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RESUMEN (en espafiol)

INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica tiene un gran impacto en la sociedad por su elevada morbimortalidad
ya que representa la primera causa de muerte y discapacidad en el mundo desarrollado. En los
ultimos 15 afios ha habido grandes avances en su tratamiento, fundamentalmente en relacion
con el desarrollo de la reperfusién coronaria percutanea y las redes de atencién urgente del
sindrome coronario agudo con elevacion del ST (SCACEST), que han conseguido disminuir de
forma muy importante su mortalidad.

Los programas de angioplastia primaria permiten el diagnéstico pre-hospitalario precoz del
SCACEST, asi como su tratamiento urgente mediante una red de transporte y atencion
sanitaria preparada y entrenada. La iniciativa Stent for life ha fomentado la creaciéon de estos
programas en Europa. Ademas, se ha visto que la protocolizacion de las actuaciones de la
estrategia invasiva dirigida al SCACEST, ha conseguido mejorar a su vez el prondstico del
sindrome coronario agudo sin elevacion del ST (SCASEST).

Este trabajo evalla el impacto real a corto y largo plazo de la reorganizacién y reestructuracién
del sistema sanitario tras la implantacion de una red de atencién urgente de angioplastia
primaria y la creacion de una sala de hemodindmica, una unidad coronaria y una guardia de
Cardiologia en un centro hospitalario regional, no sélo en el SCACEST, sino también en el
SCASEST, cuestidon poco tratada en publicaciones previas.

OBJETIVOS

Analizar las modificaciones asistenciales, el pronéstico y mortalidad de los pacientes
ingresados por sindrome coronario agudo (SCA) en el Hospital Universitario de Cabuefies
antes y después de la creaciéon de una sala de hemodinamica, una unidad coronaria, una
guardia especifica de Cardiologia y la puesta en marcha del programa de angioplastia primaria
denominado Codigo Corazén.

PACIENTES Y METODOS

Estudio observacional y retrospectivo. Se analizaron las caracteristicas epidemiolégicas, las
estrategias de reperfusion, los eventos adversos cardiovasculares y la mortalidad durante 5
afios de seguimiento de los pacientes ingresados en el Hospital Universitario de Cabuefies con
diagnostico confirmado al alta de SCA. Los resultados del periodo Post-Cédigo (1 marzo 2012-
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31 diciembre 2012; n=471) se compararon con la etapa Pre-Codigo (1 marzo 2009-31
diciembre 2009; n=432). Se realizé6 un estudio de coste-efectividad de la implantacion del
Cédigo Corazon.

RESULTADOS

No hubo diferencias en las caracteristicas basales de ambos grupos, a excepcion de un
incremento del SCACEST en la fase Post-Cddigo (del 17,6% al 34,8%; p<0;001). Se generalizd
el intervencionismo coronario percutaneo, que se realizd al 64,8% de los pacientes con
SCASEST vy al 95,5% de los pacientes con SCACEST, relegando la fibrinolisis a un segundo
plano. La creacion de la sala de hemodinamica y la implantacion del Cédigo Corazén mejoro el
pronodstico de todos los pacientes con SCA. Se redujeron los reingresos (en el SCASEST del
38,2% al 25,1%; p=0,001 y en el SCACEST del 23,7% al 11%; p=0,018), la variable pronéstica
combinada de eventos adversos cardiovasculares y mortalidad en 5 afios de seguimiento (en el
SCASEST del 58,7% al 45%; p=0,001 y en el SCACEST del 40,8% al 23,8%; p=0,009) vy,
ademas, en el SCACEST disminuy6 la mortalidad a los 30 dias (del 11,8% al 3,7%; p=0,021).
La implantacion del Codigo Corazon resultd ser coste-efectiva.

CONCLUSIONES

La implantacion del Coédigo Corazén en Asturias junto con la creacion de una sala de
hemodinamica, una unidad coronaria y una guardia especifica de Cardiologia en el Hospital
Universitario de Cabuefies ha mejorado el pronéstico de los pacientes con SCA, disminuyendo
los reingresos, los eventos adversos cardiovasculares y la mortalidad.

RESUMEN (en Inglés)

INTRODUCTION

Ischemic heart disease has a great impact on society due to its high morbidity and mortality,
since it represents the leading cause of death and disability in the developed world. In the last
15 years, there have been great advances in its treatment, mainly in relation to the development
of percutaneous coronary reperfusion and the urgent care networks of ST-elevation acute
coronary syndrome (STE-ACS), which have significantly decreased its mortality.

Primary angioplasty programs allow an early pre-hospital STE-ACS diagnosis, as well as an
urgent treatment with a prepared and trained health care transportation network. The Stent for
life initiative has encouraged the creation of these programs in Europe. In addition, it has been
seen that the protocolization of the invasive STE-ACS strategy, has improved the prognosis of
non-ST-elevation acute coronary syndrome (NSTE-ACS).

This work evaluates the real short and long-term impact of the reorganization and restructuring
of the health system after the implantation of a primary angioplasty network and the creation of
a hemodynamic room, a coronary unit and a Cardiology ward in a regional hospital center, not
only in STE-ACS, but also in NSTE-ACS, a topic little discussed in previous publications.

OBJECTIVES

To analyze the healthcare modifications, prognosis and mortality of patients admitted for acute
coronary syndrome (ACS) at the Hospital Universitario de Cabuefies before and after the
creation of a hemodynamic room, a coronary unit, a specific Cardiology ward and the
implantation of a primary angioplasty network called Cédigo Corazén.

PATIENTS AND METHODS
Observational and retrospective study. The epidemiological characteristics, the reperfusion
strategies, the cardiovascular adverse events and the mortality of the patients of the Hospital
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Universitario de Cabuefies with a confirmed diagnosis of ACS at discharge were analyzed
during the 5-year follow-up. The results of the Post-Code period (March 1, 2012 - December 31,
2012; n=471) were compared with the Pre-Code stage (March 1, 2009 - December 31, 2009;
n=432). A cost-effectiveness study of the implementation of the Cédigo Corazén was carried
out.

RESULTS

There were no differences in the baseline characteristics of both groups, except for an increase
in STE-ACS in the Post-Code phase (from 17.6% to 34.8%; p<0.001). Percutaneous coronary
intervention was generalized and it was performed in 64.8% of NSTE-ACS patients and in
95.5% of NSTE-ACS patients, relegating fibrinolysis to the background. The creation of the
hemodynamics room and the implantation of the Cédigo Corazén improved the prognosis of all
ACS patients. Readmissions were reduced from 38.2% to 25.1% in NSTE-ACS (p=0.001) and
from 23.7% to 11% in STE-ACS (p=0.018), the combined prognostic variable of cardiovascular
adverse events and mortality in 5 years of follow-up were also reduced from 58.7% to 45% in
NSTE-ACS (p=0.001) and from 40.8% to 23.8% in STE-ACS (p=0.009). In addition, 30 days
mortality decreased in STE-ACS, from 11.8% to 3.7% (p=0.021). The implementation of the
Cdédigo Corazon was cost-effective.

CONCLUSIONS

The implantation of the Cédigo Corazén in Asturias and the creation of a hemodynamic room, a
coronary unit and a specific Cardiology ward at the Hospital Universitario de Cabuefies has
improved the prognosis of patients with ACS, reducing readmissions, cardiovascular adverse
events and mortality.

SR. PRESIDENTE DE LA COMISION ACADEMICA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO
EN CIENCIAS DE LA SALUD
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RESUMEN
INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica tiene un gran impacto en la sociedad por su elevada
morbimortalidad ya que representa la primera causa de muerte y discapacidad en el
mundo desarrollado. En los ultimos 15 afios ha habido grandes avances en su
tratamiento, fundamentalmente en relacién con el desarrollo de la reperfusion
coronaria percutaneay las redes de atencién urgente del sindrome coronario agudo con
elevacidn del ST (SCACEST), que han conseguido disminuir de forma muy importante su

mortalidad (1).

Los programas de angioplastia primaria permiten el diagndstico pre-hospitalario
precoz del SCACEST, asi como su tratamiento urgente mediante una red de transporte y
atencion sanitaria preparada y entrenada. La iniciativa Stent for life ha fomentado la
creacion de estos programas en Europa (2,3). Ademas, se ha visto que la protocolizacién
de las actuaciones de la estrategia invasiva dirigida al SCACEST ha conseguido mejorar,
indirectamente, el prondstico del sindrome coronario agudo sin elevacién del ST

(SCASEST) (4,5).

Este trabajo evalta el impacto real a corto y largo plazo de la reorganizacién y
reestructuracion del sistema sanitario tras la implantacién de una red de atencién
urgente de angioplastia primaria y la creacién de una sala de hemodindmica, una unidad
coronaria y una guardia de Cardiologia en un centro hospitalario regional. Se evalia el
impacto no sdélo en el SCACEST, sino también en el SCASEST, cuestidn poco tratada en

estudios previos.
OBJETIVOS

Analizar las modificaciones asistenciales, el prondstico y mortalidad de los
pacientes ingresados por sindrome coronario agudo (SCA) en el Hospital Universitario de
Cabuefies antes y después de la creaciéon de una sala de hemodindmica, una unidad
coronaria, una guardia especifica de Cardiologia y la puesta en marcha del programa de

angioplastia primaria denominado Cddigo Corazon.



PACIENTES Y METODOS

Estudio observacional y retrospectivo. Se analizaron las caracteristicas
epidemioldgicas, las estrategias de reperfusion, los eventos adversos cardiovasculares y
la mortalidad durante 5 afios de seguimiento de los pacientes ingresados en el Hospital
Universitario de Cabuefies con diagndstico confirmado al alta de SCA. Los resultados del
periodo Post-Cédigo (1 marzo 2012-31 diciembre 2012; n = 471) se compararon con la
etapa Pre-Cddigo (1 marzo 2009-31 diciembre 2009; n = 432). Se realizé un estudio de

coste-efectividad de la implantacién del Cédigo Corazon.
RESULTADOS

No hubo diferencias en las caracteristicas basales de ambos grupos, a excepcion
de un incremento del SCACEST en la fase Post-Cédigo (del 17,6% al 34,8%; p<0;001). Se
generalizé el intervencionismo coronario percutaneo, que se realizé al 64,8% de los
pacientes con SCASEST y al 95,5% de los pacientes con SCACEST, relegando la fibrinolisis
a un segundo plano. La creacién de la sala de hemodindmica y la implantacién del Cédigo
Corazén mejoro el prondstico de todos los pacientes con SCA. Se redujeron los reingresos
(en el SCASEST del 38,2% al 25,1%; p=0,001 y en el SCACEST del 23,7% al 11%; p=0,018),
la variable prondstica combinada de eventos adversos cardiovasculares y mortalidad en
5 afios de seguimiento (en el SCASEST del 58,7% al 45%; p=0,001 y en el SCACEST del
40,8% al 23,8%; p=0,009) y, ademas, en el SCACEST disminuyd la mortalidad a los 30 dias
(del 11,8% al 3,7%; p=0,021). La implantacién del Codigo Corazodn resultd ser coste-

efectiva.
CONCLUSIONES

La implantacidn del Codigo Corazdn en Asturias junto con la creacién de una sala
de hemodinamica, una unidad coronaria y una guardia especifica de Cardiologia en el
Hospital Universitario de Cabuefies ha mejorado el prondstico de los pacientes con SCA,

disminuyendo los reingresos, los eventos adversos cardiovasculares y la mortalidad.
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INTRODUCCION

1.1. Definicidn y clasificacion de la cardiopatia isquémica
1.1.1. Definicion de cardiopatia isquémica

La cardiopatia isquémica es el trastorno provocado por un desequilibrio entre el
aporte de flujo sanguineo de las arterias coronarias y la demanda de oxigeno del
miocardio. La causa principal de esta alteracién es la enfermedad arteriosclerdtica de las
arterias epicardicas coronarias, pero el flujo miocardico también se puede ver
disminuido por la formacion de un trombo en estos vasos, por la obstruccion a causa de
un émbolo, por la diseccidn arterial coronaria o por el cese momentaneo de la circulacién

por un espasmo vascular.

Este aporte insuficiente de sangre y, por tanto, de oxigeno al musculo cardiaco,
desencadena una serie de alteraciones metabdlicas, mecdanicas y eléctricas que se

manifiestan de una forma diferente segun lo intenso y prolongado del déficit.

1.1.2. Clasificacion de cardiopatia isquémica

En funcidon de la evolucién de la cardiopatia isquémica se distinguen dos
entidades; el sindrome coronario agudo (SCA), en el que se centra este trabajo, y la

cardiopatia isquémica crénica.

El SCA puede tener diferentes manifestaciones clinicas y se clasifica segun las
alteraciones electrocardiograficas, dependiendo de que exista o no elevacién del
segmento ST. Asi pues, se distingue entre el sindrome coronario agudo con elevacién del

ST (SCACEST) y el sindrome coronario agudo sin elevacién del ST (SCASEST).
1.1.2.1 Sindrome coronario agudo con elevacion del ST (SCACEST)

Este trastorno es debido a una oclusién coronaria aguda y completa. La mayoria

de estos pacientes acaba sufriendo un infarto agudo de miocardio (IAM) como



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

consecuencia de la intensa isquemia miocardica, por lo que el término IAM con elevacion

del ST (IAMCEST) es equivalente a SCACEST.

El infarto agudo de miocardio es causado por la muerte de cardiomiocitos y tiene
como consecuencia, entre otros procesos, la salida al plasma de la troponina, una
proteina que colabora en el acoplamiento actina-miosina que se produce durante la
contraccién muscular. La troponina es el biomarcador plasmatico que indica la presencia
de necrosis miocardica. Se considera dafio miocardico la elevacién de troponina cardiaca

por encima del percentil 99 del limite superior de referencia (6,7).

Para la definicion de SCACEST son necesarios tanto criterios clinicos como
electrocardiograficos. La Guia 2017 de la Sociedad de Cardiologia Europea sobre el
tratamiento del infarto agudo de miocardio en pacientes con elevacion del segmento ST
(8), establece este diagndstico en aquellos pacientes con sintomas y signos persistentes

(mas de 20 minutos) de isquemia miocardica.

Entre los sintomas mas frecuentes esta el dolor toracico opresivo, que puede
irradiarse a otras zonas como el cuello, la mandibula o el brazo izquierdo. Otros sintomas
menos tipicos y que pueden presentarse de forma aislada son: disnea, palpitaciones,
clinica vegetativa (nauseas, vomitos o sudoracién) o sincope. Es mas frecuente la
presentacidn con una clinica atipica en pacientes mayores (sobre todo en aquellos con

demencia, diabéticos o con enfermedad renal crénica) y en mujeres (9).

Las alteraciones electrocardiograficas tipicas y atipicas se muestran en la Tabla
1.1.1. La alteracién caracteristica es la elevacidon del segmento ST en dos o mas
derivaciones contiguas, en ausencia de bloqueo de rama izquierda del Haz de Hiss
(BRIHH) o de hipertrofia del ventriculo izquierdo (HVI). Para ser tenida en cuenta, la
elevacién del ST debe cumplir unas caracteristicas diferentes segun la derivacion que se
esté evaluando, el sexo y la edad del paciente (8). En presencia de BRIHH, bloqueo de

rama derecha del Haz de Hiss (BRDHH) o de ritmo de marcapasos ventricular es dificil el
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diagndstico electrocardiografico del IAM. Para el BRIHH se desarrollaron algunos

algoritmos diagndsticos, que aungue son Utiles, no aportan certeza diagndstica (10).

