (4,4)
Datos del Ingreso

TAS - mmHg (media + DE) 142 + 27
FC - Ipm (media + DE) 76 £ 16
Peso - Kg (media + DE) 79 + 11
Hto - % (media + DE) 39 +16
Hb mg/dl (media + DE) 13,8+ 2,6
Creatinina - mg/mL (mediana y RIC) 0,98 (0,78-1,11)
CICr < 60 ml/min, n (%) 76 (9,9)
TFGe < 60 ml/min, n (%) 61 (8)
Shock cardiogénico, n (%) 7(0,9)
Signos de IC, n (%) 32 (4,1)
Supradesnivel del ST, n (%) 182 (23,8)
Infradesnivel del ST,n (%) 202 (26,5)

ATC: angioplastia coronaria- CRM: cirugia de revascularizacién coronaria-
EVP: enfermedad vascular periférica - ACV: accidente cerebrovascular - AVK:
antagonistas de la vitamina K-TAS: tensién arterial sistolica - FC: frecuencia
cardiaca- Hto: hematocrito - Hb: Hemoglobina - CICr: Clearence de creatinina
medido con férmula de Cockroft Gault - TFGe: tasa de filtrado glomerular
estimada por férmula CKD-EPI.

El ACTION-GWTG presento un ABC de 0,70
(IC95% 0,58- 0,82), el CRUSADE un ABC de 0,68
(IC95% 0,57-0,80) y el ORBIT de 0,80 (IC95% 0,72-
0,90). El score ORBIT presento mayor ABC que el
CRUSADE (p = 0,03) sin diferencias con el ACTION-
GWTG (P = 0,06). Ver Figura 1.

DISCUSION

En nuestro trabajo analizamos el desempeno de tres
scores de riesgo para predecir sangrado en una pobla-
cién de pacientes con SCA con y sin elevacién del ST,
en los que se utilizé anticoagulacién como parte del
tratamiento antitromboético. En nuestra poblacion,
el tnico de que resulté ser predictor independiente
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Fig. 1. Comparacién de curvas
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Poblacién total Sangrado Mayor Tabla 2. Distribucion de san-
ORBIT categorias n % n % grado segun la categoria de
. riesgo
Bajo (0-2) 601 79 g 1,5
Moderado (3) 76 10 6 7,8
Alto (4 0 méas) 85 11 11 12,9
Muy bajo (<20) 198 26 2 1
Bajo (21-30) 403 52,9 12 2,9
Moderado (31-40) 137 18 e 6,5
Alto (41-50) 16 2,1 2 12,5
Muy alto (>50) 8 1 1 12,5
Muy bajo (<20) 304 40 6 1.9
Bajo (21-30) 190 25 4 2,1
Moderado (31-40) 153 20 5 3,2
Alto (41-50) 69 e 5 7,2
Muy alto (>50) 46 6 6 13

de sangrado mayor fue el ORBIT, con una buena ca-
pacidad predictiva (ABC 0,80). Los scores CRUSADE
y ACTION-GWTG fueron predictores en el analisis
univariado, pero en el multivariado no resultaron

predictores independientes. La capacidad predictiva
del ACTION-GWTG fue moderada (ABC 0,70), mien-
tras que la del CRUSADE fue regular (ABC 0,68). AL
comparar las curvas, el ORBIT mostro mayor capaci-
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Tabla 3. Analisis Univariado y Univariado Multivariado
Multivariado para Sangrado OR 1IC 95% p OR 1C95% p
Z';ﬁzascor es como variable ACTION-GWTG 1,12 1,02-1,19 0,001 0,99 0,90-1,08 0,782
CRUSADE 1,06 1,03-1,08 0,012 1,01 0,98-1,05 0,122
ORBIT 2,56 1,81-3,36 <0,001 2,56 2,62-3,97 <0,001
Tabla 4. Analisis Univariado y Univariado Multivariado
Multivariado para Sangrado OR 1C 95% p (0] 34 1C95% p
Mayor. Scores segun catego- ACTION-GWTG 2,27 1,31-2,12 0,003 1,19 0,98-2-43 0,629
rias de riesgo
CRUSADE 1,56 1,15-2,12 0,004 1,01 0,66-2,43 0,925
ORBIT 3,26 2,06-5,17 <0,001 3,06 1,69-5,52 <0,001

dad predictiva que el CRUSADE, y tendencia a mejor
capacidad que el ATION-GWTG.

Lo primero a destacar es que, de los tres scores eva-
luados, el de mejor desempeno, ORBIT, fue desarrollado
para predecir sangrado en pacientes anticoagulados
por FA y no en SCA. Sin embargo, este modelo utiliza
variables fuertemente asociadas a riesgo aumentado de
sangrado, como la edad, la funcién renal, la anemia y el
antecedente de sangrado previo. La edad es un impor-
tante predictor de sangrado en SCA. (12) Un anélisis
de mas de 24 mil pacientes enrolados en el registro
GRACE publicado hace varios anos demostr6 que el
riesgo ajustado de sangrado mayor aumenta un 30%
por cada década de la vida. (13) En el ORBIT la edad
tiene un importante peso en el puntaje, ya que asigna
1 punto a la edad > 74 anos, sobre un total maximo
de 7 puntos. Mientras, el CRUSADE no considera
este parametro y en el ACTION-GWTG la edad tiene
menor peso dentro del puntaje total. La funcién renal
y la anemia son considerados en los tres scores. Sin
embargo, la anemia se define de diferente forma en los
tres modelos. E1 CRUSADE incluye solo el valor del Hto
y el ACTION-GWTG el de la Hb, mientras que en el
ORBIT la definicién es més amplia, tomando tanto la
Hb, el Hto (ambos diferenciados segiin sexo femenino/
masculino) e incluye el antecedente de anemia. Esto
puede resultar en que mas pacientes sumen puntaje
por esta variable. Ademads, la anemia tiene un peso
muy importante en este score, sumando 2 puntos sobre
un total de 7. En el CRUSADE Y ACTION la anemia
tiene menos peso en el puntaje final. Varios estudios
han evidenciado que la presencia de anemia en el SCA
es un importante marcador prondstico tanto de eventos
cardiovasculares como de sangrado. (14,15)

La disfuncién renal es un importante predictor de
sangrado. En el anélisis previamente mencionado del
registro GRACE, se documenté que la insuficiencia
renal incrementa el riesgo de sangrado en un 50%. (13)
Si bien es considerada en los tres modelos de riesgo, las
variables que definen la funcién renal son diferentes.
El1 ACTION-GWTG toma el valor de creatinina aislada,
mientras que el CRUSADE y el ORBIT incluyen el

calculo del filtrado glomerular, que es mas especifico
para evaluar la funcién renal. (16)

Otro aspecto que puede explicar el desempeno del
score ORBIT es que toma en cuenta el antecedente
de sangrado, que no es incluido en los otros dos. En
el analisis del registro GRACE, se evidencia que la
historia de sangrado aumenta casi el triple el riesgo
de sangrado intrahospitalario en el SCA.(13) Si bien
este antecedente fue muy poco frecuente en nuestros
pacientes, de los 7 que lo presentaban, 2 tuvieron
sangrado mayor. Esto representa una senal de alerta
sobre la eleccién de la estrategia antitrombética en
estos pacientes.

El CRUSADE es el score més utilizado en la practica
clinica y es el recomendado en diferentes guias. (2,17)
Sibien fue desarrollado para SCASEST, ha sido amplia-
mente estudiado en todo el espectro del SCA. (18,19) El
ACTION-GWTG fue desarrollado incluyendo pacientes
con SCA con y sin elevacién de ST. Varios estudios han
comparado ambos scores encontrando similar capaci-
dad predictiva. (20,21)Un metaanalisis reciente, (19)
sobre 17 estudios con més de 18 mil pacientes, reporté
una moderada capacidad predictiva en ambos scores
(ABC: 0,71 y 0,76, respectivamente), algo mayor que
la encontrada en nuestro trabajo (0,68 y 0,70).

Por otro lado, el CRUSADE y el ACTION-GWTG
comparten numerosas variables como el sexo femenino,
funcién renal, signos de IC, diabetes, TAS y la FC, lo que
podria explicar en parte que en el analisis multivariado
tiendan a anularse como predictores. A esto se puede
sumarse el hecho que nuestra poblacién presento rela-
tivamente pocos eventos para el analisis multivariado
(26 sangrados para 3 scores), si bien la tasa de sangrado
es similar a la reportada en otros estudios. (3,5,6,12)

EI ORBIT no es el primer score desarrollado para FA
que se estudia en SCA. EL HASBLED ha sido estudiado
como predictor de sangrado en SCA, (7,8) con similar
capacidad predictiva que el CRUSADE, aunque en el
metaandlisis antes mencionado, (19)la performance
fue algo menor. El hecho de que los predictores de
sangrado sean similares en pacientes con SCAy FA, y
que los scores desarrollados para esta tltima patologia
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sean fAciles de calcular al lado de la cama del paciente,
hace que sea razonable evaluar su utilidad en el SCA.

Limitaciones

Nuestro trabajo presenta varias limitaciones. Por un
lado, se trata de un estudio retrospectivo realizado en
solo dos centros, por lo que los resultados no pueden
ser extrapolables a otras poblaciones. Si bien el tamano
del estudio es moderado, se registraron relativamente
pocos eventos para las variables analizadas (26 eventos
para 3 scores), lo que puede influir en los resultados.

CONCLUSIONES

En conclusién, los tres scores evaluados fueron pre-
dictores en el analisis univariado, pero el ORBIT fue
el tnico predictor independiente de sangrado mayor,
presentando una mejor capacidad de discriminacion
que el CRUSADE y una tendencia a mejor capacidad
que el ACTION-GWTG. El ORBIT es un score facil
de calcular al lado de la cama del paciente, que puede
ser Util para predecir sangrado en pacientes con SCA
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Cirugia de revascularizaciéon coronaria sin bomba con 2 arterias
mamarias en la enfermedad del tronco ;genera beneficio en la
mortalidad a 10 anos?

Off-Pump Coronary Artery Bypass Graft Surgery with Bilateral Internal Mammary Arteries in
Left Main Coronary Artery Disease. Is There Any Benefit in 10-Year Mortality?
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RESUMEN

Introduccion: Los ensayos clinicos aleatorizados que compararon la cirugia de revascularizacién miocardica (CRM) con la
angioplastia transluminal coronaria (ATC) incluyeron todo tipo de técnicas quirdrgicas (con y sin bomba de circulacién ex-
tracorpérea) y diversos conductos (arteriales y venosos). {Es razonable suponer que todas las técnicas quirtrgicas son iguales
en términos de mortalidad tardia?

Objetivos: Evaluar si la CRM sin circulacién extracorpérea y con el empleo de ambas arterias mamarias tiene un beneficio
adicional a la revascularizaciéon convencional utilizando una sola arteria mamaria en términos de sobrevida a largo plazo para
la enfermedad del tronco de la coronaria izquierda (T'CI).

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo comparativo (n = 723) ajustado por riesgo. Se realiz6 anélisis estrati-
ficado segiin el uso de arteria mamaria interna tnica (SITA, n = 144) o ambas arterias mamarias internas (BITA, n = 579).
Se analiz6 la sobrevida a los 10 afnos de la intervencion.

Resultados: La supervivencia a los 10 afios fue significativamente mayor en el grupo en que se utilizaron ambas arterias
mamarias (79,0% = 3,4% vs 67,0% + 4,9%, log-rank test, p <0,01). Este beneficio también se observé en el andlisis ajustado
por riesgo (93,0% =+ 4,6 vs 69,0% =+ 5,7 respectivamente, p = 0,03). El uso de ambas arterias mamarias fue un predictor
independiente de sobrevida a 10 afos (HR 0,57, IC 95% 0,37-0,87; p = 0,01).

Conclusion: El uso de ambas arterias mamarias internas en pacientes con enfermedad del tronco coronario izquierdo sometidos
a revascularizacién coronaria sin circulacion extracorpdrea se asocié con mayor sobrevida a los 10 anos.

Palabras claves: Cirugia de revascularizacién coronaria - Cirugia coronaria sin bomba - Enfermedad coronaria - Puente de arteria coronaria - Cirugia con doble mamaria

ABSTRACT

Background: The randomized controlled trials comparing coronary artery bypass graft (CABG) surgery versus percutaneous
coronary intervention (PCI) included all types of surgical techniques (on-pump and off-pump) and different conduits (arterial
and venous). Is it reasonable to assume that all surgical techniques are equal in terms of late mortality?

Objectives: The aim of this study was to evaluate whether off-pump CABG surgery using both mammary arteries provides
additional benefit over conventional revascularization using single mammary artery in terms of long-term survival for left
main coronary artery (LMCA) disease.

Methods: We conducted a retrospective, observational and comparative study (n=723) adjusted for risk. A stratified analysis
was performed according to the use of single internal thoracic artery (SITA, n=144) or bilateral internal thoracic arteries
(BITA, n=579) analyzing survival at 10 years after the intervention.

Results: Survival at 10 years was significantly higher in BITA group (79.0%=+3.4% vs 67.0%+4.9%, log-rank test, p <0.01). This
advantage was also observed in the risk-adjusted analysis (93.0%*4.6 vs 69.0%=5.7 respectively, p=0.03). The use of BITA
was an independent predictor of 10-year survival (HR 0.57, 95% CI 0.37-0.87, p=0.01).

Conclusion: The use of bilateral internal mammary arteries in patients with left main coronary artery disease undergoing
off-pump coronary artery bypass grafting was associated with higher survival at 10 years.

Key words: Coronary Artery Bypass, Off-Pump - Coronary Artery Disease - Coronary Artery Bypass - Mammary Arterie
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INTRODUCCION

La cirugia de revascularizacién miocardica (CRM) se
ha establecido como el estandar de oro para el tra-
tamiento de la enfermedad arterial coronaria, de tal
manera que se utiliza como tratamiento de referencia
para validar la angioplastia transluminal coronaria
(ATC) en los ensayos clinicos aleatorizados (ECA). Sin
embargo, estos estudios que compararon la CRM contra
la ATC incluyeron todo tipo de técnicas quirdrgicas
(con y sin bomba de circulacién extracorpérea) como
también diversos conductos (arteriales y venosos). 6Es
razonable suponer que todas las técnicas quirtargicas
son iguales en términos de mortalidad tardia?

La controversia acerca de cuales son los mejo-
res conductos para la CRM todavia persiste, y méas ain
en la enfermedad del tronco de la coronaria izquier-
da (TCI). Los datos agrupados de grandes estudios
observacionales han demostrado la superioridad del
uso de ambas arterias mamarias internas (Bilateral
Internal Thoracic Arteries, BITA) frente al uso de la
arteria mamaria interna dnica (Single Internal Tho-
racic Artery, SITA) (1) para la enfermedad coronaria
de multiples vasos; y aunque incluyeron pacientes con
enfermedad del TCI no se focalizaron primariamente
en este subgrupo de pacientes. A pesar del significativo
beneficio a largo plazo, el uso de BITA no se adopté
universalmente principalmente porque es técnicamen-
te mas demandante y porque dicho beneficio no ha
logrado ser confirmado en ECAs. El ultimo publicado
de éstos (ensayo Arterial Revascularization Trial, ART)
tenia como objetivo responder a la pregunta si BITA
era superior a SITA en la enfermedad de multiples
vasos, pero no logré evidenciar un beneficio signifi-
cativo en la supervivencia a largo plazo. (2) Tampoco
especificé cuantos de los pacientes incluidos padecian
de enfermedad del TCI haciendo dificil la traslacién
de sus resultados a la practica clinica en este grupo de
pacientes. (3)

Los resultados provenientes de otros ECAs cen-
trados en pacientes con enfermedad del TCI tampoco
lograron evidenciar un beneficio. El subanalisis deri-
vado de un ECA (Ensayo Excel) destinado a evaluar
si la ATC era no inferior a la CRM en la enfermedad
del TCI exploré, dentro de la rama que fue a cirugia
si BITA era superior a SITA. (4) A pesar de que tenia
poca potencia estadistica para detectar una diferencia
significativa, dado el disefio del estudio, y las impor-
tantes diferencias estadisticamente significativas en las
caracteristicas basales (11 de 22 variables reportadas
en la Tabla 1), los autores concluyeron que no podian
evidenciar un beneficio en el resultado compuesto de
muerte, infarto, y accidente cerebrovascular a 3 afos de
seguimiento. Por lo tanto, persiste la controversia so-
bre cuél es la mejor técnica quirargica para tratar la
enfermedad del TCI.

Considerando que la CRM es utilizada como tra-
tamiento de referencia (estandar de oro) para probar
nuevas tecnologias terapéuticas, como la coloca-

ci6on de stents de nueva generacién para tratar la
enfermedad del TCI, y la heterogeneidad de las dife-
rentes formas de realizar la CRM en todo el mundo y
en nuestro pais, es primordial determinar cual es la
mejor técnica quirargica en términos de supervivencia
a largo plazo (10 anos). Por lo tanto, nuestro objetivo
fue evaluar si el uso de BITA se asocia con mayor
supervivencia a largo plazo en la enfermedad del TCI.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un andlisis observacional comparativo ajustado
por riesgo de datos recolectados prospectivamente desde
noviembre de 1996 a mayo de 2014 en un tnico centro.
Se incluyeron pacientes consecutivos sometidos exclusiva-
mente a CRM, sin bomba de circulacién extracorpdrea, con
enfermedad del TCI y al menos 2 territorios coronarios que
recibieron al menos un puente (bypass) coronario con al
menos un conducto arterial mamario in situ, dado que es el
estandar de oro internacional para la CRM. El estandar de
atencién en nuestro centro es la cirugia sin circulacién ex-
tracorpérea. Se excluyeron las emergencias, definidas como
aquellos pacientes cuya cirugia no podia esperar >24 horas,
las cirugias con circulacién extracorpérea y aquellos con
antecedentes de cirugia coronaria previa. Los pacientes se
estratificaron segin el nimero de arterias mamarias internas
utilizadas en Grupo BITA (2 arterias mamarias) y Grupo SITA
(1 arteria mamaria + otro conducto). La técnica quirtargica
utilizada en ambos grupos fue descripta anteriormente. (5)
El punto final primario fue mortalidad de cualquier causa a
10 anos de seguimiento, dado que es menos susceptible de
interpretacion.-

Todos los datos de los pacientes se recopilaron de forma
prospectiva utilizando nuestra base de datos personalizada
(Microsoft Access; Microsoft Corp, Redmond, WA), que se
utiliza en forma diaria para la atencién médica. Los datos
preoperatorios, operatorios y posoperatorios se obtuvieron
mediante una revision retrospectiva de los informes clinicos
de la base de datos y se cotejaron con todas las historias clini-
cas. Las caracteristicas preoperatorias de los pacientes en estos
grupos de estudio se resumieron como media *= desviacién
estandar, mediana + rango intercuartilo (RIC) o incidencia
(porcentaje), segiin correspondiera. Se aplicaron las pruebas
t de Student para muestras independientes o las pruebas U
de Mann-Whitney para las variables continuas, y las pruebas
de chi-cuadrado / exacta de Fisher para las variables categéricas
para examinar las diferencias entre los grupos.

Se construy6é una muestra emparejada por puntuaciéon
de propensién (propensity score matching) a recibir ambas
arterias mamarias internas para cada paciente mediante un
modelo de regresion logistica que incluy6 todas las variables
preoperatorias que se muestran en la Tabla 1, obteniéndose
una muestra comparable. Los pacientes fueron emparejados
1:1 segtn el puntaje de propension utilizando la técnica co-
diciosa sin reemplazo (greedy method without replacement),
y el algoritmo del vecino maés cercano (nearest neighbor) con
una distancia de calibre de 0,1. Los resultados de interés en-
tre los grupos ajustados por riesgo se compararon mediante
la prueba t pareada para variables continuas y la prueba
de McNemar para variables categéricas. Después del empa-
rejamiento, se examiné el equilibrio de todas las covariables
observadas, los términos cuadraticos de todas ellas y las inte-
racciones. Las diferencias preoperatorias entre los grupos se
evaluaron mediante diferencias estandarizadas. El cambio en
el desequilibrio se represent6 graficamente (antes y después
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Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes

SIN AJUSTAR POR RIESGO

AJUSTADO POR RIESGO

BITA

(n =579)
Edad, afios, m (DE) 70,0 (9,3) 65,3 (9,0)
Género femenino, 20,10% 8,80%
Peso, kg, m (DE) 79,4 (19,0) 81,6 (12,9)
Altura, cm, m (DE) 168,3 (8,7) 172,1(7,3)
Hipertensién arterial 79,20% 79,40%
Dislipidemia 73,60% 79,80%
Antecedentes heredofamiliares 26,40% 27,50%
Diabetes mellitus 25,70% 26,60%
Tabaquista (Ex o activo) 54,90% 67,0%
ACV previo 1,40% 4,50%
EPOC 5,60% 4,50%
Insuficiencia renal crénica 6,30% 4,30%
(incluida la didlisis)
FEVI < 45%, 22,90% 13,30%
Infarto de miocardio previo 21,50% 25,40%
ATC previa 17,40% 16,90%
Enfermedad arterial periférica
Miembros inferiores 6,30% 3,30%
Enfermedad carotidea 4,20% 5,70%
(solo tratamiento médico)
Enfermedad carotidea intervenida 0,00% 1,90%
(cirugia / endovascular)
Enfermedad de la aorta abdominal 2,80% 1,00%
Cirugfa electiva 40,30% 46,60%
Enfermedad de 2 vasos 28,50% 31,30%
Enfermedad de 3 vasos 71,50% 68,70%
Cirugia cardiaca previa
Vélvula + CRM 1,40% 0,00%
Vélvula aislada 1,40% 0,00%

BITA
(n: 107)
<0,001 68,9 (9,3) 69,2 (9,7) 0,831 0,029
<0,001 24,30% 15,00% 0,121 0,137
0,254 80,9 (20,4) 78,5(12,5) 0,352 0,142
<0,001 168,3 (9,0) 170,5 (8,8) 0,115 0,145
0,941 78,50% 79,40% 0,867 0,023
0,106 72,90% 73,80% 0,877 0,021
0,796 25,20% 24,30% 0,874 0,022
0,826 28,00% 25,20% 0,643 0,063
0,009 55,1 63,6 0,266 0,172
0,084 0,90% 3,70% 0,175 0,186
0,589 4,70% 2,80% 0,471 0,099
0,327 7,50% 5,60% 0,581 0,076
0,004 18,70% 18,70% >0,99 <0,001
0,336 21,50% 26,20% 0,422 0,110
0,901 17,80% 21,50% 0,491 0,094
0,099 4,70% 2,80% 0,471 0,099
0,466 3,70% 2,80% 0,701 0,053
0,096 0,00% 0,00% >0,99 <0,001
0,109 1,90% 0,90% 0,561 0,080
0,171 38,30% 46,70% 0,213 0,171
0,516 26,20% 35,50% 0,139 0,132
0,516 73,80% 64,50% 0,139 0,132
0,005 0,00% 0,00% >0,99 <0,001
0,005 0,00% 0,00% >0,99 <0,001

SITA: Single internal thoracic artery, arteria mamaria interna Unica; BITA: Bilateral internal thoracic artery, arteria mamaria interna bilateral; DME: diferencia de
media estandarizada; DE: Desviacién estandar; ACV: Accidente cerebrovascular; EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FEVI: Fraccion de eyeccion
ventricular izquierda; ATC: Angioplastia transluminal coronaria; CRM: Cirugia de revascularizacion miocardica.

del emparejamiento por puntuacién de propensién). Las
curvas de sobrevida libre de eventos se estimaron utilizando
las curvas de Kaplan-Meier. Se utiliz6 un modelo de regresién
de Cox estratificado multivariable para estimar el efecto de
BITA sobre la supervivencia a largo plazo entre los grupos
emparejados. El primer bloque de la regresion incluy6 el tipo
de conducto utilizado y el segundo bloque incluyé las variables
operativas utilizando el método de razén de verosimilitud
escalonada hacia atras (backward stepwise likelithood ratio
method) para tener en cuenta la naturaleza emparejada.

Se realizaron analisis de riesgos proporcionales de
Cox univariables y multivariables para investigar los pre-
dictores significativos de mortalidad tardia. Las variables
utilizadas para el anélisis univariable fueron las variables
clinicas de la Tabla 1. Las variables con p < 0,2 en el analisis

univariable se incluyeron en el modelo multivariado. Para
asegurar la bondad de ajuste del modelo (goodness of model
fit) se utilizaron tres pruebas estadisticas (likelihood ratio
test, Wald test, y score (logrank) test). La presuncién de la
probabilidad proporcional del modelo multivarible de Cox
se evalu6 usando la prueba de Schoenfeld en forma global e
individual para cada covariable.

La sobrevida a largo plazo se evalué mediante la comu-
nicacion directa con el paciente, la familia y los médicos
tratantes. También se revisaron los registros médicos.

Consideraciones éticas

Se obtuvo el consentimiento quirtargico informado de cada
paciente con respecto al método quirdrgico, las evaluaciones
posoperatorias y el uso de datos clinicos anénimos con fines
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académicos. El presente estudio obtuvo la aprobacién del
Comité de Investigacion y del Comité Independiente de Etica
del Instituto Cardiovascular de Buenos Aires.

RESULTADOS

De un total de 3 757 pacientes intervenidos por enfer-
medad de miltiples vasos en forma electiva o urgen-
te, 723 cumplieron los criterios de inclusion (19,2%). Se
estratificaron segin el nimero de arterias mamarias
internas mamarias utilizadas en Grupo BITA (2 ar-
terias mamarias, n = 579, 80,1%) y Grupo SITA (1
arteria mamaria + otro conducto, n = 144, 19,9%).
Las caracteristicas preoperatorias de la poblaciéon de
estudio se presentan en la Tabla 1. Los pacientes del
Grupo BITA eran mas jévenes (BITA, 65,3 = 9,1 anos
versus SITA, 70,0 = 9,9 anos; p <0,0001), con mayor
talla (p < 0,001), con menos antecedentes de cirugia
cardiaca previa (p <0,01) y menos frecuentemen-
te deterioro moderado/grave de la funciéon ventricular
izquierda (p = 0,004).

Luego del emparejamiento segiin puntaje de propen-
sién se obtuvieron 107 parejas comparables (n=214),
sin diferencias significativas en las caracteristicas
basales (Tabla 1). Las diferencias preoperatorias entre
los grupos también se evaluaron mediante diferencias
estandarizadas. No hubo desequilibrios evaluados
mediante pruebas univariadas y multivariadas. La
prueba de equilibrio global de chi-cuadrado (overall
chi-squared balance test, Hansen y Bowers) (6) tampoco
fue significativa (Chi-cuadrado [grados de libertad: 18]
= 8,474; p = 0,998). La medida de desequilibrio mul-
tivariable (multivariable imbalance measure, Iacus,
King y Porro, L1) fue mayor en la muestra sin empa-
rejar (0,972) que en la muestra emparejada (0,935), lo

que también indica que el emparejamiento mejoro el
equilibrio general. (7)

El seguimiento de los supervivientes hospitalarios
fue completo en el 96,2 %: Grupo BITA vs SITA , 91,8%
vs 95,6%, sin diferencia entre ellos (p = 0,136). La me-
diana de seguimiento de todos los pacientes fue de 5,2
anos (RIQ 2,2-8,1 anos), nuevamente sin diferencia
significativa entre los dos grupos (p = 0,189). La
Figura 1 muestra los resultados posoperatorios de
los pacientes a los 10 anos para la poblacién de pa-
cientes no ajustada por riesgo donde se observa un
beneficio de sobrevida a 10 anos a favor del Grupo
BITA (79,0 % + 3,4% vs 67,0% * 4,9%, p log-rank
test = 0,008).

También en la poblacién ajustada por riesgo (segin
puntaje de propensién) los pacientes con BITA mostra-
ron supervivencia significativamente mas alta que los
pacientes con SITA al final del seguimiento, 93,0% +
4,6 frente a 69,0% = 5,7 respectivamente (HR: 0,27,
1C95%: 0,07-0,76, p = 0,016, modelo de Cox univa-
riable). El injerto BITA también fue un predictor de
mejor supervivencia en el analisis multivariable (HR
0,26, 1C95%: 0,08-0,89, p = 0,03, modelo multivariable
de Cox).

El analisis de tiempo-evento mediante regresion
de Cox multivariable identificé al Grupo BITA como
beneficioso con respecto a la supervivencia a 10 anos
(HR0,57;1C 95% 0,37-0,87, p<0,01), como se muestra
en la Tabla 2. En general, el Grupo BITA tuvo una
significativa y mayor supervivencia a largo plazo que
el Grupo SITA. La prueba de Schoenfeld no fue esta-
disticamente significativa para cada covariable indivi-
dualmente ni tampoco la prueba global (p = 0,6595);
por tanto, podemos asumir los riesgos proporcionales
del modelo de Cox.

Fig. 1. Supervivencia general a
— SITA - - BITA largo plazo por todas las causas
~ no ajustada. BITA: arteria ma-
% 1007 oo e L ; maria interna bilateral; SITA:
2 - 79.0% (3.4%) arteria mamaria interna Unica.
% 03  67.0% (4.9%)
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Tabla 2. Regresion proporcio- HR 1C 95% p
nal de Cox multivariable para la
mortalidad por cualquier causa Enfermedad arterial periférica 2,06 1,07-3,99 0,032
alos 10 afios Insuficiencia renal crénica (incluida la didlisis) 3,06 1,55-6,03 0,001
Cirugfa electiva 0,56 0,36-0,87 0,010
Infarto de miocardio posoperatorio 3,43 1,32-8,87 0,011
BITA 0,57 0,37-0,87 0,010

DISCUSION

El uso de ambas arterias mamarias internas sin bomba
de circulacién extracorpérea parece agregar un efecto
beneficioso en la supervivencia a largo plazo de los
pacientes con enfermedad del TCI en comparacién con
una cirugia de revascularizacién maés tradicional, con
el uso de una tnica arteria mamaria interna maés otro
conducto (arteria radial o vena safena).