Tabla 1.1.1. Caracteristicas electrocardiogrdficas del SCACEST

Alteraciones electrocardiograficas tipicas: Elevacién segmento ST en dos o mas
derivaciones contiguas (en ausencia de BRIHH o de HVI)

Derivaciones V2 y V3
Varones menores de 40 afios
Varones mayores de 40 afios

Mujeres

Elevaciéon ST 22,5 mm
Elevacion ST 22 mm

Elevacion ST 21,5 mm

Resto de derivaciones

Elevacion ST 21 mm

IAM posterior

Depresion ST en V1-V3

Elevacién ST > 0,5 mm en V7-V9

IAM inferior

Elevacion ST en V3R y V4R

Oclusién tronco comun o
enfermedad multivaso

Depresién ST 21 mm en 28 derivaciones y
elevacién ST enaVR o V1

Alteraciones electrocardiograficas atipicas

Bloqueo de rama izquierda del Haz
de Hiss

Elevacion concordante ST 21 mm en
derivaciones con complejo QRS positivo

Depresién concordante ST 21 mm en V1-V3

Elevacion discordante ST =5 mm en
derivaciones con complejo QRS negativo

Ritmo ventricular de marcapasos

Los criterios de BRIHH son aplicables, aunque
menos especificos

IAM: infarto agudo de miocardio. BRIHH: bloqueo de rama izquierda del Haz de Hiss. HVI:

hipertrofia del ventriculo izquierdo.
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1.1.2.2 Sindrome coronario agudo sin elevacion del ST (SCASEST)

Las manifestaciones clinicas del SCASEST pueden ser muy diferentes, desde la
ausencia de sintomas hasta la parada cardiaca, aunque lo mas frecuente es la presencia
de dolor toracico agudo. A diferencia del SCACEST, no hay una elevacién persistente del
segmento ST, sino que se puede encontrar una amplia variedad de alteraciones
electrocardiograficas: un electrocardiograma (ECG) normal, una depresion persistente o
transitoria del segmento ST, ondas T planas o invertidas o una elevacién transitoria del

segmento ST.

En funcidn de la presencia o no de necrosis miocardica, el SCASEST se divide en
dos entidades. Si hay muerte celular, se clasifica como infarto de miocardio sin elevacion
del ST (IAMSEST) vy, si por el contrario, no se produce una elevacion de marcadores de
dafio miocardico pero el paciente presenta dolor toracico en reposo o con minimo
esfuerzo, se clasifica como angina inestable (Al), que es la manifestacion mas frecuente

del SCA (11).

1.1.2.3 Infarto agudo de miocardio

Como se ha comentado en los apartados previos, tanto en el SCACEST como en el
SCASEST se puede producir necrosis miocardica. En los Ultimos afios han ido apareciendo
técnicas con mayor sensibilidad para su deteccién. Con la llegada de la troponina
ultrasensible ha aumentado un 4% el diagndstico de infarto de miocardio y se ha visto

un descenso reciproco de la angina inestable (12).

En la Cuarta definicidn universal de infarto agudo de miocardio (7), se diferencian

cinco subtipos segun el mecanismo causal:

El IAM tipo | esta causado por la rotura o erosion de la placa arteriosclerédtica y es
el mas frecuente. El IAM tipo Il esta relacionado con la alteracion de la relacion entre el

flujo sanguineo y la demanda de oxigeno miocardica (por ejemplo, en relacién con
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anemia, hipotension arterial, espasmo arterial, taquiarritmia, insuficiencia respiratoria,
etc.) y en general tiene un peor prondstico que el tipo I, a expensas de una mayor
mortalidad no cardiovascular. EI IAM tipo Ill es el que tiene lugar en un paciente con
criterios clinicos y electrocardiogréficos de isquemia miocdrdica y que fallece antes de
que se puedan determinar los niveles de troponina. EI IAM tipo IV es el que ocurre tras
una intervencidn coronaria percutanea (ICP) y el IAM tipo V es el relacionado con la

cirugia de revascularizacién coronaria.

1.2. Epidemiologia de la enfermedad cardiovascular y de la cardiopatia isquémica
1.2.1. Mortalidad de la cardiopatia isquémica

La enfermedad cardiovascular tiene un gran impacto en la sociedad ya que es la
primera causa de muerte y discapacidad en el mundo desarrollado. Se calcula que a nivel
mundial, en el afio 2013 causé 17,3 millones de muertes, lo que corresponde al 31,5%
de la mortalidad total (13). En Europa mueren cerca de 4 millones de personas al afio a
causa de esta enfermedad, lo que implica el 45% de la mortalidad global. De este 45%
de mortalidad cardiovascular, la cardiopatia isquémica es la responsable del 20%, la
enfermedad cerebrovascular del 11% vy el 14% restante corresponde al conjunto de otras
enfermedades cardiovasculares (13). Aproximadamente 1,4 millones de estas muertes

ocurre de forma prematura, es decir, antes de los 75 afios (14).

En Espaia, la enfermedad coronaria es también la principal causa de mortalidad
en la poblacion mayor de 30 afios y el SCA es la forma de presentacidn mas nociva
(15,16). Si se evalua por sexos, segun los datos del Instituto Nacional de Estadistica en el
afio 2016 (17), la cardiopatia isquémica fue la causa de muerte mas frecuente en varones

y la tercera en mujeres, tras la enfermedad cerebrovascular y la demencia (Tabla 1.2).
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Tabla 1.2. Numero de defunciones segtn causa y sexo en Espafia en 2016

Causa muerte Total Hombres Mujeres
Total enfermedades 410.611 208.993 201.618
Cardiopatia isquémica 32.056 19.071 12.985
Enfermedad cerebrovascular 27.122 11.556 15.566
Cancer de pulmodn 22.155 17.598 4.557
Demencia 20.150 6.668 13.482

Fuente: Elaboracidn propia a partir de datos del Instituto Nacional de Estadistica (17)

La enfermedad coronaria se desarrolla en las mujeres una media de 7-10 afios mas
tarde que en los varones (8,14), favorecido en parte por una mayor esperanza de vida en
el sexo femenino (18). Por este motivo, la incidencia del SCA en menores de 60 afios es
unas 3-4 veces mayor en varones y a medida que la poblacién envejece, esta diferencia

se va igualando hasta que se invierte por encima de los 75 afios.

En los ultimos cuarenta afios en Europa se ha observado que la mortalidad de la
cardiopatia isquémica ajustada por edad ha descendido aproximadamente un 40% en
los hombres y un 45% en las mujeres (19,20). Segun Flores-Mateo et al. (21), la mitad de
esta reduccién es debida al gran avance de las técnicas de reperfusion y la otra mitad al
mejor control de los factores de riesgo cardiovascular, principalmente la
hipercolesterolemia y la hipertensién arterial. Sin embargo, en relacién con el aumento
de la esperanza de vida, y por tanto, de la prevalencia de la enfermedad coronaria, el
numero bruto de muertes aumentd entre los afios 1980-2000, para posteriormente

comenzar un lento declive (Figura 1.1).
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Figura 1.1. Mortalidad por enfermedad coronaria en Espafia
a) Tasas estandarizadas de mortalidad por enfermedad coronaria en 1950-2010
segun el sexo. b) Numero de muertes anuales por enfermedad coronaria en 1980-2010

segun el sexo. EC: enfermedad coronaria. Fuente: Dégano IR et al. (15)

Por estos motivos, se prevé que del afio 2005 al 2049, el nimero de casos de
cardiopatia isquémica entre la poblacion de 25 a 74 afios se estabilice y que a partir de

los 74 afios aumente (15).
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Hay que destacar que la mortalidad por cardiopatia isquémica tiene influencia
geografica. En Europa, la mortalidad es mayor en las areas del norte y menor en las del
sur. Los paises con mayor mortalidad son Lituania (3686 muertes/100000 habitantes),
Letonia, Eslovaquia y Hungria, y los paises con tasas mas bajas son Francia, Holanda,
Portugal y Espafia (574 muertes/100.000 habitantes) (22). Seglin Dégano et al. (23), esta
influencia geografica podria deberse, entre otros factores, al efecto de la dieta y estilo

de vida mediterraneos.

1.2.2. Morbilidad de la cardiopatia isquémica

La enfermedad coronaria es la causa mas importante de morbilidad en el mundo,
sobretodo, en los paises desarrollados. Dado que la mortalidad por esta causa esta
disminuyendo progresivamente, hay un aumento de su cronificacién y, esto junto al
envejecimiento de la poblacién, provoca un aumento de su prevalencia y de la de sus
complicaciones (insuficiencia cardiaca, arritmias, etc.), lo que ocasiona una mayor

demanda asistencial.

La enfermedad coronaria causa un 7,2% de discapacidad en la poblacion mundial
con una tasa de 2.615/100.000 habitantes, seguida por las infecciones respiratorias con
un 5,3%. En Europa es también la primera causa de discapacidad y afecta a un 14,8% de
la poblacién, con una tasa de 4.832/100.000 habitantes, seguida de la enfermedad

cerebrovascular, con un 6,8% (24).

Estas cifras de morbilidad en la poblacién general concuerdan con las tasas de
morbilidad intrahospitalaria, pues de nuevo las enfermedades cardiovasculares son la

causa mas frecuente (15,1%), seguidas de la patologia respiratoria (12,3%) (19).

10
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1.3. Repercusion econdmica de la cardiopatia isquémica

La cardiopatia isquémica ocasiona un importante coste econémico debido a su
elevada prevalencia, tasa de hospitalizacién, morbilidad y mortalidad. Un estudio
publicado en el afio 2007 calculd los costes ocasionados por paciente en el primer afio
de seguimiento tras un evento coronario agudo en diferentes paises europeos (25). En
Espafia se obtuvo que el coste total fue de algo mas de 1.000 millones de euros al afio,
lo que corresponde a un coste por paciente de 9.717 euros. El 72,7% del total del coste
fue debido a la estancia hospitalaria. De lejos lo siguieron el gasto farmacéutico (14%),
los procedimientos de revascularizacion (8,7%) y los gastos en métodos diagndsticos

(angiografia y cateterismo) con un 4,6%.

1.4. Tratamiento del sindrome coronario agudo

El tratamiento del SCA ha cambiado notablemente en los ultimos afos y ha
conseguido una importante mejora en el prondstico de los pacientes. Varios son los
factores influyentes. Por un lado, el desarrollo de las técnicas de reperfusion con el auge
de la intervencidon coronaria percutanea (ICP). Por otro, la implementaciéon de la
prevencion secundaria con la sistematizacion del tratamiento antitrombotico e
hipolipemiante y la generalizacion del uso de los inhibidores del sistema renina-

angiotensina.

La primera técnica de reperfusién utilizada para la recanalizacién de una
obstruccion aguda de una arteria coronaria fue la fibrinolisis con estreptoquinasa,
desarrollada por Rentrop en 1979 (26). La fibrinolisis fue el tratamiento de eleccién hasta
los primeros afios del siglo XXI. Simultdneamente se fue desarrollando la
revascularizacion mecanica mediante la angioplastia con balén y fue ganando
protagonismo (27) al obtener mejores resultados prondsticos, sobre todo tras el
desarrollo de los stents. El primer stent coronario convencional o stent metalico (SM) se

implanté en 1986 en Estados Unidos y al afio siguiente se desarrollo el primer stent

11
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autoexpandible con baldn, siendo el primero autorizado por la Food and Drug
Administration. A partir del afio 2003 se fueron desarrollando los stents recubiertos o
liberadores de farmaco (SLF) que disminuian la probabilidad de reestenosis de los SM.
Desde entonces se han desarrollado los stents farmacoldgicos de segunda y tercera
generacion, que son mas flexibles y tienen una liberacién del farmaco mas répiday, por
lo tanto, una cobertura endotelial mas temprana (28). En el afio 2017, un 90,3% de los
stents colocados en Espaifa fueron liberadores de farmaco y en Asturias esta cifra

alcanzé un 98% (29).

En la actualidad, la revascularizacion coronaria percutdnea es la base del
tratamiento del SCA (8,30). Tanto en el SCACEST, donde se ha establecido su
superioridad frente a la fibrinolisis en la reduccién de mortalidad, reinfartos o accidentes
cerebrovasculares (31,32), como en el SCASEST, donde la estrategia invasiva ha

demostrado aportar un mejor prondstico que el tratamiento conservador (33,34).

A continuacién, se resumira el abordaje terapéutico del SCACEST y del SCASEST
segun las recomendaciones de las Guias ESC de 2017 y 2015 respectivamente y de la
Guia ESC de 2018 sobre revascularizacion miocardica (8,30,35). Entre paréntesis se

indicara el nivel de evidencia de las diferentes intervenciones.

1.4.1. Tratamiento urgente del SCACEST

1.4.1.1 Tratamiento de reperfusion

Dolor toracico de menos de 12 horas de evolucidon:

e Enla Figura 1.2 se muestra el algoritmo de actuacion.

e En el caso de realizacion de fibrinolisis, transcurridos 60-90 minutos hay que
reevaluar la reperfusion miocdrdica; si no reperfusidon: ICP de rescate
inmediata (IA). Si hay criterios de reperfusion: ICP sistematica a las 2-24 horas

(1A).

12
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<120 min ICP primaria <90 min Reperfu5|lon
(cruce guia)
<10min | Diagndstico éTiempo
Centro SIN ICP SCACEST hasta ICP?
Fibrinolisis — Repferfysio.n.
>120 min <1omin | (bolo fibrinolisis)
Inicio dolor
toracico
Diagnostico . . Reperfusion
<10 min SCACEST ICP primaria <60 min (cruce guia)
Figura 1.2. Algoritmo del tratamiento de reperfusion del SCACEST
SCACEST de mas de 12 horas de evolucién:
e C(Clinica persistente, inestabilidad hemodindmica o arritmias malignas:

considerar realizacion de ICP primaria (IC).

En pacientes de larga evolucidn (12-48 h) asintomaticos: considerar ICP primaria
(laB)

En pacientes con SCACEST reciente (>48h): solo valorar revascularizacién si
angina recurrente o isquemia residual y arteria responsable del infarto (ARI)

ocluida.

1.4.1.2 Tratamiento antitrombdtico

Pacientes tratados con ICP: antiagregacion plaquetaria con acido acetilsalicilico
(AAS) y un inhibidor potente del P2Y1,, prasugrel o ticagrelor (IA). Se recomienda
clopidogrel si no se dispone de los anteriores o si estan contraindicados. Se
recomienda la anticoagulacion durante la ICP (IC) con el uso sistematico de
heparina no fraccionada (HNF) (IC), enoxaparina (llaA) o bivalirudina (lIbA). No
se recomienda el fondaparinux para la ICP primaria (l11B).

Pacientes tratados con fibrinolisis y aquellos que no reciben tratamiento de
reperfusion: antiagregacion plaquetaria con AAS mas clopidogrel (IA) vy

anticoagulacién con enoxaparina (lIA), HNF (IB) o fondaparinux (l1aB), que se

13
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debera de mantener hasta la revascularizacion, si tiene lugar.

1.4.2. Tratamiento urgente del SCASEST
1.4.2.1 Tratamiento de reperfusion

Valoracién de la estrategia a seguir segun los siguientes criterios:

e Criterios de riesgo muy alto: inestabilidad hemodindmica o shock cardiogénico,
dolor toracico recurrente o persistente que no responde a tratamiento médico,
parada cardiaca o arritmias malignas, complicaciones mecanicas, insuficiencia
cardiaca aguda o cambios dindmicos recurrentes en la onda T-ST (especialmente
elevacion intermitente ST) - Traslado inmediato a un centro con ICP vy
estrategia invasiva inmediata (<2 horas) (IC)

e Criterios de riesgo alto: Subida o caida de la troponina cardiaca compatibles con
IAM, cambios dindmicos de las ondas T-ST, GRACE >140 puntos—> Traslado ese
mismo dia a un centro con ICP y estrategia invasiva precoz (<24 horas) (lA)

e Criterios de riesgo intermedio: Diabetes mellitus, insuficiencia renal, fraccién de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) <40% o insuficiencia cardiaca
congestiva, angina precoz tras infarto, ICP previa, cirugia coronaria previa o
GRACE 109-140-> Traslado a un centro con ICP y estrategia invasiva en <72
horas (1A)

1.4.2.2 Tratamiento antitrombdtico
e Doble antiagregacién con AAS y un inhibidor de P2Y;; si no hay
contraindicaciones (IA). Ticagrelor para los pacientes con riesgo moderado-alto
de eventos isquémicos, independientemente de la estrategia inicial de
tratamiento (IB); prasugrel a los pacientes que se vayan a someter a ICP (IB) y
clopidogrel a los pacientes que no se puedan tratar con alguno de los previos o

en aquellos que requieren anticoagulacién oral (IB).

14
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e Anticoagulacion en el momento del diagndstico (acorde con los riesgos
tromboticos y hemorragicos) (IB). Principalmente fondaparinux por tener el
mejor perfil eficacia-seguridad (IB) y enoxaparina o HNF cuando no se disponga
de fondaparinux (IB). Se debe finalizar la anticoagulacién tras la ICP, a no ser que

hubiera otras indicaciones para su mantenimiento (llaC).

1.4.3. Diferencias en el tratamiento en funcion del tipo de hospital

El sistema sanitario esta compuesto por hospitales de diferente nivel asistencial
en funcion de sus recursos. Hay varios estudios que destacan las diferencias en el
prondstico de los pacientes con SCA segln sea el acceso inicial a un hospital con sala de
hemodindmica o sin ella. Segun Ruiz-Nodar et al. (5), los pacientes con SCASEST que
ingresan en hospitales sin sala de hemodindmica reciben un tratamiento mas
conservador, el tratamiento farmacolégico se ajusta peor a las guias clinicas y, aunque
tienen una mortalidad similar al aflo de seguimiento, las tasas de reingreso son 5 veces
superiores. Reina-Toral et al. (36) concluyeron que los pacientes con SCACEST atendidos
en centros con sala de hemodindamica tienen menos reingresos, menos angina

postinfarto, menos insuficiencia cardiaca y menor mortalidad intrahospitalaria.

1.4.4. Tratamiento farmacoldgico para la prevencion secundaria del SCA

Hay que resaltar la importancia de la prevencién secundaria tras un evento
coronario agudo. Las siguientes recomendaciones se han tomado preferentemente de la
Guia de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC) de 2015 sobre el tratamiento de los
sindromes coronarios agudos en pacientes sin elevacion persistente del segmento ST
(30) y de la Guia ESC 2017 sobre el tratamiento del infarto agudo de miocardio en
pacientes con elevacion persistente del segmento ST (8). También se han incorporado
datos actualizados de guias publicadas con posterioridad en relacién con el manejo de la

dislipemia, la hipertension arterial o la diabetes mellitus (37-39).
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Tras el alta hospitalaria por un evento de SCA, la doble antiagregacién plaquetaria
se debe de mantener, por norma general, durante un afio y continuar posteriormente
sélo con un antiagregante, habitualmente el AAS. Este tiempo se puede acortar o
prolongar en diferentes situaciones tal y como se explica detalladamente en las citadas

guias (8,30).

Se recomienda tratamiento a largo plazo con betabloqueantes en pacientes con

FEVI <40% (IA).

Se recomienda el uso a largo plazo de estatinas de alta potencia para reducir el
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL) por debajo del objetivo de 55
mg/d| segun la ultima guia ESC 2019 del manejo de dislipemias (40). Si es necesario, se

puede asociar ezetimiba para lograr alcanzar dicho objetivo (IB).

Los farmacos que actuan sobre el sistema renina-angiotensina estan
recomendados en pacientes con disfuncién de ventriculo izquierdo, insuficiencia
cardiaca, hipertension arterial o diabetes mellitus, si no hay contraindicaciones. El
tratamiento se debe iniciar con inhibidores del enzima convertidor de angiotensina
(IECA) y si no se toleran, sustituir por antagonistas del receptor de angiotensina Il (ARA-

1) (IA).

Se recomienda el uso de antagonistas del receptor mineralocorticoide en el caso
de disfuncién de ventriculo izquierdo, siempre y cuando no haya contraindicaciones por

insuficiencia renal importante o hiperpotasemia (IA).

Ademas del tratamiento farmacoldgico, hay que destacar que es fundamental que
se lleven a cabo cambios en el estilo de vida, incluyendo una dieta saludable, el ejercicio
fisico y el abandono del tabaco (IA), un control 6ptimo de la tensidén arterial (con un
objetivo general de cifras <140/90 mmHg y si es posible y bien tolerado, <130/80 mmHg)
(38) y de la glucemia en pacientes diabéticos (con un objetivo general de una
hemoglobina glicosilada <6.5-7%, que sera individualizado en funcion de las

comorbilidades y del tiempo de evolucion de la diabetes) (39).
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1.5. Redes de atencion urgente para el SCACEST
1.5.1. Las redes de atencion urgente para el SCACEST en Espaia

Tras las publicacién en los afios 2000-2003 de los resultados de los ensayos
aleatorizados DANAMI (41), PRAGUE-1 (42), PRAGUE-2 (43) y Air PAMI (44), se ha
consolidado la revascularizacidon coronaria percutanea como la base del tratamiento del
SCACEST. Se ha demostrado que la rapidez en la atencion supone una disminucion
drastica de la mortalidad a corto y largo plazo al disminuir el tamafio del infarto, la
incidencia de complicaciones y la probabilidad de desarrollar insuficiencia cardiaca. Por
cada media hora de retraso en la reperfusién, la mortalidad a un afio se incrementa un
7,5% (45). Por tanto, el tratamiento de reperfusion de eleccidén en el SCACEST es la
angioplastia primaria, siempre que pueda realizarse por personal experto y que el
retraso entre el primer contacto médico y la apertura de la arteria no supere los 120

minutos.

Para su consecucion, se han ido creando nuevas unidades de hemodinamica e
implantando de forma progresiva sistemas de atencidn urgente, que permiten el
diagndéstico precoz pre-hospitalario con una red de transporte sanitario urgente
preparaday entrenada para el correcto traslado del paciente al hospital de referencia. A
nivel europeo, la iniciativa Stent for life pauté una serie de recomendaciones para la
creacion y el adecuado funcionamiento de estas redes de atencidn urgente del SCACEST

(2,3), que han demostrado disminuir la mortalidad de forma significativa (1).

En Espafa, estas redes se fueron implantando de forma progresiva en las
diferentes comunidades autonomas (36,46—48). La primera comunidad fue Murcia en el
afo 2000 vy la siguieron Navarra en el 2002 y Galicia en el 2005. En el afio 2012 ya estaban
funcionando también en Baleares, Cataluiia, la Comunidad Valenciana, Aragén, Castilla-
La Mancha y el Principado de Asturias. Las ultimas comunidades auténomas en

implantarlo fueron Canarias en 2017 y Extremadura en 2018.
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1.5.2.Codigo Corazon. La red de atencién urgente al SCACEST en el Principado

de Asturias

En el Principado de Asturias, el programa de atencidén urgente al SCACEST se

desarrolld en el afio 2011 y se denominé Cddigo Corazén.

El Principado de Asturias es una comunidad auténoma uniprovincial con una
poblacién de aproximadamente un millén de habitantes (49). Esta dividida en 8 areas
sanitarias como se puede ver en la Figura 1.3. El Hospital Universitario de Cabuefies,
HUCAB, es el hospital de referencia del area sanitaria V, ala que le corresponden 297.365
habitantes y es la segunda area sanitaria mas poblada tras el area IV, cuyo hospital de
referencia es el Hospital Universitario Central de Asturias, HUCA, con 332.771 habitantes

(50).

Hospital San Agustin

(34 Km =27 minutos)
Hospital de Jarrio Hospital Francisco Grande Covian

(111 Km — 64 minutos) 1 (65 Km =57 minutos)
|

Hospital Carmen y Severo Ochoa
(96 Km — 83 minutos)

Hospital Vital Alvarez Buylla
LL/\) (27 Km =22 minutos)

Figura 1.3. Areas sanitarias del Principado de Asturias con las distancias y tiempo

Hospital Valle del Nalén
(32 Km — 25 minutos)

de traslado entre los principales hospitales de cada una de ellas y el hospital de

referencia (elaboracion propia)

Las dos primeras salas de hemodinamica del Principado de Asturias se crearon en
el HUCA. La estrategia terapéutica de los pacientes con SCACEST antes de la implantacion
del Cdédigo Corazén en esta comunidad auténoma era la fibrinolisis, excepto para

aquellos pacientes que acudian al HUCA en horario laboral, a los que si se les realizaba
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cateterismo. El intervencionismo urgente fuera de este horario estaba restringido a la
angioplastia de rescate, a los pacientes con contraindicacion de fibrinolisis y a aquellos
casos de SCASEST complicado. Asi pues, los pacientes que eran diagnosticados de SCA
en el HUCAB (area V), en el que se centra este estudio, y que tenian indicacién de

cateterismo tanto urgente como electivo, eran derivados al HUCA para su realizacion.

En el afio 2010 tuvo lugar la primera reunién de la Direccién General de Servicios
Sanitarios del Servicio de Salud del Principado de Asturias con los representantes del
programa europeo Stent for life y posteriormente se llevaron a cabo reuniones entre
miembros de la Consejeria de Salud, del Servicio de Atencion Médica Urgente, del HUCA
y el HUCAB. Se considerd que para la implantacion del Cédigo Corazén en Asturias
cumpliendo los criterios de calidad y los estandares de planificacién de la Sociedad
Espafiola de Cardiologia (51), era necesaria una sala de hemodindmica adicional, de
manera que se pudiera hacer frente al aumento de angioplastias primarias esperado (el
ratio recomendado es de una sala por cada 400.000 habitantes). Para ello, a mediados
del afio 2010 se implanto en el HUCAB una guardia presencial de Cardiologia y el 1 de
junio de 2011 se abrid en este hospital la tercera sala de hemodinamica de la comunidad

auténoma, asi como una unidad coronaria.

El programa de angioplastia primaria Cédigo Corazdn se establecié en dos fases:
e la primera, del 1 de julio al 30 de septiembre de 2011, con atencién de 8 a 20
horas y Unicamente para los pacientes que acudian directamente al HUCA o al
HUCAB.
e La segunda se inicié el 1 de octubre de 2011 y se extendid a todos los centros
sanitarios del Principado de Asturias, con una atencién 24 horas al dia los 7 dias

de la semana.

Desde el 1 de enero de 2012 quedd establecido de forma rutinaria el
funcionamiento del Cddigo Corazdn, con dos centros de referencia, el HUCA (con dos
salas de Hemodinamica) y una poblacién diana de 614.858 habitantes y el HUCAB (con

una sala) y una poblacion de 420.102 habitantes (50). En la Figura 1.3 se pueden
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consultar las distancias y los tiempos de traslado entre los principales hospitales de cada

area sanitaria y su hospital de referencia.

En las dreas sanitarias | y I, en las que vive el 7% de la poblacién asturiana (72.139
personas), debido a las complicadas caracteristicas geograficas se considera que el
retraso entre el primer contacto médico y la apertura de la arteria supera los 120
minutos, por lo que el tratamiento de eleccién sigue siendo la fibrinolisis, salvo
contraindicacion o inestabilidad hemodinamica. Tras la realizacion de esta técnica, el

paciente siempre es trasladado a su centro de referencia, el HUCA.

En el afio 2010, el Principado de Asturias era la Ultima comunidad espafiola en
realizacion de ICP primaria (52). Sin embargo, segun el registro del grupo de trabajo de
Cardiologia intervencionista de la Sociedad Espafiola de Cardiologia del afio 2016 (53), el
Principado de Asturias se situdé como la primera comunidad auténoma en realizacion de
angioplastias, con una cifra de 1.823 angioplastias por millén de habitantes, mientras

que la media estatal era de 1.478 (53).

1.5.3. Funcionamiento del Cédigo Corazén

El objetivo del Cddigo Corazdn era establecer un procedimiento de actuacién
urgente ante un paciente con diagndstico de SCACEST. Esto implicaba el diagndstico
precoz, la seleccién de la estrategia a seguir para asegurar la reperfusién urgente y el

traslado del paciente al hospital correspondiente.

El proceso de activacion del cédigo se protocolizé de la siguiente manera (54):

e El paciente con dolor toracico acude al sistema sanitario. El tiempo para la
realizacion del electrocardiograma desde el primer contacto médico ha de ser
<10 minutos.

e El médico que realiza el diagndstico contacta con el Centro Coordinador de
Urgencias (CCU) a través del teléfono 112 o el 900 330 100.

e El médico regulador del CCU activa el Codigo Corazén.
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Se selecciona la estrategia de reperfusidén adecuada:

(0]

ICP: EI médico regulador establece contacto con el médico de guardia de
Cardiologia (HUCAB o HUCA), que activa al equipo de hemodindmica de su

hospital.

»  Los pacientes de las Areas V, VI y VIII son trasladados al HUCAB

*  Los pacientes de las Areas |, I, IlI, IV, y VIl son trasladados al HUCA

Si no se puede realizar la ICP en el plazo recomendado (<2 horas), se
procede a la fibrinolisis en el centro donde se encuentre el paciente, salvo
contraindicacion o inestabilidad hemodindmica. Posteriormente se
traslada al hospital con ICP de referencia.

En caso de contraindicacién para la fibrinolisis o fibrinolisis fallida, el
paciente se deriva de forma inmediata al centro de referencia para

realizacion de una angioplastia de rescate.

El traslado al centro de referencia se ha de hacer en un transporte medicalizado

directamente a la sala de hemodinamica.

Tras la reperfusion coronaria y dependiendo tanto de la técnica utilizada como

de la situacidén clinica del paciente, se debe valorar una de las siguientes

estrategias: el retorno al hospital de origen de manera inmediata, observacion

durante 6-8 horas en la unidad coronaria del HUCAB/ HUCA o el ingreso en dicha

unidad.

1.6. Finalidad del estudio

La cardiopatia isquémica es la primera causa de muerte y discapacidad en el mundo

desarrollado. En los Ultimos afos ha habido grandes avances en su tratamiento,
consiguiendo una importante mejora en el prondstico a corto y largo plazo. La creacién

de programas de angioplastia primaria ha disminuido la mortalidad en el SCACEST y la
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protocolizacidon de las actuaciones de la estrategia invasiva ha mejorado también el

prondstico del SCASEST (4,5).

Este estudio pretende evaluar cdmo ha influido la implantacidon de una red de
atencién urgente de angioplastia primaria y la creacién de una sala de hemodinamica,
una unidad coronaria y una guardia de Cardiologia en el pronéstico de los pacientes con

SCACEST y SCASEST.
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2.1. Hipodtesis de estudio

Tras la implantaciéon en el Hospital Universitario de Cabuefies de una sala de
hemodindmica, una unidad coronaria y una guardia de Cardiologia, asi como la
instauracion de un programa regional de atencién urgente para el SCACEST (denominado
Cdodigo Corazon), el prondstico de los pacientes ingresados por sindrome coronario

agudo ha mejorado.

2.2. Objetivos

Los objetivos de este trabajo de investigacion son los siguientes:

2.2.1.0bjetivo principal
e Comparar las diferencias en la mortalidad por cualquier causa a corto plazo
(intrahospitalaria y a 30 dias) y a largo plazo (5 afios) de los pacientes ingresados
por sindrome coronario agudo en el Hospital Universitario de Cabuefies en 2
periodos de tiempo: antes y después de la creacidn de la unidad coronaria, la
sala de hemodinamica, la guardia especifica de Cardiologia y la implantacién del

programa Cdédigo Corazén.

2.2.2. Objetivos secundarios

e Evaluacion de las diferencias en las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas,
terapéuticas y prondsticas del SCACEST y el SCASEST.

e Evaluacidn de las diferencias en los eventos adversos cardiovasculares al final
del seguimiento en las fases Pre y post-Cddigo (reingreso de causa cardioldgica,
reinfarto y revascularizacion).

e Evaluaciéon del objetivo combinado de mortalidad y eventos adversos
cardiovasculares al final del seguimiento en las fases Pre y post-Cédigo.

e Determinar las variables prondsticas de la mortalidad a corto y largo plazo del
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SCACEST y del SCASEST.
e Evaluacién del coste-efectividad de la apertura de la sala de hemodinamica y la
implantacién del Cédigo Corazdn en funcion de la mortalidad a los 30 dias y del

objetivo combinado tras un afo de seguimiento.
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3.1. Disefio

Estudio poblacional descriptivo, retrospectivo y unicéntrico de los pacientes
diagnosticados de sindrome coronario agudo en el Hospital Universitario de Cabuefies,

perteneciente al drea V de salud del Principado de Asturias.