Existe importante discrepancia en la literatura con
respecto a ambas técnicas quirargicas entre los grandes
ensayos observacionales ajustados al riesgo, y los ECA.
Se publicaron 4 ECAs que compararon BITA y SITA
en enfermedad de multiples vasos que no evidencia-
ron diferencias significativas en la supervivencia en
el mediano plazo a 5 afos. (8-11) En el diseno de esos
estudios no se hizo ninguna mencién explicita a la
enfermedad del TCI, (3) por lo que no seria prudente
extrapolar su conclusién a la misma. Ademas, el segui-
miento a mediano plazo podria ser insuficiente para re-
velar el beneficio del conducto arterial respecto de una
mayor supervivencia. Otras cuestiones metodoldgicas
importantes también podrian haber modificado
el efecto del tratamiento, como el uso o no de circula-
cién extracorpoérea. En ninguno de ellos las técnicas

BITA: Bilateral internal thoracic artery, arteria mamaria interna bilateral

quirargicas fueron estandarizadas ni homogéneas, de
tal forma que el cirujano podia realizar la revasculari-
zacion con o sin bypass cardiopulmonar, que por si solo
sigue siendo un gran tema de controversia con respecto
a la sobrevida a largo plazo. (12-14) De estos ECAs, el
ensayo ART no sélo fue el mas grande en ntimero de
participantes sino también el de mayor seguimiento
(10 anos). Desafortunadamente, existen otros reparos
metodolédgicos con respecto a este ensayo. Fue un ana-
lisis por intencién de tratar, pero sufrié mas del 36%
de cruzamiento entre grupos. Es decir, solo el 64% de
los pacientes aleatorizados recibieron efectivamente
el tratamiento asignado y solamente tuvo un 40,9%
(1259 pacientes de un total de 3078) de CRM sin bom-
ba. (15) Considerando estas limitaciones, disenamos el
presente estudio con la inclusién de solo cirugias sin
bomba, para estandarizar la técnica quirtrgica, y por-
que es el estandar de atencién en nuestra institucion.

Por otro lado, la evidencia proveniente de grandes
estudios observacionales favoreci6 el uso de ambas
arterias mamarias en la enfermedad de multiples
vasos, como se muestra en 6 metaanalisis. (16-21)
El mayor de ellos comprendié 29 estudios observa-
cionales, con un total de 89 399 pacientes. Los datos
agrupados arrojaron una supervivencia a largo plazo
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(10 anos) significativamente mayor del grupo BITA
en comparacién con la del grupo SITA (82,1% vs
70,5%, HR 0,78; p <0,00001). En el presente estudio
realizado exclusivamente en pacientes con enfermedad
del T'CI observamos un beneficio similar.

La evidencia acerca de cuél es la mejor estrategia
quirargica para tratar la enfermedad del TCI sigue
siendo limitada. Se podria argumentar que no es tan
diferente de la enfermedad de miltiples vasos en cuan-
to a su tratamiento. Aunque desde el punto de vista
del cirujano podria ser cierto, desde la cardiologia
intervencionista es muy diferente. La cirugia trata
el vaso afectado por aterosclerosis, mientras que la
angioplastia percutanea trata cada lesion del vaso.
En este sentido, se publicaron ECAs que compara-
ron nuevas tecnologias empleadas en la ATC, con la
cirugia de revascularizacién coronaria, con inclusion
de cualquier estrategia quirdargica. Estos disenos me-
todolégicos implican aceptar que todas las técnicas
quirtrgicas son igualmente beneficiosas. Pero, élo son
en verdad? En el presente estudio, se observé una di-
ferencia significativa a favor de BITA respecto de SITA
con respecto a la mortalidad de cualquier causa a 10
anos, lo que agrega evidencia de que no todas las CRM
son igualmente beneficiosas. Un subanalisis del ensayo
EXCEL abord6 esta cuestién analizando Gnicamente
la rama quirargica. De los 905 pacientes sometidos
a CRM, 688 (76,0%) recibieron SITA y 217 (24,0%)
BITA. No se encontraron diferencias significativas en
la supervivencia a 3 anos (HR 1,36; 1C95%: 0,60-3,12;
p = 0,46). Probablemente este corto seguimiento fue
insuficiente para exponer el beneficio del segundo
conducto arterial. De hecho, en el presente estudio
observamos una probabilidad de supervivencia a 3 anos
de seguimiento no significativamente diferente entre
ambos grupos (97,0% * 0,8% vs 94,0% = 2,1%, p =
0,1); mientras que a 10 anos de seguimiento si lo fue
(79,0 % =+ 3,4% vs 67,0% = 4,9 %, p = 0,008).

Este estudio presenta varias limitaciones, la princi-
pal inherente a su diseno, y es que se trata de un estudio
observacional retrospectivo comparativo en un tnico
centro. Para mitigar el efecto de confundidores, se em-
plearon dos métodos estadisticos diferentes e indepen-
dientes (score de propension y regresion multivariable
de Cox). A su vez, se incluyeron pacientes sometidos a
CRM sin bomba tinicamente lograndose asi reducir el
posible efecto del uso o no de bomba en el resultado.
Sin embargo y a pesar de que se realizaron todos los
esfuerzos para minimizar el efecto de confundidores
no se puede descartar el efecto de confundidores no
medidos. (21)

En conclusién, este estudio sugiere que la revascu-
larizacién miocardica en la enfermedad del tronco de la
coronaria izquierda exclusivamente con BITA en una
configuracién de injerto en T y una técnica sin bomba se
puede realizar de manera segura podria estar asociada
con una mejor supervivencia a largo plazo en compa-
racion con la estrategia mas tradicional utilizando una
arteria mamaria més otro conducto.
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Resultados a largo plazo de la cirugia de revascularizacion
coronaria segun la presencia o no de enfermedad del tronco de la
arteria coronaria izquierda

Long-term Outcomes of Coronary Artery Bypass Surgery According to the Presence or
Absence of Left Main Coronary Artery Disease
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RESUMEN

Introduccién: La cirugia de revascularizacién miocardica (CRM) ha modificado la evolucién natural de los pacientes con
enfermedad de tronco de la arteria coronaria izquierda (T'CI). En nuestro medio es escasa la informacién relacionada con el
seguimiento a mediano y largo plazo de los pacientes intervenidos.

Objetivo: Evaluar la implicancia de la enfermedad del T'CI en la evolucién alejada de los pacientes intervenidos con CRM, y
conocer la mortalidad e incidencia de infarto de miocardio (IAM) y/o accidente cerebrovascular (ACV).

Resultados: El seguimiento se completé en 438 pacientes (95,6%) con una mediana de 58 meses [Rango intercuartilo (RIC)
35-88 meses]. La sobrevida actuarial fue a 10 anos del 91,8% para toda la poblacién, sin diferencias significativas entre el
grupo TCI (91,57%) vs. el grupo no TCI (91,86%), HR 1,008, IC95% 0,38-2,65, p=0,98. En el analisis multivariado se encon-
traron como predictores de mortalidad alejada la fraccién de eyeccién ventricular izquierda preoperatoria (HR 0,95, IC 95%
0,93-0,97, p<0,001), laedad (HR 1,1, IC 95% 1,04-1,13, p< 0,001) y la prioridad no electiva de la cirugia (HR = 3,71; IC 95%:
1,3-10,35; p = 0,01). La sobrevida libre de IAM fue del 96,8% (TCI 94% vs. no TCI 97,4%, p= 0,8) y la libertad de ACV fue
del 98% (TCI 97,8% vs. no TCI 98,1%, p= 0,8).

Conclusién: En los pacientes sometidos a CRM, la presencia de enfermedad del TCI no increment¢ la tasa de eventos duros
(muerte, IAM y ACV) en el seguimiento alejado. Los resultados obtenidos en esta serie de pacientes son similares a los publi-
cados en la bibliografia internacional utilizada para desarrollar las guias de revascularizacién miocardica.

Palabras clave: Revascularizacion miocardica - Estudios de Seguimiento -Puente de Arteria Coronaria - Enfermedad de tronco de Arteria coronaria izquierda

ABSTRACT

Background: Coronary artery bypass grafting (CABG) has modified the natural evolution of patients with left main coronary
artery (LMCA) disease. There is little information in our setting regarding the mid- and long-term follow-up of operated patients.
Obijective: The aim of this study was to evaluate the implication of LMCA disease in the long-term evolution of patients oper-
ated on with CABG, and to assess the mortality and incidence of myocardial infarction (AMI) and/or stroke.

Results: Follow-up was completed in 438 patients (95.6%) with a median of 58 months [interquartile range (IQR) 35-88
months]. Actuarial survival at 10 years was 91.8% for the entire population, with no significant differences between the LMCA
group (91.57%) vs. the non-LMCA group (91.86%), HR 1,008 95% CI 0.38-2.65, p=0.98. In multivariate analysis, preopera-
tive left ventricular ejection fraction (HR = 0.95; 95% CI 0.93-0.97; p < 0.001), age (HR 1.1, 95% CI 1.04-1.13, p<0.001) and
non-elective priority of surgery (HR=3.71; 95% CI 1.3-10.35; p=0.01) were independent predictors of long-term mortality.
AMI-free survival was 96.8% (LMCA 94% vs. non-LMCA 97.4%, p=0.8) and freedom from stroke was 98% (LMCA 97.8% vs.
non-LMCA 98.1 %, p=0.8).

Conclusion: In patients undergoing CABG, the presence of LMCA disease did not increase the rate of hard events (death,
AMI, and stroke) at the long-term follow-up. The results obtained in this series of patients are similar to those published in
the international literature used to develop myocardial revascularization guidelines.

Key words: Myocardial Revascularization - Follow-Up Studies - Coronary Artery Bypass - Left Main Coronary Artery Disease
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INTRODUCCION

Los resultados de la cirugia de revascularizaciéon mio-
cardica (CRM) en pacientes con enfermedad multivaso
ha sido previamente documentada, y se ha analizado la
presencia o no de enfermedad del tronco de la coronaria
izquierda (T'CI) en la coronariografia preoperatoria.
Asimismo, el desarrollo de la técnica quirargica y los
cambios en el manejo anestésico y del postoperatorio
han contribuido a reducir la morbimortalidad del pro-
cedimiento. En nuestros pacientes, el grupo con TCI no
tuvo mayor incidencia de muerte, infarto de miocardio
(IAM) y/o accidente cerebrovascular (ACV) en forma
aislada; sin embargo, al combinar estos eventos duros
hubo una mayor incidencia del punto final combinado
en comparacion con el grupo no TCI. (1) Conocidos los
resultados en el perioperatorio inmediato de la CRM,
evaluar el seguimiento alejado es el siguiente paso a la
hora de evaluar la calidad de la misma. La evidencia
muestra las ventajas de esta estrategia y deberiamos
contar con informacién de referencia para compararla
con nuevos procedimientos de revascularizacion. (2,3)
El objetivo de nuestro trabajo fue evaluar la mortalidad
y la incidencia de infarto y ACV a 10 anos en los pa-
cientes tratados con CRM, analizados segtin presencia
o no de enfermedad del TCI.

MATERIAL Y METODOS

El nuestro es un estudio de cohorte retrospectivo de los
pacientes sometidos a CRM aislada (Ginico procedimiento)
desde el 01/01/2011 al 31/03/2020 en forma consecutiva en el
Hospital Universitario Austral (HUA). Los pacientes incluidos
eran mayores de 18 afos, y se definié la presencia de enfer-
medad coronaria significativa en el TCI por una obstruccién
mayor del 50%, y en el resto de las arterias coronarias por una
lesion obstructiva del 70% o mas. Se excluyeron los pacientes
que recibieron un procedimiento adicional a la CRM.

Se recolectaron los datos de las historias clinicas electré-
nicas del HUA y se cre6 una base de datos propia para este
estudio. El registro fue aprobado por el comité independiente
de Evaluacion y Etica de la Institucién y renuncié a la nece-
sidad del consentimiento individual dado que no se identifico
a los pacientes, ni se requirieron datos sensibles (segtn ley
25.326 de Hébeas Data sobre Proteccién de Datos Personales).

La supervivencia y los eventos a mediano plazo se evalua-
ron mediante el seguimiento realizado y documentado en las
historias clinicas de nuestra institucién, y epicrisis en caso de
internacién fuera del HUA como asi también comunicacién
con el paciente, familiares y médicos tratantes. Se recolec-
taron los datos de muerte, IAM y ACV en el seguimiento.

Analisis estadistico

Las variables continuas se describen como sus medias * des-
viacién estdndar o mediana y rango intercuartilo de acuerdo
con su distribucion; para las categéricas se presentan niimeros
y porcentajes. Para el andlisis bivariado se utilizé test de t o
Mann Whitney U para la comparacion de variables continuas
segun correspondiera y chi cuadrado o test exacto de Fischer
con correccién de Yates, para las dicotémicas. Se realizé un
analisis de sobrevida para evaluar la ocurrencia de los puntos
finales preespecificados en el seguimiento en ambos grupos.
Para ello se realizé una curva de Kaplan- Meier, y se evalud
la diferencia de las curvas con log-rank test. Se confecciond

un modelo de Cox para evaluar la relacién de la edad, funcién
ventricular preoperatoria, diabetes y condicién electiva de la
cirugia con la incidencia de mortalidad. Se verificé la asuncién
de proporcionalidad de “hazards” mediante graficos y test
estadisticos (test de Schoenfeld). Se evalu6 la capacidad de
discriminacion del modelo mediante el indice C. Se repitié
el mismo anadlisis para la ocurrencia de IAM y ACV en el
seguimiento. Se consideraron diferencias significativas entre
variables aquellas con p < 0,05.

Punto final

Se definié como punto final la ocurrencia de eventos aislados
y la combinacién de muerte, ACV y/o IAM en el seguimiento
alejado de CRM, incluidos los resultados dentro de los 30 dias
del postoperatorio.

Las definiciones fueron las siguientes:

TIAM perioperatorio: desarrollo de nuevas ondas Q per-
sistentes de al menos 0,04 seg en dos o mas derivaciones
consecutivas y/o disminucién del voltaje de la onda R en
precordiales >25%, con aumento de troponina >10 veces y/o
alteraciones parietales en el ecocardiograma concordantes a
los trastornos del electrocardiograma.

TAM durante el seguimiento: se tomaron los criterios de
la cuarta definicion de infarto o el diagnéstico referido en la
epicrisis del paciente cuando se hubiera internado en otra
institucioén. (4)

Accidente cerebrovascular: lesién cerebral focal y/o difusa
confirmada por hallazgos clinicos y tomografia computarizada
con secuela al alta del paciente.

RESULTADOS

De un total de 458 pacientes consecutivos intervenidos
con CRM aislada entre enero de 2011 y marzo de 2020,
187 (40,82%) presentaron enfermedad de TCI y 271
(59,18%) no. Como fue reportado en la publicaciéon
anterior, los resultados hospitalarios globales fueron los
siguientes: mortalidad 1,96%, ACV 0,65%, IAM 1,74%,
sin diferencias estadisticamente significativas entre los
dos grupos analizados dependiendo de la presencia o
no del TCI. Sin embargo, en el anédlisis univariado los
pacientes del grupo con T'CI tuvieron mayor incidencia
de eventos adversos cardiovasculares mayores (MACE):
3,93% vs. 2,2%, p = 0,022. (1)

El seguimiento alejado se complet6 en 438 pacientes
(95,6%) con una mediana de 58 meses (RIC 35-88 me-
ses). La sobrevida global del grupo TCI a 120 meses fue
del 91,57%, sin diferencia significativa con la poblacién
con TCI (91,86%) (Log-rank p = 0,9) (Figura 1). Se
evaluaron los predictores independientes de muerte
en un analisis multivariado, incluyendo como covaria-
bles deterioro de funcién ventricular, edad, diabetes
y la condicién no electiva de la cirugia. El deterioro de
la funcién ventricular HR 0,95, IC 95% 0,93-0,97, p
<0,001) laedad (HR 1,1, IC 95% 1,04- 1,13, p<0,001 y
la prioridad no electiva de la cirugia (HR = 3,71; IC 95%
1,3-10,35; p = 0,01) se asociaron significativamente con
la mortalidad, no asi la diabetes. Se verificé la asuncién
de proporcionalidad de hazards mediante métodos
graficos y estadisticos (test de Schoenfeld) (Tabla 1).

La sobrevida global libre de IAM del grupo TCI fue
del 96%, sin diferencia significativa con el 97,4% del
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grupo no TCI (Log-rank test p = 0,8) (Figura 2). Nila
funcién ventricular, la edad o la diabetes se asociaron
significativamente con la ocurrencia de IAM. La sobre-
vida libre de ACV a 120 meses del 97,8% para el grupo
TCI vs. 98,1% para el grupo no TCI, sin diferencia
estadisticamente significativa. (Log-rank test p = 0,86)
(Figura 3). Tampoco en este caso las variables citadas
se asociaron significativamente con la incidencia de
este desenlace.

Al analizar los eventos del punto final combinados
no se observé peor evolucion en los pacientes con en-
fermedad del TCI preoperatoria (Figura 2).

DISCUSION

Existe una sélida evidencia para indicar la CRM en la
enfermedad coronaria de multiples vasos y del TCI.
Esto se resume en el metaanalisis de Yusuf 'y col pu-

blicado en 1994, que consider6 7 ensayos aleatorios de
CRM vs. tratamiento médico, que involucraron a 2650
pacientes seguidos durante 10 afos (5). A pesar de
que esos trabajos son ahora obsoletos en comparaciéon
con las mejores técnicas quirdrgicas y terapia médica
actuales, establecieron ciertos principios que siguen
aun vigentes. Los estudios mostraron que habia una
mayor supervivencia y una mejoria en el alivio de los
sintomas en pacientes sometidos a CRM que tenian
enfermedad de tres vasos o T'CI, especialmente cuando
esta afectada principalmente la arteria descendente
anterior proximal.

Claramente la CRM fue mejorando desde esa época
ala actualidad con la utilizacién de conductos arteria-
les, el advenimiento de la cirugia sin circulacién extra-
corpérea (CEC), mejoria del proceso perioperatorio y
la utilizacion del tratamiento médico optimizado en
el seguimiento acorde a las comorbilidades de cada

Tabla 1. Analisis multivariado

Variable HR IC 95% G de predictores de mortalidad
Edad 1.1 1,04-1,13 <0,001 alejada
Diabetes 1,28 0,85-1,94 0,228
FEVI 0,95 0,93-0,97 <0,001
Estado
Electiva Referencia
No electiva 3.71 1,30-10,35 0,01
FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

Fig. 1. Sobrevida actuarial a 10
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paciente, como asi también el manejo de la prevencion
secundaria de la enfermedad cardiovascular con drogas
probadas para tal fin.

En el estudio ART (Arterial Revascularization
Trial), de Taggart y col, multicéntrico, con asignacién
aleatoria al uso de una o dos arterias mamarias, se
generaron dos grupos de 1260 pacientes cada uno, di-

vididos por el uso o no de la CEC para la CRM (6). La
mortalidad registrada a 30 dias fue comparable entre
la CRM sin CEC y con CEC (1% vs. 1,2%; p = 0,7). La
mortalidad por cualquier causa a 5 anos fue del 8,9%
vs. 8,3% respectivamente, sin diferencias significativas
(HR, 1,14;I1C 95% 0,86-1,52; p = 0,35), y la mortalidad
de causa cardiovascular 4,1% vs. 3,1% respectivamente
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Grupo TCl Grupo no TCI Total Valor p Tabla 2. Pacientes en segui-

- miento alejado. Incidencia de

Pacientes 175 263 438 IAM, ACV y muerte y del punto

1AM 7 (4%) 7 (2,6%) 14 (3,2%) NS final combinado (MACE)

ACV 4(2,2%) 5(1,9%) 9 (2%) NS
Muerte 15 (8,5%) 21 (8%) 36 (8,2%) NS
MACE 26 (15,8%) 33(12,5%) 59 (13,5%) NS

TCl: tronco de coronaria izquierda; IAM: infarto agudo de miocardio; ACV: accidente cerebrovascular; MACE: eventos

adversos cardiovasculares mayores

(HR 1,39; IC 95% 0,90-2,13; p = 0,13). En cuanto al
TAM alejado no hubo diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre CRM sin CEC, 3%, y con CEC, 4,1%
(HR 0,66; IC 95% 0,43-1,02; p = 0,06), como tampoco
en la apariciéon del ACV tardio 3,3% vs. 2,6% respecti-
vamente (HR 1,32; IC 95% 0,83-2,11; p = 0,24).

Estos resultados del ART son de gran valor ya que
demuestra que la CRM sin CEC es un tratamiento
seguro con seguimiento a 5 afios comparable a la CRM
con CEC, similares a los reportados en nuestra expe-
riencia actual. (1)

En un analisis posterior del ART se concluyé que
los centros de bajo volumen en CRM sin CEC estan
asociados a la realizacién de menor ntimero de puen-
tes, mayor indice de conversion a cirugia con CEC y
mayor riesgo cardiovascular (7). Asimismo, refiere
Benedetto que la CRM sin CEC es tan segura como
con CEC a corto y largo plazo en grupos quirdrgicos
de alta experiencia. (8)

En el estudio EXCEL, de angioplastia coronaria
(ATC) vs. CRM en enfermedad del TCI, la aleatori-
zacién se interrumpié prematuramente con 1900 en
lugar de los 2600 pacientes inicialmente previstos.(9)
Los pacientes incluidos debian tener una anatomia co-
ronaria definida como de baja a moderada complejidad.
Los resultados a 5 anos no demostraron diferencias
en el punto final combinado de muerte, IAM y ACV
(ATC 22% vs. CRM 19,2%; OR 1,19; IC 95% 0,9-1,5;
p = 0,13). La mortalidad por cualquier causa ocurri6
con mas frecuencia en el grupo ATC (13 vs. 9,9%; OR
1,38, IC 95% 1,03-1,85); sin embargo, la mortalidad
de causa cardiovascular fue similar en ambos grupos
(5% y 4,5%; OR 1,26, IC 95% 0,85-1,85) y la tasa de
IAM similar (10,6% y 9,1% respectivamente; OR 1,14;
IC 95% 0,84-1,55). Tampoco hubo diferencia en la
incidencia de ACV (CRM 3,7% vs. ATC 2,9%, OR 0,78;
IC 95%, 0,46-1,31). La revascularizaciéon impulsada
por isquemia fue mas frecuente después de la ATC que
luego de la CRM (16,9% vs. 10,0%; OR 1,84; IC 95%
1,39-2,44; p <0,001).

El estudio SYNTAX incluy6 1800 pacientes con le-
sion de 3 vasos o T'CI asignados aleatoriamente a ATC
(n =903) o CRM (n = 897); a 5 anos en los pacientes
con enfermedad de 3 vasos el tratamiento con CRM
demostr6 menores tasas de muerte e IAM; por lo tanto,

la CRM deberia seguir siendo el estandar de atencion
para lesion coronaria de tres vasos. (10) Pareceria que
los pacientes con enfermedad coronaria mas compleja
se beneficiarian con la CRM mientras que la ATC se-
ria una opcion valida de tratamiento en pacientes con
enfermedad menos compleja, aunque con una mayor
tasa de reintervencién posterior.

Se logro6 en este estudio un seguimiento mayor al
93% a 10 anos, (11) con mortalidad alejada de 248 pa-
cientes (28%) después de la ATC y 212 (24%) después
dela CRM (OR 1,19;IC 95% 0,99-1,43; p = 0,06). Entre
los pacientes con enfermedad de tres vasos, 153 (28%)
de 546 habian muerto después de la ATC versus 114
(21%) de 549 después de la CRM (OR 1,42;IC95% 1,11-
1,81); sin embargo, no hubo diferencias en mortalidad
entre los pacientes con enfermedad del TCI: con ATC
27%, con CRM 28%, OR 0,92, IC 95% 0,69-1,22; p de
interaccion = 0,023.

La evolucién alejada de los pacientes sometidos
a CRM claramente depende también del tipo de
injertos utilizados. Tal es asi que el gran aporte
del trabajo de Lytle y col., en el cual se observa una
superioridad en la sobrevida alejada en aquellos pa-
cientes con doble mamaria con respecto a una sola
para la CRM es haber impulsado un cambio en la
estrategia de revascularizacién con mayor tenden-
cia a utilizar mas de un conducto arterial para la
revascularizacion. (12) Taggart en el editorial de la
Rev Argent Cardiol sobre nuestra publicaciéon justa-
mente resalta la necesidad de investigar y publicar
los resultados quirtrgicos tanto del perioperatorio
como en el seguimiento para analizar las estrategias
quirtrgicas realizadas. (13)

Gaudino y col realizaron un metaanalisis en el cual
se incluyeron 35 estudios con 149 902 pacientes en los
cuales se utilizaron conductos venosos y arteriales. (14)
El tiempo medio de seguimiento fue de 6,9 anos. La
utilizacién de conductos arteriales (mamarias y radial)
se asoci6 con una disminucién de la mortalidad opera-
toria (OR 0,68; IC 95% 0,55-0,83), IAM perioperatorio
(OR0,77;I1C 95% 0,64-0,92) y ACV perioperatorio (OR
0,80; IC 95% 0,65-0,98) con respecto a la utilizacion
de conductos venosos. También observé una menor
mortalidad alejada en la CRM con conductos arteriales
(OR 0,80; IC 95%, 0,75-0,85).
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La evidencia obtenida en este metaanaélisis no revela
diferencias estadisticamente significativas entre la
utilizacién de arteria radial o mamaria derecha como
segundo conducto (la mamaria izquierda in situ es el
primer conducto) respecto de la mortalidad operatoria
(OR0,96;IC95% 0.83-1,11), el ACV perioperatorio (OR
0,87; IC 95% 0,45-1,68) o el IAM perioperatorio (OR
0,32; IC 95% 0,03-3,13). Por otro lado, se observé que
al utilizar la técnica de esqueletizacion de las arterias
mamarias no aumento el riesgo de mediastinitis.

Estos datos demuestran que los grupos quirdrgicos
deberian cada vez mas realizar la CRM con utilizacién
de puentes arteriales preferentemente. En nuestra
poblacién estudiada, en el 82,5% se realizé la CRM
con puentes arteriales exclusivamente, con un pro-
medio de 3 puentes por paciente. Este tipo de técnica
quirargica evidentemente incide y ayudaria a dismi-
nuir los riesgos cardiovasculares en el perioperatorio
inmediato y el seguimiento alejado. Creemos que los
resultados satisfactorios obtenidos en nuestra serie son
comparables a los centros de referencia internacionales
con mayor volumen de cirugias/ano. La realizacion
de CRM sin CEC con conductos arteriales multiples
preferentemente (arterias mamarias y radial) deberia
ser la informacion de referencia para comparar nuevos
procedimientos de revascularizacién. Cabe decir que al
comienzo de la experiencia se debe considerar la curva
de aprendizaje por parte del grupo quirdrgico en la
realizacién de CRM sin CEC, y que existe quizéas sesgo
de selecciéon para esta modalidad quirdrgica.

Asimismo, es importante aclarar que no ha existido
selecciéon de pacientes para CRM segtn la distribucion
de la enfermedad coronaria, aspecto que debe ser te-
nido en cuenta en el andlisis de los resultados de otros
estudios comparativos de estrategias de tratamiento
de la lesion del TCI en anatomias seleccionadas. En
este sentido, no todas las lesiones de T'CI son iguales.

Limitaciones del estudio

La mayor limitaciéon del presente anélisis es su disefio
unicéntrico, observacional y retrospectivo. La mayoria
de los pacientes fueron direccionados a CRM de acuerdo
con las recomendaciones actuales de las guias america-
na y europea de revascularizacion, como asi también
de acuerdo al consenso logrado entre los servicios de
cardiologia, terapia endovascular y cirugia cardiaca de
nuestro hospital. Por ello no se pueden hacer conside-
raciones estrictas sobre la indicacién de la terapéutica
indicada por el sesgo de seleccién previo.

CONCLUSIONES

En nuestra experiencia, en pacientes intervenidos con
CRM, con enfermedad coronaria multivaso, la presencia
de enfermedad de T'CI no incremento6 la tasa de eventos
duros (muerte, infarto y ACV) tanto en el perioperatorio
inmediato como en el seguimiento alejado. Los resulta-
dos obtenidos en esta serie de pacientes son similares a
los publicados en la bibliografia utilizada para desarro-

llar las guias de practica cardiovascular y constituyen
una referencia local para evaluar resultados alejados.
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INOCA: Evaluacion no invasiva de los mecanismos fisiopatolégicos
mediante CZT-SPECT

INOCA: Non-Invasive Assessment of the Pathophysological Mechanisms Using CZT-SPECT

MAGALI Y. GOBBO'-“, ALEJANDRO H. MERETTA™M™A¢ MARIA SCIANCALEPORE 2, ERICA RETAMOZO?, ESTEFANIA BEBER?#,
DANIEL ROSA', NESTOR A. PEREZ BALINO' M™A¢, OSVALDO H. MASOLI" MTsAC.

RESUMEN

Introduccion: Una de las causas propuestas del sindrome INOCA (por sus siglas en inglés: Ischemia with Non-Obstructive
Coronary Arteries) es la disfuncién microvascular (DMV), la cual puede evaluarse en forma no invasiva, mediante la cuanti-
ficacion del flujo sanguineo miocardico (FSM) y la reserva de flujo miocardica (RFM).

Las iméagenes de perfusion miocardica (IPM) y dindmicas con CZT-SPECT en reposo - dipiridamol - y prueba de frio (PF),
permiten establecer la presencia de DMV evaluando diferentes mecanismos fisiopatologicos: endotelio independiente o de-
pendiente, respectivamente.

Objetivos: Evaluar la utilidad de CZT-SPECT en el diagnéstico de DMV y los diferentes mecanismos patolégicos involucrados,
en pacientes con diagndstico de INOCA.