A mediados del afio 2010 se implanté en el HUCAB una guardia presencial de
Cardiologia y el 1 de junio de 2011 se pusieron en marcha una sala de hemodinamica y
una unidad coronaria. El establecimiento rutinario del programa de angioplastia primaria

Cddigo Corazon tuvo lugar el 1 de enero de 2012.

Se dividié a los pacientes en dos periodos de estudio. Una fase pre-
establecimiento del Cédigo Corazén (Pre-Cdodigo), del 1 de marzo al 31 de diciembre de
2009, y otra posterior a su establecimiento (Post-Cddigo), del 1 de marzo al 31 de

diciembre de 2012.

3.2. Ambito de estudio

3.2.1. Poblacion

e Poblacidon diana o de referencia del estudio: Pacientes que han sufrido un SCA 'y

que ingresan en un centro hospitalario.

e Poblacién accesible: Pacientes que han sufrido un SCA y que han ingresado en

el Hospital Universitario de Cabuefies.
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3.2.2. Poblacidn estudiada: Muestra

En primer lugar, se seleccionaron los afios 2009 (fase Pre-Cddigo) y 2012 (fase

Post-Cédigo) para elaborar los listados de la poblacion accesible.

Se solicité al servicio de codificacién del Hospital Universitario de Cabuefies una
relacién de los pacientes ingresados en los afios sefialados en los que constara en el
informe de alta el diagndstico de sindrome coronario agudo segun la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-9) (55). En esta clasificacion, la cardiopatia
isquémica tiene asignados los nimeros del 410 al 414. Se excluyd el 412 por tratarse de
infarto antiguo miocardio y el 414 por corresponder a la enfermedad cardiaca isquémica

cronica. Se incluyé también el cédigo 786.51 que representa el dolor precordial (ver

Tabla 3.1).
Tabla 3.1. Codificacion CIE-9 de la cardiopatia isquémica
Codificacion Descripcion
410.x Infarto agudo de miocardio
411.x Enfermedad isquémica aguda, otra
412: EXCLUIDO Infarto antiguo miocardio
413.x Angor pectoris
414.x: EXCLUIDO Enfermedad cardiaca isquémica crénica
786.51 Dolor precordial

Elaboracion propia

Posteriormente se revisaron de forma individualizada todos los informes
decidiéndose la inclusién o exclusidon de los sujetos segun los criterios descritos a

continuacioén.
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3.2.2.1 Criterios de inclusion
Pacientes diagnosticados de sindrome coronario agudo en el Hospital de
Cabuefies con los cédigos CIE-9 referidos, entre el 1 de marzo y 31 de diciembre
de 2009 y el 1 de marzo y 31 de diciembre de 2012.
Pacientes de ambos sexos y cualquier rango de edad.
Pacientes diagnosticados de SCACEST entre el 1 de marzo y 31 de diciembre de
2012 en cualquier centro de las dreas V, VI y VIl del Principado de Asturias que
acudieron al Hospital de Cabuefies a realizar una intervencidn coronaria
percutanea (ICP), por ser éste el centro de referencia, y que completaron en él
el ingreso.
En aquellos pacientes que tuvieron mas de un ingreso hospitalario durante el
periodo de estudio (tanto de la primera como de la segunda fase), se designo el

primer evento como el evento indice y el resto como reingresos.

3.2.2.2 - Criterios de exclusion

Sindrome coronario agudo secundario a procesos extracardiacos (anemia
severa, taquiarritmias, etc.)

Para los pacientes de la fase Pre-Cddigo, aquellos que se diagnosticaron en el
Hospital Universitario de Cabuefies, pero fueron trasladados inmediatamente a
otro hospital y completaron en él el ingreso.

Para los pacientes de la fase Post-Cédigo, aquellos pacientes diagnosticados en
otro centro que fueron derivados al Hospital Universitario de Cabuefies
Unicamente para la realizacion de la ICP y que posteriormente volvieron a su
centro originario para completar el ingreso.

Ingresos programados para cateterismo.
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3.2.2.3 -Seleccion de los pacientes para la muestra y tamafio muestral

Una vez obtenidos los listados de la poblacion accesible correspondiente a los
afios 2009 (686 pacientes) y 2012 (780 pacientes), se calculd el tamafio muestral
necesario para demostrar diferencias en la hipdtesis nula con una potencia estadistica
de al menos el 80% mediante una prueba X? bilateral, con un nivel de significacién global

del 5% y la prevision de un 15% de pérdidas.

Para ello se realizé un estudio piloto con un total de 100 pacientes, 50 de la fase
Pre-Codigo y 50 de la fase Post-Cédigo. Segun los resultados obtenidos para el objetivo
de mortalidad a largo plazo, la muestra minima necesaria total fue de 864 pacientes, 432
por grupo. Adicionalmente, estos 100 pacientes del estudio piloto fueron divididos en 4
subgrupos: SCASEST (fases Pre y Post-Cdédigo) y SCACEST (fases Pre y Post-Cddigo), dando
lugar a un nuevo célculo del tamafio muestral necesario para estudiar el objetivo
combinado. Los resultados del tamafio muestral obtenido de este segundo estudio
fueron mucho menos restrictivos que aquellos calculados en la fase inicial relacionada
con el objetivo primario, por lo que se decidié adoptar el tamafio muestral obtenido en

el calculo inicial.

El flujograma de la poblacion estudiada se muestra en la Figura 3.1. De la
poblacién accesible de ambos grupos, se excluyeron los pacientes que no cumplian los
criterios de inclusidn. Una vez seleccionada esta poblacidn, se ajustaron las fechas de
recogida de datos para que en los dos grupos se cumpliera el tamafio muestral minimo
recomendado, con el propédsito de que el intervalo de tiempo fuera el mismo en los dos
grupos y asi poder valorar cambios, si los hubiera, en el total de la poblacién atendida.
Puesto que la poblacion total Pre-Codigo era menor que la Post-Cddigo, se decidid
asegurar en primer lugar el tamafio muestral en esta fase, alcanzandose la cifra de 432

pacientes en un periodo de 10 meses (del 1 de marzo al 31 de diciembre de 2009).
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Siguiendo este mismo intervalo temporal, en la fase Post-Cédigo se reclutaron 471

pacientes. De esta manera, el tamafio muestral total obtenido fue de 903 pacientes.

Poblacién accesible con SCA Poblacién accesible con SCA

en la fase Pre-Codigo: 686 en la fase Post-Codigo: 780
—————%| Pacientes —————)) Pacientes

trasladados: 30 trasladados: 95
=> SCA secundario: 120 | =4 SCA secundario: 98
N/ \/
Poblacién accesible en la Poblacién accesible en la
fase Pre-Codigo: 536 fase Post-Cdodigo: 587

Muestra minima necesaria:
864 pacientes, 432 por grupo

Pre-Codigo Post-Codigo
(1 marzo - 31 diciembre 2009) (1 marzo- 31 diciembre 2012)
432 pacientes 471 pacientes

Figura 3.1. Flujograma de la poblacidn estudiada

3.3. Seguimiento

Para los pacientes de la fase Pre-Cédigo se realizé un seguimiento desde el evento
indice hasta el 31 de diciembre de 2014 y para los pacientes de la fase Post-Cédigo, desde
el evento indice hasta el 31 de diciembre de 2017. Si el fallecimiento del paciente tuvo
lugar antes de las fechas citadas, se tomdé como fecha fin de seguimiento la fecha de
muerte. Si se perdié el seguimiento del paciente, se anoté como fecha de fin de

seguimiento la de la Ultima vez que tuvo contacto con el sistema de salud.

Para el seguimiento de los pacientes se consultaron las notas clinicas e informes

archivados en la historia clinica en papel o en la historia informatizada (en el Hospital
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Universitario de Cabuenies, el programa informatico Selene y en caso de Atencién

Primaria, el programa informatico OMI). En el caso de no obtener resultados por estas

vias, se realizé contacto telefénico con el paciente. Se catalogd como “pérdida de

seguimiento” a los pacientes de los que no se obtuvo informacion por ninguna de las vias

citadas al final del periodo de seguimiento establecido.

3.4. Variables estudiadas

3.4.1. Variables descriptivas de las caracteristicas del paciente y antecedentes

personales

e Caracteristicas demograficas: NUmero de historia clinica, fecha de ingreso, fecha

de alta, ciudad de residencia, area sanitaria correspondiente, teléfono de

contacto, fecha de nacimiento y sexo.

e Factores de riesgo cardiovascular: Hipertensidon arterial, diabetes mellitus,

dislipemia y tabaquismo.

o
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Hipertensidn arterial (HTA): (SI/NO). Se consideraron hipertensos aquellos
pacientes que cumplieron alguno de los siguientes supuestos: a) en el
informe de ingreso o en el OMI constaba como antecedente la HTA; b)
pacientes que estuvieran con tratamiento antihipertensivo (no motivado
por otras patologias) aunque no constara la HTA como antecedente y c)
aquellos pacientes que, no habiendo sido diagnosticados previamente de
HTA, constara como diagndstico en el informe de alta del evento indice.

Diabetes mellitus (DM): (SI/NO). Se consideraron diabéticos aquellos
pacientes que cumplieron alguno de los siguientes supuestos: a) en el
informe de ingreso o en el OMI constaba como antecedente la DM, b)
pacientes que estuvieran con tratamiento antidiabético aunque no

constara la DM como antecedente y c) aquellos pacientes que, no habiendo
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sido diagnosticados previamente de DM, constara como diagndstico en el
informe de alta del evento indice.

o Dislipemia: (SI/NO). Se consideré en aquellos pacientes que cumplieron
alguno de los siguientes supuestos: a) en el informe de ingreso o en el OMI
constaba como antecedente la dislipemia (hipercolesterolemia y/o
hipertrigliceridemia), estuvieran o no bajo tratamiento, b) pacientes que
estuvieran con tratamiento hipolipemiante (no motivado por otras
patologias) aunque no constara la dislipemia como antecedente y c)
aquellos pacientes que, no habiendo sido diagnosticados previamente de
dislipemia, constara como diagndstico en el informe de alta del evento
indice.

o Tabaquismo (ex-fumador, fumador activo, no fumador). Se considerd ex-
fumador aquel paciente que, habiendo fumado previamente, llevara mas
de 6 meses sin fumar en el momento del ingreso y como no fumador aquel
paciente que nunca hubiera fumado.

Comorbilidades: Insuficiencia renal crénica, enfermedad vascular periférica y

fibrilacion auricular. Se consideraron estas comorbilidades cuando se cumplié al

menos uno de los siguientes supuestos: a) constaran como antecedente en el
informe de ingreso o en el OMI y b) en pacientes no diagnosticados

previamente, pero que en el informe de alta constaran como un diagndstico.

o Insuficiencia renal cronica (IRC): (SI/NO). Para su definicidn se siguieron las
recomendaciones de las guias KDIGO (56). Se considerd IRC un filtrado
glomerular (FG) por debajo de 60 ml/min/1,73 m2 durante al menos tres
meses. La estimacién del FG se realizd6 mediante la férmula del CKD-EPI
(57). Se dividié en categorias de IRC en funcién del FG: IRC leve o grado 3a
(FG 45-59 ml/min/1,73 m2), IRC moderada o grado 3b (FG 30-44
ml/min/1,73 m2), IRC grave o grado 4 (FG 15-29 ml/min/1,73 m2) y fallo
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renal o grado 5 (FG <15 ml/min/1,73 m2). De forma simplificada, se indicara

como IRC moderada-severa los grados comprendidos entre 3b y 5.

o Enfermedad vascular periférica: (SI/NO). Se considerd también aquellos

pacientes en los que se hubiera descrito como claudicaciéon intermitente.

o Fibrilaciéon auricular (FA): (SI/NO). Se consideraron los 5 tipos de FA:

diagnosticada por primera vez, paroxistica, persistente, persistente de

larga duracidn y permanente (58).

Antecedentes cardioldgicos previos:

o Infarto agudo de miocardio: (SI/NO) y fecha del evento.

o Reperfusién coronaria quirdrgica y/o percutanea: (SI/NO) y fecha del

evento.

o Cirugia valvular: (SI/NO) y fecha del proceso.
o Trasplante cardiaco: (SI/NO) y fecha del proceso.

o Marcapasos o desfibrilador automatico implantable (DAIl) y fecha de la

implantacién.

3.4.2. Variables clinicas y analiticas valoradas al ingreso. Escala GRACE

Se analizaron las siguientes variables:
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Frecuencia cardiaca (FC), en latidos por minuto.

Tensidn arterial sistdlica (TAS), en mmHg. Creatinina (Cr), en mg/dl.

Parada cardiorrespiratoria (PCR) (SI/NO).

Desviacion del segmento ST (SI/NO).

Elevacién de troponina (SI/NO) (la troponina determinada en nuestro
laboratorio es la Troponina I; en el afio 2009 el limite superior de la normalidad
erade 0,10 ng/mly en 2012 de 0,06 ng/ml).

Grado de insuficiencia cardiaca estratificado segun la clasificacién Killip (59):
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o 1 (asintomatico),

o 2 (insuficiencia cardiaca),

o 3 (edema agudo de pulmdn)

o 4 (shock cardiogénico, entendido como TAS<90 mantenida en el tiempo sin

hipovolemia asociada).

Se tomaron los datos de las constantes vitales (FC y TAS) que se habian recogido
en la primera atencién al paciente, bien fuera en la atencién extra-hospitalaria o a la
llegada a Urgencias del HUCAB. El electrocardiograma (ECG) utilizado fue el primero
realizado siempre que fuera congruente con los sucesivos; en caso de cambios en el ECG
se eligio el que clasificd de forma definitiva al paciente en un tipo de sindrome coronario
agudo u otro. Los valores analiticos se recogieron de la analitica realizada a su llegada a
Urgencias; si la troponina estaba elevada en esa determinacién, se tomd como positivo,
pero si no lo estaba, se recogié el valor del siguiente control, fuera o no positivo. En
cuanto a la parada cardiorrespiratoria y la clasificacion Killip, se recogié la situacién del

paciente en la evolucidn entre el primer contacto médico y el momento del ingreso.

Siguiendo las recomendaciones de la Guias ESC sobre el tratamiento del SCASEST
y SCACEST (8,30), se calculé el riesgo GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events)
(60,61) de todos los pacientes al ingreso. Hay escalas de GRACE simplificadas y validadas
(62), en las que se puede sustituir la clase Killip por el uso de diuréticos las 24 horas
previas o el valor de creatinina por el antecedente de IRC; no obstante, se prefirié utilizar
la escala no simplificada ya que se disponia de todos los datos requeridos. Para la
valoracion de la probabilidad de muerte intrahospitalaria, se utilizaron los puntos de
corte definidos en el estudio GRACE en funcién del tipo de SCA. En el caso del SCASEST:
riesgo bajo (1-108 puntos), intermedio (109-140) y alto (140-372) y en el SCACEST: riesgo
bajo (49-125 puntos), intermedio (126-154) y alto (155-319). En el ANEXO I se puede
consultar la tabla de célculo de la escala prondstica GRACE asi como la probabilidad de

muerte en funcidn del nivel de riesgo obtenido.
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3.4.3. Variables descriptivas del evento clinico

Diagndstico: SCACEST o SCASEST (en funcion de las definiciones descritas en el
apartado Introduccion). El SCASEST se clasifico a su vez en IAMSEST y Al.
Localizacién de la isquemia miocardica segun las alteraciones descritas en el ECG
del ingreso: postero-inferior, lateral, anterior o no localizado.

NuUmero de vasos afectados: Se consideré enfermedad obstructiva coronaria
significativa una estenosis 270%. Se establecieron las siguientes posibilidades:
coronarias sin lesiones, enfermedad de un vaso, dos vasos, tres vasos y tronco
coronario izquierdo (TCl) con o sin afectacidon de otros vasos.

Enfermedad multivaso definida como afectacién de 2 o mas vasos o afectacién

del TCI.

3.4.4. Tratamiento hospitalario y procedimientos

Realizacion de coronariografia (SI/NO) y fecha de la misma.

Estrategia de tratamiento:

o Meédico conservador exclusivamente (SI/NO)

o Tratamiento de reperfusion (SI/NO):

= En SCACEST: fibrinolisis y/o ICP (primario, de rescate o electivo) y/o
cirugia de derivacién aorto-coronaria y/o trasplante cardiaco. Fechas
de realizacién.

= En SCASEST: ICP (urgente o electivo) y/o cirugia de derivacién aorto-
coronaria y/o trasplante cardiaco. Fechas de realizacion.

Vaso/s revascularizado/s: descendente anterior, coronaria derecha, circunfleja
o tronco coronario izquierdo (TCl). Se recogié también la revascularizacién
multivaso (=2 vasos) (SI/NO).

Revascularizacion completa (SI/NO), entendida aquella que implica a la arteria
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responsable del infarto (ARI) y otras coronarias con una estenosis 270%,
consiguiendo un flujo TIMI 3 (Thrombolysis in Myocardial Infarction) y una
estenosis residual <20%. Se recogieron los resultados de la ICP realizada durante
el ingreso del evento indice y, si la hubiera, de la ICP programada realizada de
forma ambulatoria.

e Tipo de stent colocado: stent liberador de farmacos, stent metdlico o ambos.

e Utilizacion de inhibidor GP IIb/llla durante el intervencionismo coronario
percutaneo (SI/NO).

e Realizacién de ecocardiografia transtoracica (ETT) previo al alta (SI/NO).

e Funcidn ventricular referida a la fraccidn de eyeccidn del ventriculo izquierdo
(FEVI) medida con ecocardiografia mediante el método de Simpson (63). Se
estratificéd en diferentes grados: Normal si FEVI>51%, disfuncién leve si FEVI
entre 41-50%, disfuncién moderada si FEVI entre 31-40% y disfuncidn severa si

FEVI <30%.

3.4.5. Tratamiento médico al alta
e La valoracién del tratamiento médico domiciliario tras el evento coronario se

extrajo del informe de alta de cada paciente.

o Tratamiento antiagregante: &acido acetilsalicilico (AAS) o triflusal e
inhibidores del P2Y1, (clopidogrel, prasugrel o ticagrelor). Tratamiento
antiagregante plaquetario doble (AAS o triflusal mas un inhibidor del
P2Y1,).

o Tratamiento anticoagulante: heparinas de bajo peso molecular (HBPM) o
anticoagulantes orales (ACO).

o Tratamiento inhibidor del sistema renina-angiotensina-aldosterona:
inhibidores de la enzima de conversidon de la angiotensina (IECAS) o
antagonistas del receptor de la angiotensina Il (ARA-II).
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o Tratamiento betabloqueante.
o Tratamiento con calcio-antagonistas.
o Tratamiento con nitratos y otros antianginosos.

o Tratamiento con estatinas y otros hipolipemiantes.

3.4.6.Seguimiento

e Pérdida de seguimiento (SI/NO).

e Fecha fin de seguimiento (entendida como la fecha de pérdida de seguimiento,
fecha de muerte o fecha establecida como fin de seguimiento para cada grupo
en concreto). Dias de seguimiento, calculados como la diferencia de la fecha fin
de seguimiento menos la fecha de alta del ingreso del evento indice.

e Mortalidad (SI/NO), etiologia (cardioldgica, no cardioldgica o desconocida) y

fecha del suceso.

o Intrahospitalaria (SI/NO)
o Alos 30 dias del ingreso (SI/NO)
o Alfinal del seguimiento (SI/NO)

e Eventos cardioldgicos:

o Reingreso de causa cardioldgica (SI/NO): incluye ingreso por insuficiencia
cardiaca (IC), edema agudo de pulmoén o nuevo SCA que no fueran
secundarios a procesos extracardiacos. No se incluyeron los ingresos
programados para realizacion de coronariografia. Se cuantificé el nimero
total de ingresos en el periodo de seguimiento, pero Unicamente se calculd
el tiempo hasta el primer reingreso. Fecha del reingreso.

o Reinfarto (SI/NO). Se tuvo en cuenta Gnicamente el primer reinfarto. Fecha

reinfarto.
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o Nueva revascularizacion (SI/NO) y tipo (ICP o cirugia aorto-coronaria). No
se tuvo en cuenta como nueva revascularizacidon aquella llevada a cabo de
forma ambulatoria si estaba programada en el informe de alta el evento
indice. Se tuvo en cuenta Unicamente la primera revascularizacién. Fecha
de la revascularizacion.

Variable combinada de eventos adversos cardioldgicos y/o mortalidad al afio y
al final del seguimiento (SI/NO): incluyd la aparicidon de al menos un evento
cardioldgico o de mortalidad en los periodos referidos. Se tuvo en cuenta la
fecha del primer evento.

Reestenosis o trombosis del stent (SI/NO). Fecha del evento. Se considera

Unicamente si se hubiera colocado un stent en el evento indice.

Permeabilidad del by-pass (SI/NO). Fecha del evento. Se considera Unicamente

si se hubiera realizado una cirugia de derivacién aorto-coronaria en el evento

indice.

Colocacién de DAI o marcapasos tras el alta del evento indice (SI/NO) y fecha del

procedimiento.

3.4.7.Estudio econémico y de coste-efectividad

A continuacién, se resumen y describen brevemente los principales indicadores

utilizados en el estudio de coste-efectividad:

Codificacion GRD (grupo relacionado con el diagndstico) para el evento indice y
los reingresos de cada paciente. Hasta el afio 2015 en el HUCAB se utilizé la
versién AP-GRD. A partir de ese aifo, comenzé a utilizarse la version APR-GRD.
Coste por GRD (Cg;grp): Coste asociado a cada grupo relacionado por el
diagndstico (GRD) para un dia de ingreso.

Coste por Dia de Ingreso (CDI): Coste medio por dia de ingreso del evento
indice.
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e Coste por Paciente por Ingreso (CPI): Coste medio por paciente asociado al
ingreso del evento indice.

e Coste por Reingreso (CR): Coste global asociado a los reingresos de causa
cardioldgica en el primer afio de seguimiento.

e Coste por Paciente por Reingreso (CPR): Coste medio por paciente asociado a
los reingresos de causa cardioldgica en el primer afio de seguimiento.

e Coste por Paciente Total (CPT): Coste medio por paciente asociado al coste del
evento indice y los reingresos de causa cardioldgica en el primer afio de
seguimiento.

e Efectividad (E): Entendida como la mortalidad evitada a los 30 dias del ingreso
y de la supervivencia libre de reingresos cardiolégicos y mortalidad en el primer
ano de seguimiento.

e Coste-efectividad incremental (ICER): Entendido como el ratio de las
diferencias del coste y la efectividad entre las dos fases del estudio.

e Afios de vida ajustado por calidad (AVAC): Entendidos como los afios de
supervivencia ganados por una intervencidn ajustados en funcién de la calidad
de vida percibida.

e Coste por afio de vida ajustado por calidad (ICER4y 4¢): Entendido como el ratio

de las diferencias del coste y los afios de vida ajustados por calidad.

Los costes y efectividades indicadas anteriormente se calcularon para cada uno
de los diagndsticos (SCACEST y SCASEST) en cada fase del estudio (Pre-Cédigo y Post-
Cadigo).
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3.5. Etica de investigacion

El estudio se realizd de acuerdo a las normativas de los estudios epidemiolégicos
con respeto absoluto de la confidencialidad de los pacientes, de acuerdo con la Ley
Organica de Proteccidn de datos de caracter personal y garantia de derechos digitales
3/2018, de 5 de diciembre (BOE-A-2018-16673). El estudio se llevd a cabo de acuerdo a
la normativa de investigacion biosanitaria, Ley 14/2007 de 3 de julio, de Investigacion

biomédica, BOE num. 159 de 4 de julio de 2007; ultima modificacién 2 de junio de 2011.

Se solicité la Autorizacion a la Comisidn de Investigacion del Hospital de Cabuefies,
que fue aprobada el 21 de septiembre de 2018 y al Comité Etico de Investigacion Clinica
del Principado de Asturias, que fue aprobado el 15 de noviembre de 2019 (ANEXO II). El
Comité Etico obvié la necesidad de los consentimientos informados al tratarse de un
registro anénimo. Los datos se presentardn siempre como datos agrupados y el
contenido de la base de datos no fue ni sera utilizado con fines distintos a los del propio

estudio.

3.6. Analisis estadistico
Para el analisis estadistico se utilizé el programa SPSS 20.0
3.6.1. Andlisis descriptivo

En primer lugar, se realizé un analisis descriptivo de las variables. Se comprobd la
normalidad de la distribucién de las variables mediante el test de Kolmogorov-Smirnov.
Para las variables cuantitativas que seguian una distribucién normal, se calcularon media
y desviacion estandar y se compararon mediante el test de la t de Student. Para las
variables cuantitativas que no seguian una distribucion normal, se calcularon medianay
cuartiles y se compararon mediante la prueba de rangos de Mann-Whitney. Para las

variables cualitativas se utilizaron frecuencias y porcentajes con intervalos de confianza
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del 95% y se compararon mediante el test de la Chi cuadrado de Pearson (si el nimero
de efectivos calculados era superior a 5 en al menos el 80% de las casillas de la tabla) o
la prueba exacta de Fisher (en caso de no cumplir estas condiciones). Se consideraron

significativos los valores p inferiores a 0,05.

3.6.2. Andlisis comparativo

Andlisis bivariante: Se exploréd la posible relacion entre las variables
independientes y la variable dependiente (mortalidad intrahospitalaria y al final del
seguimiento). Para las variables cualitativas se utilizé la prueba Chi cuadrado y para las
cuantitativas que seguian una distribucion normal, la t de Student. Para las variables que
no seguian una distribucion normal, se utilizaron pruebas no paramétricas (prueba
exacta de Fisher). Para estudiar la homogeneidad de las varianzas se utilizo el test de
Levene. Para todos los tests, se considerd significativo un valor p inferior a 0,05. Se
calculé la fuerza de asociacidn entre dichas variables mediante el test Chi cuadrado, y se
proporcioné como medida de asociacién el odds ratio (OR) con unos intervalos de

confianza (IC) del 95%.

Andlisis multivariante: Se incluyeron las variables que obtuvieron un valor p<0,10
en el andlisis bivariante y aquellas que, aunque demostraron un valor p>0,10, se
consideraron clinicamente relevantes por su importancia epidemiolégica refrendada en

la bibliografia consultada.

Para el estudio de la relacién de la variable dependiente muerte intrahospitalaria
con el resto de variables, se utilizé el modelo de regresidn logistica mediante la estrategia
hacia atras (backward). Para la significacion estadistica se utilizd el test de Wald y se
calculd la fuerza de asociacion mediante el OR, con unos intervalos de confianza del 95%.
Se realizaron nomogramas para la prediccion de la mortalidad intrahospitalaria a partir

de las variables que resultaron prondsticas. Para medir la bondad del modelo se utilizé
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el test de razén de verosimilitud. Para medir el poder explicativo del ajuste se calculd el
R2 de Nagelke y para evaluar la capacidad de discriminacion se utilizoé el area bajo la

curva ROC.

Para describir la influencia de las variables en la mortalidad al final del
seguimiento, se utilizé el modelo de regresion de COX. Los pacientes fallecidos o
perdidos antes del fin de seguimiento fueron censurados en el momento de la ocurrencia
de cualquiera de estos dos sucesos. Se utilizd el método de eliminacidn stepwise
backward, que excluye en cada paso la variable de menor significacidn estadistica. Para
ello se utilizo el test de log Rank y se calculd la fuerza de asociacion mediante el HR, con

unos intervalos de confianza del 95%.

3.6.3. Interpretacion de un nomograma

Los nomogramas realizados permiten calcular la probabilidad de muerte

intrahospitalaria a partir de las variables obtenidas en el estudio estadistico.

Para el calculo de la probabilidad de muerte, en primer lugar, se ha de asignar una
puntuacién a cada una de las variables implicadas. En el caso de las variables categéricas,
se seleccionara la opcion si o la opcion no y, en el caso de las variables numéricas, se

seleccionara directamente su valor.

Una vez obtenidas las puntuaciones de cada variable, se hard una proyeccion
vertical desde cada una de ellas hasta la escala denominada Puntos y se anotaran dichos

valores.

Finalmente, se sumaran las puntuaciones obtenidas de cada variable y se reflejara
el valor obtenido en la escala denominada Puntos Totales. Una vez se tenga este valor,
se proyectara de nuevo una linea vertical hasta la linea Probabilidad de muerte, de forma

gue el valor obtenido es la probabilidad de muerte para ese paciente en particular.
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Para facilitar este calculo, se adjunta un enlace web para cada nomograma donde
se podra calcular la probabilidad de muerte de forma automatica introduciendo los
valores de las variables requeridas. Ademas, en este enlace web se permite realizar la
comparacién directa de diferentes sujetos al mismo tiempo mediante una

representacion grafica superpuesta en diferentes colores.

3.6.4. Andlisis de supervivencia

Se utilizaron las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier y se compararon

mediante el log Rank test.
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4.1. Introduccidn y organizacion de resultados

Para facilitar la comprensién y el seguimiento de los resultados obtenidos, a

continuacién se expone el orden en el que se analiza cada tema:

Flujograma de la poblacion estudiada a lo largo del seguimiento

Caracteristicas clinico-analiticas segun el diagndstico al ingreso: SCACEST frente
a SCASEST

Diagndsticos al ingreso segun la fase del estudio: Pre-Cédigo frente a Post-
Cadigo

Caracteristicas clinico-analiticas y técnicas diagndstico-terapéuticas del
SCACEST segun la fase del estudio: Pre-Cddigo frente a Post-Cddigo
Caracteristicas clinico-analiticas y técnicas diagndstico-terapéuticas del SCASEST
segln la fase del estudio: Pre-Cédigo frente a Post-Cédigo

Factores prondsticos de la mortalidad intrahospitalariay a 5 afios en el SCASEST
y el SCACEST

Impacto econdmico de la generalizacién de la estrategia invasiva en el SCA.

4.2. Cronograma de la poblacion estudiada a lo largo del seguimiento

En la fase Pre-Cddigo (del 1 de marzo al 31 de diciembre de 2009) fueron

diagnosticados de sindrome coronario agudo en el Hospital Universitario de Cabuefies

432 pacientes y en la fase Post-Cddigo (del 1 de marzo al 31 de diciembre de 2012), 471

pacientes. En total se incluyeron 903 pacientes. La mayor pérdida de seguimiento tuvo

lugar inmediatamente tras el alta hospitalaria en relacién fundamentalmente con los

pacientes pertenecientes a otras comunidades autonomas. En la Figura 4.1 se muestra

el flujograma del estudio.
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Pacientes incluidos al inicio: 903
Pre-Cddigo: 432
Post-Cédigo: 471

4

-Exitus intrahospitalario:
Pre-Cédigo: 19
Post-Cédigo: 18

Pacientes con seguimiento al alta: 866
Pre-Codigo: 413
Post-Cédigo: 453

4

Pacientes con seguimiento a los 30 dias: 839
Pre-Codigo: 400
Post-Cédigo: 439

-Exitus a los 30 dias del ingreso:
Pre-Cédigo: 9

Post-Cédigo: 7

-Pérdidas a los 30 dias del ingreso:
Pre-Codigo: 4

Post-Cédigo: 7

Pacientes con seguimiento a los 5 afios: 645
Pre-Cdédigo: 294
Post-Cédigo: 351

-Exitus a los 5 afios del seguimiento:
Pre-Cddigo: 102
Post-Cédigo: 86

-Pérdidas a los 5 afos del seguimiento:
Pre-Cédigo: 4
Post-Cédigo: 2

Figura 4.1. Flujograma de los pacientes incluidos en el estudio
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4.3. Caracteristicas clinico-analiticas y técnicas diagndstico-terapéuticas segtin el

diagndstico al ingreso: SCACEST frente a SCASEST

En primer lugar, se enfrentan y analizan dos poblaciones definidas en funcion del
diagndstico al ingreso (SCACEST y SCASEST) sin tener en cuenta las diferentes fases del
estudio. Como excepciodn, los resultados del manejo revascularizador se presentan en los
siguientes capitulos en funcién de las fases del estudio, debido a la importancia y
diferente impacto que supuso la creaciéon de la sala de hemodindmica y la implantaciéon

del Cédigo Corazdn en el tratamiento revascularizador del SCACEST y SCASEST.