Material y métodos: Se incluyeron en forma prospectiva 93 pacientes consecutivos con diagnéstico de INOCA, a los que se
les realiz6 IPM e imagenes dindmicas con CZT-SPECT en reposo-dipiridamol-PE. El FSM se cuantificé con el software 4DM.
Se consideroé respuesta anormal al dipiridamol una RFM menor a 2 y a la variacién del FSM (AFSM) menor a 1,5 con PE. Se
defini6 DMV a la presencia de una o ambas respuestas anormales.

Resultados: E1 CZT-SPECT detecté DMV en un 85% (n="79) de los pacientes con INOCA. El 42% tuvo respuesta anormal
con ambos apremios mientras que el 43% restante, mostré una respuesta alterada del FSM s6lo con PF.

Conclusiones: El uso de CZT-SPECT empleando ambos apremios, permitié evaluar diferentes mecanismos fisiopatoldgicos
que causan DMV presente en la mayoria de los pacientes con INOCA.

Palabras clave: Flujo sanguineo microvascular - endotelio vascular - musculo liso vascular - SPECT

ABSTRACT

Background: One of the causes of INOCA (Ischemia with Non- Obstructive Coronary Arteries) is microvascular dysfunc-
tion (MVD), which can be noninvasively assessed through the quantification of myocardial blood flow (MBF') and myocardial
flow reserve (MFR).

Dynamic myocardial perfusion imaging (MPI) by CZT-SPECT at rest, with dipyridamole stress test and cold pressor test
(CPT) can establish the presence of two different pathophysiological mechanisms of MVD: endothelium-independent or
endothelium-dependent, respectively.

Objectives: The aim of this study was to evaluate the usefulness of CZT-SPECT for the diagnosis of MVD and the different
mechanisms involved in patients with INOCA.

Materials and Methods: A total of 93 consecutive INOCA patients were prospectively included and underwent dynamic
MPI with CZT-SPECT at rest and with dipyridamole stress test and CPT. THe MBF was quantified using 4DM® software. A
MFR response to dipyridamole <2, and changes in MBF (AMBF) <1.5 with CPT were considered abnormal responses. MVD
was defined in the presence of one abnormal response or both.

Results: CZT-SPECT detected MVD in 85% (n=79) of the patients with INOCA. Forty-two percent had an abnormal response
to both stressors while 43% presented an abnormal response of MBF only with CPT.

Conclusion: The use of CZT-SPECT with both stress tests allowed the evaluation of different possible pathophysiological
mechanisms of MVD present in most patients with INOCA.

Key words: Microvascular blood flow - Vascular endothelium - Vascular smooth muscle-SPECT
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INTRODUCCION

El sindrome INOCA (por sus siglas en inglés: Ischemia
with Non-Obstructive Coronary Arteries) se define
por la presencia de signos o sintomas de isquemia sin
enfermedad coronaria epicardica obstructiva y es un
hallazgo cada vez mas frecuente, principalmente en
mujeres. (1-3)

La prevalencia global se estima cercana al 39%, sin
embargo, varia notablemente segtin el sexo, hallandose
en el 33% de los hombres y hasta en un 65% de las
mujeres sintomaticas estudiados electivamente con
cinecoronariografia. (1-3)

Entre las distintas causas fisiopatolégicas pro-
puestas para explicar estos sindromes, se plantean
principalmente dos mecanismos: la ocurrencia de
vasoespasmo epicardico o la presencia de disfuncién
microvascular (DMV). (4,5)

La vasorreactividad coronaria puede evaluarse en
forma invasiva, mediante angiografia coronaria. Otra
alternativa para valorar la funcién microvascular es
a través de métodos de imagenes, de manera no inva-
siva, siendo actualmente la PET (Positron Emission
Tomography) cardiaca el método de referencia y con
mayor validacién, a través de la cuantificaciéon del
flujo sanguineo miocardico (FSM) y la reserva de flujo
miocardica (RFM). (6-10)

Las nuevas camaras gamma con detectores CZT-
SPECT, poseen mayor sensibilidad y resolucién que las
tradicionales camaras con detectores de yoduro de sodio
y cuentan con la capacidad de realizar una adquisiciéon
dinamica que permite la cuantificacion del FSM y el
célculo de la RFM de manera analoga ala PET. (11-13)

Para cuantificar el FSM y la RFM, es necesario pro-
vocar una hiperemia maxima, que puede alcanzarse por
diferentes estimulos, con la evaluacién de diferentes
mecanismos fisiolégicos: la administracion de dipiri-
damol actia inhibiendo la recaptacion de la adenosina
endbgena, y genera vasodilatacién microvascular por
inhibicion del flujo de entrada de calcio en las células
del musculo liso, mientras que la prueba de frio (PF),
es un potente factor estresante del sistema simpatico
que conduce a la liberacion de 6xido nitrico (de manera
similar a la acetilcolina) y factores hiperpolarizantes
derivados del endotelio. (7,14-17)

La realizacion de pruebas no invasivas de medicion
del FSM y la RFM con el uso de ambos apremios, podria
resultar util para establecer el diagnéstico de DMV y dife-
renciar el o los mecanismos fisiopatolégicos involucrados.

El objetivo de esta investigacion fue determinar la pre-
valencia de DMV en pacientes con INOCA, a través de la
medicion de la RFM con dipiridamol y la variacion del FSM
(AFSM) con PF, de manera no invasiva.

MATERIAL Y METODOS

Diseiio del estudio: unicéntrico, cohorte tinica prospectiva.

Poblacion: Se incluyeron en forma consecutiva 93 pa-
cientes con INOCA, en quienes se habia descartado la presen-
cia de lesiones coronarias obstructivas (mayor o igual a 50%),

mediante angiografia coronaria electiva (n=83) o tomografia
coronaria multicorte (n=10). Se excluyeron los pacientes con
evidencia de infarto de miocardio, miocardiopatias, deterioro
de la fraccion de eyeccién y valvulopatias.

Método para adquisiciéon y procesamiento de imagenes
A todos los pacientes se les realizé un estudio de perfusién
miocérdica con CZT-SPECT mediante protocolo de dos dias,
sin suspender la medicacién habitual.

En el primer dia, se obtuvieron los valores hemodinami-
cos basales tras lo cual se inyectaron 7mCi de Tc?™-MIBI en
reposo y se obtuvieron imagenes dindmicas para la determi-
nacién de FSM basal, seguidas de las imagenes de perfusion
miocardica (IPM) convencionales. A los 60 minutos, se les
administré 0,56 mg/kg de dipiridamol endovenoso en 4
minutos, seguidos de 21mCi de Tc*™-MIBI y se obtuvieron
nuevamente los valores hemodindmicos e imdgenes dinamicas
para la determinacion del FSM tras el apremio e IPM.

En el segundo dia, se obtuvieron nuevamente los valores
hemodinamicos basales y se los comparé con los obtenidos
el dia previo. Como no hubo variaciéon significativa y por
acuerdo con el comité de ética de la institucion, siguiendo
las normas regulatorias establecidas de administrar la me-
nor dosis de material radiactivo que sea posible, no se volvio
a inyectar Tc*™-MIBI a los pacientes en reposo, sino que
directamente se inici6 el protocolo con el segundo apremio.

La PF se realizé sumergiendo la mano a temperatura de 4 °C du-
rante 2 minutos, tras lo cual se inyectaron 21mCi de Tc¢*®-MIBI y se
obtuvieron nuevamente valores hemodinamicos, imagenes dinamicas
para la determinacion del FSM, seguidas de las IPM convencionales.

Las imagenes y la cuantificacion del FSM en reposo y tras ambos
apremios fueron procesadas con el software 4DM®. El FSM se expreso
en ml/min/gr. La RFM se expresa como la relacion entre el FSM con
dipiridamol/ FSM reposo, mientras que la AFSM con PF se expresa
como la relacion FSM PF/FSM de reposo.

Se consider6 anormal a una RFM con valor menor a 2, y a una
AFSM a la PF al valor menor a 1,5. (14-17) Se defini6 como DMV
a la presencia de una o ambas respuestas anormales. Combinando
estos resultados obtenidos en nuestra muestra de pacientes, se obtu-
vieron 4 grupos: 1) RFM normal y AFSM anormal, 2) RFM anormal
y AFSM anormal, 3) RFM anormal y AFSM normal, y 4) RFM y
AFSM normales.

Analisis estadistico
Las variables cuantitativas se expresaron como mediana con
su correspondiente rango intercuartilo (RIC), de acuerdo a
su distribucién y para la comparacién entre grupos se uti-
liz6 el test de Kruskal-Wallis. Las variables cualitativas se
expresaron en porcentajes y fueron comparadas mediante
Chi-square test multiple. Se utilizé el test de Bonferroni para
la comparacién inter grupos.

Se estableci6 el nivel de significancia estadistica como p
<0.05. Para los analisis se utilizé StatsDirect version 3.3.5.

Consideraciones Eticas:

El estudio fue aprobado por el Comité de Investigacion y el
Comité de Etica en investigacion de la institucién y todos los
sujetos firmaron un formulario de consentimiento informado.

RESULTADOS

Fueron analizados 93 pacientes. No se observaron di-
ferencias significativas entre las caracteristicas basales
ni la medicacién de los pacientes entre los diferentes
grupos, a excepciéon del uso de estatinas (Tabla 1).
Ningtin paciente formé parte del grupo 3.
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Grupo 1 Grupo 2 Grupo 4 P Tabla 1. Caracteristicas basales
(n = 40) (n=39) ((ENT)) de los pacientes
Edad (a.) (media + DE) 50 + 11 58 + 12 56 + 10 ns
Sexo:
Masculino 2 (30%) 6 (41%) 6 (43%) ns
Femenino 8 (70%) 3 (59%) 8 (57%) ns
Sintomas o cambios en ECG:
Angina atipica 4 (74%) 28 (72%) 10 (71%) ns
Angina tipica 3 (8%) 9 (23%) 4 (29%) ns
IST >3mm 3 (8%) 2 (5%) 0 ns
FRCV presentes:
Diabetes 5(12%) 5(13%) 1(7%) ns
Hipertension 9 (48%) 9 (48%) 6 (43%) ns
Tabaquismo 4 (35%) 5 (38%) 5 (36%) ns
Dislipemia 24 (60%) 24 (62%) 7 (50%) ns
4 FRCV 1(2%) 3 (8%) 0 ns
3 FRCV 5(12%) 6 (16%) 3(21%) ns
2 FRCV 17 (43%) 10 (25%) 3(21%) ns
1 FRCV 9 (23%) 13 (33%) 4 (29%) ns
Sin FRCV 8 (20%) 7 (18%) 4 (29%) ns
Menopausia 25 (89%) 18 (78%) 8 (100%) ns
Medicacién habitual:
Aspirina 6 (40%) 7 (44%) 7 (50%) ns
Beta-bloqueantes 11(28%) 5 (38%) 9 (64%) ns
[ECA 11(28%) 9 (23%) 9 (64%) ns
ARA I 6 (15%) 5(13%) 0 ns
Clopidogrel 2 (5%) 2 (5%) 2 (5%) ns
Blogueantes célcicos 6 (15%) 12 (31%) 2 (5%) ns
Trimetazidina 4 (10%) 6 (15%) 2 (5%) ns
Dinitrato de Isosorbide 2 (5%) 7 (18%) 0 ns
Estatinas 25 (63%) 20 (51%) 14 (100%) 0.005
DE: desviacion estandar, ECG: Electrocardiograma, IST: Infradesnivel del segmento ST, FRCV: Factores de riesgo
cardiovascular, IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, ARA |l: Antagonistas de receptores
de angiotensina Il

Ochenta y ocho pacientes eran sintomaticos. La
DMV fue evaluada luego de haber tenido el primer
episodio de dolor precordial en 32, mientras que en los
56 restantes la evaluacion se realizé luego de varios
episodios sintomaticos. Incluso, a 18 de ellos, se les
realizé angiografia diagnéstica en mas de una opor-
tunidad. Todos los casos tuvieron el ultimo episodio
de dolor precordial, al menos 30 dias previos al estu-
dio. Cinco pacientes fueron considerados INOCA por
antecedentes de infradesnivel del segmento ST (IST)
asintomatico en pruebas de esfuerzo (3 pacientes del
grupo 1y 2 pacientes de grupo 2)

Las IPM fueron normales en reposo y con ambos
apremios en todos los pacientes. Se consideré IPM nor-
mal a aquella que no mostraba defectos segmentarios

de la captacion de Tc*=-MIBI, valorado en forma cuan-
titativa por una escala de suma tras cada apremio y en
reposo igual a cero y en forma cualitativa, comparando
los mapas polares de cada paciente con los de referencia
del software. Tampoco debian presentar trastornos en
la motilidad parietal regional o global ni fracciéon de
eyeccion ventricular izquierda < 55%.

Cinco pacientes manifestaron molestia precordial
durante el apremio con dipiridamol y ninguno presenté
alteraciones en el electrocardiograma durante ambos
apremios.

Se observaron 79 (85%) pacientes con DMV. Hubo 40
pacientes (43%) en el grupo 1, 39 pacientes (42%) en el
grupo 2, ningln paciente en el grupo 3, y 14 pacientes
(15%) en el grupo 4.
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Los parametros hemodinamicos basales y tras
ambos apremios no mostraron diferencias estadistica-
mente significativas entre los grupos, a excepcion del
FSM en reposo entre los grupos 2y 4 (p< 0,05), tras el
dipiridamol entre el grupo 1 vs el 2 (p< 0,0001) y vs
el 4 (p<0,05), como asi también entre los grupo2 y 4
(p<0,05), y en la PF entre los grupos 1y 2 vs el grupo
4 (p<0,0001).

Encontramos diferencia significativa en la RFM
entre el grupo 1y el 2 (p < 0,0001) y entre el grupo 2
yel4 (p < 0,0001), asi como en la AFSM con PF entre

el grupo 1 vs. el grupo 2 (p = 0,0013), el grupol vs. el
grupo 4 (p < 0,0001) y entre el grupo 2 vs. el grupo 4 (p
< 0,0001). Los valores de AFSM menores a 1 también
mostraron diferencia significativa entre los grupos 1
v 2 (p< 0,0001) (Tabla 2).

DISCUSION

En nuestro trabajo, la mayoria (n="79) de los pacien-
tes con INOCA estudiados con CZT-SPECT, tuvieron
respuesta vasodilatadora anormal con el PF, lo que

Tabla 2. Valores hemodina- Grupo 1 [T Grupo 4
micos y resultados obtenidos (n = 40) (n=39) (n=14)
por grupos Reposo
FC (Ipm) 65 (58-75) 64 (59-70) 62 (59-71)
TAS (mmHg) 130 (120-135) 130 (120-130) 130 (120-140)
TAD (mmHg) 80 (80-80) 80 (80-80) 80 (70-90)
DP 7975 (7450-10010) 8160 (7200-9100) 8305 (7080-9230)
FEVI(%) 75 (68-83) 71 (66-71) 70 (67-77)
FSM (ml/min/gr) 1,05 (0,81-1,29) 1,18 (0,93-1,32) *vs G4 0,71 (0,66-1,15)
Dipiridamol:
FC (Ipm) 80 (68-93) 74 (68-80) 75 (64-86)
TAS (mmHg) 120 (117-130) 130 (120-140) 125 (110-140)
TAD (mmHg) 80 (75-80) 80 (80-80) 80 (70-80)
DP 9615 (8425-11850) 9000 (8360-10200) 9030 (7920-10360)
FEVI(%) 73 (70- 82) 74 (70-80) 75 (70-81)
FSM (ml/min/gr) 2,69 (2,15-3,32) fvs G2*vs G4 1,84 (1,49-2,07) *vs G4 2,09 (1,72-2,84)
PF:
FC (Ipm) 70 (61-80) 72 (67-78) 70 (66-80)
TAS (mmHg) 120 (110-130) 120 (120-130) 125 (120-140)
TAD (mmHg) 80 (75-80) 80 (70-80) 80 (80-80)
DP 8400 (7250-9610) 8760 (8040-9620) 9045 (8260-9940)
FEVI(%) 74 (69-81) 72 (67-77) 73 (69-80)
FSM (ml/min/gr) 1,04 (0,83-1,59) 'vs G4 0,99 (0,77-1,23) 'vs G4 1,70 (1,19-1,96)
RFM 2,58 (2,13-3,26) 1,56 (1,41-1,69 'vs G1y G4 2,53 (2,25-3,18)
AFSM 1,08 (0,95-1,26) *vs G2 'vs G4 0,87 (0,72-1,11) 'vs G4 1,79 (1,54-2,02)
AFSM<1 0,87 (0,71-0,94) 0,79 (0,69-0,87) 'vs.G1 -

*p< 0,05 Tp<0,0001

Todos los valores se presentan como mediana y rango intercuartilo

FC: Frecuencia cardiaca TAS: Tension arterial sistdlica, TAD: Tension arterial diastolica, DP: doble producto (TASmax
x FCmax), FEVI: fraccion de eyeccion ventricular izquierda, FSM: Flujo sanguineo miocardico, RFM: Reserva de flujo
miocardica, AFSM: variacion del flujo sanguineo miocardico, PF: prueba de frio
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pone en evidencia, una DMV endotelio dependiente.
Los pacientes del grupo 2 ademaés, tuvieron RFM
con dipiridamol disminuida, evidencidndose un
doble componente fisiopatolégico en este subgrupo
(Figura 1).

La realizacién de ambos apremios en nuestros pa-
cientes, nos permiti6é evaluar diferentes mecanismos
fisiopatoldgicos posibles de la DMV: dependiente del
endotelio o dependiente del musculo liso. Con el agre-
gado de la PE pudimos detectar una DMV en la mayoria
de los casos, atin en aquellos pacientes con respuesta
vasodilatadora normal al dipiridamol, como fueron los
pacientes del grupo 1.

La respuesta del FSM con PF fue anormal no solo
porque no aumenté el 50% esperado, sino que ade-
mas en 38 pacientes, el FSM disminuyé con respecto
del valor basal, lo que podria interpretarse como un
vasoespasmo microvascular endotelio dependiente (Fi-
gura 2). De estos 38 pacientes, 12 (32%) pertenecian al
grupo 1y 26 pacientes (68%), al grupo 2 (p< 0,001), lo
que podria reflejar una mayor afectaciéon microvascular

en este ultimo grupo de pacientes, con un compromiso
tanto funcional como estructural.(18)

En los pacientes (n=14) que tuvieron AFSM con
PF y RFM con dipiridamol normales, no pudimos
establecer caracteristicas clinicas ni metodolégicas
que justifiquen una diferencia con el resto de los pa-
cientes. Sin embargo, ello podria estar relacionado a la
existencia de una angina de origen vasoespastico, no
detectable por este método, o bien podria deberse a la
existencia de otras causas de dolor precordial, como el
de origen neuropatico. S6lo podemos mencionar como
dato distintivo, que este grupo de pacientes en su to-
talidad estaban medicados con estatinas.

En ninguno de nuestros pacientes se realiz6 prueba
de acetilcolina ni ergonovina intracoronaria durante
el estudio angiografico invasivo inicial, por lo que no
podemos afirmar que la DMV sea el inico mecanismo
fisiopatolégico involucrado, ya que un pequeno por-
centaje de los pacientes que padecen este sindrome,
pueden presentar angina vasoespéastica asociada a la
angina microvascular. (8,9)

; Flow

STR_S_MB_SD_D_SA

Qw'
/]
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RST_S_MB_SD_D_SA

Fig. 1. Paciente con DMV mus-
culo liso y endotelio dependien-
te. A. Dipiridamol (RFM: 1,84)
B. Prueba de frio (AFSM: 0,71)
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Fig. 2. Paciente con vasoespas-
mo microvascular endotelio
dependiente. A. Dipiridamol
(RFM: 2,77) B. Prueba de frio
(AFSM: 0,60)
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Gilobal Results

Existe evidencia actual de que la DMV esta presente
en las primeras etapas de la aterogénesis como conse-
cuencia de cambios estructurales y funcionales que se
producen en las paredes de las arteriolas y capilares
intramurales, con frecuencia relacionada a la presencia
de factores de riesgo cardiovascular (FRCV). (7)

Los FRCV aumentan las especies reactivas de
oxigeno con lo que el endotelio vascular se vuelve
disfuncional. Como consecuencia de esta disfuncién
endotelial, se libera menor cantidad de sustancias
vasodilatadoras como el 6xido nitrico, por lo que dis-
minuye la relajacion de las células musculares lisas.
De manera tal que la estimulaciéon con PF al evaluar
la respuesta vasodilatadora dependiente del endotelio,
podria detectar estadios més precoces de la DMV atn
en presencia de una respuesta vasodilatadora musculo
liso dependiente normal. Ademas, cuanto mayor es
el tiempo de exposicién a estos FRCV, mayor sera el
deterioro vascular. (7)

La poblaciéon estudiada en nuestro trabajo pre-
sentaba en su mayoria uno o mas FRCV. De los 19
pacientes que no tenian ninguno de los FRCV clasicos,
9 eran mujeres en periodo de menopausia. Numerosos
estudios con PET demostraron que la disminucién de
estrégenos en mujeres post- menopatsicas es de por si,
un factor que predispone a una menor vasodilataciéon
coronaria similar a la observada en pacientes diabéticas
premenopausicas. (19-21)

En cuanto a las manifestaciones clinicas de la DMV,
los pacientes pueden presentar angina tipica inducida
por esfuerzo, en la recuperacion inmediata post-ejer-
cicio o incluso durante el reposo, pero también pueden
referir dolor atipico o sintomas equivalentes de angina,
tales como disnea al esfuerzo. Ante esta gran variedad
de sintomas, fue que se establecieron diferentes cri-
terios para del diagnéstico de angina microvascular,
donde no solo se tienen en cuenta aspectos clinicos,
sino que también se incorporaron valores anormales
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de vasorreactividad coronaria segun los diferentes
métodos, dentro de los cuales encontramos el FSM y
RFM. (9, 21,22)

Si bien es sabido que la presencia de DMV empeora
el pronéstico, tanto en pacientes con o sin enfer-
medad coronaria obstructiva y mas atin cuando
producen sintomas, actualmente no contamos con
un tratamiento especifico. Esto trae aparejado, la
existencia de multiples combinaciones de diferentes
farmacos, tal como mostraban nuestros pacientes,
incluso algunos sin una evidencia certera de su be-
neficio. (23,24)

La importancia de conocer los mecanismos fisiopa-
tolégicos involucrados en los sindromes INOCA, radica
en la posibilidad de poder ajustar el tratamiento en cada
caso en particular. Existen estudios que demostraron
mejoria en la calidad de vida de estos pacientes, cuando
se evalian los diferentes mecanismos y se medica segin
la causa fisiopatolégica involucrada. El CormicA trial
evalué la funcién coronaria de 151 pacientes con INO-
CA durante la angiografia diagndstica invasiva inicial,
y los asigné aleatoriamente a dos grupos: 1) manejo
terapéutico orientado por los resultados fisiopatolégi-
cos invasivos y 2) grupo control. Se compararon los
efectos sobre la calidad de vida y los eventos clinicos
a largo plazo entre ambos grupos, y se demostro en el
seguimiento que el grupo 1 present6 una mejoria clinica
marcada y sostenida y una mejor calidad de vida frente
al grupo control.(2,25)

Presentamos un algoritmo diagndstico sencillo y
no invasivo, que incluye la realizacién de ambos apre-
mios para poder estudiar los dos mecanismos posibles

de vasorreactividad coronaria que producen DMV en
pacientes con INOCA (Figura 3).

Limitaciones

La poblacién estudiada fue pequena y la metodologia
utilizada es relativamente reciente, aunque con valida-
cién y reproducibilidad actualmente aceptadas. Seran
necesarios estudios en poblaciones mas numerosas para
evaluar la utilidad de esta metodologia de estudio en
pacientes con INOCA.

Si bien en nuestro pais no se realiza de forma
rutinaria la evaluacién funcional coronaria invasiva
en los pacientes con INOCA, consideramos que seria
conveniente realizarla durante la angiografia coronaria
diagnoéstica, para descartar el vasoespasmo epicardico
como causa probable o concomitante.

CONCLUSIONES

En nuestra experiencia, el uso de CZT-SPECT detect6
DMV en el 85% de los pacientes estudiados con INOCA.

El uso de ambos apremios permitié evaluar dos
mecanismos fisiopatolégicos diferentes de DMV, de-
pendiente del musculo liso y dependiente del endotelio.

La evaluacién con PF deberia incluirse en el estudio no
invasivo de pacientes con INOCA, ya que la DMV puede
estar presente aiin con RFM conservada con dipiridamol.

Declaracion de conflicto de intereses

Los autores declaran que no presentan conflicto de intereses.
(Véase formulario de conflicto de intereses de los autores

en la web / Material suplementario).

Fig. 3. Algoritmo diagnostico
propuesto para la evaluacion
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APENDICE:

Comparacién entre los valores hemodindmicos en reposo (Dia 1 vs Dia 2) entre los

diferentes grupos:

Grupo 1

FC (Ipm)
TAS (mmHg)
TAD (mmHg)
DP

Grupo 2

FC (Ipm)
TAS (mmHg)
TAD (mmHg)
DP

Grupo 4

FC (Ipm)
TAS (mmHg)
TAD (mmHg)
DP

FC: Frecuencia cardiaca, TAS: Tension arterial sistolica, TAD:

Reposo Dia 1

65 (58,5-75,5)
130 (120-135)
80 (80-80)
7975 (7450-10010)

64 (59-70)
130 (120-130)
80 (80-80)
8160 (7200-9100)

62 (59-71)
130 (120-140)
80 (70-90)
8305 (7080-9230)

Reposo Dia 2

67 (58,5-76)
130 (120-130)
80 (75-80)
8140 (7285-9755)

64 (59-68)
130 (120-140)
80 (80-80)
8260 (7370-9100)

68 (62-77)
125 (120-140)
80 (80-80)
8400 (7680-10140)

Tension arterial diastolica, DP: Doble producto

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns

ns
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Actitudes y practicas clinicas en la insuficiencia cardiaca en médicos
de Argentina

Attitudes and Clinical Practice in Heart Failure Among Physicians in Argentina
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RESUMEN

Introduccion: Es necesario identificar areas de mejora en la atencién de los pacientes con insuficiencia cardiaca (IC), para
implementar intervenciones educativas con el fin de optimizar la calidad de atencion y los resultados clinicos.

Objetivo: Evaluar las actitudes, conocimiento, confianza y formas de atencién a pacientes con IC, de médicos de Argentina.
Material y métodos: Estudio de corte transversal a través de una encuesta auto administrada para evaluar los patrones de
préactica clinica y las actitudes/percepciones relacionadas con el diagnéstico, tratamiento y seguimiento de pacientes con IC en
el ambito ambulatorio y el hospitalario. Se incluyeron médicos de 22 centros de Argentina que participaron de un programa
integral educativo de IC entre marzo y julio de 2021.

Resultados: Se encuestaron 50 médicos, con edad media de 41 (+8) anos; el 86% eran cardi6logos. En pacientes con fraccién de
eyeccion ventricular izquierda deprimida, el 24% inicia con la terapia cuadruple, y privilegia en un 88% los betabloqueantes,
72% los inhibidores duales de la neprilisina y la angiotensina II, 48% los antagonistas de los receptores mineralocorticoides
y en el 34% los inhibidores del cotrasportador sodio glucosa 2. El 50% de los encuestados refiere que no llega a alcanzar la
cuadruple terapia. E1 44% refiere sentirse muy inseguro con el diagnéstico de IC con fraccién de eyeccion preservada. El 46%
de los médicos considera relevante la determinacién de anemia o ferropenia.

Conclusién: Se identificaron brechas de conocimiento en el diagndstico y tratamiento de la IC, especialmente en el diagndsti-
co de IC con fracciéon de eyeccion preservada, y la cuadruple terapia. Esto refuerza la necesidad de implementar estrategias
educativas que tengan como foco el conocimiento y seguridad, y las formas de atencién.

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca - calidad de atencién - Atencion Ambulatoria - Disfunciéon Ventricular - Argentina

ABSTRACT

Background: It is necessary to identify areas of improvement in the care of heart failure (HF) patients and thus implement
educational interventions to optimize quality of care and their clinical outcomes.

Objective: The aim of this study was to evaluate attitudes, knowledge, confidence and care pathways of patients with HF
among physicians in Argentina.

Methods: We conducted a cross-sectional study using a self-administered survey to evaluate clinical practice patterns, and
attitudes/perceptions regarding the diagnosis, treatment and follow-up of HF patients in the outpatient and inpatient set-
ting. The survey respondents were physicians from 22 centers in Argentina who participated in a comprehensive educational
program for the care of HF patients carried out between March and July 2021.

Results: A total of 50 physicians were surveyed; mean age was 41 +8 years and 86% were cardiologists. In patients with reduced
left ventricular gjection fraction, 24% of the respondents reporting starting with quadruple therapy; 88% chose beta-blockers,
72% dual angiotensin receptor-neprilysin inhibitors, 48% mineralocorticoid receptor antagonists and 34% sodium-glucose
cotransporter-2 inhibitors. Fifty percent of the survey respondents answered that they do not reach quadruple therapy. Forty-
four percent of physicians reported they felt very uncertain about the diagnosis of HF with preserved ejection fraction, and
46% considered relevant to evaluate the presence of anemia or iron deficiency

Conclusion: There are knowledge gaps in the diagnosis and treatment of HE, especially in the diagnosis of HF with preserved
gjection fraction, and in the indication of quadruple therapy. This highlights the need for implementing educational strategies
that focus on knowledge, confidence, and care pathways.

Key words: Heart failure - Quality of care - Ambulatory Care - Ventricular Dysfunction, Argentina

INTRODUCCION problema sanitario. (1, 2) La IC se asocia a frecuentes
hospitalizaciones, elevadas tasas de morbilidad y mor-
A pesar de los importantes avances terapéuticos, lain-  talidad y elevados costos sanitarios. (3) Ademas, dado

suficiencia cardiaca (IC) continta siendo un importante el envejecimiento de la poblacién y la supervivencia
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prolongada de los pacientes con enfermedad cardiovas-
cular, se espera que aumente la prevalencia y la carga
para el sistema de salud. (4)

Por tanto, el diagndstico y tratamiento eficaz basado
en recomendaciones de guias de practica clinica de los
pacientes con IC es fundamental (5-8); sin embargo,
el traslado a la practica clinica es subéptimo y muchos
pacientes con IC no reciben tratamientos y / o dosis
adecuadas. (10-12)

En la Argentina la informacién disponible en la li-
teratura sobre las actitudes y opinién médica respecto
a practica diagnoésticas y terapéuticas utilizadas en la
IC croénica y descompensada, provienen de la encuesta
nacional DIME-IC del ano 2005, donde se encontré una
amplia disparidad entre la mayoria de las estrategias
diagnoésticas, evaluativas y terapéuticas empleadas. (13)

Por lo tanto, con esta iniciativa buscamos obtener
informacién actualizada sobre las actitudes, el conoci-
miento y las formas de atencién con respecto al diag-
néstico y manejo contemporaneo de la IC entre médicos
de Argentina de segundo y tercer nivel asistencial.

MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio y poblacion

Estudio transversal. Se incluyeron médicos representantes
de 22 centros publicos y privados del segundo y tercer nivel
asistencial de Argentina que participaron de forma voluntaria
de un programa educativo integral de atencién al paciente con
IC llevado a cabo entre los meses de marzo y julio de 2021.
La intervencién educativa tuvo como objetivo optimizar el
diagnoéstico y tratamiento de los pacientes con IC en el esce-
nario ambulatorio y hospitalario. Se basé en un programa de
entrenamiento en clinicas de insuficiencia cardiaca, con una
carga horaria total de 30 horas y examen final.

Desarrollo de la encuesta

Se realiz6 una encuesta basal en el mes de marzo de 2021.
El cuestionario en linea se creé, distribuy6 y administré
mediante Google Forms. (Mountain View, CA). El enlace
del cuestionario se envi6 a través de correos electronicos. Al
recibir y hacer clic en el enlace, los participantes se dirigie-
ron automaéticamente a la informacién sobre el estudio y al
consentimiento informado.

Se recopil6 informacién demografica, antecedentes educa-
tivos de los participantes, asi como informacién relacionada
al sitio donde realizan su mayor rol asistencial y las carac-
teristicas de los pacientes atendidos. Ademas, se evaluaron
areas claves de las actitudes y la practica clinica general y
especifica para el manejo de la IC segtn las guias de practica
clinica nacionales e internacionales.

La encuesta fue auto administrada, en formato online, y
se utiliz6 una variedad de formatos de preguntas para medir
la confianza, los patrones de practica clinica y las actitudes /
percepciones relacionadas con el diagndstico, el tratamiento,
el seguimiento, el manejo a largo plazo y la atencién multi-
disciplinaria de los pacientes con IC en ambulatorio y hospi-
talizados. Las 55 preguntas de la encuesta se desarrollaron a
partir de una revision de la literatura y recomendaciones de
guias de practica clinica (5-8,14), y de la opinién de expertos
(Apéndice suplementario). Se valoré la confianza auto repor-
tada en el conocimiento y las decisiones de practica a partir
de una escala de 5 puntos: 1 (nada seguro), 2 a 4 (confianza
media) y 5 (muy confiado).

Analisis estadistico

Las variables continuas se expresaron como media y desvia-
cién estandar o mediana y rango intercuartilo (RIC), segin
su distribucién. Las variables categoricas se expresaron como
numeros y porcentajes. Los datos generados por preguntas de
opcién multiple se analizaron utilizando estadistica descripti-
va. Se utiliz6 el software estadistico IBM® SPSS® Statistics,
Version 25.0 (Armonk, NY: IBM Corp.).

Consideraciones éticas

Los autores desarrollaron el informe sin la participacion del
patrocinador del programa educativo (laboratorio AstraZene-
ca). No se obtuvo la aprobacién de la junta de investigacién
de ética institucional o central porque nuestro estudio estaba
destinado a examinar las percepciones y el conocimiento de
los médicos en lugar de recopilar informacion de los pacientes.
Los profesionales no recibieron honorarios para responder la
encuesta y la misma fue completamente anénima.

RESULTADOS

Caracteristicas de los médicos y centros
asistenciales

De los 50 médicos participantes de la intervencién edu-
cativa, el 100% respondi6 a las solicitudes y completé la
encuesta. La intervencién se bas6 en un programa de
entrenamiento en clinicas de insuficiencia cardiaca,
con una carga horaria total de 30 horas y examen final.

El124% de los encuestados trabajaba en la Ciudad de
Buenos Aires, 21% Cérdoba, 12% Corrientes, 10% Bue-
nos Aires, 7% Chaco y Misiones, 5% La Pampa, Neuquén
y Santa Fe, y el 4% restante en Mendoza y Tucuman.

La edad media fue de 41+ 8 anos, con una media-
na de tiempo desde la finalizaciéon de los estudios de
medicina de 13 anos (RIC 7-20).

E186% eran cardidlogos, el 12% médicos especialis-
tas en medicina interna/general y el 2% endocrinélogos.
El trabajo asistencial se desarrollaba en un centro
polivalente en el 92% de los casos. El 34% de los pro-
fesionales se desempefnaba en un centro privado o con
cobertura social, un 14% en el sector publico y el 52%
restante en ambos. El 100% de los profesionales refirié
que basaba sus conductas diagnosticas y terapéuticas
en guias de practica clinica.

La mediana de camas totales del centro donde ma-
yormente trabajaban era de 65 (RIC 16-150), con 12
(RIC 8-25) camas destinadas a pacientes cardiol6gicos.

Los médicos consultados atendian 8 pacientes (RIC
4-10) con IC por semana en forma ambulatoria, y el
74% que atiende pacientes hospitalizados por IC aguda,
una mediana de 4 (RIC 2-6).

En cuanto a los servicios de IC y disponibilidad de
recursos, el 80% contaba en su centro con unidades de
cuidados criticos, y el 28% con unidades de IC. A su vez,
el 59% tenia consultorio especifico de IC, 18% servicios
de cuidados paliativos y el 12% hospital de dia.

Las especialidades disponibles para interconsultas
en los centros fueron miltiples: neumonologia (98%),
diabetologia (98%), nefrologia (94%), neurologia (92%)
y hematologia (88%).
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En relaciéon con los estudios diagnésticos dispo-
nibles, mas del 90% de los centros de los médicos
consultados contaban con electrocardiograma (ECGQG),
ecocardiograma, balanza, ECG Holter, laboratorio con
troponina (Figura 1), y el 60-70% disponia de péptidos
natriuréticos y cateterismo derecho e izquierdo.

Al consultar sobre las opciones terapéuticas dispo-
nibles, mas del 70% de los centros contaba con terapias
de sustitucion renal, hierro endovenoso, implantar car-
diodesfibriladores (CDI) o resincronizadores cardiacos
(TRO), y angioplastia coronaria. Solo el 10% contaba
con capacidad de realizar trasplantes cardiacos y el 15%
con dispositivos de asistencia ventricular (Figura 1,
material suplementario).

Caracteristicas de los pacientes con insuficiencia
cardiaca atendidos

Respecto de los pacientes con IC atendidos, el 40% (RIC
30-60) tenia entre 50-70 anos, y el 43% (RIC 25-60)
mas de 70 anos.

Las comorbilidades como anemia, ferropenia y
diabetes fueron frecuentes. Predominé la fraccién
de eyeccion ventricular izquierda (FEVI) <40%, con
etiologia isquémico-necrotica, seguida de cardiopatia
hipertensiva (Tabla 1).

Los pacientes atendidos presentaban como cober-
tura médica en el 40% una obra social nacional (RIC
20-50), en el 20% (RIC 5-40) obra social provincial y
en el 10% (0-20%) prepaga.

Diagnostico
Se consult6 a los médicos acerca de los signos y sin-
tomas que consideran para el diagnéstico de IC en la
practica clinica rutinaria. Los mas jerarquizados fueron
la disnea paroxistica nocturna (98%), la ortopnea y la
presencia de rales (ambos 96%), y la presencia de soplos
cardiacos (42%) y las palpitaciones (28%) los menos
tenidos en cuenta.

Las practicas diagnésticas consideradas mas
relevantes fueron la determinacién de la FEVI y la

Fig. 1. Estudios complementa-
rios disponibles en los centros Camara gamma

Test de ejercicio CP

NT-proBNP
Swan Ganz
Coronariografia
Test caminata
Troponina
Radiografia

Lab basico

Ecocardiograma
Balanza

ECG

%

Tabla 1. Caracteristicas basales
de la poblacion con insuficien-
cia cardiaca atendida por los
médicos encuestados
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100%

CP: cardiopulmonar RMC: resonancia magnética cardiaca ECG: electrocardiograma

Mediana (RIC)

Comorbilidades

Anemia

Ferropenia

Diabetes

Hiperkalemia

Insuficiencia renal crénica con clearence de creatinina menor a 60 mL/min/m?

6 creatinina mayor a 1,5 mg/dL:
Fraccion de eyeccion del VI <40%
Etiologia

Isquémico necroética

Hipertensiva

Valvular

Idiopatica

No filiada

Chagasica

Otra

30% (15-50)
20% (10-40)
60% (30-80)
10% (5-20)

30% (20-50)
60% (45-75)

50% (40-60)
20% (10-35)
10% (5-20)
5%
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funcién renal, seguidas por la determinacién de la
clase funcional y la etiologia de la cardiopatia. Solo el
46% considero relevante la determinacion de anemia
o ferropenia (Figura 2).

E144% de los médicos refirieron sentirse muy inse-
guros con el diagndstico de IC con fraccion de eyeccion
preservada (ICFEP) y el 24% se sinti6é muy inseguro en
el diagnéstico de IC en el paciente con comorbilidades
(Figura 3).

En relacién a las hospitalizaciones, el 82% creyo6
muy importante el hallazgo del factor descompensante.

Tratamiento
Al consultar qué drogas privilegian al momento de
iniciar el tratamiento en el ambito ambulatorio de
pacientes con IC con FEVI reducida, ICFER, el 88%
eligié betabloqueantes (BB), el 78% los inhibidores de
la enzima convertidora (IECA) y los antagonistas de la
angiotensina IT (ARAII), el 72% los inhibidores duales
de la neprilisina y la angiotensina II (ARNI), el 48%
los antagonistas de los receptores mineralocorticoides
(ARM) y el 34% los inhibidores del cotrasportador sodio
glucosa 2 iISGLT-2).

En relacién a las combinaciones de drogas que
privilegian en el inicio del tratamiento, el 24% de los

médicos refirié comenzar con una terapia cuadruple (BB;
iSGLT2; ARM y IECA/BRA/ARNI), el 32% terapia triple,
el 30% doble y el 14% solo una terapia. La combinacion
mas frecuentemente utilizada fue el esquema clasico
compuesto por un IECA/ARA II, un BB y un ARM.

La mediana de tiempo que transcurre hasta al-
canzar tratamiento con al menos el 50% de la dosis
recomendada de cada droga en un paciente con ICFER
con cuadruple terapia es de 4 semanas (RIC 2-8), y para
la dosis objetivo la mediana es de 8 semanas (4-12). El
50% de los encuestados refiere que no llega a alcanzar
la cuadruple terapia.

E150% de los médicos refiri6 confianza para identi-
ficar pacientes con indicacién de rehabilitacién cardio-
vascular, sin embargo, solo el 20% se sinti6 confiado al
indicar trasplante cardiaco. (Figura 4)

Entre los pacientes hospitalizados, respecto del
ajuste del tratamiento farmacolégico previo al alta,
el 84% titula la medicacion y el 16% prefiere realizar
modificaciones por ambulatorio. Se indagé sobre la
importancia sobre la administracién de solucién salina
hiperténica y hierro endovenoso en el paciente hospi-
talizado por IC. Solo el 12% y 6% de los médicos en-
cuestados consideré fundamental la administracién de
hierro y solucién salina hiperténica respectivamente.

Determinacidn de ferropenia con o sin anemia 0
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Fig. 4. Seguridad y confianza
en relaciéon a la identificacion
de pacientes con IC que se
beneficien de distintos trata-
mientos
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En relacién a los signos o métodos para evaluar
el estado de congestién de un paciente hospitalizado
por IC para definir el alta hospitalaria, el 100% indicé
el examen fisico, el 82% el descenso de peso y la clase
funcional, el 62% el ecocardiograma, y el 42% utiliza
biomarcadores o ecografia pulmonar.

Seguimiento

Los encuestados consideraron tener una mediana de
tiempo desde el inicio del tratamiento ambulatorio hasta
el proximo control de 14 dias (RIC 7-15). E1 18% de los
encuestados refiri6 tener la segunda consulta dentro de
la semana, el 64% a los 7-15 dias y el 18% restante luego
de los 15 dias. Una vez iniciado el tratamiento para la
IC, la mediana de tiempo de laboratorio control se con-
sideré de 15 dias (RIC 7-30). El 68% de los encuestados
indicaba el laboratorio luego de las 2 semanas.

En relacion al tiempo de ecocardiograma control
una vez iniciada la terapia, la mediana fue de 3 meses
(RIC 1-6). El 66% considera fundamental la consulta
con otros especialistas.

Con respecto al alta hospitalaria el 74% no disponia
de un check list al alta. La mayoria de los profesionales
(86%) coincidié en que es sumamente importante la
entrega de indicaciones generales escritas al momento
del alta hospitalaria. En cuanto al control post alta, el
50% de los encuestados refiere citar al paciente a los 7
dias, y el 34% entre los 10 y 30 dias.

DISCUSION

A partir de este estudio pudimos evaluar las actitudes,
conocimiento, confianza y formas de atencién relacio-
nadas al diagnéstico, tratamiento y seguimiento de
pacientes con IC en el escenario ambulatorio y hospi-
talario entre médicos, mayoritariamente cardi6logos,
de 22 centros en Argentina de mediana complejidad.

A pesar de la amplia disponibilidad de guias de IC
basadas en la evidencia, y que el 100% de los encues-
tados reportaron su uso para basar sus conductas
diagnésticas y terapéuticas, se hallaron ciertas brechas
entre las recomendaciones de las guias y la practica del
mundo real. Estas diferencias fueron evidentes tanto
en el ambito ambulatorio como hospitalario.

Escala de valor del 1 a 5: 1 “me siento muy inseguro con la identificacién” y 5 “me siento muy seguro con la
identificacién”. CRT: Terapia de resincronizacién cardiaca. CDI: Cardiodesfibrilador implantable.

Hemos encontrado ciertos hallazgos que conside-
ramos relevantes remarcar.

En primer lugar, en cuanto a los servicios de las insti-
tuciones consideradas, existi6 baja tasa de unidades de IC,
con una gran ausencia de servicios de cuidados paliativos.
La IC es una enfermedad crénica y evolutiva, que afecta
la calidad y cantidad de vida de las personas. (15,16)

La creacion de sistemas de atencion especializada,
como unidades de IC, ha permitido mejorar la atenciéon
de estos pacientes, como se ha plasmado en diversos
metaanalisis (17-19). Por ello, ya han sido incluidos
hace mas de 1 década como recomendacion en las Guias
del tratamiento de la IC crénica de la Sociedad Europea
de Cardiologia (20): clase I, nivel de evidencia A para
disminuir los ingresos hospitalarios, y clase IIa, nivel
de evidencia B para reducir la mortalidad.

Las mismas no requieren de gran complejidad y
podrian ser instauradas en centros de mediana y baja
complejidad. Los cuidados paliativos mejoran de forma
notable la calidad de vida de los pacientes con insufi-
ciencia cardiaca y de sus familias, por lo que se deben
considerar desde el mismo momento del diagnéstico
y no solo en las fases finales de la enfermedad, infor-
mando al paciente de forma activa y promoviendo su
implicacién en la toma de decisiones.

En segundo lugar, en cuanto al diagnéstico de la en-
fermedad, notamos que la mayoria de los profesionales
se siente confiado en el diagnéstico de ICFER pero no
asi con la ICFEP ni con el reconocimiento de comor-
bilidades. Dentro de las mismas, la que genera segun
lo relevado mayor dificultad es la anemia, tanto en su
diagnéstico, su clasificacion, tratamiento y diagndstico.
La anemia asociada con la IC es un hecho conocido, pero
poco considerado en la practica clinica, siendo en algunos
casos causa, pero en la gran mayoria consecuencia de
la patologia. En la Euro Heart Failure Survey, la esti-
macién de la prevalencia de anemia se incrementaba a
33% con el punto de corte en 12 g/dl de hemoglobina.
La anemia afecta significativa la morbimortalidad de
los pacientes con IC, por lo que su reconocimiento y
tratamiento es imprescindible para estos pacientes. (21)

En tercer lugar, notamos gran disparidad en cuanto
alas indicaciones al alta y el seguimiento estricto post
alta de una hospitalizacion.
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Tras su primera hospitalizacién el paciente entra
en un periodo de vulnerabilidad, con un elevado riesgo
de reingreso, y posteriormente en una meseta de falsa
estabilidad, que terminard en un periodo final de la
enfermedad, en el que el fallecimiento muchas veces
va precedido de hospitalizaciones recurrentes. (22-24)
Para abordar esta vulnerabilidad, resulta fundamental
actuar sobre la transicién del paciente antes y después
del alta, integrando medidas organizativas y la mejora
del tratamiento capaz de modificar la enfermedad.
Pensamos que estandarizar medidas recomendadas
al egreso, controles sistematicos post alta y guias de
seguimiento pueden ayudar a los centros mapeados
a contrarrestar esta dificultad. Acercar a los centros
protocolos estandarizados, como por ejemplo un check
list al alta, resulta una medida sencilla, que puede tener
mucho impacto para mejorar la evolucion del paciente
en este periodo de vulnerabilidad.

Otro déficit encontrado fue el momento adecuado
en derivar a un paciente a un centro de mayor com-
plejidad para evaluacién para un potencial trasplante.
Generaremos como parte del programa educativo hojas
de ruta sencillas, que ayuden a combatir los déficits en-
contrados, facilitando el diagndstico, el seguimiento, el
manejo de comorbilidades y los criterios de diagnéstico.

Existen multiples limitaciones que deben mencio-
narse en el presente estudio. En primer lugar, el disefio
fue una encuesta observacional que incluyé a médicos
mayoritariamente cardidlogos con amplia experiencia,
con un rango desde finalizacién de estudios de 7 a
20 anos. En segundo lugar, si bien los profesionales
encuestados representan mas de 20 centros del pais,
formar parte de un programa de formacién y capacita-
cion lo cual puede significar un sesgo de médicos con
mayor motivacion en la participacién de este tipo de
actividades académicas. La interpretacion de las pre-
guntas de la encuesta se dejé a criterio de los médicos
que respondieron.

En resumen, nuestro estudio destaca una necesi-
dad importante de mejorar la educacién y confianza
entre los médicos con respecto al diagnéstico clinico,
la investigacion y el tratamiento de la IC en el ambito
ambulatorio y hospitalario. Es importante destacar
que se requiere educacién médica continua sobre IC,
con un enfoque clinico en el diagnéstico adecuado y
el uso de pruebas diagnésticas para la confirmacion,
junto con la traducciéon de conocimientos de las guias
de practica. Las preceptorias en clinicas especializa-
das en IC podrian inspirar una mayor confianza en
el manejo de la IC. (25) Los programas de educacién
médica continua deberan adaptarse a las diferentes
necesidades de aprendizaje, incluidas las conferencias
didacticas tradicionales, los podcasts, los tutoriales
basados en casos y los programas de aprendizaje que
incorporan evaluaciones del desempeno. Los programas
educativos multifacéticos y los programas de auditoria
de practicas, han demostrado mejorar la confianza
y el desempeno clinico entre los profesionales de la
salud. (26)

Consideramos luego de la informacién recolectada,
que, al haber detectado areas de déficit, encontramos
alli ventanas de mejora. Realizaremos las intervencio-
nes propuestas previamente y volveremos a realizar
la misma encuesta a los profesionales luego de su
formacién continua durante estos meses para evaluar
y medir el impacto del proyecto.

CONCLUSIONES

Se obtuvo informaciéon actualizada con respecto al
manejo contemporaneo de la IC entre médicos de Ar-
gentina. Se identificaron brechas de conocimiento en
el diagnéstico y el tratamiento de la IC, especialmente
en el diagnéstico de IC con fraccion de eyeccion preser-
vada, y tratamiento con cuadruple terapia.

Contar con informacién real de como se manejan
los pacientes en nuestro pais es un puntapié inicial
fundamental para mejorar el diagnoéstico precoz y la
prevencion de esta patologia, mejorar la interconec-
tividad de la atencién en los 3 niveles logrando una
estandarizacion del tratamiento y finalmente mejorar
la alta morbimortalidad de los pacientes con IC.
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MATERIAL SUPLEMENTARIO

Identificacion

Edad

Anos de recibido de médico

4Realiz6 residencia de alguna especialidad médica?

En su practica clinica diaria Ud. se guia por recomendaciones de guias de practica clinica nacionales/internacionales? (Si/No)

En relacion a su area de trabajo

1. Trabaja en un centro
A. Monovalente
B. Polivalente
2. Trabajo en consultorio y hospitalizacién
a. Ambito privado/seguridad social
b. Ambito publico
c. Ambos
3. El centro de salud donde Ud. trabaja, cuenta con (marque todas las opciones apropiadas)
Unidad o servicio de insuficiencia cardiaca
Consultorio de insuficiencia cardiaca
Hospital de dia /unidad de observacién para insuficiencia cardiaca
Unidad de cuidados criticos (terapia intensiva, unidad coronaria)
Enfermero especialista en insuficiencia cardiaca
Cuidados paliativos
Ninguno de ellos

®ee s o

4. Su centro cuenta con sala general destinada a tratamiento exclusivo para pacientes con patologia cardiolégica
a. Si
b. No
5. ¢Cual es el numero de camas total con el que dispone su centro?
Campo numérico
6. &Cual es el namero de camas destinadas a pacientes cardiolégicos con el que dispone su centro?
Campo numérico
7. Respecto a los estudios complementarios relacionados al diagnéstico/evaluacion y/o manejo del paciente con insuficiencia
cardiaca, su centro/consultorio cuenta con (marque todas las opciones apropiadas)
Laboratorio bésico
Electrocardiograma
Balanza
BNP/Nt proBNP
Troponina
Radiografia de torax
Ecocardiograma
Holter
Cémara Gamma
Test de caminata de 6 minutos
Test de ejercicio cardiopulmonar
Resonancia magnética cardiaca
. Coronariografia
Monitoreo hemodindmico mediante Swan Ganz
No cuento Con........cveviiiiiiiiiiiiiiiiee (colocar letra correspondiente) pero tengo una via de acceso rapida
para que el paciente se realice el estudio en otro centro.
8. En relacién a diferentes tipos de procedimientos terapéuticos que potencialmente requiera el paciente con insuficiencia
cardiaca, su centro/consultorio, cuenta con
Administracién de furosemida en bolos
Administraciéon de furosemida en infusién continua
Administracién ambulatoria de agentes inotrépicos
Administracién de solucién salina hiperténica
Dialisis/ultrafiltracion
Administracién de hierro intravenoso
Angioplastia coronaria
Cirugia cardiaca
Implante de marcapasos/resincronizador/cardiodesfibrilador
Implante de valvula adrtica percutanea/mitraclip
Dispositivo de asistencia ventricular
Trasplante cardiaco
. No cuento con..........coeoviviiiiiiiiiiiiiieieeean, (colocar letra correspondiente) pero tengo una via de acceso rapida
para que el paciente se realice el procedimiento en otro centro

eEgrEFT IR me A T
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9. Indique si su centro/consultorio dispone de los siguientes interconsultores

a. Hematdlogo

b. Nefrélogo

c¢. Neumondlogo
d. Diabetdlogo

e. Otros: indique

Las siguientes son preguntas relacionadas a su poblacion de pacientes con insuficiencia cardiaca

1. En promedio, cuantos pacientes con insuficiencia cardiaca Ud. atiende por semana en su consultorio ambulatorio?
Campo numérico
2. (En promedio, cudntos pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca Ud. atiende por semana?
Campo numérico
De la poblacion de sus pacientes con insuficiencia cardiaca, por favor describa la proporcién aproximada de las siguientes
comorbilidades:
Anemia: %
Ferropenia: %
Diabetes: %
Insuficiencia renal crénica con clearence de creatinina menor a 60 ml/min/m2 6 creatinina mayor a 1.5 mg/dl: %
3. Proporcién de pacientes con insuficiencia cardiaca en cada rango etario
a. < 50 anos; 50-70 anos; >70 anos
4. Del total de su poblacién de pacientes con insuficiencia cardiaca, qué proporcién de pacientes tiene una fraccién de eyeccién
<40%
5. Distribucién de pacientes de acuerdo a etiologia de su cardiopatia
a. Isquémico necroética
b. Hipertensiva
c. Valvular
d. No filiado
e. Otra
6. Distribuya la proporcién de sus pacientes de acuerdo a la cobertura social
a. Obra social provincial
b. Seguro nacional de salud (PAMI; Incluir Salud)
c. Prepaga
d. Sin obra social
En la siguiente encuesta no existe una respuesta correcta, el objetivo de la misma es conocer su opinién del manejo del paciente
con insuficiencia cardiaca en el &mbito ambulatorio y hospitalario.

Manejo del paciente con IC en el consultorio (ambito ambulatorio)
En su préctica clinica rutinaria en el ambito de consultorio, cuél de los siguientes signos y sintomas Ud considera para el
diagnéstico de insuficiencia cardiaca (marque todos aquello que considera apropiados)
a) Ingurgitaciéon yugular mayor a 8 cm
b) Fatiga
¢) Olvidos
d) Soplo cardiaco
e) Nicturia
f) Ortopnea
g) Palpitaciones
h) Disnea paroxistica nocturna
i) Rales pulmonares
j) Disminucion de la tolerancia al ejercicio
k) Esputo
1) Taquicardia
m) Tercer ruido
n) Edemas de miembros inferiores
o) Distensiéon abdominal

En base a signos y sintomas Ud sospecha que su paciente tiene insuficiencia cardiaca. {Realiza algtin estudio complementario
para confirmar este diagndstico?

No realizo ningin estudio complementario, es suficiente con los signos y sintomas compatibles con insuficiencia cardiaca,
antecedentes del paciente y comorbilidades.

Radiografia de térax

Electrocardiograma

Perfil lipidico y glucemia

Laboratorio para evaluacién de la funcién renal y electrolitos

Laboratorio para evaluacion de la funcién hepatica (hepatograma)

Perfil tiroideo

Ecocardiograma

Péptidos natriuréticos
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Espirometria
Coronariografia
AngioTC coronaria

1. (Qué tan importante considera Ud la determinacién de la clase funcional en su paciente con diagnéstico de insuficiencia
cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero funda-
mental”?1-2-3-4-5

2. (Qué tan importante considera Ud la determinacién de la fraccién de eyeccion en su paciente con diagndstico de insufi-
ciencia cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero
fundamental”?1-2-3-4-5

3. Qué tan importante considera Ud la determinacion de la etiologia de la cardiopatia en su paciente con diagndstico de insu-
ficiencia cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero
fundamental” 1-2-3-4-5

4. (Qué tan importante considera Ud la determinacion de la funcién renal (BUN; urea; creatinina; clearence de creatinina)
en su paciente con diagnédstico de insuficiencia cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo
considero relevante” y 5 “lo considero fundamental”? 1 -2-3-4-5

5. ¢Qué tan importante considera Ud la determinacién de ferropenia con o sin anemia en su paciente con diagndstico de
insuficiencia cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo con-
sidero fundamental”? 1 -2-3-4-5

6. ¢Qué tan seguro/confiado Ud esta en su diagndstico de insuficiencia cardiaca en el marco de un paciente con varias co-
morbilidades?. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro en el diagndstico” y 5
“me siento muy seguro con mi diagnéstico” 1-2-3-4-5

7. &Qué tan seguro/confiado Ud esta en el diagndstico de insuficiencia cardiaca con deterioro de la fraccién de eyeccién?.
Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro en el diagnéstico” y 5 “me siento muy
seguro con mi diagnéstico”? 1-2-3-4-5

8. ¢Qué tan seguro/confiado Ud estd en el diagndstico de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada?. Marque
en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro en el diagnéstico” y 5 “me siento muy seguro
con mi diagnéstico” 1 -2-3-4-5

9. (Qué tan seguro/confiado Ud esta en la identificacion de fibrilaciéon auricular?. Marque en la siguiente escala un valor del
1 a5, siendo 1 “me siento muy inseguro en el diagnéstico” y 5 “me siento muy seguro con mi diagnéstico” 1-2-3-4-5

10. {Qué tan seguro/confiado Ud esté en la identificacién de bloqueo de rama izquierda?. Marque en la siguiente escala un
valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro en el diagnéstico” y 5 “me siento muy seguro con mi diagnéstico” 1 -2
-3-4-5

11. Senale que drogas Ud privilegia al momento de iniciar tratamiento de un paciente con fraccion de eyeccién reducida (puede
marcar més de 1)

Betabloqueantes

Inhibidores SGLT2

Antagonistas mineralocorticoides

IECA/BRA

Sacubitrilo/valsartan

. Ninguno

12. Describa con un ntmero, el tiempo que transcurre desde el inicio del tratamiento hasta el préoximo control: __ dias;

meses

13. Una vez iniciado el tratamiento para insuficiencia cardiaca. (En cuanto tiempo pide un laboratorio control? _ dias;
___meses; ___anos

14. Una vez iniciado el tratamiento para insuficiencia cardiaca.En cuanto tiempo pide un ecocardiograma control? __dias;
___meses; ___anos

15. {Qué tan importante considera Ud la consulta con otros especialistas en su paciente con diagndstico de insuficiencia cardia-
ca?. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero fundamental”
1-2-3-4-5

16. Describa con un ntimero, el tiempo que transcurre hasta alcanzar tratamiento completo en un paciente con insuficiencia
cardiaca y fraccion de eyeccion reducida con cuadruple terapia (cuadruple terapia hace referencia a betabloqueantes;
inhibidores SGLT2; antagonistas mineralocorticoides; IECA/BRA/ARNI)

P oo

[

a. con cualquier dosis: ___dias; __meses; ___anos

b. dosis de al menos el 50%: ___dias; ___meses; ___anos
c. con dosis objetivo: ___dias; ___meses; ___anos

d. No llego a alcanzar la cuadruple terapia

17. {Qué tan seguro/confiado Ud esté en identificar aquellos pacientes que requieren un cardiodesfibrilador implantable?
Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro” y 5 “me siento muy seguro” 1 -2 -3
-4-5

18. {Qué tan seguro/confiado Ud esta en identificar aquellos pacientes que requieren un resincronizador cardiaco? Marque
en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro” y 5 “me siento muy seguro” 1 -2-3-4-5

19. {Qué tan seguro/confiado Ud. est4 en identificar aquellos pacientes que pueden requerir un trasplante cardiaco? Marque
en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro” y 5 “me siento muy seguro” 1 -2-3-4-5

20. {Qué tan seguro/confiado Ud. esta en identificar aquellos pacientes que pueden beneficiarse de rehabilitacion cardiovas-
cular? Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “me siento muy inseguro” y 5 “me siento muy seguro”
1-2-3-4-5
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Manejo del paciente con IC durante una hospitalizaciéon (ambito hospitalario, hospital de dia)

Atiende pacientes con IC hospitalizada:

Si (avanza) / No (termina aca).