4.3.1. Caracteristicas demogrdficas y clinico-analiticas

Se incluyeron 663 pacientes (73,4%) con el diagndstico de SCASEST y 240 (26,6%)
con SCACEST. En la Tabla 4.1 y Tabla 4.2 se resumen las caracteristicas demograficas,
clinicas y analiticas de los pacientes en funcién del diagndstico.

Tabla 4.1. Caracteristicas demogrdficas de la poblacion segun el diagndstico

SCASEST SCACEST p

(n=663) (n=240)
Edad (afios) 70,1+13,3 63,2+14,3 <0,001
Edad 275 afios 294 (44,3) 59 (24,6) <0,001
Sexo, varones 426 (64,3) 181 (75,4) 0,002
Hipertensidn arterial 449 (67,7) 110 (45,8) <0,001
Diabetes mellitus 200 (30,2) 46 (19,2) 0,001
Dislipemia 310 (46,8) 92 (38,3) 0,028
Tabaquismo (activo/pasado) 332 (50,1) 175(72,9) <0,001
Infarto de miocardio previo 188 (28,4) 15 (6,2) <0,001
Revascularizacidn previa 114 (17,2) 6(2,5) <0,001
Insuficiencia renal crénica 103 (15,5) 23 (9,6) 0,022
IRC moderada-severa 40 (6,0) 11 (4,6) 0,514
Enfermedad vascular periférica 90 (13,6) 21 (8,8) 0,052
Fibrilaciéon auricular 84 (12,7) 12 (5,0) 0,001

IRC: insuficiencia renal crénica. Los resultados se expresan como media * desviacion estandar
on (%)
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Los pacientes con SCACEST eran mas jovenes (p<0,001), con mayor predominio
de varones (p=0,002), mayor prevalencia de tabaquismo (p<0,001), mayor puntuacién
GRACE (p<0,001), mayor incidencia de edema agudo de pulmdn (Killip 4) al ingreso
(p<0,001) y de parada cardiorrespiratoria (p=0,051). Los pacientes con SCASEST tenian
una mayor prevalencia de hipertension arterial (p<0,001), diabetes mellitus (p=0,001) y
dislipemia (p=0,028), antecedentes de cardiopatia isquémica (p<0,001) y de
revascularizacidon coronaria (p<0,001), de insuficiencia renal crénica (IRC) (p=0,022)
aunque sin diferencias en cuanto a la IRC moderada-severa, de enfermedad vascular

periférica (p=0,052) y de fibrilacidn auricular (p=0,001).

Tabla 4.2. Caracteristicas clinico-analiticas al ingreso de la poblacion segun el

diagndstico
SCASEST SCACEST p
(n=663) (n=240)
Frecuencia cardiaca (lpm) 74 +£17 72+17 0,157
Tensidn arterial sistélica (mmHg) 143 + 26 131+ 25 <0,001
Creatinina (mg/dl) 1,0+0,3 0,95+0,4 0,057
Parada cardiorrespiratoria 45 (5,8) 26 (10,8) 0,051
Clase Killip inicial <0,001
1 (asintomatico) 586 (88,4) 199 (82,9)
2 (insuficiencia cardiaca) 53 (8,0) 20 (8,3)
3 (edema agudo de pulmodn) 13 (2,0) 3(1,3)
4 (shock cardiogénico) 11 (1,6) 18 (7,5)
Killip 22 77 (11,6) 41 (17,1) 0,034
Puntuacién GRACE 133,7 £ 39,8 152,3 £ 38,7 <0,001

Los resultados se expresan como media + desviacidén estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)

En relacidn con las caracteristicas angiograficas, en el SCASEST fue mas frecuente
gue hubiera arterias coronarias sin lesiones significativas, pero también fue mas
frecuente la afectacién multivaso. En el SCACEST mas de la mitad de los pacientes tenian
afectacién de un Unico vaso (Tabla 4.3).
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Tabla 4.3. Caracteristicas angiogrdficas segun el diagndstico

Vasos coronarios afectados
Coronarias sin lesiones
Enfermedad de un vaso
Enfermedad de dos vasos
Enfermedad de tres vasos/TCl

SCASEST SCACEST p
(n=341) (n=200)
<0,001
45 (13,2) 3(1,5)
104 (30,5) 109 (54,5)
69 (20,2) 51 (25,5)
123 (36,1) 37 (18,5)

TCl: tronco coronario izquierdo. Los resultados se expresan como n (%)

4.3.2. Tratamiento farmacolégico al alta

Fallecieron durante el ingreso 37 pacientes, 26 con SCASEST y 11 con SCACEST, de

forma que tenemos datos de la prescripcién médica al alta de 637 y 229 pacientes

respectivamente (Tabla 4.4). En general, a los pacientes con SCACEST se les prescribid

con mayor frecuencia tratamiento antiagregante, asi como doble antiagregacion,

betabloqueantes, IECA/ARA-II y estatinas. A los pacientes con SCASEST se les prescribio

con mayor frecuencia tratamiento anticoagulante (con anticoagulantes orales o con

heparinas de bajo pero molecular), calcio-antagonistas, nitratos y diuréticos.
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Tabla 4.4. Tratamiento farmacoldgico de la poblacidon segun el diagndstico

SCASEST SCACEST o]
(n=637) (n=229)
Acido acetilsalicilico 587 (92,2) 226 (98,7) <0,001
Triflusal 4 (0,6) 0(0) 0,229
Clopidogrel 462 (72,5) 211 (92,1) <0,001
Prasugrel 2(0,3) 2(0,9) 0,284
Doble antiagregacién 431 (67,8) 213 (93,0) <0,001
Anticoagulantes (ACO/HBPM) 77 (12,1) 16 (7,0) 0,034
Betabloqueantes 482 (75,7) 189 (82,5) 0,034
Calcio antagonistas 195 (30,6) 21(9,2) <0,001
Antianginosos
Nitratos 352 (55,3) 43 (18,8) <0,001
Otro 17 (2,7) 6(2,6) 1,000
I[ECA/ARA-II 409 (64,2) 165 (72,1) 0,034
Diuréticos 188 (29,5) 36 (15,7) <0,001
Estatinas 551 (86,5) 214 (93,4) 0,004
Otro hipolipemiante 36 (5,7) 13 (5,7) 1,000
Antiarritmicos 29 (4,6) 6(2,6) 0,244

ACO: anticoagulante oral. ARA-II: antagonista receptor angiotensina-ll. HBPM: heparina de bajo
peso molecular. IECA: inhibidor enzima convertidor angiotensina. Los resultados se expresan como n
(%)

4.3.3.Seguimiento
Los resultados del seguimiento se muestran en la Figura 4.2 y |a Figura 4.3.

El prondstico a largo plazo fue peor en los pacientes con SCASEST, pues mostraron
una mayor tasa de reingresos, reinfarto, necesidad de nueva revascularizacidn vy
mortalidad por cualquier causa. Sin embargo, a corto plazo (mortalidad intrahospitalaria

y a 30 dias), tuvieron un prondstico similar.
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Figura 4.2. Eventos cardioldgicos adversos en funcion del diagndstico
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Mortalidad intrahospitalaria
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Mortalidad a los 30 dias
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Mortalidad fin seguimiento

Figura 4.3. Mortalidad por cualquier causa a corto y largo plazo en funcion del

diagndstico
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Respecto a la causa de la muerte, tanto en el SCACEST como en el SCASEST, se
objetivd que mientras a corto plazo la mortalidad era casi exclusivamente cardioldgica,

a largo plazo ésta disminuyd en detrimento de la no cardioldgica (Tabla 4.5)

Tabla 4.5. Etiologia de la mortalidad segtin el diagndstico

SCACEST SCASEST o]
Muerte intrahospitalaria 0,510
Cardioldgica 11 (100) 25 (96,2)
No cardioldgica 0(0) 1(3,8)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 30 dias 0,377
Cardioldgica 14 (93,3) 32 (84,2)
No cardioldgica 1(6,7) 6 (15,8)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 5 afios 0,182
Cardiologica 24 (55,8) 88 (44,4)
No cardioldgica 15 (34,9) 82 (41,4)
Desconocida 4(9,3) 28 (14,1)

Los datos se muestran como n (%)

4.3.3.1 Mortalidad intrahospitalaria segtn el score de la escala de riesgo

GRACE

En la Figura 4.4 y la Figura 4.5 se muestra la mortalidad intrahospitalaria segun la
puntuacién del score GRACE para el SCASEST y el SCACEST respectivamente. Se dividié
la puntuacién del score de riesgo GRACE al ingreso en diferentes intervalos de la misma
amplitud, de manera que el histograma muestra la distribucién de los pacientes en cada
uno de ellos y la linea de puntos el porcentaje de mortalidad intrahospitalaria

correspondiente a cada intervalo.

De esta manera, se encontrd una proporcionalidad directa, aunque no constante,
entre la puntuacion GRACE y la mortalidad intrahospitalaria, de forma que a mayor

puntacién GRACE, mayor mortalidad.
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Figura 4.5. Mortalidad intrahospitalaria de los pacientes con SCACEST segun el

score de riesgo GRACE
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Por otro lado, se evalud la capacidad discriminatoria de la escala GRACE mediante
la curva ROC para la mortalidad intrahospitalaria en el SCASEST y en el SCACEST y se
confirmé una buena capacidad predictiva en ambos casos (area bajo la curva ROC 0.86).

Los datos obtenidos se muestran en la Tabla 4.6, Tabla 4.7, Figura 4.6 y Figura 4.7.

Tabla 4.6. Comparacion entre la mortalidad intrahospitalaria esperada y

observada en el SCASEST
Categoria de riesgo % mortalidad esperada % mortalidad observada
Bajo <1 0
Intermedio 1-3 1
Alto >3 9,2
R
33
g =
o |
o
I I I
10 05 0.0
Specificity

Figura 4.6. Area bajo la curva ROC de la mortalidad intrahospitalaria en el SCASEST
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Tabla 4.7. Comparacion entre la mortalidad intrahospitalaria esperada y

observada en el SCACEST

Categoria de riesgo % mortalidad esperada % mortalidad observada

Bajo <2 0
Intermedio 2-5 1,1
Alto >5 10,8

2 2

83 -

< I I I
10 05 00
Specficity

Figura 4.7. Area bajo la curva ROC de la mortalidad intrahospitalaria en el

SCACEST

La mortalidad del SCACEST y SCASEST en funcién de la clase Killip al ingreso se
muestra en el ANEXO IIl.
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4.3.4.Supervivencia

Se obtuvieron las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier para el SCACEST y el
SCASEST. Al inicio del seguimiento, las curvas estan practicamente superpuestas, pero a
partir de aproximadamente los 250 dias del ingreso, éstas se separan. Mientras que la
supervivencia en el SCASEST disminuye de forma constante, en el SCACEST la pendiente
de la curva disminuye y la mortalidad incluso se estabiliza a partir de los 1250 dias de
seguimiento, por lo que al final de los 5 afios, la supervivencia del SCACEST es superior a

la del SCASEST (Figura 4.8).

Mortalidad por cualquier causa

SCACEST
== SCASEST

084

Supervivencia acumulada
o
@
1

057 Log-Rank test, p=0.001
6 560 1UIDD 15‘00 QUIDD

Seguimiento (dias)
Figura 4.8. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier al final del seguimiento

segun el diagndstico
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4.4. Diagnosticos al ingreso segun la fase del estudio: Pre-Cédigo frente a Post-
Cédigo
En este apartado se destaca el cambio en el tipo de SCA ingresado en ambas

fases. Se observd un importante aumento del SCACEST y un descenso de la Al, mientras

que las cifras de IAMSEST se mantuvieron estables (Figura 4.9).

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

0%

Pre-Cadigo Post-Cédigo

m  |[AMSEST m SCACEST Al

Figura 4.9. Diagndsticos al ingreso segtn la fase del estudio.

4.5. Caracteristicas clinico-analiticas y técnicas diagndstico-terapéuticas del

SCACEST segun la fase del estudio

En la fase Pre-Cddigo fueron diagnosticados de SCACEST en HUCAB 76
pacientes y en la fase Post-Codigo 164 pacientes. En la fase Pre-Cddigo se excluyeron los
pacientes que completaron el ingreso en otro centro hospitalario. En la fase Post-Cédigo,
el HUCAB pasé a ser centro referencia de revascularizacion coronaria percutanea para
una poblacidon mas numerosa. De los pacientes de otras areas sanitarias que acudieron
al HUCAB, se incluyeron Unicamente aquellos que completaron el ingreso en este centro.

De los 164 pacientes de la fase Post-Cddigo, 37 pertenecian a otras areas sanitarias.
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4.5.1. Caracteristicas demogrdficas

Los pacientes de ambas fases del estudio resultaron ser muy homogéneos en
cuanto a las caracteristicas demograficas, pues no se obtuvieron diferencias significativas
en ninguna de las variables estudiadas (Tabla 4.8). Cabe destacar el gran predominio de
varones, entorno al 75% en ambos grupos. Los factores de riesgo cardiovascular mas
frecuentes en ambas fases del estudio fueron el tabaquismo (por encima del 68%), la
dislipemia (entorno al 62%), la hipertension arterial (entorno al 45-50%) y ya menos

prevalente la diabetes mellitus (que no alcanzé el 20 % en ninguno de los dos grupos).

Tabla 4.8. Caracteristicas demogrdficas de los pacientes con SCACEST segtn la

fase del estudio

Pre-Codigo Post-Cadigo p
(n=76) (n=164)
Edad (afios) 64,4 +15,1 62,6 +14,0 0,347
[33,9-93,6] [28,6-94,9]
Edad 275 afios 22 (28,9) 37 (22,6) 0,334
Sexo (varones) 57 (75,0) 124 (75,6) 1,000
Hipertension arterial 38 (50,0) 72 (43,9) 0,405
Diabetes mellitus 14 (18,4) 32 (19,5) 1,000
Dislipemia 47 (61,8) 101 (61,6) 1,000
Tabaquismo (activo/pasado) 52 (68,4) 123 (75,0) 0,349
Infarto de miocardio previo 5(6,6) 10(6,1) 1,000
Revascularizacidén previa 1(1,3) 5(3,0) 0,424
Percutanea 1(1,3) 5(3,0) 0,424
Quirdrgica 0(0) 1(0,6) 0,495
Trasplante previo 0(0) 1(0,6) 1,000
Insuficiencia renal crénica 9(11,8) 14 (8,5) 0,481
IRC moderada-severa 2(2,6) 9 (5,5) 0,510
Enfermedad vascular periférica 10 (13,2) 11 (6,7) 0,139
Fibrilacion auricular 6(7,9) 6(3,7) 0,203

IRC: insuficiencia renal crdnica. Los resultados se expresan como media + desviacion estandar,
[rango minimo-maximo] o n (%)
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4.5.2. Caracteristicas clinico-analiticas

No se encontraron diferencias significativas en las caracteristicas clinico-analiticas,

aunque se observé una tendencia a un mayor nimero de paradas cardiorrespiratorias en

la fase Post-Cédigo (5,3% frente a 13,4%; p=0,059). Aunque el shock cardiogénico en la

fase Post-Cédigo se incrementd, esta diferencia no fue estadisticamente significativa

(3,9% frente a 9,1%; p=0,155). Tampoco hubo diferencias en la puntuacién GRACE al

ingreso. Aunque en la fase Post-Cddigo hubo un mayor nimero de pacientes de riesgo

alto, también hubo un mayor nimero de pacientes de riesgo bajo (ver Tabla 4.9).

Tabla 4.9. Caracteristicas clinico-analiticas al ingreso de los pacientes con

SCACEST segun la fase del estudio

Pre-Codigo Post-Cadigo p
(n=76) (n=164)

Frecuencia cardiaca (lpm) 74+ 14 72+19 0,392
Tension arterial sistdlica (mmHg) 133+22 13126 0,390
Creatinina (mg/dl) 0,94 +0,29 0,95+0,41 0,838
Parada cardiorrespiratoria 4 (5,3) 22 (13,4) 0,059
Desviacién ST 76 (100) 164 (100) -
Elevacion Troponina 76 (100) 164 (100) -
Clase Killip inicial 0,296

1 (asintomatico) 64 (84,2) 135 (82,3)

2 (insuficiencia cardiaca) 7(9,2) 13(7,9)

3 (edema agudo de pulmon) 2(2,6) 1(0,6)

4 (shock cardiogénico) 3(3,9) 15(9,1) 0,155
Killip >2 12 (15,8) 29 (17,7) 0,717
Puntuacion GRACE 149,7 £ 33,5 153,4 + 40,9 0,481
Riesgo GRACE 0,055

Bajo 14 (18,4) 45 (27,4)

Intermedio 36 (47,4) 52 (31,7)

Alto 26 (34,2) 67 (40,9)

Los resultados se expresan como media + desviacidn estandar o n (%)
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Mediante la descripcidn electrocardiografica se definid la localizacion de la
isquemia miocardica, como se muestra en la Tabla 4.10. En ambos grupos predomind la

localizacidn postero-inferior seguida por la anterior.

Tabla 4.10. Localizacion del infarto mediante el electrocardiograma en los

pacientes con SCACEST segun la fase del estudio

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
(n=76) (n=164)
Localizaciéon del infarto 0,117
Postero-inferior 37 (48,7) 94 (57,3)
Anterior 33 (43,4) 67 (40,9) 0,779
Otras localizaciones 6(7,9) 3(1,8)

Los resultados se expresan como n (%)

4.5.3. Manejo terapéutico
4,5.3.1 Manejo terapéutico hospitalario

Hay que destacar tres aspectos fundamentales en cuanto al manejo
terapéutico: la generalizacion de la angioplastia primaria, el abandono de la fibrinolisis y

el descenso de la estancia hospitalaria (Tabla 4.11).

En el grupo Pre-Cddigo se mantuvo una actitud conservadora en un tercio de
los pacientes. En un 47% de los pacientes se hizo fibrinolisis (de los cuales un 56% preciso
de angioplastia de rescate), mientras que sélo a un 14.5% de los pacientes se les realizo
una angioplastia primaria. Sin embargo, tras la implantacién del Cédigo Corazdn, la
angioplastia primaria fue la técnica de eleccién en el 90.2% de los casos, reservandose el
tratamiento médico al 9.8% de los pacientes y no utilizandose la fibrinolisis en ningun
caso. También se observd una disminucién de la necesidad de cirugia de derivaciéon

aorto-coronaria (Figura 4.10).
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Tabla 4.11. Procedimientos y manejo terapéutico del SCACEST segun la fase del

estudio
Pre-Codigo  Post-Codigo p
(n=76) (n=164)
Estancia hospitalaria (dias) 8 [6-11] 5 [4-7] <0,001
Cateterismo 45 (59,2) 155 (95,5) <0,001
Cateterismo durante el ingreso 32(71,1) 155 (100) <0,001
Tiempo hasta cateterismo (dias) 3 [0-39] 0 [0-0] <0,001
Tratamiento
Médico exclusivamente 25(32,9) 16 (9,8) <0,001
Fibrinolisis 36 (47,4) 0(0) <0,001
Angioplastia primaria 11 (14,5) 147 (90,2) <0,001
Angioplastia de rescate 20 (26,3) 0(0) <0,001
Cirugia derivacién aortocoronaria 4 (5,3) 0(0) 0,003
Trasplante cardiaco 0 1(0,6) 0,495
Antagonista del receptor GPlIb/llla - 85(52,1) -
Ecocardiografia transtoracica 67 (88,2) 160 (97,6) 0,005
(n=67) (n=160)
Categoria de la FEVI 0,719
FEVI normal 40 (59,8) 103 (64,4)
Disfuncion VI leve 13 (19,4) 29 (18,1)
Disfuncion VI moderada 7 (10,4) 18(11,3)
Disfuncion VI severa 7 (10,4) 10(6,2)
Disfuncion VI moderada-severa 14 (20,8) 28 (17,5) 0,576

FEVI: fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo. VI: ventriculo izquierdo. Los resultados se
expresan como mediana [rango intercuartilico]l o n (%). No se disponen datos de la utilizacion del
antagonista del receptor GPIIb/llla en la fase Pre-Cddigo.

En la fase Post-Codigo no se realizd cateterismo a 9 pacientes de los 164

ingresados. La causa de la no intervencidn fue que en cuatro casos el infarto estaba ya

muy evolucionado (presencia de onda Q en el electrocardiograma), en otros cuatro casos

se trataba de pacientes con una situacién basal muy dependiente y el paciente restante

fallecio tras una parada cardiorrespiratoria a su llegada a la sala de hemodindmica. De

los 155 pacientes a los que se les hizo cateterismo, en 153 casos se realizé de forma

urgente y en los dos restantes de forma diferida, dado que en el momento de su llegada

a la sala de hemodinamica el dolor toracico habia desaparecido y las alteraciones
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electrocardiograficas se habian normalizado. Mientras que en la fase Post-Cadigo el
100% de los cateterismos se hizo durante el ingreso, en la fase Pre-Cddigo un 30% se

realizd de forma ambulatoria programada.
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o I I
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ICPp Fibrinolisis ICP rescate  No reperfusion Cirugia aorto-
coronaria

B Pre-Cédigo M Post-Cédigo
Figura 4.10. Manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST en ambas fases
del estudio. ICP: intervencion coronaria percutdnea. ICPp: intervencion coronaria

percutdnea primaria

La tasa de revascularizacién percutdnea fue muy superior en la fase Post-
Cédigo. De los 45 pacientes de la fase Pre-Cédigo a los que se realizd cateterismo, a 31
(68,9%) se les revascularizé mediante angioplastia con stent, y de los 155 de la fase Post-
Cddigo, se revascularizé de esta manera a 147 (95,5%). Los principales motivos de la no
revascularizaciéon coronaria percutanea fueron la enfermedad coronaria difusa, las
oclusiones cronicas, los vasos de insuficiente calibre o la enfermedad coronaria tan
severa que fue derivada para cirugia de revascularizacién. La estancia hospitalaria en la

fase Post-Cddigo se redujo tres dias (de 8 a 5 dias; p<0,001).
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Se realizd un mayor nimero de ecografias transtoracicas previo al alta en la
fase Post-Codigo (88,2% frente a 97,6%; p=0,005), sin encontrarse diferencias

significativas en cuanto a la funcién ventricular tras el evento coronario.

En el ANEXO IV se describen cudles son los criterios demograficos y clinicos

que favorecieron el manejo intervencionista frente al conservador.

4.5.3.2 Manejo terapéutico en relacion con el riesgo GRACE

Se calculo el riesgo GRACE al ingreso de cada paciente incluido en cada una de
las fases del estudio. Se clasificé a los pacientes en riesgo de mortalidad intrahospitalaria
bajo, intermedio o alto en funcidon de la puntuacion obtenida. Los resultados se muestran

enlaTabla4.12yen |la Tabla 4.13.

En ambas fases hubo una tendencia a un mayor manejo conservador en los
pacientes de alto riesgo que en los de bajo riesgo, especialmente en la fase Pre-Cédigo
(50%). Los pacientes de riesgo intermedio fueron los mas revascularizados de forma
percutanea en ambas fases (19,4% en la fase Pre-Cédigo y 96,2% en la Post-Cdédigo). En
la fase Pre-Cddigo queda reflejado como la fibrinolisis se utilizaba en menor medida

cuanto mayor era el riesgo GRACE (Figura 4.11).

Tabla 4.12. Manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST segun la escala de

riesgo GRACE al ingreso en la fase Pre-Cddigo

Riesgo GRACE p
Bajo (n=14) Intermedio Alto
(n=36) (n=26)
Tratamiento médico 3(21,4) 9 (25,0) 13 (50,0) 0,071
Angioplastia primaria 1(7,1) 7 (19,4) 3(11,5) 0,063
Fibrinolisis 9 (64,3) 18 (50,0) 9 (34,6) 0,196
Cirugia revascularizacién 1(7,1) 2 (5,6) 1(3,9) 0,154

Los resultados se expresan como n (%)
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Tabla 4.13. Manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST segun la escala de

riesgo GRACE al ingreso en la fase Post-Cédigo

Riesgo GRACE p
Bajo (n=45) Intermedio Alto
(n=52) (n=67)
Tratamiento médico 4(8,9) 2(3,8) 10(14,9) 0,127
Angioplastia primaria 41 (91,1) 50 (96,2) 56 (83,6) 0,077

Los resultados se expresan como n (%)

Pre-Codigo Post-Cadigo
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Bajo Intermedio Alto Bajo  Intermedio  Alto
 Tratamiento médico conservador ¥ Intervencionismo coronario percutaneo
¥ Fibrinolisis Cirugia derivacion aortocoronaria

Figura 4.11. Manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST en ambas fases

del estudio en funcion del riesgo GRACE calculado

68



RESULTADOS

4.5.3.3 Caracteristicas angiogrdficas

La afectacidn coronaria fue similar en ambas fases del estudio (Tabla 4.14). El

hallazgo mas frecuente fue la enfermedad de un vaso.

Tabla 4.14. Caracteristicas angiogrdficas de los pacientes con SCACEST segtn la

fase del estudio

Pre-Codigo Post-Cadigo p
(n=45) (n=155)
Vasos coronarios afectados 0,244
Coronarias sin lesiones 1(2,2) 2(1,3)
Enfermedad de un vaso 19 (42,2) 90 (58,1)
Enfermedad de dos vasos 13 (28,9) 38 (24,5)
Enfermedad de tres vasos/TCl 12 (26,7) 25 (16,1) 0,128
Vasos coronarios dilatados 0,001
Ningln vaso dilatado 14 (31,1) 8(5,2)
Arteria descendente anterior 14 (31,1) 57 (36,8)
Arteria circunfleja 6 (13,3) 25 (16,1)
Arteria coronaria derecha 9(20,0) 41 (26,5)
Multivaso 2 (4,5) 24 (15,5)
Revascularizaciéon completa 17 (54,8) 108 (70,1) 0,139
(n=31) (n=147)
Tipo de stent colocado 0,061
Stent farmacoldgico 8 (25,8) 66 (44,9)
Stent metalico 23 (74,2) 81 (55,1)

TCl: Tronco coronario izquierdo. Los resultados se expresan como media * desviacion estandar
on (%)

La arteria reperfundida con mayor frecuencia fue la descendente anterior,
seguida de la coronaria derecha en ambos grupos. Fue mucho mas frecuente que no se
revascularizara ningln vaso en el grupo Pre-Cédigo (31,1% frente a 5,2%; p=0,001) y en
el grupo Post-Codigo practicamente se cuadriplico la revascularizacion multivaso (4,4%
frente a 15,4%; p=0,001). Se observd una mayor tendencia a la revascularizacién

completa en el grupo Post-Codigo (54,8% frente a 70,1%; p=0,139).
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En el grupo Pre-Cédigo se utilizd mayoritariamente el stent metalico (74,2%) v,
aunque en la fase Post-Cdédigo éste seguia siendo el predominante, se vio un claro

aumento del uso del stent farmacoldgico (44,9%).

4.5.3.4 Tratamiento farmacoldgico al alta

El tratamiento médico al alta se desglosa en la Tabla 4.15. Se recogié informacion
de 70 pacientes en el grupo Pre-Cédigo y de 159 en el Post-Cédigo, pues fallecieron

durante el ingreso 6 y 5 pacientes respectivamente.

Destaca fundamentalmente el aumento del uso del clopidogrel, y por tanto de la

doble antiagregacién, y el descenso de los nitratos.

Tabla 4.15. Tratamiento farmacoldgico al alta de los pacientes con SCACEST

segun la fase del estudio.

Pre-Cddigo Post-Cadigo P
(n=70) (n=159)
Acido acetilsalicilico 68 (97,1) 158 (99,4) 0,222
Clopidogrel 59 (84,3) 152 (95,6) 0,006
Prasugrel 0(0) 2(1,3) 0,346
Doble antiagregacion 58 (82,9) 155 (97,5) 0,001
ACO/HBPM 6 (8,6) 10 (6,3) 0,303
Betabloqueantes 58 (82,9) 131(82,4) 1,000
Calcio antagonistas 6 (8,6) 15(9,4) 0,835
Nitratos 22 (31,4) 21(13,2) 0,002
Otro antianginoso 0(0) 6 (3,8) 0,100
I[ECA/ARA-II 52 (74,3) 113 (71,1) 0,749
Diuréticos 13 (18,6) 23 (14,5) 0,436
Estatinas 62 (88,6) 152 (95,6) 0,077
Otro hipolipemiante 4(5,7) 9(5,7) 0,987
Antiarritmicos 3(4,3) 3(1,9) 0,295

ACO: anticoagulante oral. ARA-II: Antagonista receptor angiotensina-Il. HBPM: heparina de bajo
peso molecular. IECA: Inhibidor enzima convertidor angiotensina. Los resultados se expresan como n
(%)
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4.5.4. Mortalidad
4.5.4.1 Mortalidad en diferentes momentos del seguimiento

En la fase Post-Cddigo se observd una disminucion de la mortalidad a corto y largo
plazo, con cifras cercanas a la significacidn estadistica, pero alcanzdndola Gnicamente en
la mortalidad a los 30 dias (Tabla 4.16 y Figura 4.12). La mortalidad de causa cardioldgica

(Tabla 4.17), disminuy6 tanto a los 30 dias como a los 5 afios.

Tabla 4.16. Mortalidad en diferentes fases del seguimiento del SCACEST en

ambos grupos

Pre-Cddigo Post-Cédigo ¢]
(n=76) (n=164)

Tiempo de seguimiento (afos) 42+2,1 4,7+1,7 0,081
Pérdida seguimiento 2(2,6) 2(1,2) 0,427
Momento de la muerte

Muerte intrahospitalaria 6(7,9) 5(3,0) 0,095

Muerte a los 30 dias 9(11,8) 6(3,7) 0,021

Muerte a los 5 afos 19 (25,0) 24 (14,6) 0,051

Tiempo hasta la muerte (dias) 1910 [1157-2020] 1954 [1862-2032] 0,077

Los resultados se expresan como media * desviacion estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)

Tabla 4.17. Mortalidad cardioldgica en diferentes fases del sequimiento del

SCACEST en ambos grupos

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
(n=76) (n=164)
Momento de la muerte
Muerte intrahospitalaria 6(7,9) 5(3,0) 0,095
Muerte a los 30 dias 8(10,5) 6(3,7) 0,042
Muerte a los 5 afos 12 (15,8) 12 (7,3) 0,042

Los resultados se expresan como media * desviacion estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)
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Figura 4.12. Mortalidad a lo largo del seguimiento de los pacientes con SCACEST

segun la fase del estudio

La causa principal de la muerte al final del seguimiento fue cardiolégica en ambos
grupos. Mientras que la etiologia de la mortalidad intrahospitalaria fue cardioldgica en
el 100% de los casos en ambas fases del estudio, la etiologia no cardioldgica y la

desconocida fueron ganando peso a lo largo del seguimiento (Tabla 4.18).
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Tabla 4.18. Etiologia de la mortalidad en diferentes fases del sequimiento del

SCACEST en ambos grupos

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
Muerte intrahospitalaria -
Cardioldgica 6 (100) 5(100)
No cardioldgica 0(0) 0(0)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 30 dias 0,398
Cardioldgica 8(88,9) 6 (100)
No cardioldgica 1(11,1) 0(0)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 5 afios 0,597
Cardioldgica 12 (63,2) 12 (50,0)
No cardioldgica 6(31,6) 9(37,5)
Desconocida 1(5,3) 3(12,5)

Los resultados se expresan como n (%)

4.5.4.2 Mortalidad intrahospitalaria segun el riesgo GRACE

Se evalué la mortalidad intrahospitalaria en funcién del riesgo GRACE al
ingreso. La mayor mortalidad tuvo lugar entre los pacientes de alto riesgo y, aunque se
observé en este grupo un descenso de la mortalidad en la fase Post-Cédigo, éste no fue
significativo (Tabla 4.19). No obstante, hay que destacar el bajo nimero de eventos en

cada grupo, por lo que las conclusiones pueden no ser muy consistentes.