1. En su practica clinica rutinaria en el &mbito de hospitalario, écudl de los siguientes signos y sintomas Ud. considera para
el diagnéstico de insuficiencia cardiaca? (marque todos aquello que considera apropiados)

Ingurgitacién yugular mayor a 8 cm

Fatiga (falta de memoria)

Olvidos

Soplo cardiaco

Nicturia

Ortopnea

Palpitaciones

Disnea paroxistica nocturna

Rales pulmonares

Disminucién de la tolerancia al ejercicio

Esputo

Taquicardia
m. Tercer ruido

2. En base a signos y sintomas Ud sospecha que su paciente tiene insuficiencia cardiaca. {Realiza algiin estudio complemen-
tario para confirmar este diagndstico?
a. No realizo ningtn estudio complementario, es suficiente con los signos y sintomas compatibles con insuficiencia car-

diaca, antecedentes del paciente y comorbilidades.

Radiografia de térax

Electrocardiograma

Perfil lipidico y glucemia

Laboratorio para evaluacion de la funcién renal y electrolitos

Laboratorio para evaluacién de la funcién hepatica (hepatograma)

Perfil tiroideo

Ecocardiograma

Péptidos natriuréticos

Espirometria

Coronariografia

. AngioTC coronaria

3. Qué tan importante considera Ud hallar el factor decompensante del cuadro de insuficiencia cardiaca aguda que derivé
en la hospitalizacién del paciente. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y
5 “lo considero fundamental” 1 -2-3-4-5

4. Marque el/los métodos que Ud. considera apropiados para realizar el seguimiento de un paciente hospitalizado por insu-
ficiencia cardiaca.
a. Examen fisico y signos vitales
b. Peso
c. Funcion renal e ionograma
d. Volumen de diuresis

5. Marque el/los métodos que Ud. considera apropiados para evaluar el estado de congestién de un paciente hospitalizado
por insuficiencia cardiaca para definir el alta hospitalaria.

SRETIE DR N A0 T
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—_

a. Examen fisico

b. Clase funcional

c. Ecocardiograma

d. Ecografia pulmonar (cometas)
e. Biomarcadores

f.

Descenso de peso

6. Qué tan importante considera Ud. la administracién de solucién salina hiperténica en un paciente hospitalizado por insu-
ficiencia cardiaca. Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero
fundamental”1-2-3-4-5

7. Qué tan importante considera Ud. la administracién de hierro IV en un paciente hospitalizado por insuficiencia cardiaca.
Marque en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero fundamental” 1 -
2-3-4-5

8. Marque los ajustes de tratamiento farmacoldgico que Ud. realiza previo al alta
a. Titula drogas recomendadas en guias de practica clinica para el tratamiento de la insuficiencia cardiaca
b. Agrega drogas
c. Disminuye dosis de drogas
d. Prefiere realizar modificaciones por ambulatorio

9. Marque las recomendaciones que Ud. realiza al momento del alta
a. Dieta hiposddica
b. Actividad fisica
c. Restriccién hidrica
d. Peso diario
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e. Signos de alarma
f. Régimen elastico de diuréticos
10. Senale que drogas Ud. privilegia al alta de un paciente con fraccion de eyecciéon reducida (puede marcar mas de 1)
Betabloqueantes
Inhibidores SGLT2
Antagonistas mineralocorticoides
IECA/BRA
Sacubitrilo/valsartan
f.  Ninguno
11. ¢Disponen de check list al alta especifica para pacientes hospitalizados por insuficiencia cardiaca? Si/No
12. Qué tan importante considera Ud. la entrega de indicaciones generales escritas al momento del alta hospitalaria. Marque
en la siguiente escala un valor del 1 a 5, siendo 1 “no lo considero relevante” y 5 “lo considero fundamental” 1 -2-3-4
-5
13. En qué periodo de tiempo cita al paciente para primer control luego del alta hospitalaria: ___dias; __meses

oo o

Trasplante cardiaco

Asistencia ventricular

Intropicos ambulatorios
Tratamiento valvular percutaneo

Cirugia cardiaca _—

Angioplastia coronaria

CDI/CRT

Hierro EV
Dialisis/ultrafiltrado

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

CDI: Cardiodesfibrilador implantable. CRT: Terapia de resincronizacién cardiaca. EV: Endovenoso.

Fig. 1. Terapéuticas disponibles en los centros
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Estudio AHORA 6: Angioplastia coronaria con alta HOspitalaria
RApida en 6 horas

Early Hospital Discharge (Within Six Hours) for Patients Undergoing Coronary Angioplasty
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RESUMEN

Introduccion: Es de practica habitual la internacién durante 24 h en los pacientes (P) intervenidos con una angioplastia coro-
naria (ATC) programada. Experiencias previas proponen el alta post ATC en el mismo dia en P seleccionados.

Material y métodos: Estudio prospectivo, aleatorizado, controlado, simple ciego. Se incluyeron P de 18 a 75 anos candidatos
a una ATC programada por acceso radial, con posibilidad de acceder al sistema de emergencias en menos de 40 minutos. Se
excluyeron los P con fraccion de eyeccion ventricular izquierda < 30%, Creatinina > 1,5 mg/dL, insuficiencia cardiaca, enfer-
medad pulmonar obstructiva crénica, diabetes descompensada, o anatomia coronaria muy compleja. Se dividi6 a la poblacién
en dos grupos (G). G 1: alta en 6 horas. G2: alta al dia siguiente. Punto final primario: muerte o necesidad de rehospitalizacién
dentro de las 24 h de realizado el procedimiento. Se realiz6 seguimiento telefonico la noche del procedimiento y a la manana
siguiente, presencial a las 48 h, y telefénico al mes, seis meses y un ano.

Resultados: Se adjudicaron aleatoriamente 80 P. Seis P (7,5%) presentaron criterios de exclusiéon durante el procedimiento.
No se produjo ninguna muerte ni evento cardiovascular mayor en ninguno de ambos grupos. Al ano de seguimiento se detect6
3,75% de reestenosis intra stent. Se detect6 elevacion de troponina en 20 P (25%) de los cuales 4 habian sido excluidos por
complicaciones durante la ATC. En los restantes 16, la elevacion de la troponina no tuvo repercusion clinica.

Conclusién: En una poblacion de pacientes entre 55 y 75 afnos, en su mayoria de género masculino, con alta prevalencia de
infarto de miocardio previo, y depresion de la funcién ventricular, pudo realizarse una angioplastia programada por acceso
radial con alta en 6 horas, con un adecuado margen de seguridad.

Palabras clave: Angioplastia - Tiempo de Internacion - Factores de Tiempo - Alta del Paciente

ABSTRACT

Background: 24-hour hospitalization is common practice in patients (P) who underwent scheduled coronary angioplasty (PCI).
Previous experiences propose same-day discharge in selected P.

Methods: Prospective, comparative, randomized, single-blind study. P aged 18 to 75 years were included as candidates for a
scheduled radial-access PCI with the possibility of accessing the emergency system in less than 40 minutes. P with left ven-
tricular ejection fraction <30%, creatinine >1.5 mg/dL, heart failure, chronic obstructive pulmonary disease, decompensated
diabetes or very complex coronary anatomy were excluded. The population was divided in two groups (G). G 1: same-day
discharge in 6 hours. G2: discharge the next day. Primary endpoint: death or need for rehospitalization within 24 hours of
the procedure. Follow-up was carried out by phone the night of the procedure and the next morning, in person at 48 hours,
and by telephone after a month, six months and a year. Continuous variables were expressed as median and their respective
interquartile range, and qualitative variables as percentages.

Results: 80 P were randomized. Six P (7.5%) presented exclusion criteria during the procedure. There were no deaths or major
cardiovascular events in either groups. At one year of follow-up, 3.75% of in-stent restenosis was detected. Troponin elevation was
detected in 20 P (25%); 4 were P excluded due to complications during PCI, in the remaining 16 it had no clinical repercussion.
Conclusion: In a population of patients between 55 and 75 years old, mostly male, with a high prevalence of previous myocardial
infarction, and ventricular function depression, a scheduled radial-access PCI could be performed with same day discharge
in 6 hours, with an adequate safety margin.

Key words: Angioplastia - Length of Stay - Time Factors - Patient Discharge

INTRODUCCION La ATC programada constituye un procedimiento

con muy baja probabilidad de presentar complicaciones
La enfermedad cardiovascular es el problema sanitario  graves en las primeras 24 horas. (3) Asociado a lo an-
de mayor relevancia en los paises industrializados. (1) terior, el acceso radial permite una recuperacién muy
En ese contexto, la angioplastia transluminal coronaria  rapiday evita el peligro de sangrado del sitio de puncién
(ATC) es un método terapéutico seguro y eficaz. (2) femoral, que puede ocasionar graves complicaciones. (2)
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La Society for Cardiac Angiography and Interven-
tions (SCAI), con la aprobacion de la American College
of Cardiology Foundation, desarroll6 un consenso en
2009, que definié las caracteristicas que debia reunir un
paciente para que se considerara factible intervenirlo
en forma ambulatoria. (4) El consenso SCAI de abril
de 2016, sobre “Buenas Practicas en el Laboratorio
de Cateterismo Cardiaco” reafirmé como una practica
habitual la ATC con alta en el dia. (5)

En 2021, el Colegio Americano de Cardiologia pu-
blicé nuevas recomendaciones que brindan un marco
de referencia para el desarrollo de un programa de
angioplastia con alta en el dia, excluyendo de esta es-
trategia tnicamente a los pacientes que se encuentren
cursando un sindrome coronario agudo. (6)

Se han publicado varios estudios de ATC por via
radial, o femoral con dispositivos de cierre percutaneo,
donde pudo otorgarse el alta médica el mismo dia del
procedimiento con buenos resultados. (7-10)

Uno reciente, multicéntrico, demostré la seguridad
de la ATC ambulatoria por acceso radial, inclusive en
procedimientos complejos (ATC multivaso >50%; bi-
furcaciones >20%). (10). En nuestro pais, los estudios
ACA Ty ACAII publicados en el ano 2009 y 2016, pro-
ponen esta practica, en P seleccionados, con excelentes
resultados. (12)

En este contexto desarrollamos un estudio con el
objetivo de evaluar la seguridad del alta precoz (defi-
nida como la que se efectiviza dentro de las 6 horas de
efectuado el procedimiento), luego de una angioplastia
coronaria realizada por via radial en pacientes progra-
mados, de bajo a moderado riesgo,

MATERIAL Y METODOS

El nuestro fue un estudio prospectivo, aleatorizado, simple
ciego. Se incluyeron pacientes de 18 a 75 afos candidatos
para una ATC programada por acceso radial con moderado
riesgo clinico y angiografico.

Se dividi6 a la poblacién en dos grupos (G): G1 o de alta
precoz: el paciente se retiraba a su domicilio el mismo dia de
la realizacién del procedimiento, luego de una estancia de 6
horas en sala de recuperacion; G2 o control: permanecia 3
horas en sala de recuperacién, para luego internarse en la
sala de Cardiologia hasta la manana del dia siguiente. Los
candidatos desconocian si permanecerian internados o no.

Debian proceder exclusivamente del area programatica
del Hospital, poseer una linea telefénica para seguimiento
v la posibilidad de acceder al sistema de emergencias en un
vehiculo (particular, contratado o del sistema de emergencias)
en menos de 40 minutos.

Los criterios de exclusién se dividieron en clinicos, an-
giograficos, vinculados al procedimiento y socioeconémicos.

e Clinicos:

Edad < 18 0o >75 afios

Sindrome coronario agudo

Alergia al contraste iodado.

Contraindicaciones para recibir doble antiagregacién, o
coagulopatia

e. Insuficiencia Renal Croénica (creatinina >1,5 mg/dl o
eGFR <60mL/min)

po o

f. Insuficiencia cardiaca o enfermedad pulmonar obstructiva
créonica (EPOC) descompensados

Fraccion de eyeccion ventricular izquierda (FEVI) < 30%
Diabetes sin control adecuado

Falta de tratamiento optimizado

=]

* Angiograficos

a. Anatomia compleja (lesién de Tronco de Coronaria
Izquierda, ostium de arterias Descendente Anterior o
Circunfleja, puente venoso o Mamaria Interna, iinico vaso
permeable, tratamiento de bifurcacién).

¢ Vinculados al procedimiento

Inestabilidad hemodinamica

Necesidad de utilizar inhibidores de la glicoproteina IIB/
IITA o Balén de Contrapulsacién Intraértico.

No reflow o flujo TIMI <3

Oclusién aguda

Presencia de trombo

Diseccion coronaria persistente

Conversién a acceso femoral

Oclusién de una rama de relevancia (> 2 mm o que genera
sintomas)

Embolia distal

Arritmia ventricular o auricular nueva persistente

op

PR e Ao

(SN

¢ Socioeconémicos

a. Faltade adecuado soporte social (familiar o acompanante
terapéutico para proveer rapida asistencia la noche del
procedimiento)

. Falta de teléfono para control

c. Imposibilidad de acceso al sistema de emergencias
El punto final primario (PFP) del estudio fue muerte o

necesidad de re-hospitalizacién dentro de las 24 h de reali-

zado el procedimiento. El punto final secundario combinado

(PFSC) fue un compuesto de admisién en Unidad Coronaria

por cualquier causa, necesidad de re intervencién coronaria

y/o cualquier evento vascular o no vascular que condujera a

una intervencion correctiva luego de la ATC.

En cada etapa del estudio, el paciente fue evaluado por un
grupo de cardiélogos intervencionistas, denominado grupo de
evaluacion (GE), que incluy6 al/los vinculados directamente
con el procedimiento y el hemodinamista de guardia.

El estudio se desarrolld en escenarios sucesivos:

a) Escenario 1: consultorio de Hemodinamia

Se realizaron las evaluaciones estandar para cualquier
procedimiento: del cuadro clinico y de la necesidad de reali-
zacion de la angioplastia, enfermedades asociadas, estudios
complementarios y de laboratorio, que incluyen hemograma,
quimica con funcién renal y coagulograma. Para ello se utiliz6
el check list homologado por el SCAI en el afio 2016, traducido
al castellano (anexo 1). A todos los pacientes se les realizé un
Doppler radial ciego pre-procedimiento. Luego se determind si
presentaban criterios de exclusién para el programa. En caso
de no ser asi, se proponia el ingreso al estudio y se firmaba
un Consentimiento Informado general y otro especifico del
estudio, aprobado por el Comité de Docencia e Investigacién
y el Comité de Etica de nuestra Institucién. Se iniciaba en
ese momento la doble antiagregacion.

b) Escenario 2: unidad de Hemodinamia

Entre las 8-9 AM, previamente a la realizacion de la ATC, el
paciente era reevaluado por el GE; se confirmaba que el pa-
ciente hubiera recibido doble antiagregacion. Se realizaba un
electrocardiograma y se extraia una muestra de sangre para
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analisis de troponina basal. Se calculé el riesgo de Nefropatia
por contraste, complicaciones hemorragicas y muerte segin
el score SCAI randomizacion 1:1 utilizando un programa de
aleatorizacion simple (OxMaR®). El paciente y el cardiélogo
intervencionista a cargo del procedimiento desconocian en
ese momento el resultado de la randomizacién.

En el caso de asignacién a G1 se continuaba con la ATC.
En el caso de G2, se comprobaba la disponibilidad de cama
de internacién para tomar esa conducta. De no disponerse
de la misma, se suspendia el procedimiento hasta un maximo
de tres oportunidades. En la tercera oportunidad se debia
entrecruzar a G1 por protocolo.

El paciente ingresaba a la sala de Hemodinamia para la
realizacién de la ATC por acceso radial segin técnica. De
presentarse alguna de las complicaciones listada dentro de los
criterios de exclusién vinculados al procedimiento, el paciente
era excluido del estudio. De no ser asi, se daba por finalizada
la ATC. Se procedia al retiro del introductor radial y vendaje
compresivo. Se descartaba la presencia de complicaciones a
nivel del sitio de puncién.

) Escenario 3: recuperacion
El paciente ingresaba a la sala de recuperacion, se verificaban
los signos vitales y se realizaba un interrogatorio dirigido a
la presencia de sintomas de isquemia y complicaciones vincu-
ladas al procedimiento. Se realizaba un ECG para descartar
cambios isquémicos agudos. Se lo autorizaba a deambular a
las dos horas junto a un acompanante. Completadas 3 horas
de permanencia en sala de recuperacion, se procedia a una re-
evaluacion por el GE. En caso de evolucionar favorablemente,
los pacientes del G1 permanecian en el drea hasta el alta (6 h).
El G2 era referido a la sala de cardiologia para el control ha-
bitual. Se realizaban los mismos procedimientos y se registraban
las mismas variables que en el G1. Recibia los cuidados habitua-
les post-ATC. Se daba de alta a las 24 h de realizada la misma.
Respecto del seguimiento, se realizaba control telefénico
nocturno y a la manana siguiente del procedimiento. Tam-
bién control presencial el primer dia habil 48-72 h luego del
procedimiento, con laboratorio de control. Se continuaba con
control telefénico al mes, 6 y 12 meses.

RESULTADOS

Se randomizaron 80 P. Las caracteristicas basales se
describen en la Tabla 1. Seis P (7,5%) presentaron crite-
rios de exclusién durante el procedimiento, 3 en el G1 (1
conversion a femoral, 1 diseccién persistente, 1 oclusion
de rama) y 3 en el G2 (2 por oclusién de rama, 1 dolor

Tabla 1. Caracteristicas basales
de la poblaciéon

Variables

Edad, anos (media + DE)
Género femenino

HTA

DBT

DLP

TBQ

Infarto previo

ACV

FEVI deprimida

persistente) y cursaron internacién en Unidad Coronaria
luego de la ATC. Todos fueron dados de alta en 24 h.

No se detectaron eventos cardiovasculares mayores
o muerte en el seguimiento al mes y a los seis meses
en ninguno de los dos grupos. Al afio de seguimiento
se detect6 angina en 5% (4 P en el G1, ninguno en el
G2), con 3,75% de reestenosis intra stent (3 P en el G1,
ninguno en el G2).

La mayoria de los pacientes (61, el 76%) fueron
testeados con troponina ultrasensible (TUS) y el
resto con Troponina I. Se detecté elevacion de la
troponina en un 25% de los casos (n = 20, 15 de ellos
testeados con TUS). En 4 casos se trat6 de P exclui-
dos por complicaciones durante la ATC, tres de ellos,
por oclusiéon de rama lateral; en los restantes 16 la
elevacion no tuvo repercusiones clinicas ni influencia
en la evolucion.

DISCUSION

La sistematica de internacién post ATC por al menos
24 h en muchos casos limita la posibilidad de realizar
el procedimiento, con el consiguiente retraso en la
resolucién de la problematica del paciente.

En el analisis de nuestra experiencia previa, pu-
dimos observar que, en un grupo de pacientes no se-
leccionados, la frecuencia de eventos no deseados fue
baja. Cabe destacar que més de un 90% de los mismos
no requirieron mas de un dia de internacion.

Al excluir aquellos sujetos catalogados como “angio-
plastias coronarias de alto riesgo” en base al criterio de
seleccion determinado por el consenso SCAI, més de un
tercio de la muestra cumplia criterios de AT'C programa-
das de bajo o moderado riesgo. (2, 4) En este grupo de
pacientes, la mortalidad fue nula, sin complicaciones he-
morragicas mayores ni nefropatia inducida por contraste.

Como argumento adicional, la pandemia COVID
19 expone a los pacientes cardiovasculares a un doble
riesgo: el propio de su enfermedad, y el asociado al
aumento de la probabilidad de contagio durante la
internacién. La postergacion de procedimientos en el
contexto de la pandemia ya ha demostrado aumentar
la mortalidad cardiovascular. (13)

G1(n =43) G2 (n=37) p
65+8 64 £10 ns
21% 16% ns

81,4% 86,5% ns
34,9% 40,5% ns
58,1% 45,9% ns
34,9% 24,3% ns
46,5% 56,8% ns
2,3% 2,7% ns
45,5% 66,7% ns

HTA: hipertension arterial, DBT: diabetes, DLP: dislipidemia, TBQ: tabaquismo, ACV: accidente cerebrovascular,
FEVI: fraccion de eyeccion ventricular izquierda
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Global G1 G2 P Tabla 2. Resultados. PFP: pun-

to final primario. PFS: punto

PFP 0 0 0 - final secundario. E. Troponina:

PFS 0 0 0 - elevacion de troponina. SFC:

; suspension por falta de cama.

E. Troponina 25% 20,9% 29,7% ns MACE: muerte y eventos car-

SFC 11,2% 0 24,2% - diovasculares mayores. RIS:

MACE 30 dias 0 0 0 _ reestenosis intra stent

MACE 6 meses 0 0 0 -
MACE 12 meses 5% 9,3% 0 ns
RIS 5% 6,97 % 0 ns

La sistematica de atencién de estos pacientes debe
ser cuidadosamente respetada, ya que consideramos
que la clave para aplicar un programa de angioplastia
coronaria con alta en el mismo dia radica en asegurar
la seguridad del paciente.

Limitaciones

Pese a que, a diferencia de otras experiencias realizadas
en nuestro pafs, se opto6 por llevar adelante un estudio
randomizado, el bajo nimero de pacientes incluidos,
y la baja tasa de eventos detectados en esta poblacion,
impide obtener conclusiones definitivas. Sin embargo,
el diseno seleccionado impidi6 que el médico operador
tomara la decision de incluir al paciente en el grupo de
alta en el dia segiin elementos subjetivos, y permiti6
que se establecieran criterios duros de seguridad y
seguimiento. Estudios con mayor niimero de pacientes
quizas puedan contribuir a modificar el paradigma del
manejo post procedimiento en estos casos.

CONCLUSIONES

En una poblacién de pacientes entre 55 y 75 afios, en
su mayoria de género masculino, con alta prevalencia
de infarto de miocardio previo, y depresion de la fun-
cion ventricular leve a moderada, pudo realizarse una
angioplastia programada por acceso radial con alta en
6 horas, con un adecuado margen de seguridad.

El hecho de que en el grupo de alta en 24 h, nueve
procedimientos fueron suspendidos por falta de cama
de internacién, reafirma la importancia de adoptar
nuevas estrategias en el manejo de estos pacientes,
mas aun durante la pandemia COVID 19.

En un porcentaje no despreciable de casos pudo
observarse elevacion de troponinas, a predominio de
troponina ultrasensible. Lo anterior no tuvo influencias
en la evolucién de los pacientes incluidos.

Por otro lado, los pacientes intervenidos en el G2 cur-
saron su internacion en la sala general de Cardiologia, y
no en la Unidad Coronaria. Lo anterior constituye por si
mismo un cambio significativo en el manejo post ATC.
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I ARTICULO BREVE

Caracteristicas de pacientes hospitalizados en Unidad Coronaria
del Hospital Provincial Neuquén por sindrome coronario agudo sin
elevacion del segmento ST (SCASEST)

Non-ST-Segment Elevation Acute Coronary Syndrome (NSTE-ACS) Patient Characteristics
Admitted to the Coronary Care Unit of Hospital Provincial Neuquén

LEONARDO M VILLALBA, VICTORIA A PARRELLO, LILIAN BAEZ

RESUMEN

Introduccién: Los sindromes coronarios agudos (SCA) son parte del espectro de presentacién clinica de la enfermedad coro-
naria, y estos pacientes constituyen una poblacién heterogénea en la cual el pronéstico difiere segtan las variables clinicas y
de laboratorio.

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes con sindrome coronario agudo sin elevacién del segmento ST
(SCASEST) que ingresaron a la Unidad Coronaria (UCO) del Hospital Provincial Neuquén (HPN) en el periodo 2017-2019.

Materiales y métodos: Estudio observacional, retrospectivo, longitudinal y unicéntrico de pacientes hospitalizados en UCO del
HPN entre 1 de enero de 2017 y 31 de diciembre de 2019. Se utilizaron datos recabados de las epicrisis e historias clinicas. A
6 meses del egreso hospitalario, se realiz6 un nuevo contacto para corroborar datos sobre la mortalidad posterior al evento.

Resultados: se registraron 107 pacientes con diagnéstico de SCASEST, con edad promedio de 62,2 + 10,5 afios (65,4% de sexo
masculino). El 45,8% era tabaquista y el 46,7% presentaba comorbilidades, siendo las més prevalentes la hipertension arterial
(HTA, 69,2%) y la diabetes Mellitus (DM, 36;4%). El 35,5% tenia infarto previo, y el 7,5% insuficiencia cardiaca. El 91,6%
present6 Troponinas Ultrasensibles (T-us) positivas; el 85% recibi6 terapia antiisquémica, el 35,5% tratamiento vasodilatador
y el 70,1% fue sometido cinecoronariografia (CCG). El 22,4% requiri6 la colocacion de al menos 1 stent coronario. La lesion
mas prevalente fue de la Arteria Descendente Anterior (ADA) en 12,1%.

Conclusiones: Las caracteristicas més prevalentes de los pacientes con SCASEST en nuestro centro, asi como la presentacién
clinica y el riesgo de mortalidad intrahospitalaria (MIH) fueron similares a los reportados en otros centros.

Palabras claves: Sindrome Coronario Agudo - Sindrome Coronario Agudo Sin Elevacién Del ST - Mortalidad Intrahospitalaria - Riesgo Cardiovascular

ABSTRACT

Background: Acute coronary syndromes (ACS) are part of the clinical presentation spectrum of coronary heart disease, and
patients presenting with these syndromes constitute a heterogeneous population in which prognosis differs according to
clinical and laboratory variables.

Objective: The aim of this study was to describe the clinical characteristics of patients with non-ST-segment elevation acute
coronary syndrome (NSTE-ACS) who were admitted to Hospital Provincial Neuquén (HPN) coronary care unit (CCU) from
2017 to 2019.

Methods: This was an observational, retrospective, longitudinal and single-center study of patients hospitalized in HPN CCU
between January 1, 2017 and December 31, 2019. Data collected from the epicrisis and medical records were used. Six months
after hospital discharge, a new contact was made to corroborate data on mortality after the event.

Results: A total of 107 patients diagnosed with NSTE-ACS, with mean age of 62.2 +-10.51 years (65.4% male gender) were
included in the study. Among them, 45.8% were smokers and 46.7% had comorbidities, the most prevalent being hyperten-
sion (69.2%) and diabetes mellitus (36.4%). In 35.5% of cases, patients had a previous heart attack, 7.5% heart failure, 85%
received anti-ischemic therapy, 35.5% vasodilator treatment, 70.1% required coronary angiography, 91.6% presented positive
high-sensitivity troponin levels and 22.4% required coronary stent placement. The most frequent lesion corresponded to the
anterior descending artery in 12.1% of patients.

Conclusions: The most prevalent characteristics of patients with NSTE-ACS, as well as the clinical presentation and risk of
in-hospital mortality, were similar to those reported by other centers.

Key words: Acute Coronary Syndrome - Acute Coronary Syndrome without ST elevation - Intrahospital Mortality - Cardiovascular Risk
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INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica continta siendo la principal
causa de muerte en el mundo. Los sindromes coronarios
agudos (SCA) son parte del espectro de presentacion
clinica de la enfermedad coronaria. Estos pacientes
constituyen una poblacién heterogénea en la cual el
pronéstico difiere segin las variables clinicas y de
laboratorio. (1)

E1SCA engloba al infarto agudo de miocardio (IAM)
con y sin supradesnivel de segmento ST, con y sin
onda Q y a la angina inestable (AI). (2) Mientras que
el IAM con elevacién del segmento ST (IAMCEST) es
hoy una identidad fisiopatolégica clara con estrategias
de tratamiento consolidadas, las Al y los infartos sin
elevacion del ST (IAMSEST) se han agrupado bajo
diferentes denominaciones y actualmente se definen
como SCASEST. (3)

Basados en la informaciéon de los registros tltimos
de SCA en nuestro pais suponemos que la cantidad
de SCASEST es notablemente mayor que la de los
SCACEST. Gagliardi y col. publicaron el registro
EPI-Cardio en el cual detectaron 2855 pacientes con
SCACEST (37,96%) y 4667 SCASEST (62,04%). (4)
El recientemente publicado estudio EPICOR muestra
el 40,64% con SCACEST y el resto con SCASEST. (5)
Los dos registros referidos fueron realizados en redes
con centros de distinto origen como publicos, privados
y universitarios. Si a partir de los datos de un registro
poblacional se estimé una cantidad de 31 425 en la
Argentina, es muy probable que por ano se hospitalice
un numero claramente mayor de SCASEST. (6)

Como respuesta a la necesidad de ajustar el trata-
miento en funcién del riesgo individual de desenlaces
cardiovasculares adversos, se han desarrollado siste-
mas de prondstico como las escalas Global Registry of
Acute Coronary Events (GRACE, su sigla en inglés).
(7-9) La alta prevalencia de los factores de riesgo coro-
nario y el envejecimiento de la poblacién mundial son
dos aspectos por los cuales la mortalidad por IAM ha
aumentado en los dltimos anos.

El conocimiento de diversos factores que se asocian
con un riesgo incrementado de fallecer por IAM ha
servido para la realizacién de diversos scores o escalas
para la estratificacion de riesgo de estos pacientes. (10)

Por lo expuesto, y con el objetivo de conocer la rea-
lidad actual en cuanto al abordaje de SCASEST en una
pequena UCO en crecimiento (10 camas) del hospital de
mayor complejidad de la ciudad de Neuquén, el HPN,
desarrollamos el presente estudio epidemiolégico, en
el cual se obtuvieron datos de los pacientes hospitali-
zados por un periodo de 2 anos y la correspondiente
estratificacion del riesgo de muerte en estos pacientes.

Consideramos de suma importancia obtener datos
que permitan evaluar la casuistica local para determi-
nar mejores formas de trabajo, asi como para la autoe-
valuacién de los equipos de salud que se desempenan en
esta funcion y servir de parametro a otras instituciones
en la misma situacion.

MATERIAL Y METODOS

El presente fue un estudio observacional, retrospectivo, lon-

gitudinal y unicéntrico que se llevé a cabo sobre pacientes

hospitalizados en la UCO del HPN durante el periodo entre

1 de enero de 2017 y 31 de diciembre de 2019. Fue realizado

por un grupo de investigacién integrado por el Servicio de

Clinica Médica y Cardiologia del HPN.

Como dato a destacar, los pacientes incluidos fueron
hospitalizados en una UCO pequena, con un servicio de He-
modinamia en pleno desarrollo. Se utilizaron datos recabados
de las epicrisis que se completaron con informacién obtenida
de las historias clinicas.

A los 6 meses del egreso hospitalario de los pacientes, se
realiz6 un nuevo contacto, por llamada telefénica o a través
del seguimiento en consultas ambulatorias, para corroborar
datos sobre la mortalidad posterior al evento.

Los criterios de inclusién fueron:

Pacientes que ingresaron a la UCO en el periodo de tiempo
comprendido entre enero de 2017 y diciembre de 2019 y que
cumplieron con los criterios diagnésticos de SCASEST: dolor
precordial en las tltimas 48 horas, asociado a niveles de la
troponina ultrasensible T-Us por encima del percentil 99, o
cambios electrocardiograficos de isquemia, definidos como
inversion de la onda T, infradesnivel del ST mayor a 1 mm o
elevacion transitoria (menor a 20 minutos) del ST al egreso.

Fueron excluidos:

— Pacientes con diagnéstico de Al por clinica que requirieron
internacién, pero con troponinas en ventana negativas.

— Pacientes con diagnéstico de sindrome coronario agudo
con electrocardiograma compatible con SCACEST.

— Alta voluntaria del paciente.

Los factores de riesgo cardiovascular y antecedentes
clinicos de relevancia se obtuvieron mediante la anamnesis
al momento del ingreso hospitalario. Se evaluaron anteceden-
tes de HTA, DM, dislipidemia, tabaquismo (activo o pasivo;
actual o pasado), etilismo, antecedentes médicos relevantes
y antecedentes cardiovasculares.

Fueron consideradas las siguientes variables:

— Frecuencia cardiaca al ingreso

— Tensién arterial al ingreso

— Creatininemia al ingreso

— Clasificacién Killip y Kimball al momento del ingreso

— ECG con signos isquémicos agudos: presencia de altera-
ciones electrocardiograficas sugerentes de isquemia aguda
durante el transcurso de la internacién.

— Ecocardiograma con signos isquémicos agudos: presencia
o ausencia de signos ecocardiograficos de isquemia aguda
en las evaluaciones intrahospitalarias

— Terapéutica antiisquémica: necesidad de utilizacién de
terapia antiisquémica en pacientes hospitalizados (nitritos,
aspirina, betabloqueantes, antagonistas calcicos, oxigeno).

— Terapéutica vasodilatadora: necesidad de utilizar especifi-
camente nitritos durante el periodo agudo del SCASEST.

— Troponinas positivas: elevacion de troponinas considera-
das clinicamente relevantes segin su punto de corte y en
el contexto clinico de SCASEST.

— Necesidad de cinecoronariografia (CCG) durante la inter-
nacion.

— Hallazgos en la CCG.

— Necesidad de colocacion de stent coronario.

— Dias totales de hospitalizacién en UCO.

— Porcentaje de riesgo segiin escala de GRACE: Categoria de
riesgo de mortalidad a los 6 meses del alta segin GRACE.
Analisis estadistico
Los datos fueron registrados en una base de datos online

en Kobotoolbox y analizados utilizando el programa estadis-
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tico SPSS, version 21. Para la descripcién de las variables
cualitativas se realizé andlisis de frecuencias y porcentajes.
En el caso de las variables cuantitativas se calcularon media
y desvio estandar. Se determiné la distribucién paramétrica o
no paramétrica de las variables mediante el test Kolmogérov-
Smirnov o Shapiro Wilk.

Los resultados se expresaron en porcentajes, medias (con
desvios estandar) y medianas (con rango intercuartilo).

Etica

La participacion de pacientes en el registro no requirié la
firma de consentimiento informado ya que se respetan las
practicas habituales de cada centro, sin intervenciones. Los
datos son anonimizados automaticamente al ser enviados al
centro coordinador.

RESULTADOS

Entre enero de 2017 y diciembre de 2019 se registraron
un total de 107 pacientes con diagndstico de SCASEST
en la UCO del HPN, con una edad promedio de 62,2
+10,5 anos (65,4% de sexo masculino). E1 45,8% refirié
consumo de tabaco actual o previo y el 46,7% presenta-
ba comorbilidades, las més prevalentes la hipertension
arterial (HTA, 69,2%) y la diabetes Mellitus (DM,
36;4%). Un 35,5% de los individuos tenian infarto pre-
vio,y 7,5% presentaban el antecedente de insuficiencia
cardiaca. Mas informacién se presenta en la Tabla 1.

Evolucién hospitalaria

La mediana de estadia hospitalaria fue de 3 dias (RIC
2-4). El 72% de los pacientes presentaron dolor angi-
noso tipico. Practicamente la totalidad de los indivi-
duos present6 Killip & Kimball I. Ademas, el 65,4%
presentaron cambios electrocardiograficos con signos
isquémicos agudos, siendo las alteraciones en laonda T

Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacion n = 107

Edad - afios media + DE 62.2 £ 10.51
Sexo masculino — n (%) 70 (65,4%)
Tabaquismo — n (%) 49 (45,8%)
Etilismo — n (%) 2 (1,9%)
Comorbilidades — n (%) 50 (46,7 %)
DM - n (%) 39 (36,4%)
HTA = n (%) 74 (69,2 %)
Insuficiencia cardiaca — n (%) 8 (7,5%)
ERC —n (%) 10 (9,3%)
Sobrepeso/Obesidad — n (%) 30 (28%)
Dislipidemia — n (%) 34 (31,8%)
EPOC - n (%) 2 (1,9%)
IAM = n (%) 38 (35,5%)
EVP - n (%) 2 (1,9%)

DM: Diabetes Mellitus. HTA: Hipertensién Arterial. ERC: Enfermedad Renal
Cronica. EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica. IAM: Infarto
Agudo de Miocardio. EVP: Enfermedad Vascular Periférica.

las mas frecuentes, presentes en el 38,3% de los casos.
El 32,7% de los individuos mostré cambios ecocardio-
graficos compatibles con isquemia aguda.

El 91,6% present6 troponinas ultrasensibles posi-
tivas durante el cuadro agudo, siendo diagnosticados
como IAMSEST; el 85% de los pacientes recibio terapia
antiisquémica, el 35,5% requiri6 tratamiento especifico
con vasodilatadores y el 70,1% tuvo necesidad de CCG
durante la internacién; solo un 22,4% requiri6 de la
colocacién de un stent coronario. (Tabla 2)

La arteria mas frecuentemente involucrada fue la
descendente anterior, en el 12% de los pacientes (37,3%
de las lesiones encontradas)

Si consideramos la probabilidad de MIH de los
pacientes incluidos, sélo el 12,1% tenian alto riesgo
de mortalidad estimada por el score GRACE (mayor
al 3%). El puntaje de GRACE promedio fue de 133,8
+521. Pese a ello, ninguno de los pacientes fallecié
durante la internacion. El resto de las categorias de
riesgo se encuentran en la Tabla 3.

La mortalidad a los 6 meses posteriores al egreso
hospitalario fue del 12,1%.

DISCUSION

El presente trabajo nos permite conocer las caracte-
risticas de los pacientes que ingresaron y egresaron a
la UCO del HPN, que consta de aproximadamente 10
camas y un servicio de hemodinamia en pleno desarro-
llo. También posibilita apreciar los multiples espectros
de presentacién del SCASEST y analizar las estrategias
diagnésticas y terapéuticas utilizadas. Si bien el n total
de nuestro trabajo no es equiparable al de otros repor-
tes, consideramos que no es despreciable respecto al
ntmero de camas que dispone nuestro centro.

Al comparar con el estudio de Costabel y col., la
edad promedio de ocurrencia de este tipo de eventos
coincidi6 con el promedio de 62 anos, asi como su pre-
sentacién més frecuente en el sexo masculino, en el
70% de los individuos. (11) Este dato es similar al de
otros trabajos de la literatura. Respecto de las comor-
bilidades, también hubo datos similares en cuanto a la
prevalencia de DM e IAM previos, cercanas al 30%. En
nuestra poblacién prevaleci6 el antecedente de HTA,
casi un 70%, como en el trabajo de Mauro y col. (12)
La prevalencia de tabaquismo también fue similar a
la de este ultimo.

La estadia hospitalaria de este cuadro suele ser cor-
ta, siendo similar nuestra casuistica a otras reportadas
con un tiempo de estadia de 3 dias. La casi totalidad de
nuestros pacientes se encontraban en Killip & Kimball
I, como en otros reportes.

En relacion al trabajo de Mauro y col., las alte-
raciones electrocardiograficas en nuestros pacientes
fueron més prevalentes (65,4% vs 46%), siendo tam-
bién las alteraciones de la onda T las mas frecuentes
en ambos estudios, 38,3% vs 25%. (12) Respecto a la
positividad de las T-Us obtuvimos un alto porcentaje
en referencia al trabajo de referencia citado (91,6% vs
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Caracteristica del evento

Tiempo de estadia hospitalaria en dias (mediana y RIC)
Dolor anginoso tipico, n (%)

Frecuencia cardiaca — Ipm, media + DE

TAS — mm de Hg +DE

Creatininemia — mg/d| + DE

Killip & Kimball I, n (%)

ECG con signos isquémicos agudos n (%)

Alteracion electrocardiografica, n (%)
Alteraciones de la onda T

Infradesnivel del ST

Infradesnivel del ST + alteracién de la onda T
Onda Q

Ecocardiograma con signos isquémicos agudos
Terapéutica antiisquémica, n (%)

Terapéutica vasodilatadora, n (%)

Necesidad de CCG, n (%)

Positividad de T-ustroponinas n (%)

Necesidad de stent coronario n (%)

TAS: Tension Arterial Sistolica. DE: desviacion estandar. ECG: Electrocardiograma. CCG: cinecoronariografia. T-us: tro-

ponina ultrasensible

Categoria de riesgo MIH (%)
GRACE Intrahospitalario

Bajo <1
Intermedio 1-3
Alto >3

65%) aunque podria haber discrepancias en el punto
de corte y metodologia.

Al analizar la necesidad de CCG, en nuestro cen-
tro se practicaron un menor nimero en relaciéon al
reportado por Costabel y col. (70% vs 87%), quiza por
diferencias en criterios de los equipos. Lamentable-
mente no contamos con el dato del tiempo hasta la
realizacion de la CCG. La mortalidad a los 6 meses fue
mayor en nuestro caso (12,1% vs 5,7%), y esto podria
deberse al gran nimero de comorbilidades presentado
por nuestros pacientes y que un importante porcen-
taje, cercano al 35%, tenia compromiso de la arteria
descendente anterior.

La necesidad de colocacién de stent coronario
(22.4%) fue mucho menor a la reportada en el trabajo
de referencia previo (79.6%) y en otros registros na-
cionales e internacionales en los que esta es cercana al
100%. No contamos con el registro sobre los tipos de
stent coronarios utilizados en nuestro centro.

La media del puntaje GRACE que aport6 el trabajo
de Garmendia y col. fue 133,8 = 52,1, mientras que
nuestros datos aportan una media menor de 112,5 +

Tabla 2. Caracteristicas del

e evento de SCASEST

3(2-4)
77 (72%)
74,7 £ 15,7
140,0 + 26,7
1,2+09
106 (99,1%)
70 (65,4%)

41 (38,3%)
19 (17,8%)
6 (5,6%)
3(2,8%)
35(32,7%)
91 (85%)
38 (35,5%
75 (70,1%
98 (91,6%

)
)
)
24 (22,4%)

Tabla 3. Estratificacion del
riesgo de MIH

Porcentaje de pacientes

39,3%
48,6%
12,1%

23,8, quiza justificado por tratarse la primera de una
poblacion con mas comorbilidades. (13)

CONCLUSIONES

Nuestro registro aporta datos de que no difieren
considerablemente de centros con UCO de mayor
complejidad y de las estadisticas que aportan estudios
con mayor caudal de pacientes. Estos datos permiten
identificar que, independientemente del centro, las
caracteristicas més prevalentes de los pacientes con
SCASEST, asi como también la presentacion clinica y
el riesgo de MIH contintan siendo similares. El pre-
sente registro es de suma utilidad para complementar
las bases de datos de estudios multicéntricos como los
aqui citados, para que la informacién se acerque mas
a la poblacion real.
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I ARTICULO DE REVISION

Niveles elevados de lipoproteina (a) y riesgo de eventos clinicos
relacionados con la estenosis valvular adrtica: una revision
sistematica

High Lipoprotein(a) Levels and Risk of Aortic Valve Stenosis Related Clinical Events:
A Systematic Review
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RESUMEN

Introduccion: Varios estudios han evaluado la asociacion entre los niveles plasmaéticos de lipoproteina (a) [Lp(a)] y la aparicién
de eventos relacionados con la estenosis valvular adrtica, aunque los resultados fueron contradictorios.

Objetivo: El objetivo de esta revisién fue analizar la capacidad predictiva de los niveles elevados de Lip(a) sobre los eventos
clinicos relacionados con la estenosis valvular aértica.

Material y métodos: Esta revision sistemaética se realizé de acuerdo con las recomendaciones PRISMA y STROBE. Se realizé
una busqueda en diferentes bases de datos con el objetivo de identificar estudios de cohorte que evaluaran la asociacién entre
los niveles de Lp(a) y los eventos de interés. El punto final primario fue la incidencia de eventos clinicos relacionados con la
estenosis adrtica (reemplazo valvular aértico, muerte u hospitalizacién). Esta revision fue registrada en PROSPERO.
Resultados: Se consideraron elegibles para el analisis siete estudios observacionales con un total de 58 783 pacientes. Los valores
elevados de Lp(a) se asociaron con un mayor riesgo de eventos relacionados con la estenosis valvular adrtica en la mayoria de
los estudios evaluados (entre un 70% y aproximadamente 3 veces maés riesgo), a pesar de ajustar por otros factores de riesgo.
Conclusién: Esta revisién sugiere que los niveles elevados de Lp(a) se asocian con una mayor incidencia de eventos clinicos
relacionados con la estenosis valvular aértica. Sin embargo, y considerando las limitaciones de este estudio, la utilidad clinica
de la Lp(a) como marcador pronéstico en la enfermedad valvular adrtica debera confirmarse en futuras investigaciones.

Palabras clave: Lipoproteina (a) - Estenosis valvular aértica - Reemplazo valvular aortico - Mortalidad - Revision sistemdtica

ABSTRACT

Background: Several studies have evaluated the association between lipoprotein(a) plasma levels [Lp(a)] and the occurrence
of aortic valve stenosis related events, with contradictory results.

Objective: The main objective of this systematic review was to analyze the predictive capacity of elevated Lip(a) levels on major
clinical events associated with aortic valve stenosis.

Methods: This systematic review was conducted in accordance with PRISMA and STROBE recommendations. A search was
carried out in order to identify studies with a cohort design evaluating the association between Lp(a) levels and the events
of interest. The primary endpoint was the incidence of clinical events related with aortic valve stenosis (aortic valve replace-
ment, death or hospitalization). This review was registered in PROSPERO.

Results: Seven observational studies with a total of 58 783 patients were eligible for analysis. Our findings showed that the
presence of elevated Lp(a) levels was associated with an increased risk of events related with aortic valve stenosis in most of
the studies evaluated (between 70% and approximately 3-fold higher risk), despite adjusting for other risk factors.
Conclusion: This review suggests that elevated Lip(a) levels are associated with a higher incidence of aortic valve stenosis related
clinical events. However, considering the limitations of this study, the clinical usefulness of Lp(a) as a prognostic marker in
aortic valve disease should be confirmed in future investigations.

Key words: Lipoprotein (a) - Aortic valve stenosis - Aortic valve replacement - Mortality - Systematic review

INTRODUCCION contiene una molécula de apolipoproteina B y que esta

unida covalentemente a una glicoproteina de peso mo-
La lipoproteina (a) [Lp(a)] consiste en una molécula  lecular variable, la apolipoproteina (a), mediante un
similar a la lipoproteina de baja densidad (LDL), que  enlace disulfuro. (1, 2) Con base en la evidencia actual,
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queda bien establecido que los niveles elevados de Lp(a)
confieren un mayor riesgo de enfermedad cardiovas-
cular (fundamentalmente de enfermedad coronaria).
La asociacion entre el mayor riesgo cardiovascular y
los niveles elevados de Lp(a) ha surgido de estudios
epidemioldgicos y genéticos. (3-5)

La estenosis valvular adrtica se asocia con una
reduccion progresiva del orificio valvular y de la mo-
vilidad de las valvas. La estenosis valvular aértica es
la valvulopatia mas frecuente y la més prevalente en
la poblacién de mas edad, y la degeneracion célcica es
la causa adquirida mas comun. (6)

Curiosamente, se ha observado dentro de las valvu-
las adrticas estendticas una acumulacion de lipoprotei-
nas o precursores lipidicos. Estas incluyen particulas de
LDL convencionales, LDL oxidadas y fosfolipidos oxi-
dados. (7,8) Asimismo, varios estudios observacionales
han evaluado la relacion entre los niveles de Lp(a) y la
calcificacion aértica. (9) Por otro lado, varios reportes
provenientes en su mayoria de estudios de cohorte, han
analizado si los niveles elevados de Lp(a) constituyen
un factor de riesgo independiente para la progresion de
la estenosis valvular adrtica o la aparicién de eventos
clinicos, aunque los resultados fueron discordantes.
(10-17) La identificacién de la Lip(a) como un potencial
factor de riesgo para desarrollar enfermedad cardio-
vascular (incluyendo la enfermedad valvular aértica)
ha despertado el interés de la industria en desarrollar
terapias farmacolégicas especificamente dirigidas a
reducir sus niveles.

Por tanto, el objetivo principal de la presente revi-
sién sistematica fue analizar la capacidad predictiva
de los niveles elevados de Lp(a) sobre la ocurrencia de
eventos clinicos relacionados con la estenosis valvular
adrtica.

MATERIAL Y METODOS

Esta revisién sistematica se realizé de acuerdo con las
recomendaciones PRISMA (Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses) y STROBE
(Strengthening the Reporting of Observational Studies in
Epidemiology) desarrolladas para guiar la realizaciéon de
revisiones sistemadticas y analizar estudios observacionales
en epidemiologia, respectivamente. (18,19)

Se realiz6 una busqueda bibliografica para detectar
estudios que hayan evaluado la asociacién entre los niveles
de Lp(a) y los eventos clinicos relacionados con la estenosis
valvular adrtica. Dos revisores independientes realizaron
busquedas en las bases de datos electrénicas de PubMed/
MEDLINE, Embase, Science Direct, Scopus, Google Scholar
y Cochrane Controlled Trials, utilizando el término “lipo-
protein (a)”, solo o combinado con los siguientes términos:

» o« » o«

“aortic valve stenosis”, “aortic valve replacement”, “aortic
stenosis mortality”, “aortic stenosis hospitalization”, “aortic
valvulopathy” and “aortic valve calcification”.
Los siguientes criterios de inclusién fueron utilizados
para seleccionar los estudios:
1) Estudios observacionales con un disefio de cohorte (pros-
pectivo o retrospectivo). No se incluyeron estudios de serie

de casos, transversales o de casos y controles

2) Estudios que compararon pacientes con o sin niveles
elevados de Lp(a). No establecimos un punto de corte es-
pecifico; algunos estudios utilizaron el tercilo més alto de
Lp(a), y otros analizaron puntos de corte preestablecidos
(ej.: 50 mg/dL)

3) Estudios que evaluaron la relacién entre los niveles de
Lp(a) y el riesgo de eventos clinicos relacionados con
enfermedad valvular.

El punto final primario del estudio fue la incidencia de
eventos relacionados con la estenosis valvular aértica. Dicho
punto final, definido de acuerdo con los eventos informados
en cada estudio seleccionado, fue una combinacién de eventos
clinicamente relevantes, como el reemplazo valvular adrtico,
la muerte o la hospitalizacién relacionada con la enfermedad
valvular. La medida de asociacion utilizada fue el Hazard
Ratio (HR) con su respectivo intervalo de confianza del 95%
(IC 95%).

Dos revisores independientes evaluaron la calidad de los
estudios incluidos mediante los criterios de la herramienta
QUIPS (Quality in Prognostic Studies). (20) Cualquier
discrepancia entre los dos revisores se resolvié mediante la
participacién de un tercer revisor.

Esta revisién sistematica fue registrada en PROSPERO.

Larealizacion de un analisis cuantitativo (meta-anélisis)
no fue posible debido a la heterogeneidad de las poblaciones
incluidas, los diferentes puntos de corte y métodos diagndsti-
cos de Lip(a) utilizados y el tipo de eventos clinicos informados.

RESULTADOS

En total, 7 estudios fueron identificados y considerados
elegibles para el analisis cualitativo, incluyendo 58 783
pacientes. El diagrama de flujo del proceso de seleccion
de los estudios puede observarse en la Figura 1.

Todos los estudios incluidos fueron estudios obser-
vacionales de cohorte (prospectivos o retrospectivos).
En todos los estudios se evalué el nivel de sesgo. Un
solo estudio fue identificado como de bajo riesgo de
sesgo, v en los seis estudios restantes se observo un
riesgo moderado. Dichos estudios tenian problemas
metodolégicos mas frecuentemente relacionados con la
desercion del estudio y el analisis o informe estadistico.
La calidad de los estudios evaluados se puede observar
en la Figura 2.

La edad media y la proporcién de mujeres oscilaron
entre 58 y 70,3 anos y entre 31,7y 72,7%, respectiva-
mente. Tres estudios incluyeron pacientes con este-
nosis aodrtica de leve a moderada (10-12), un estudio
analiz6 sujetos con hipercolesterolemia familiar (13)
y tres estudios evaluaron individuos pertenecientes
a la poblaciéon general. (14-16) El tiempo medio de
seguimiento oscilé entre 3,2 y 19,8 anos.

En cuanto a los puntos de corte de Lip(a) utilizados,
tres estudios consideraron el tercilo més alto del valor
de Lp(a) (10-12), y otros tres analizaron un valor de
Lp(a) preestablecido de 50 mg/dL (13-15). En el caso
del estudio publicado por Kamstrupy col., se seleccion6
para este analisis el subgrupo de pacientes con niveles
de Lp(a) entre 67 y 89 mg/dL en comparacion con el
valor de referencia (<22 mg/dL) (16). Las caracteris-
ticas de los estudios incluidos pueden observarse en
la Tabla 1.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos.

Estudio

Liuy col.™ 359

Capouladey 219
col.”

Zheng y 145
col."

Pérez delsla 3712
y col.”

Zheng y 17 745
col.™#

Arsenault 17 553
y col.”™

Kamstrup 19050
y col.®

Poblacion

>18 anos.
Estenosis valvu-
lar adrtica leve a
moderada (velo-
cidad pico >2,5 y
<4m/s).
Hombres: 58,3%
>18 anos.
Estenosis valvular
aortica leve a
moderada (velo-
cidad pico >2,5 y
<4m/s).
Hombres: 60%
> 50 anos.
Estenosis valvular
aortica con una
velocidad pico >
2,5 m/s y calcifica-
cion aortica.
Hombres: 68,3%

>18 anos.
Hipercolesterole-

mia Familiar
Hombres: 65,7 %,

Poblacion general.
39 -79 anos.
Hombres: 55,1%.

Poblacion general
entre 39y 79 anos.
Hombres: 44%.

Poblacion general.
>20 anos.
Hombres: 44%.

Grupos de
Lp(a) evaluados

(mg/dL)

>38,15 vs. <38,15

>58,5 vs. <58,5

>35vs. <35

>50 vs. <50

>50 vs. <50

>50 vs. <50

67-89 vs. <22

Metodologia usada

Regresiéon de Cox.

Ajustado por la edad,
el sexo y los factores de
riesgo tradicionales.

Regresiéon de Cox.

Ajustado por la edad,
el sexo y la gravedad
de la estenosis adrtica
basal.

Regresién de Cox.

Ajustado por la edad,
el sexo, los factores de
riesgo tradicionales, los
antecedentes de ECV y
la gravedad de la este-
nosis adrtica basal.

Regresion de Cox.

Ajustado por la edad,
el sexo, los antece-
dentes de ECV y los
factores de riesgo tradi-
cionales.

Regresién de Cox.
Ajustado por la edad,
el sexo, los anteceden-
tes de ECV y el C-LDL.
Regresién de Cox.
Ajustado por la edad,
el sexo, tabaquismo y
el C-LDL.

Regresién de Cox.
Ajustado por la edad,

el sexo y los factores de
riesgo tradicionales.

Eventos
relacionados

con la estenosis
valvular aértica

evaluados

RVA o muerte
cardiaca

RVA o muerte
cardiaca

RVA o muerte

RVA

Muerte u
hospitalizacion

Muerte u
hospitalizacion

RVA

C-LDL: Colesterol ligado a la lipoproteina de baja densidad; ECV: Enfermedad cardiovascular; RVA: Reemplazo valvular adrtico.

Seguimiento
(anos)

3,2

3.5

7,5

19,8



228

REVISTA ARGENTINA DE CARDIOLOGIA / VOL 90 N° 3/ JUNIO 2022

El analisis cualitativo mostré que dos estudios
no informaron una asociacién significativa entre los
valores elevados de Lp(a) y el punto final primario,
aunque la tendencia fue marcadamente a favor de la
asociacién en uno de ellos. Por el contrario, los cinco
estudios restantes informaron un mayor riesgo de
eventos relacionados con la estenosis valvular adrtica
en aquellos pacientes con valores de Lp(a) més altos,
en un rango entre un 70% y alrededor de 3 veces mas
riesgo, a pesar de ajustar por los factores de riesgo
tradicionales (Figura 3).

DISCUSION

En esta revision sistemaética, los niveles elevados de
Lp(a), en comparacién con los niveles méas bajos, se
asociaron con una mayor incidencia de eventos clinicos
relacionados con la estenosis valvular aértica casi en
la totalidad de los estudios evaluados.

Un conjunto creciente de informacién sugiere que
los lipidos podrian desempenar un rol en la fisiopato-
logia de la estenosis valvular aértica. (6) Asimismo,
un estudio genémico revel6 que ciertos polimorfismos
en el locus del gen de Lp(a) se asocian con un mayor
riesgo de calcificacién valvular. (21)

El principal transportador plasmatico de fosfolipi-
dos oxidados es la Lp(a). Se ha demostrado que estos
fosfolipidos modificados promueven la mineralizacion
y la calcificacion valvular a través de la regulacion
positiva de las especies reactivas de oxigeno y de las
citocinas inflamatorias liberadas por los macréfagos.
(6,22). Ademas, dentro de la valvula, la fosfolipasa
A2 asociada a las lipoproteinas utiliza fosfolipidos
oxidados para generar lisofosfatidilcolina, enzima
que ha demostrado “in vitro” un efecto sobre la mi-
neralizacién. (23,24) Por otro lado, otros mecanismos
no relacionados con los fosfolipidos oxidados han sido
propuestos: la Lp(a) aumenta significativamente la
actividad de la fosfatasa alcalina, la liberacién de
fosfato, los depdsitos de calcio, la hidroxiapatita, la
apoptosis celular, la formacién de vesiculas en la ma-
triz extracelular y la fosforilacion de ciertas proteinas
involucradas en la transduccion de senales. (22)

La calcificacién es uno de los procesos mas relevan-
tes que determina la progresion de la estenosis adrtica.
Reportes previamente publicados mostraron que la
presencia de calcificaciéon valvular tiene un valor pro-
nostico significativo. (25-27). En este sentido, valores
elevados de Lp(a) podrian favorecer la calcificacion val-
vulary, en consecuencia, aumentar el riesgo de eventos
clinicos relacionados con la valvulopatia. En linea con
los hallazgos fisiopatolégicos previamente comentados,
la mayoria de los estudios evaluados en esta revisiéon
mostro una asociacién positiva y significativa entre los
valores de Lp(a) y los eventos clinicos relacionados con
la enfermedad valvular adrtica.

Al analizar individualmente los estudios incluidos
en esta revision sistematica, los resultados no siempre
fueron concordantes. Por un lado, cuando analizamos
los estudios que evaluaron poblaciones con un grado
previo de estenosis aodrtica, dos estudios mostraron
una asociacion significativa entre los niveles elevados
de Lp(a) y el punto final primario (11,12), mientras
que un tercer estudio no lo hizo. (10) En este tltimo
caso, el estudio solo incluyé6 pacientes chinos [potencial
variacién étnica del efecto de la Lp(a)l, el punto de
corte de Lp(a) fue bajo y el tiempo de seguimiento fue
menor en comparacion con los otros dos estudios. Por
otro lado, dos de los estudios que evaluaron la misma
asociacion en la poblacién general encontraron una
conexién significativa (14,15), pero no asi un tercer
estudio. El resultado en este ultimo caso mostr6 una
clara tendencia a favor de la asociacién, y debe con-
siderarse ademas que el tiempo de seguimiento fue
notablemente méas corto en este estudio en compara-
ci6n con los otros dos. (16) El tinico estudio que evalu6
pacientes con hipercolesterolemia familiar, mostré una
asociacion significativa entre los valores elevados de
Lp(a) y los eventos valvulares. Una revisién previa-
mente publicada mostro6 hallazgos similares a nuestra
investigacion. (9) Sin embargo, dicha revisién incluyé
en su enorme mayoria estudios con un diseno de corte
transversal o de casos y controles. Asimismo, un meta-
analisis evalud la asociacion entre la estenosis adrtica
y las diferentes variantes genéticas de Lp(a). (28) En
consecuencia, hasta donde sabemos, esta es la primera

Fig.3. Efecto de los niveles

elevados de Lp(a) sobre los Estudios
eventos relacionados con la
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revision sistematica basada en estudios observacionales
de cohorte que examiné especificamente el efecto de
la Lp(a) sobre los eventos clinicos relacionados con la
estenosis valvular aértica.

Las concentraciones de Lp(a) varian ampliamente
entre individuos dentro de la misma poblacién, asi
como entre grupos de diferentes etnias. (29) Esta
variacién complica la determinacién de un umbral de
riesgo clinico universal, que actualmente se considera
> 50 mg/dL. Los estudios incluidos en nuestro anéalisis
consideraron diferentes puntos de corte para dicho
marcador lipidico. Por tanto, no podemos establecer,
a partir de nuestra revision, cuél seria el punto de
corte de Lp(a) con mayor poder predictivo. Asimismo,
y tomando en cuenta las variaciones de este marcador
en las diferentes poblaciones, seria de buena practica
contar con investigaciones locales y no extrapolar re-
sultados obtenidos en otras regiones.

Hasta la fecha, no existen tratamientos médicos
efectivos para la estenosis valvular aértica. La eviden-
cia de los ensayos controlados aleatorios mostré que la
terapia hipolipemiante basada en estatinas no se asocié
con una reduccién de los eventos relacionados con la
estenosis aédrtica calcificada. (30) Como sabemos, las
estatinas son ineficaces o pueden inclusive aumentar
los niveles séricos de Lp(a). (31,32) La niacina reduce la
Lp(a) entre un 20% y un 25%. Sin embargo, los ensayos
clinicos con estos agentes no mostraron una reduccion
de los eventos cardiovasculares mayores y actualmente
su uso no se encuentra recomendado. (33) A diferencia
de la niacina, se ha demostrado que los inhibidores de
PCSKO9 reducen los niveles de Lp(a) y disminuyen los
eventos cardiovasculares. Ademés, un estudio reciente
con dichos farmacos ha demostrado resultados prome-
tedores en la disminucion de la tasa de progresion de la
estenosis adrtica. (34) La mayor reduccién de los niveles
de Lp(a) con los inhibidores de PCSK9, en comparacién
a las estatinas, podria explicar el beneficio de estas dro-
gas en la estenosis adrtica. (35) Nuevas terapias para
reducir los niveles de Lip(a) se encuentran en desarrollo,
incluyendo un oligonucledtido antisentido que se une
selectivamente al ARN mensajero que codifica la apoli-
poproteina (a). (36) Sin embargo, su papel potencial en el
tratamiento de la estenosis aértica debera demostrarse
en futuros ensayos clinicos.

Esta revision sistemaética presenta algunas limita-
ciones. Primero, no pudimos realizar un anélisis cuanti-
tativo (meta-analisis) debido a la heterogeneidad clinica
(caracteristicas de las poblaciones, diferentes puntos de
corte de Lp(a), eventos adrticos reportados y tiempos
de seguimiento). En segundo lugar, aunque el namero
de pacientes en los estudios publicados por Zheng y
col. (14) y Arsenault y col. (15) no fue exactamente el
mismo y el tiempo de seguimiento era diferente, pro-
bablemente se obtuvieron de la misma base de datos.
En consecuencia, no podemos descartar algtin grado
de superposicién en los eventos identificados en los
primeros anos de seguimiento. En tercer lugar, nues-
tra revisién incluy6 solo estudios observacionales. En

consecuencia, es probable que existan sesgos y factores
de confusién relacionados con este tipo de disenos.
Finalmente, se incluyeron pocos estudios en nuestra
revisién. Sin embargo, hasta que se desarrollen méas
estudios y de mejor calidad, nuestra revisién analiz6
la mejor evidencia disponible hasta la fecha.

CONCLUSION

Nuestros datos sugieren que los niveles elevados de
Lp(a) se asocian con una mayor incidencia de eventos
clinicos relacionados con la estenosis valvular adrtica.
Sin embargo, y considerando las limitaciones de esta
revision, la utilidad clinica de la Lip(a) como marcador
pronostico en la enfermedad valvular adrtica debera
confirmarse en futuras investigaciones.
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El rechazo al descubrimiento de Harvey

The rejection of Harvey’s discovery

JORGE C. TRAININIMTAC

A pesar del clima antidogmatico y liberal del Renaci-
miento, la publicacién de “De motu cordis” (1628), a
la saz6n cuando Harvey contaba 50 anos, encendi6
vivas polémicas. No era sencillo que catorce siglos de
hegemonia galénica, a pesar de los aportes parciales
sobre la circulacién debido a los estudios de Vesalio,
Cesalpino, Valverde y Colombo, fueran derrumba-
dos sin oposicién alguna. Harvey debié seguramente
prever esta contingencia, ya que desde sus primeros
manuscritos para la “Lumleian Lectures” (1616) hasta
la publicacién del texto pasaron doce anos.

“De motu cordis” tuvo impugnadores y partidarios.
De estos dltimos debemos citar a su intimo amigo
George Ent (Londres, 1604-1689); el famoso fisidlogo
holandés Franz de le Boé Silvio (1614-1672); Fran-
cis Glisson (Londres, 1597-1677); el belga Vopisius
Fortunatus Plemp (1601-1671), René Descartes
(Egmond, 1596-1650); Anton Deusing (Groningen,
1612-1666); Werner Rolfink (Jena, 1599-1673) y
Hermann Conring (Hellsmstadt, 1606-1681).

Entre sus criticos, los mas célebres fueron Jacques
Primrose (Londres, fallecido en 1659), Emilio Pari-
sano (Roma, 1567-1643), Gaspar Hoffmann (Ale-
mania, 1572-1648), Jean Riolano (Paris, 1580-1657),
Guy Patin (1602-1672), Francisco Folli (Venecia,
1624-1685), Marco Severino (Napoles, 1580-1656).
Harvey no entr6 en polémicas con todos ellos, sola-
mente contesté a Hoffmann y Riolano.

La impugnacién que le hiciera el inglés Jacques
Primrose, discipulo de Riolano, se llev6 a cabo a
través del texto “Exercitations animaduversions in li-
brium de Motu Cordis” (1630), pero la misma no revela
ninguna calidad cientifica. Se basaba, en que desde la
antigiiedad los pacientes se habian curado sin necesi-
dad de conocerse la pretendida teoria de la circulacion.

Por su parte, desde Roma Emilio Parisano, con su
texto “Nobilium exercitationum” (1653) sostenia que la
existencia de las valvulas venosas no podia justificar el
movimiento sanguineo. Por otra parte, esta aseveracion
de Parisano, en el anélisis del “De Motu Cordis”, nos
dala pauta de que la ensenanza que recibi6 Harvey de
su maestro Fabrizio d’Acquapendente con respecto
alas valvas venosas, fue contribucién importante para
su descubrimiento. Este concepto lo certifica también
el cientifico inglés Robert Boyle (1627-1691).

En 1636, en viaje hacia Viena, Harvey se enteré
de que Gaspar Hoffmann le habia hecho una critica
con las siguientes palabras por la suposiciéon de “que
la Naturaleza fuera tan torpe e ineficiente artifice, que
tuviera que sufrir que la sangre se estuviese recrude-
ciendo y volviendo una y otra vez al corazén con el
fin de volver a cocerse, tan sélo para luego volverse a
gastar en el sistema arterial, echando a perder asi la
sangre perfeccionada, tan sélo por encontrarle algo que
hacer”. Por tal motivo, se entrevista con Hoffmann
en Altdorf, manteniendo un debate, en el cual recurrié
al razonamiento trabajando sobre un cadaver. Ante la
impertérrita negativa de su interlocutor, exasperado,
clavé su daga en la mesa y se marcha inmediatamente.
Posteriormente le envié una carta invitandolo a que
relea “De Motu Cordis”.

Guy Patin, Decano de la Facultad de Paris, se de-
claré abiertamente “anticirculatorio”. De esta forma
escribe: “La circulacién es paraddjica, intitil a la me-
dicina, falsa, imposible, ininteligible, absurda, nociva
para la vida del hombre”.

Con Jean Riolano mantuvo una discusion mas
prolongada. Profesor en Paris, Riolano escribié dos
textos, en 1648 “Enchiridium anatomicum et patholo-
gicum” (Paris), y en 1649 “Opuscula Anatomica Nova”,
en los cuales mantenia una postura galenista a pesar de
ciertas concesiones. Aceptaba la circulacién mayor sélo
en las grandes arterias y venas, no asi en las de tamano
pequeno, las cuales tendrian una funcién nutricia. “La
sangre -escribe Riolano- permanece en ellos para la
nutricion y no refluye hacia los vasos mayores”. Si bien
estaba de acuerdo, excepto las salvedades anteriores,
con la circulacién sistémica, negaba la menor. En su
concepto la sangre existente en la arteria pulmonar
servia exclusivamente para la alimentacién pulmonar,
mientras que el flujo sanguineo, se vaciaba desde el
ventriculo derecho a través de los poros del septum en
el ventriculo izquierdo.

Harvey contesta con dos epistolas en 1649 publica-
das en Rotterdam bajo el titulo de “Exercitations dual
anatomicae de circulatione sanguinis ad J. Riolanum,
filium”. En la primera se muestra cortés, pero en la
segunda sus argumentos adquieren tono virulento.
Presenta en ésta un resumen de la circulacién. Dice
estrictamente: “La sangre que estd contenida en las
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venas y que se acumula especialmente en la parte de
la vena cava, vecina de la base del corazén y de la
auricula derecha, se calienta alli por una facultad
calérica a él inherente, borbotea en vapor y asciende
a la manera de las substancias que fermentan, de esta
forma la auricula se llena. Se contrae por su propia
contractilidad, expulsando inmediatamente la sangre
en el ventriculo derecho del corazén, el cual, a su vez,
una vez lleno, expulsa por su sistole la sangre que
ha recibido. Ante el obstdculo que oponen a la salida
de la sangre las vdlvulas trictispides, el ventriculo
la expulsa hacia la vena arteriosa, la cual abre su
puerta. Una vez en la vena arteriosa, la sangre es en

adelante obstaculizada por las vdlvulas sigmoideas,
para regresar hacia atrds. Por el hecho de la inspira-
cién y espiracion, son movilizados los pulmones y con
ellos sus vasos, ofreciendo asi a esta sangre el camino
y pasaje a la arteria venosa y de ésta a la auricula
izquierda, que tiene movimiento, ritmo, fin y funcio-
nes sincréonicas con la auricula derecha, vertiendo su
sangre en el ventriculo izquierdo. Inmediatamente el
ventriculo izquierdo impulsa su sangre en la abertura
de la aorta y de ésta por todos sus ramos”.

Hasta el siglo XVIII se extendieron las criticas a la
circulacién sanguinea, como la que hiciera el portugués
Lima en 1761.



l CARTAS CIENTIFICAS

Necrosis isquémica digital de miembro superior por
sindrome de opérculo toracico

El sindrome del opérculo toracico es un conjunto de
trastornos clinicos atribuibles a la compresién de las
estructuras neurovasculares que pasan desde la base
del cuello al miembro superior en su salida toracica.
El compromiso arterial en el sindrome de opérculo to-
récico es infrecuente pero grave por el potencial riesgo
de complicaciones tromboembdlicas que amenaza la
funcionalidad y viabilidad de la extremidad. (1) La
necrosis isquémica digital es una forma de presentacion
de esta patologia.

Se presenta una mujer de 32 anos, tabaquista
severa, que comenzé hace 4 meses con claudicaciéon
intermitente de miembro superior izquierdo, asociada
a parestesias en la mano. Evolucion6 progresivamente
con dolor en reposo y necrosis isquémica seca del tercer
dedo de la mano izquierda. (Foto 1A) Fue evaluada
y tratada por varias especialidades (Traumatologia,
Medicina Interna, Reumatologia, Emergencias) y
derivada a la Divisién Cirugia Vascular. En el examen
fisico presentaba frialdad con palidez de antebrazo y
mano izquierda; ausencia de pulsos axilar, humeral,
radial y cubital con pulsos contralaterales presentes;
una tumoraciéon duro-pétrea dolorosa no pulsatil en
el hueco supraclavicular izquierdo, que la radiografia
de térax revel6 que era una costilla supernumeraria
cervical. El eco Doppler mostré arterias subclavia, hu-
meral, radial y cubital izquierda con flujos monofasicos
post-obstructivos, de muy bajas velocidades (20 cm/seg.
en la arteria subclavia) y resistencias disminuidas. La
angiotomografia evidenci6 la presencia de costilla cer-
vical bilateral, con fusién costal anterior con el primer
arco costal dorsal solo en el lado izquierdo, asociado a
trombosis de la arteria subclavia. (Foto 2A) El estudio
angiografico demostré un aneurisma trombosado de la
arteria subclavia izquierda distal a la arteria vertebral,
que recanalizaba por colaterales en la arteria axilar, la
arteria humeral ocluida a nivel tercio distal, pero con la
arteria humeral profunda permeable que recanalizaba
por colaterales en las arterias cubital y radial con arco
palmar incompleto. (Foto 2B) Se decidi6 tratamiento
quirdrgico mediante reseccién de la costilla cervical
y primera costilla toracica, escalenectomia anterior y
media, exclusién del aneurisma subclavio mas recons-
truccién arterial con bypass subclavio-axilar con pré-
tesis anillada de 6 mm de politetrafluoretileno (PTFE).

La paciente fue derivada a un programa de cesacion
de tabaco. Al ano y medio de seguimiento se encuentra
asintomética, con curacion de la lesion trofica digital
(Foto 1B) y el bypass permeable.

La isquemia del miembro superior es menos comin
que la del miembro inferior. (2,3) De acuerdo con el
tiempo de evolucién puede ser aguda o crénica, esta
ultima menos frecuente. El trauma vascular, la embolia
y la trombosis arterial son causas de isquemia aguda,
mientras que la arterioesclerosis de la arteria subcla-
via y el sindrome del opérculo toracico se presentan

Fig. 1. A. Necrosis isquémica digital del tercer dedo. B. Curacién
de la lesion tréfica post-revascularizacion.

Fig. 2. A. Angiotomografia: costilla cervical bilateral, con fusién
costal anterior con el primer arco costal solo del lado izquierdo.
B. Angiografia: aneurisma trombosado de arteria subclavia iz-
quierda distal a la arteria vertebral, que recanaliza por colaterales
en arteria axilar.

como causas de isquemia crénica de los miembros
superiores. (2,3)

El sindrome del opérculo toracico es una entidad
compleja que se caracteriza por la compresion extrin-
seca del plexo braquial y/o los vasos subclavios (vena
o arteria), por la presencia de anormalidades dseas o
hipertrofia de los musculos escalenos y/o subclavio.
De acuerdo con qué estructuras se comprimen, tiene
tres formas de presentacion, la neurogénica (95%), la
venosa y la arterial. El sindrome del opérculo toracico
arterial se caracteriza por una enfermedad de la arteria
subclavia en el marco de factores anatémicos desenca-
denantes que producen compresién, mas comunmente
por anomalias 6seas como una costilla cervical, primera
costilla hipoplasica, fractura de clavicula, costilla o
callos hipertréficos de fracturas curadas. (1,4) Es la
forma menos frecuente de opérculo toracico; repre-
senta solo el 1-3% de los pacientes en las series mas
grande reportadas, describiéndose més comtinmente
en mujeres jévenes. (1)

Las complicaciones arteriales en el opérculo tora-
cico representan la etapa final de una condicién no
diagnosticada en la que la arteria subclavia ha sido
crénicamente lesionada y se desarrollan cambios
en la pared, incluida la lesién de la intima con o sin
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dilatacién post-estenética o aneurisma, y formacion
de trombos que son propensos a embolizacion distal,
generando complicaciones graves como la isquemia
de extremidad superior y el accidente cerebrovascular
posterior. (1,4,5)

La isquemia unilateral de la mano o digital es una
presentacion clinica comin en pacientes con sindrome
de opérculo arterial, que puede estar acompanada por
sintomas de entumecimiento, hormigueo, temperatura
y sensibilidad alterada. Es importante tener en cuenta
que estos hallazgos pueden verse incluso con pulsos
radial y cubital palpables. Puede también haber pérdida
de los pulsos cubital, radial o humeral, asi como tam-
bién disminucién en la medicién de la presion arterial
en la extremidad afectada. (4)

La isquemia “digital” atribuible a microemboliza-
cién es mas comun en el sindrome del opérculo toracico
arterial; sin embargo, esta presentacion clinica sigue
siendo un desafio para los médicos debido a los diag-
noésticos diferenciales, ya que puede presentarse en
otras patologias como la vasculitis, la tromboangeitis
obliterante, el sindrome de Raynaud, la intoxicacién
por ergotamina y la arteriosclerosis de miembro su-
perior. (4,6)

La presencia de sintomas bilaterales favoreceria la
interpretacién de una causa sistémica, pero no se debe
descartar el sindrome del opérculo toracico arterial,
porque las costillas cervicales tienden a ocurrir bila-
teralmente en el 50% de los casos. (6)

Pacientes con estenosis significativa de la arteria
subclavia, en ausencia de una complicacién isquémica
aguda, puede presentar sintomas tipicos de claudi-
cacién intermitente de extremidades superiores. (5)
Vemuri et al, reportaron un 42% de pacientes con
compresion arterial cronica por opérculo toracico do-
cumentada por imagenes, pero con sintomas asociados
de compresiéon neurogénica o incluso asintomaticos,
concluyendo que la incidencia de la patologia arterial
por opérculo toracico esta subestimada. (1,5) Al -Jundi
et al. postulan que el antecedente de tabaquismo podria
ser un factor predisponente de presentacién sintoma-
tica del sindrome de opérculo toracico arterial debido
al aumento del riesgo de trombosis. (6)

Una evaluacién inicial con una radiografia de térax
que incluya la columna cervical puede confirmar la pre-
sencia de las anomalias 6seas; el eco Doppler permite
demostrar cambios aneurismaticos o aumento de velo-
cidades de flujo por estenosis compresiva de la arteria
subclavia. (6) El estudio de una fuente de embolizacién
debe incluir un ecocardiograma transtoracico, asi como
una angiotomografia del cayado aértico y de miembros
superiores, la modalidad mas facil y rapidamente
disponible que proporciona detalles anatémicos de la
presencia de una anormalidad dsea, y de una dilatacion
post-estenética de la arteria subclavia. (4) Sin embargo,
la angiografia sigue siendo més sensible para evaluar
el grado de compromiso de la arteria subclavia, los le-

chos vasculares distales y el nivel de embolizacién con
fines de planificacién del tratamiento. (4,6) También
permite en los pacientes asintomaticos confirmar la
compresion extrinseca de la arteria subclavia en etapas
tempranas cuando ain no existen lesiones de la pared
arterial, realizando el estudio durante maniobras de
hiperextension del miembro superior.

El tratamiento del sindrome de opérculo toracico
con compromiso arterial consiste en la descompresion
quirargica, que incluye la escalenectomia anterior y me-
dia con reseccion 6sea (reseccién de costilla cervical y/o
primera costilla u otra anormalidad 6sea) sumada a la
reconstruccion vascular segin el grado de compromiso de
la arteria subclavia (estenosis/aneurisma) y la presencia o
no de embolia distal. La revascularizacién del miembro
superior se realiza mediante un bypass con vena safena o
proétesis de PTFE anillada, asociado a embolectomia distal
para tratar la complicacién embdlica. (1,4)

En resumen, el sindrome de opérculo toracico es una
causa infrecuente de isquemia arterial en el miembro
superior que debe sospecharse en pacientes jévenes;
estd indicado el tratamiento quirtargico precoz (cirugia
descompresiva del opérculo mas reconstruccion arte-
rial) para el lograr el salvataje del miembro y evitar las
secuelas funcionales.
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Manejo de un paciente prematuro de 1460 gr con
Tetralogia de Fallot ductus dependiente

Los pacientes con diagnéstico de Tetralogia de Fallot
(TF) que requieren una intervencién precoz son aque-
llos dependientes de prostaglandinas o con cianosis
grave debido a la disminucién del flujo pulmonar,
ya sea por una anatomia desfavorable del tracto de
salida del ventriculo derecho (TSVD) o de las arterias
pulmonares. El manejo de estos pacientes con factores
de riesgo asociados (bajo peso, prematurez, edad <3
meses, anatomia desfavorable de arterias pulmona-
res, distribucién coronaria anémala y condiciones
preoperatorias criticas) contintia generando debate.
Los procedimientos paliativos posibles incluyen la
apertura quirtrgica del TSVD, la anastomosis sisté-
mico pulmonar, la valvuloplastia pulmonar, o la colo-
cacién de un stent en el ductus arterial persistente o
en el TSVD. La cirugia reparadora temprana en estos
pacientes puede ser realizada con éxito, pero a pesar
de sus multiples ventajas, se asocia a mayor cantidad
de complicaciones en el postoperatorio y posteriores
reintervenciones. (1-4)

El objetivo de este trabajo es presentar el manejo de
un paciente con diagnéstico de TF, con multiples facto-
res de riesgo y operado con éxito sin complicaciones en
el Hospital Interzonal Especializado Materno Infantil
de Mar del Plata, Buenos Aires, Argentina.

Se trata de un paciente que nacié de 32 semanas
de gestacion, con un peso de 1460 gramos y con cario-
tipo con trisomia 21, por cesarea de urgencia debido
a los hallazgos de un ecocardiograma Doppler fetal
patolégico, con diagnéstico de comunicacién interven-
tricular (CIV) grande (localizacién anterior), estenosis
pulmonar infundibular y valvular (Z score valvular
-4), ramas pulmonares confluentes y de buen calibre,
cabalgamiento de la aorta, comunicacion interauricular
(CIA) chica y ductus arterial persistente. Debido a la
anatomia cardiaca desfavorable se indicé goteo conti-
nuo de prostaglandinas con el objetivo de mantener
permeable el ductus arterial.

A los 20 dias de vida presenté sepsis con bacte-
riemia a Escherichia Coli, asociada a un sindrome de
distrés respiratorio severo. Luego de 7 dias del trata-
miento de su sepsis, se detect6 una vegetaciéon en la
auricula derecha de 7x7 mm, y se asumi6 el cuadro
como endocarditis infecciosa por Escherichia Coli, por
lo que se prolong6 el tratamiento antibiético 4 sema-
nas, con un ecocardiograma de control sin vegetacion.
Luego de su salida de la unidad de terapia intensiva

neonatal, y habiendo cumplido 58 dias de asistencia
ventilatoria mecanica, permaneci6 con requerimiento
de oxigeno por displasia bronquio pulmonar. Como
comorbilidades agregé6 diarrea crénica por enteropa-
tia perdedora de proteina, por lo que se alimenté con
leches hidrolizadas con requerimiento de nutriciéon
parenteral (68 dias totales). En el laboratorio pre-
sentaba hipoproteinemia con hipogamaglobulinemia
e hipoalbuminemia.

Debido a los miltiples factores de riesgo descritos
(TF ductus dependiente, prematurez, bajo peso, sin-
drome de distrés respiratorio e hipoproteinemia) y una
vez resuelta la endocarditis infecciosa, la alternativa de
colocar un stent en el TSVD impresionaba la opciéon mas
segura para postergar la cirugia reparadora y poder
realizarla en las mejores condiciones clinicas posibles.

Implante del stent

Se ingreso6 por puncién de vena femoral derecha, y se
colocé un introductor de 6 French. Se observé un tracto
de salida de 15mm de largo con una marcada estrechez
dinamica en la sistole que se generaba a 4mm del plano
valvular pulmonar. Se decidi6 colocar un stent coronario
de 4% 16 de cromo cobalto. Se progresé el stent tomando
el plano valvular y el TSVD. Se insufl6 el bal6n logran-
dose un diametro estable del infundibulo de 4mm. En
la angiografia posterior se observo buen flujo a través
del mismo, con insuficiencia valvular pulmonar grave
por haber sido la valvula colapsada con el stent.

Tras el procedimiento, el paciente fue trasladado a
la sala de neonatologia con saturacién arterial de oxige-
no entre 93-95%; se suspendieron las prostaglandinas y
se constato el cierre del ductus arterial a las 48hs post
procedimiento, descendiendo la saturacién a 90 %. El
paciente permanecio6 internado en la sala de pediatria
para recuperacion nutricional.

Alos 7 meses de vida, presentaba saturacién arterial
de oxigeno de 85% con requerimiento de 0,5 litros de
oxigeno por canula nasal. El examen fisico mostraba
desnutriciéon croénica (peso 3,4 kg), precordio activo,
signo de Dressler positivo, soplo sistélico en foco pul-
monar 3-4/6. En el ecocardiograma: CIV grande de
localizacién subadrtica, stent en TSVD que generaba
un gradiente de 55 mmHg, hipertrofia del ventriculo
derecho, ramas pulmonares confluentes y de buen ca-
libre, cabalgamiento de la aorta y CIA chica. Se decidi6
su reparacién quirdrgica.

Procedimiento quirurgico

Se realiz6 por esternotomia mediana. Se reservo parche
para plastica de la arteria pulmonar y se heparinizé al
paciente. Se realiz6 canulacién de las venas cavas su-
perior e inferior y la aorta, se descendio la temperatura
a 28 °C, se clampeb la aorta, se infundi6 cardioplejia de
manera anterégrada y se coloc6 canula de venteo de
cavidades izquierdas. Se abri6 el tronco de la arteria
pulmonar a nivel del anillo y se extendié la incisiéon
hasta la bifurcacién de las ramas pulmonares (Figu-
ra 1). Se observo el stent a nivel de la valvula pulmonar
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Fig. 1. Se comienza a extraer el stent (flecha verde) a través de
la ventriculotomia donde se puede ver la adherencia a la pared
posterior del tracto de salida del ventriculo derecho

Fig. 2. Extraccion completa del stent sin complicaciones.

y del TSVD, adherido a la pared posterior; se lo resecd
por completo sin complicaciones (Figura 2). Se realizé
reseccion infundibular por hipertrofia del ventriculo
derecho y se cerro la CIV grande con parche de polite-
trafluoretileno de 0.6mm. Se suturé una valvula mono-
cuspide de pericardio autdlogo sobre el anillo pulmonar
y parche transanular desde la ventriculotomia hasta
la bifurcacion de las ramas pulmonares. Se purgé aire
de las cavidades izquierdas y se desclampe6 la aorta
luego de 61 min. El paciente recupero ritmo sinusal.
Con el paciente a 36,5 °C se desasisti6 de la circulacion
extracorporea luego de 100 min y se decanulé.

El paciente cursé el postoperatorio inmediato con
requerimiento de bajas dosis de inotrépicos. Fue extu-
bado a las 48hs del postoperatorio, y se mantuvo con
oxigeno por canula nasal debido a su displasia bron-
copulmonar. Al 5° dia postquirtrgico fue trasladado
a un area de menor complejidad donde permanecié
internado para recuperacién nutricional. El ecocar-
diograma al mes de la cirugia mostré CIV cerrada,
sin CIV residual, CIA cerrada, estenosis pulmonar
leve, insuficiencia pulmonar leve a moderada, ramas
pulmonares confluentes de buen calibre.

La TF se caracteriza por presentar una CIV grande
de localizacion subadrtica, estenosis pulmonar, hiper-
trofia del ventriculo derecho y cabalgamiento adrtico.
La cirugia en estos pacientes con ramas pulmonares
confluentes y de buen calibre, habitualmente permite
la reparacion en forma primaria sin complicaciones y
con excelentes resultados. Aquellos pacientes que son
dependientes de prostaglandinas son ciandticos graves
por hipoflujo pulmonar anterégrado severo, por lo que
requieren una intervencién temprana. En los pacientes
con comorbilidades asociadas, la cirugia reparadora
primaria puede ser realizada con éxito con baja morta-
lidad, pero se asocia a mas complicaciones en el posto-
peratorio y reintervenciones.(1-4) El procedimiento
paliativo mas frecuente es la anastomosis sistémico
pulmonar, pero realizada en pacientes prematuros, con
bajo peso o hipoplasia de ramas pulmonares, se asocia
amayor indice de complicaciones, como estenosis de la
arteria pulmonar.(5) En estos pacientes, la colocacién
de un stent en el TSVD es una alternativa como puente
a la cirugia reparadora. (6) La cirugia reparadora de
los pacientes con diagnéstico de TF con stent en el
TSVD puede realizarse sin complicaciones. El stent se
puede retirar en su totalidad en hasta un 95 % de los
pacientes, requiriendo mayor tiempo de circulacién
extracorpoérea. (6)

En pacientes prematuros con bajo peso y comor-
bilidades asociadas, la colocacién de stent en el TSVD
resulta en una mejoria de la cianosis, no altera la
anatomia de las ramas pulmonares y permite resolver
las comorbilidades no cardiacas para poder realizar la
cirugia reparadora sin complicaciones.
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Hipertension Pulmonar por Dasatinib en un
paciente de los Andes peruanos a 3660 m

La hipertension arterial pulmonar (HAP) tiene una
incidencia que oscila entre 1,5 y 32 pacientes por mi-
116n; es una entidad de mal pronéstico, con una tasa de
mortalidad estandarizada en EE.UU. entre 4,5 y 12,3
por 100 00 habitantes, y una supervivencia a cinco
anos del 56%. (1) La HAP se define cuando la presion
sistélica pulmonar supera los 30 mmHg o la presion
arterial pulmonar (PAP) media es >25 mmHg; las
etiologias son muy variadas, e incluyen la secundaria a

farmacos (grupo 1 de la clasificacion clinica del 6° Sim-
posio Mundial de HAP: inducida por drogas/toxinas).

El dasatinib es un inhibidor de la tirosina-quinasa
(ITK) de segunda generacién, aprobado por la FDA des-
de 2010 como tratamiento de primera linea en leucemia
mieloide créonica (LMC) y leucemia linfoblastica aguda
(LLA) Ph+. Diversos estudios clinicos demostraron
en pacientes con diagndstico de LMC en fase crénica,
que el dasatinib es superior al imatinib, ya que genera
una respuesta mas rapida y efectiva, a nivel clinico,
hematoldgico y molecular. Sin embargo, con dasatinib
se han descrito eventos adversos cardiovasculares,
tales como prolongacién del intervalo QT, derrames
pleurales y pericardicos, infiltrados pulmonares pa-
renquimatosos e HAP.

Considerando que no existen reportes en la litera-
tura sobre HAP y dasatinib en sujetos que habitan en
la altura, nuestro objetivo es describir el caso de un
paciente natural de una ciudad a 3660 m., quien fue
diagnosticado de LMC y recibié dasatinib, con desarro-
llo de HAP, a fin de determinar si la altura influy6 en
el desarrollo de la misma.

Se trata de un varén de 42 anos, natural de Huan-
cavelica, Pert; con diagnéstico de LMC en fase crénica
en 2009, por citometria de flujo. Se indic6 en marzo
2011 imatinib 400 mg/dia. Como no hubo respuesta,
en setiembre de 2014 se rot6 a dasatinib 100mg/dia
durante 21 meses, seguido de 140 mg en dias alternos
durante 25 meses més. En junio de 2019 el paciente
refirié disnea, cansancio, cefalea y pérdida de peso
(5 kg); acudi6 a Urgencias por dificultad respiratoria
grave y fiebre. En la tomografia de térax se evidenci6
derrame pericardico leve y derrame pleural bilateral,
que requiri6 drenaje, con mejoria clinica. En el ECG:
trastorno de conduccién de la rama derecha (Figu-
ra 1). El ecocardiograma mostré un ventriculo dere-
cho severamente dilatado, con contractilidad normal,
y fraccién de eyeccion 3D 42%; dilataciéon marcada
de la auricula derecha e insuficiencia tricuspidea
moderada. La funcién del ventriculo izquierdo era
normal, con el tabique interventricular desplazado
por sobrecarga del ventriculo derecho. Hipertension
pulmonar severa, con PAP sistélica de 100 mmHg y
derrame pericardico leve (Figura 2). En la angiotomo-
grafia computarizada pulmonar se evidencié derrame
pleural bilateral, sin imagenes de tromboembolismo
pulmonar.

Se realiz6 una junta médica que suspendi6 el dasa-
tinib y continu6 tratamiento con nilotinib. El paciente
tuvo controles médicos cada 3 meses; no se observo
progresion de la HAP. Nueve meses después de sus-
pender el dasatinib, hubo resolucién completa de los
sintomas, el ECG se normalizé; la PAP sistdlica en el
ecocardiograma retorné al nivel basal y las cavidades
derechas volvieron a la normalidad.

Nuestro paciente presentaba PAP sist6lica basal
de 40 mmHg, caracteristica de un poblador andino.
Pert es un pais atravesado longitudinalmente por la
cordillera de los Andes; en esta region viven 8 726 000
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Fig. 1. Electrocardiograma. Hallazgos en el ingreso. La flecha mues-
tra trastorno de conduccién de rama derecha con un complejo QRS
con morfologia rsr’ en V1.

Fig. 2. Ecocardiograma. El ecocardiograma transtoracico muestra
agrandamiento de ventriculo y auricula derecha, desplazamiento
del tabique interventricular a la izquierda y compresion del ventricu-
lo izquierdo, derrame pericardico leve.

personas (28,1% de la poblacién peruana), adaptadas a
vivir en alturas superiores a los 3500 m. A esta altura,
la baja presién barométrica provoca una menor presion
parcial de oxigeno inspirado en relacién a los sujetos de
la costa; la hipoxia produce cambios fisiolégicos en la
circulaciéon pulmonar, descritos por primera vez por el
investigador peruano Dante Penaloza hace 62 anos (2),
con aumento de células musculares lisas (CML) en las
pequenas arterias pulmonares y muscularizacion de las
arteriolas, con aumento de la resistencia vascular pul-
monar y el desarrollo de HAP. La PAP media describe
una curva parabdlica: a 2000 m el valor es 15 mmHgy
a 4500 m es 30 mmHg, pudiendo llegar hasta 40 mmHg
(3), como en nuestro paciente. La prevalencia de HAP
inducida por la altitud en Sudamérica es 5-18%.

Un segundo mecanismo de HAP inducida por la
altura seria la vasoconstriccién de los vasos precapila-
res pulmonares, que explican el 80% del aumento de
la resistencia vascular pulmonar, y de las pequenas
venas pulmonares (<900 um), que determinan el 20%
restante. Esta respuesta vasoconstrictora a la hipoxia
hipobarica tiene dos etapas, una inicial a los pocos
segundos de la exposicion a la privacion de oxigeno

alveolar que alcanza su valor méaximo a los 15 minutos,
seguida de una segunda etapa con un aumento mas
gradual de la presion arterial pulmonar que alcanza
una meseta a las 2 horas y se mantiene durante 8 horas.
La primera etapa seria consecuencia de la generacién
de especies reactivas de oxigeno (ERO) en las mitocon-
drias de las CML de la capa media de las arteriolas;
este exceso de ERO induce alteracién en los canales
de potasio, aumento del calcio intracelular y posterior
vasoconstriccién. La segunda etapa estaria regulada
por alteraciones en la funcién endotelial: aumento
de la produccién de endotelina-1 y tromboxano A2,
con reduccién de la sintesis de prostaciclina y éxido
nitrico. (3)

El tratamiento de la LMC es imatinib, un ITK de
primera generacion. Sin embargo, se han aprobado
ITK de segunda generacién como dasatinib, como
tratamiento de primera linea en LMC en fase crénica
(desde noviembre de 2007 en EE.UU.), debido a que
producen una mejor respuesta molecular y clinica,
gracias a su potencia sobre el BCR-ABL1 no mutado,
325 veces mayor que imatinib, con un control temprano
de la enfermedad. (4)

Tanto el imatinib como el dasatinib son ITK que
actian sobre la quinasa BCR-ABL; sin embargo,
sus efectos son opuestos. El imatinib mejora la HAP,
mientras que el dasatinib origina HAP (incidencia
0,2-5%). (5) Esta complicacién es tardia, y se presenta
alrededor de los 34 meses (rango 8-48 meses). En el
caso de nuestro paciente se presenté a los 46 meses
de tratamiento; el hecho de ser un paciente andino no
determiné que tuviera una presentacién mas temprana
o que los sintomas fueran mas graves. El mecanismo
por el cual el dasatinib produce HAP no esta definido.
El dasatinib se diferencia de otros ITK, debido a su
accion inhibidora de las quinasas de la familia Src,
que degradan los receptores del factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGFR) activados y otros fac-
tores de crecimiento; permitiendo la proliferacién de
CML en ramas de la arteria pulmonar. Asimismo, se ha
demostrado que existe disfuncién endotelial pulmonar
o lesion vascular por aumento del estrés oxidativo. (5)

El paciente presenté derrame pleural, una de las
reacciones adversas mas frecuentes al dasatinib (inci-
dencia 14-60%); el 90% de los casos se presenta en el
primer ano, el fenémeno es reversible al suspender el
tratamiento. El mecanismo puede ser autoinmune o por
inhibicién del PDGFR beta, lo que provocaria retencion
de liquidos; también hay alteracién de la permeabili-
dad endotelial pulmonar. Diversos estudios reportan
que la HAP es la mayor comorbilidad en pacientes
con derrame pleural por dasatinib. Los pacientes con
derrame pleural también pueden presentar derrame
pericardico (29%). (6)

Los sintomas de la HAP son inespecificos, como
dificultad respiratoria, disnea, dolor toracico, tos, he-
moptisis. El examen fisico es til pero inespecifico. La
sensibilidad del ECG es bastante baja para la deteccién
del agrandamiento del ventriculo derecho (20%). La
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ecocardiografia tiene alta sensibilidad y especificidad.
Las manifestaciones hemodindamicas mejoran cuando
se suspende el medicamento, aunque algunos pacientes
requeriran tratamiento para HAP. Nuestro paciente
mejoré clinicamente tras la suspension de la droga; el
ECG y el ecocardiograma se normalizaron, sin recibir
tratamiento.

En conclusion, vivir a gran altura no gener6 cambios
en la evolucién de la HAP por dasatinib.
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Resultados quirdrgicos en la rehabilitacion de
ramas pulmonares hipoplasicas continuas en
pacientes menores de 6 meses. Experiencia de un
centro

La hipoplasia severa de las ramas pulmonares es in-
compatible con la vida, salvo que el flujo pulmonar se
mantenga a través del ductus arterioso o colaterales
aortopulmonares.

Es de vital importancia reestablecer el flujo pul-
monar antes del ano de vida para que el desarrollo
pulmonar final no se vea alterado de forma definitiva.
Para este propdsito se han descrito una serie de técnicas
quirargicas que fomentan el desarrollo de las arterias
pulmonares.

Este trabajo expone nuestra experiencia en rehabi-
litar las ramas pulmonares hipoplasicas continuas en
pacientes menores de 6 meses.

En un estudio de cohorte retrospectivo, se revisaron
las historias clinicas electronicas de pacientes menores
de 6 meses de edad con ramas pulmonares hipoplasicas,
sometidos a procedimientos quirtGrgicos para asegu-
rar un flujo pulmonar adecuado desde enero 2015 a
diciembre 2020 en el Hospital de nifios Dr. Roberto
Gilbert Elizalde.

Se excluy6 a los pacientes con procedimientos pre-
vios o0 con ramas pulmonares no continuas. Se consi-
deraron ramas pulmonares hipoplasicas aquellas con
score Z, < -2 por ecocardiograma. Para el calculo del va-
lor Z se utiliz6 la calculadora Parameter Z (Children “s
Hospital of Michigan).

Fueron consideradas muertes operatorias las ocu-
rridas dentro de los 30 dias posteriores a la cirugia, o
mas alla de los 30 dias si el paciente no habia sido exter-
nado, y mortalidad tardia, la que se produjo después de
los 30 dias de la cirugia si el paciente estaba externado.

Fueron consideradas reintervenciones, todos los
procedimientos quirtrgicos o los cateterismos terapéu-
ticos realizados posteriormente a la cirugia.

Diez pacientes cumplian con los criterios de in-
clusion, el 70% de sexo masculino. La media de edad
fue 1,87 = 1,7 meses; la media de peso fue 4,04 =+
1,28 Kg, la de talla 52,95 + 5,48 cm, y la de superficie
corporal 0,23 + 0,04 m? La patologia méas frecuente
fue la atresia pulmonar (30% de los casos), la media del
score Z de las ramas pulmonares derecha e izquierda
previa al procedimiento fue -3,99 + 1,98y -2,36 + 1,67
respectivamente.

El procedimiento maés utilizado (7 casos) fue el
shunt de Blalock Taussig modificado (anastomosis
subclavio pulmonar mediante un tubo de politetra-
fluoretileno, PTFE), cuyas medidas variaron entre 3
a 4 mm; se usaron 2 shunt centrales en 2 casos y en
el restante se coloc6 un tubo biolégico valvulado de 12
mm, de ventriculo derecho a la arteria pulmonar, con
plastia de ramas pulmonares.
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La media del score Z de las ramas pulmonares dere-
cha e izquierda luego del procedimiento fue -0,6 + 2,37
y 0,09 = 1,55 respectivamente (diferencia respecto de
los valores preoperatorios, p = 0,006 para las ramas
pulmonares derechas y p = 0,007 para las izquierdas).

Cinco pacientes requirieron reintervenciones: 1
reintervencién quirargica con plastia de ramas pulmo-
nares mas nuevo shunt central y 4 fueron cateterismos
terapéuticos.

En seguimiento medio de 7,66 + 5,63 meses, tuvi-
mos una muerte operatoria a los 21 dias de la cirugia
(shunt de Blalock Taussig con un tubo de PTFE de
4 mm) y una muerte tardia a los 3 meses del proce-
dimiento, (shunt de Blalock Taussig con un tubo de
PTFE de 3mm), en un paciente que reingres6 con
deshidratacion grave por diarrea. Ambos casos fueron
atresia pulmonar con septum integro.

En el 60% de los casos se rehabilitaron las ramas
pulmonares. En 2 pacientes no fue posible recuperar
las ramas pulmonares, las cuales terminaron desco-
nectandose.

En la tabla 1 se resumen los procedimientos y re-
sultados quirtrgicos.

El shunt de Blalock Taussig modificado, fue la téc-
nica mas utilizada en nuestra serie. Este procedimiento
es el mas utilizado en el mundo ya que garantiza un
flujo pulmonar controlado, con poco robo diastélico
coronario, si la medida del tubo es escogida correc-
tamente; ademaés es facil de controlar en las cirugias
posteriores. (1)

Con respecto al shunt central (comunicacién aor-
to pulmonar mediante un tubo de PTFE o con una
ventana directa), tendria algunas ventajas: menor

posibilidad de obstruccién, flujo mas simétrico, menor
indice de distorsién y un mejor manejo postoperatorio.
Con ambos métodos existe la posibilidad de congestién
pulmonar si el diametro del shunt no es adecuado, y
de robo coronario, sobre todo con el shunt central. (1)

Algunos estudios compararon los shunts sistémico
pulmonares con el conducto de ventriculo derecho a
la arteria pulmonar, sin encontrar diferencias en el
desarrollo del 4rbol pulmonar. (2,3)

La mortalidad global del shunt de Blalock Taussig
varia segan las distintas series entre 2,3 y 16%, y en
neonatos entre 9 a 11%. (4) La tinica muerte operatoria
en nuestra serie fue un shunt de Blalock Taussig que
falleci6 a los 21 dias de la cirugia.

Se realizaron 2 shunts centrales. Este procedimien-
to es una buena alternativa para ramas pulmonares
diminutas, al ofrecer un flujo pulsatil y simétrico que
favorece el crecimiento de las ramas pulmonares. (1,5)
Sin embargo, uno de estos pacientes, requirié cateteris-
mo terapéutico, reoperacion con nuevo shunt central y
plastia de ramas pulmonares, pero en el seguimiento
las ramas se desconectaron.

El conducto del ventriculo derecho a la arteria pul-
monar es muy popular en pacientes con atresia pulmo-
nar, comunicacion interventricular y ramas pulmonares
hipoplasicas con colaterales aortopulmonares, y aunque
su superioridad en permitir el desarrollo de las arterias
pulmonares no ha podido ser demostrado en todos los
estudios, si ofrece mayor estabilidad, mejor saturaciéon
y disminucién del tiempo entre la cirugia paliativa y el
procedimiento final, con menos obstruccion, sin robo
diast6lico coronario y menos distorsién de las ramas
pulmonares. (3, 6-8) Esta técnica tiene como inconve-

Tabla 1. Procedimientos y resultados quirirgicos

Diagnéstico Score Z Cirugia Cateterismo Score Z Sobrevida
pre cirugia post cirugia
RPD RPI RPD RPI
1 AT IA -2,66 0,47 BT (3 mm) Si - - -
2 AT I A CIV -2,99 -2,47 BT (3,5 mm) No -1,77 0,29 +
3 AP CIV -2,8 -3,8 Tubo VD AP + Si 0,41 1,86 +
plastia de ramas
4 TOF -2,73 -2,25 BT 3,5 mm No -2,45 - +
5 DSVD TOF -2,3 0,37 Shunt central Si 0,7 1.3 +
6 CAVD EP -3,68 -3,4 BT 4 mm No 4,14 0,28 +
7 CAV TOF -4,6 -1,78 BT 3 mm No -0,92 0,32 +
8 AP SI -7.8 -4,38 BT 4 mm No — - +
plastia de ramas
9 AP CIV -7.3 -3,8 Shunt central Si -3,52 2,93 +
4 mm
10 TOF -3,12 -2,58 BT 3mm No -1,39 0,73 +

AT: atresia tricuspidea; AT IA: atresia tricuspidea con atresia pulmonar; AT Il A CIV : atresia tricuspidea con vasos en transposicion mas atresia pulmonar y
comunicacion interventricular; AP: atresia pulmonar; SI: septum integro; BT: Blalock Taussig; CAV: canal AV; CAVD: canal AV desbalanceado, CIV: comunica-
cion interventricular; EP: Estenosis pulmonar; TOF: tetralogia de Fallot. VD: ventriculo derecho; RPD: rama pulmonar derecha; RPI: rama pulmonar izquierda;
DSVD: Doble salida del ventriculo derecho
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niente el uso de bypass cardiopulmonar, y en raros casos
aneurismas del tracto de salida del ventriculo derecho.
(3) Se utiliz6 en un caso de atresia pulmonar y comuni-
caci6n interventricular con buen resultado.

Tuvimos éxito en rehabilitar las ramas pulmona-
res en el 60% de los casos. En los distintos trabajos se
describen rangos variados de éxito en correccién de las
ramas pulmonares, entre 37% y 78%. (2, 8)

Tuvimos un nimero importante de reintervencio-
nes (50%): una reintervencién quirargica y 4 catete-
rismos terapéuticos, lo cual resalta la importancia del
cateterismo. (Figura 1)

Todos los procedimientos utilizados habian de-
mostrado ser utiles para fomentar el crecimiento de

Cateterismo diagndstico: Arteriografia de ramas pulmonares en proyeccion
anteroposterior

Fig. 1. A. Paciente de 4meses con dextrocardia, doble salida del
ventriculo derecho (VD), estenosis pulmonar grave. Hipoplasia
de ramas pulmonares. B. Postquirurgico con conducto valvulado
VD-arteria pulmonar, plastia de ramas pulmonares, con posterior
angioplastia de ramas pulmonares

las ramas pulmonares en las distintas publicaciones
revisadas.
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Aneurisma del tronco braquiocefalico. Una rara
entidad

Las afecciones de la arteria innominada, o tronco bra-
quiocefalico (TBC), son extremadamente infrecuentes.
Se asocian a hipertensién arterial, tabaquismo, sifilis
y probablemente algunos otros factores de riesgo car-
diovascular. Semiol6gicamente se detectan como masas
pulsatiles asintomaticas. Clinicamente los aneurismas
del TBC se manifiestan por su efecto de masa al compri-
mir las estructuras vecinas (disnea, disfonia, estridor,
disfagia, sindrome de vena cava superior). Pueden
presentarse como fistulas arteriovenosas, pseudoa-
neurismas, disecciones o verdaderos aneurismas, y la
complicacién mas temida es la ruptura con fistula o sin
ella a la via aérea o al tracto gastrointestinal, particu-
larmente al es6fago. Potencialmente pueden producir
embolias del sistema nervioso central, del miembro
superior derecho o sistémicas. El diagnéstico se basa
en la sospecha clinica y en las imagenes diagnésticas,
principalmente la angiotomografia y la arteriografia
toracica y de troncos supraadrticos.

Presentamos el caso de una mujer de 50 afos, de
1,50 mts de altura y 64 Kg, hipertensa controlada en
tratamiento, sin otros antecedentes. Comenzé con
cuadro de tos por lo cual se solicit6 radiografia de térax
y tomografia axial computada (TAC) de térax, por pro-
tocolo para descartar COVID-19. El perfil de la placa
de térax demostré una masa en mediastino superior
que comprimia y desplazaba a la traquea. En la TAC
el informe fue compatible con aneurisma del TBC, y la
paciente fue derivada a nuestro consultorio de ecografia
vascular a fin de determinar la conducta a seguir.

El examen fisico demostré una masa pulsatil a nivel
supraesternal derecho, y un soplo sistodiastélico en
dicho nivel. La ecografia vascular revel6 un aneuris-
ma del TBC de 35 X 28 mm, y la presencia de placas
fibrolipidicas hiperecogénicas, sin obstrucciones signi-
ficativas. No se observaron dilataciones aneurismaticas
en los otros vasos del cuello explorados. Se realizé un
ecocardiograma que no demostré dilatacion aértica y
si una ligera elongacién supravalvular de 33 mm (Fi-
gura 1). El Doppler color (Figura. 2) demostré efecto
Yin Yang que rellenaba el aneurisma. Se estudiaron
también las arterias de ambos miembros superiores
e inferiores, no registrandose dilataciones aneuris-
maticas. Con este antecedente, se decidié solicitar
laboratorio de rutina, hormonas tiroideas, glucemia,
Hb A1C, VDRL. Como tratamiento médico se indicaron
antiagregantes plaquetarios y rosuvastatina 20 mg/dia.
La paciente fue derivada a cirugia vascular para evaluar
tratamiento quirtrgico o endovascular, intercurre con
una neumopatia de la comunidad por lo cual debi6 ser
internada, con buena respuesta al tratamiento con
antibiéticos. A su alta y luego de ateneo se decidié
operarla del aneurisma, actualmente permanece en
lista de espera para cirugia.

Los aneurismas verdaderos del TBC son raros; pue-
den presentar complicaciones fatales, como ruptura,

Fig. 1. Ecocardiograma A (izquierda) eje paraesternal izquierdo,
ligera elongacién de aorta supravalvular. B (derecha) se observan
placas fibrolipidicas a nivel del aneurisma
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Fig. 2. Eco Doppler de vasos del cuello. A (superior izquierda): eco-
grafia bidimensional que confirma aneurisma del TBC. B (superior
derecha): Doppler color: flujo azul y rojo bidireccional en Yin Yang.
C (inferior izquierda): Flujo Doppler con onda monofasica alterada
a nivel del aneurisma. D (inferior derecha): ecografia bidimensional
donde se observan placas fibrolipidicas y medidas del aneurisma

fistulizacién o tromboembolia que generen accidentes
cerebrovasculares, de alli la importancia en su diag-
néstico y tratamiento adecuado para prevenir estas
complicaciones (1). Los aneurismas degenerativos son
los mas frecuentes y se asocian con aneurismas de la
aorta toracica y abdominal, resaltando el compromiso
del TBC en los casos de diseccién aneurismatica de
tipo A (1). Jiménez y col (1) comunicaron un caso de
aneurisma del TBC de 52 X 55 X 48 mm, con trombo
intramural y ligera compresién traqueal, con visua-
lizacion a nivel supraesternal derecho de una masa
blanda, pulsatil, indolora a la palpacion, en el tridngulo
carotideo, de 6 X 6 cm, aproximadamente, con frémito
y soplo irradiado al cuello. Se asocié a otro aneurisma
mayor de 5 cm de didmetro en aorta descendente.
Ambos fueron tratados exitosamente con cirugia con-
vencional en dos etapas.

En un estudio retrospectivo de 40 anos, Bauer y
col (2) detectaron solo seis aneurismas verdaderos del
TBC de 73 cirugias de troncos supraadrticos y vasos
de cuello.
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Los pseudoaneurismas son mas frecuentes, debido
a los accidentes de motovehiculos y automovilisticos,
y trauma abierto de los grandes vasos intratoracicos.
Laruptura esta asociada principalmente a la presencia
de pseudoaneurismas postraumaticos (3).

Las enfermedades autoinmunes también pueden
comprometer la arteria innominada, asi como la ar-
teritis de Takayasu, la enfermedad de Kawasaki, la
arteritis de células gigantes sindrome de Marfan o la
enfermedad de Behcet. (4) El tratamiento segtun el
caso puede ser endovascular (5) o quirargico. Kieffer
y col (6) consideran que el tratamiento depende de
la extension del aneurisma. Para ello clasificaron los
aneurismas del TBC en tres tipos: A: aneurismas que
no comprometen el origen del TBC; si bien son los
mas infrecuentes serian los mas simples de tratar por
medio de un puente término-terminal o una prétesis
endovascular. B: comprometen el origen del TBC y son
los mas frecuentes. Se realiza un puente aorto- TBC o
aorto-carotideo y subclavio, desde aorta ascendente, y
sutura del origen de la TBC con parche. C: aneurismas
que comprometen toda el TBC y la aorta ascendente;
requieren reemplazo de la aorta ascendente, con o sin
recambio valvular aértico.

Si bien los reportes de casos son muy aislados, la
presencia de un aneurisma del TBC no es comtn en la
actualidad; debemos estar preparados para determinar
etiologia y momento quirtrgico. Existe indicacién qui-
rurgica en todo aneurisma sintomaético o roto y en los
mayores de 3 cm. Es imprescindible que el tratamien-
to quiriargico de estos pacientes se aplique en forma
urgente puesto que, ademas del riesgo de rotura, la
posibilidad de sintomatologia compresiva secundaria
puede ser muy grave.
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La educacion médica continua como eje del desarrollo

Continuing Medical Education as Mainstay for Development

Los médicos transitamos sucesivas etapas en nuestra
formacién. La primera de ellas, la formacion de grado
en la universidad nos da las herramientas necesarias
para empezar el camino y transformarnos en profe-
sionales. Con el l6gico entusiasmo y con el titulo de
médicos iniciamos la etapa siguiente: la formacién
como especialista en la que reforzamos y profundiza-
mos nuestros conocimientos en el area que elegimos,
en nuestro caso la Cardiologia. Pero luego se abre un
amplio y largo camino que deberemos transitar por el
resto de nuestra vida profesional. Este camino de for-
macién y actualizacién continua tiene caracteristicas
particulares: es un camino de permanente transforma-
cién en el que incorporamos incesantemente nuevos
conocimientos y en ocasiones vemos la caida de algunos
que creiamos verdades establecidas. Es en esta etapa
en la que conviven necesariamente la educacion formal
con cursos, seminarios ete. con otra menos formal pero
no menos importante que es la capacitacién continua en
el intercambio con los pares y en la que a veces somos
alumnos y en ocasiones ejercemos el papel de docentes
de otros colegas. Es aqui donde las Sociedades cientifi-
cas juegan un rol sumamente importante.

La educacién médica continua es el tinico tratamien-
to conocido para prevenir la progresiva obsolescencia de
la competencia profesional; es una responsabilidad ética
de todos los profesionales de la salud para garantizar
que la asistencia sanitaria que ofrecen a sus pacientes
es segura y esta cientificamente avalada.

Amanda Galli

En esta comunicacién e intercambio permanente
adoptamos e internalizamos, hacemos propios, conoci-
mientos ttiles e imprescindibles para nuestra practica
profesional. Todos tenemos en nuestra formacién un
nivel de desarrollo con conocimientos ya establecidos
que nos permite incorporar conceptos y enfoques no-
vedosos cuando nos acercan las herramientas necesa-
rias. A esta zona de desarrollo que tenemos préximo,
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al alcance de la mano, podemos llegar utilizando las
habilidades que ya poseemos con la guia o apoyo que le
puede proporcionar un par mas competente, adaptan-
do un concepto de Lev Vygotzky sobre el aprendizaje.
Un par que nos dara el andamiaje necesario para subir
un escalén més en el camino ascendente de nuestros
conocimientos.

Este es el rol fundamental e insustituible de las
sociedades cientificas en el mundo actual. Un mundo
que ya no se limita a nuestro ambito cotidiano de
trabajo. Necesitamos de nuestros pares en la relacién
cotidiana pero también la interrelacién regional e
internacional para alcanzar esa “zona de desarrollo
préximo” tan necesaria en un mundo en permanente
cambio y evolucion.

La SAC comprometida con este objetivo desarrollo
cursos de alto nivel que se ofrecen, cuando es posible,
dos veces al ano y en un formato virtual que permite
igualar posibilidades independientemente del lugar
de residencia.

Desarrollamos también jornadas y ateneos de libre
participacion en los cuales se establece un fluido inter-
cambio de opiniones

Desarrollamos también webinars, jornadas y
congresos con la participaciéon de colegas de otras
sociedades.

El reciente congreso de imagenes en Cardiologia
conto con la participacién de méas de 50 invitados ex-
tranjeros en forma virtual y se desarrollaron talleres
practicos sobre diversos temas.

El congreso Argentino de Cardiologia recuperara su
formato habitual con presencialidad plena, la partici-
pacion activa de numerosos invitados nacionales y ex-
tranjeros. Sera una oportunidad renovada de estrechar
vinculos con nuestros connacionales y con cardiélogos
de sociedades regionales hermanas.

Todos necesitamos de todos. El intercambio nos en-
riquece. La SAC te brinda la oportunidad de participar.

Dr. Héctor DeschleMTSAC. FACC, FESC,
Presidente de la Sociedad Argentina de Cardiologia
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