Tabla 4.19. Mortalidad intrahospitalaria de los pacientes con SCACEST segun la

fase del estudio y el riesgo GRACE

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
(n=76) (n=164)
Riesgo GRACE
Riesgo bajo 0/14 (0) 0/45 (0) -
Riesgo moderado 1/36 (2,8) 0/52 (0) 0,409
Riesgo alto 5/26 (19,2) 5/67 (7,5) 0,100

Los resultados se expresan como muertes/total pacientes en cada grupo de riesgo y (%)
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4.5.5. Eventos adversos cardiologicos

Hubo una disminucion de todos los eventos adversos cardioldgicos tras la
implantacion del Cddigo Corazdén, aunque alcanzando la significacion estadistica
Unicamente en los reingresos de causa cardioldgica y en la variable combinada de
eventos adversos y mortalidad al final del seguimiento (Tabla 4.20 y Figura 4.13).
Ademas, los reingresos, reinfartos y revascularizaciones ocurrieron mas precozmente y

de forma significativa en la fase Pre-Cddigo.

Tabla 4.20. Eventos adversos cardiologicos al final del sequimiento en el SCACEST

segun la fase del estudio

Pre-Cddigo Post-Cédigo ¢]
(n=76) (n=164)
Reingresos causa cardioldgica 18 (23,7) 18 (11,0) 0,018
Dias hasta reingreso 1292 [192-1990] 1931 [1824-2021] 0,005
Reinfarto 5(6,6) 5(3,0) 0,178
Dias hasta reinfarto 1474 [866-2002] 1939 [1847-2024] 0,037
Revascularizacion 7(9,2) 12 (7,3) 0,539
ICP 5(6,6) 11 (6,7) 0,956
Quirdrgica 2(2,6) 1(0,6) 0,173
Dias hasta revascularizacion 1867 [839-1993] 1935[1831-2021] 0,018
Variable combinada 31 (40,8) 39 (23,8) 0,009
Dias hasta variable combinada 1848 [192-1990] 1926 [1793-2019] 0,008
(n=31) (n=147)
Trombosis/estenosis stent
Reestenosis 2 (6,5) 6(4,1) 0,570
Trombosis 0(0) 2(1,4) 0,512

ICP: intervencionismo coronario percutaneo. Los resultados se expresan como mediana [rango

intercuartilico] o n (%)
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458 p=0,018 p=0,178 p=0,539 p=0,009
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Figura 4.13. Eventos adversos cardioldgicos durante el sequimiento en el

SCACEST segun la fase del estudio

4.5.6. Supervivencia

Se evaluaron las curvas de mortalidad y de supervivencia libre de eventos

adversos cardiovasculares en ambas fases del estudio.

En primer lugar, se estudid la mortalidad por cualquier causa. Como se
muestra en la Figura 4.14, los pacientes de la fase Post-Cédigo tuvieron una mayor

supervivencia a lo largo de todo el seguimiento (p=0,043).

75



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

Mortalidad por cualquier causa

= Post-Cddigo

1,0
t‘x = Pre-Cddigo
0,84 !

0,69

Supervivencia acumulada

0,2

007 Log-Rank test, p=0.043

T T T T T T
0 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)
Figura 4.14. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad por

cualquier causa a los 5 aflos del SCACEST segun la fase del ingreso.

En segundo lugar, se evalud por separado la mortalidad de causa cardioldgica y
no cardioldgica para valorar como afectaba laimplementacion del Cédigo Corazén a cada
una de ellas. Se observé que el descenso de la mortalidad fue debido a la disminucién de
la mortalidad de causa cardioldgica (p=0,039) (Figura 4.15), mientras que no hubo

diferencias significativas en la no cardiolégica (p=0,365) (Figura 4.16).
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Mortalidad de causa cardiolégica
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Figura 4.15. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad de causa

cardioldgica a los 5 afios del SCACEST segun la fase del ingreso
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Figura 4.16. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad de causa

no cardioldgica a los 5 afios del SCACEST segun la fase del ingreso
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En tercer lugar, se evalud la supervivencia libre de eventos en el seguimiento
a 5 afios. Tal y como queda reflejado en la Figura 4.17, los pacientes de la fase Post-
Cddigo tuvieron una mayor supervivencia libre de eventos a lo largo de todo el

seguimiento (p=0,011).

Supervivencia libre de eventos

= Post-Codigo
=== pPre-Codigo

0,67

047

Supervivencia acumulada

0,29

0,

=]

Log-Rank test, p=0.011

T T T T T T
0 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)
Figura 4.17. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para el sequimiento a 5

afos libre de eventos cardioldgicos adversos del SCACEST segun la fase del ingreso.

Por ultimo, dado que la edad es un factor epidemiolégico importante, tanto en
relacidn con las caracteristicas demograficas, clinicas y analiticas, asi como terapéuticas
y prondsticas, se ha incluido en el ANEXO V un estudio de los pacientes con SCACEST

estratificados en dos grupos en funcién del criterio de edad <75 afios frente a 275 afios.
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4.6. Caracteristicas clinico-analiticas y técnicas diagndstico-terapéuticas del

SCASEST segun la fase del estudio

En la fase Pre-Cddigo fueron diagnosticados de SCASEST en el Hospital

Universitario de Cabuefies 356 pacientes y en la fase Post-Cédigo, 307 pacientes.

4.6.1. Caracteristicas demogrdficas

En la fase Post-Codigo se observd una mayor incidencia de IAMSEST y
menor de angina inestable.

En cuanto a las variables demograficas, fueron dos grupos muy
homogéneos, pues no se obtuvieron diferencias significativas en las variables
estudiadas, a excepcién de una mayor prevalencia de IRC moderada-severa (3b-5) y
de enfermedad vascular periférica en fase Pre-Cédigo (Tabla 4.21). Cabe destacar la
predominancia de varones en ambos grupos, con una edad media entorno a los 70
anos.

Los factores de riesgo cardiovascular mas frecuentes en ambos grupos
fueron la hipertension arterial (con una prevalencia mayor al 63%), el tabaquismo
(habito presente en aproximadamente la mitad de los pacientes), la dislipemia
(entorno al 46%) y ya mas alejada la diabetes mellitus (entorno al 30%). No hubo

diferencias significativas en cuanto a los antecedentes coronarios.
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Tabla 4.21. Caracteristicas demogrdficas de los pacientes de ambos grupos

Pre-Codigo Post-Cadigo p
(n=356) (n=307)
Diagnédstico 0,013
IAMSEST 205 (57,6) 206 (67,1)
Angina inestable 151 (42,4) 101 (32,9)
Edad (afos) 70,6 £ 13,4 69,4 +£13,2 0,251
[min-max] [34,4-95,9] [37,7-95,9]
Edad 275 afios 166 (46,6) 128 (41,7) 0,210
Sexo, varones 238 (66,9) 188 (61,2) 0,144
Hipertension arterial 236 (63,3) 213 (69,4) 0,406
Diabetes mellitus 108 (30,3) 92 (30,0) 0,933
Dislipemia 161 (45,2) 149 (48,5) 0,435
Tabaquismo (activo/pasado) 176 (49,4) 156 (50,8) 0,756
Infarto de miocardio previo 594(26,4) 94 (30,6) 0,261
Revascularizacién previa 56 (15,7) 58 (18,9) 0,303
Percutanea 42 (11,8) 48 (15,6) 0,172
Quirudrgica 15 (4,2) 10(3,3) 0,575
Insuficiencia renal crénica 61(17,1) 42 (13,7) 0,238
IRC moderada-severa 30 (8,4) 10(3,3) 0,004
Enfermedad vascular periférica 59 (16,6) 31(10,1) 0,017
Fibrilacion auricular 50 (14,0) 34 (11,1) 0,292
DAl o marcapasos 17 (4,8) 8(2,7) 0,168
DAI 4(23,5) 4 (50,0)
Marcapasos 13 (76,5) 3(37,5)
Ambos 0(0) 1(12,5)

DAI: Desfibrilador automatico implantable. IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin elevacion
del ST. ICP: intervencionismo coronario percutaneo. IRC: insuficiencia renal crénica. Los resultados se
expresan como media + desviacidn estandar, [rango minimo-maximo] o n (%)

4.6.2. Caracteristicas clinico-analiticas

En la fase Post-Cddigo hubo un mayor nimero de pacientes con movilizacion
de marcadores de dafio miocardico, debido a la mayor proporcién de IAMSEST. También
se observd una peor clase Killip inicial y una tendencia a un mayor nimero de paradas
cardiorrespiratorias. Sin embargo, no hubo diferencias significativas en cuanto a la

clasificacion de riesgo GRACE (Tabla 4.22).
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Tabla 4.22. Caracteristicas clinico-analiticas al ingreso de los pacientes con

SCASEST segun la fase del estudio

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
(n=356) (n=307)
Frecuencia cardiaca (lpm) 72+£15 76 £ 19 0,008
Tension arterial sistdlica (mmHg) 142 + 24 144 + 28 0,445
Creatinina (mg/dl) 1,11+ 0,76 0,95+0,40 <0,001
Parada cardiorrespiratoria 18 (5,1) 27 (8,8) 0,064
Desviacién ST 132 (37,1) 132 (43,0) 0,131
Elevacion Troponina 205 (57,6) 206 (67,1) 0,040
Clase Killip inicial 0,002
1 (asintomatico) 329 (92,4) 257 (83,7)
2 (insuficiencia cardiaca) 18 (5,1) 35(11,4)
3 (edema agudo de pulmén) 3(0,8) 10(3,3)
4 (shock cardiogénico) 6(1,7) 5(1,6)
Killip 22 27 (7,6) 50 (16,3) <0,001
Puntuacidon GRACE 132+ 37 136 £42 0,244
Riesgo GRACE 0,690
Bajo 111 (31,2) 93 (30,3)
Intermedio 110(30,9) 88(28,7)
Alto 135 (37,9) 126 (41,0)

Los resultados se expresan como media + desviacidn estandar o n (%)

4.6.3. Manejo terapéutico

4.6.3.1 Manejo terapéutico hospitalario

Hay dos grandes diferencias entre ambas fases, el abordaje terapéutico y el
tiempo de espera para la realizacion del cateterismo. En la Tabla 4.23 se recogen
estos datos.

En la fase Post-Cédigo se vio un importante aumento en la realizacién de
coronariografias (39,9% frente a 6,8%; p<0,001) y de angioplastias (20,3% frente a
43,1%; p<0,001). De estos datos se extrae que, de los pacientes a los que se hizo
cateterismo, en la fase Pre-Cédigo finalmente no se revascularizé de forma

percutdnea a un 49,3% y en la fase Post-Cédigo a un 33,7%.
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Tabla 4.23. Procedimientos y manejo terapéutico del SCASEST segun la fase del

estudio

Pre-Cédigo  Post-Codigo p

(n=356) (n=307)
Estancia hospitalaria (dias) 6 [4-9] 6 [4-9] 0,559
Tratamiento
Médico exclusivamente 258 (72,5) 158 (51,6) <0,001
Angioplastia con stent 72 (20,3) 132 (43,1) <0,001
Cirugia derivacion aorto-coronaria 26 (7,3) 17 (5,6) 0,430
Cateterismo 142 (39,9) 199 (64,8) <0,001
Tipo de cateterismo 0,002
Urgente 4(2,8) 26 (13,1)
Electivo 138(97,2) 173 (86,9)
Tiempo hasta cateterismo (dias) 36 [7-71] 3[1-6] <0,001
Cateterismo durante el ingreso 55 (38,7) 194 (97,5) <0,001
Implantacién DAl o marcapasos 9(2,5) 10(3,3) 0,168
DAl 1(11,1) 4 (40,0)
Marcapasos 8(88,9) 6 (60,0)
Realizacion de ecocardiografia transtoracica 310 (87,1) 286 (93,2) 0,010
(n=310) (n=286)
Categoria de la FEVI 0,511
FEVI normal 239(77,1)  226(79,0)
Disfuncion VI leve 23 (7,4) 20 (7,0)
Disfunciéon VI moderada 30(9,7) 19 (6,6)
Disfuncion VI severa 18 (5,8) 21(7,3)
Disfuncion VI moderada-severa 48 (15,5) 40 (14,0) 0,645

DAI: desfibrilador automatico implantable. Los resultados se expresan como media * desviacién
estandar, mediana [rango intercuartilico] o n (%)

El tiempo de espera para el cateterismo se redujo mucho en la fase Post-
Codigo, pasando de una mediana de 36 dias a 3 (p<0,001).

No hubo diferencias en cuanto a la estancia hospitalaria de ambos grupos,
sin embargo, hay que destacar que un 61,3% de los cateterismos realizados en la fase
Pre-Cédigo se hicieron de forma programada tras el alta del paciente (no
contabilizando esta espera en la estancia hospitalaria), frente a un 2,5% en la fase
Post-Cddigo.
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Se realiz6 un mayor numero de ecografias transtoracicas en la fase Post-
Cadigo (87,1% frente a 93,2%; p=0,010), sin encontrar diferencias significativas en los

resultados de la funcidn ventricular.

En el ANEXO IV se describen cudles son los criterios demograficos y clinicos

que favorecieron el manejo intervencionista frente al conservador.

4.6.3.2 Manejo terapéutico en relacion con el riesgo GRACE

Se evalué el manejo terapéutico de los pacientes ingresados con SCASEST en
funcién del riesgo GRACE en cada una de las fases del estudio. Los resultados se muestran

en la Tabla 4.24 y Tabla 4.25 y en |a Figura 4.18.

Tabla 4.24. Manejo terapéutico de los pacientes con SCASEST en la fase Pre-

Cadigo en funcion del riesgo GRACE

Pre-Cadigo
Riesgo GRACE p
Bajo Intermedio Alto
(n=111) (n=110) (n=135)
Tratamiento médico 81 (73,0) 72 (65,5) 102 (75,6) 0,203
ICP 19 (17,1) 29 (26,4) 24(17,8) 0,155
Cirugia revascularizaciéon 11 (9,9) 9(8,2) 6 (4,4) 0,238

ICP: Intervencionismo coronario percutdneo. Los resultados se expresan como n (%)

Tabla 4.25. Manejo terapéutico de los pacientes con SCASEST en la fase Post-

Cddigo en funcidn del riesgo GRACE

Post-Cadigo

Riesgo GRACE P
Bajo Intermedio Alto
(n=93) (n=88) (n=126)
Tratamiento médico 49 (47,3) 33 (37,5) 76 (60,3) 0,004
ICP 39 (41,9) 48 (54,5) 45(35,7) 0,023
Cirugia revascularizacion 5(5,4) 7 (8,0) 5(4,0) 0,454

ICP: Intervencionismo coronario percutaneo. Los resultados se expresan como n (%)
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En ambas fases del estudio, aunque sélo de forma significativa en la fase Post-
Cadigo, los pacientes de riesgo intermedio fueron los que recibieron tratamiento de
reperfusion en mayor proporcién y los pacientes de alto riesgo fueron lo que recibieron

tratamiento médico conservador con mayor frecuencia.

Pre-Cédigo Post-Cédigo
80% 80%
60% 60%
40% 40%
20% I 20% I I I
0% I I 0%
Bajo Intermedio Alto Bajo Intermedio Alto
m Tratamiento médico conservador ® Intervencionismo coronario percutaneo

Cirugia derivacion aortocoronaria

Figura 4.18. Manejo terapéutico de los pacientes con SCASEST en ambas fases

del estudio en funcidn del riesgo GRACE calculado.

Como se comentd en el apartado previo, el tiempo de espera hasta la realizacién
del cateterismo se vio muy disminuido en la fase Post-Cédigo. Si se analiza el tiempo de
espera teniendo en cuenta el riesgo GRACE de cada paciente, la mayor reduccion se
observo en los pacientes de bajo riesgo, pues eran a su vez los que tenian una espera

mas dilatada (de 56 a 3 dias; p<0.001).

4.6.3.3 Caracteristicas angiogrdficas

La afectacién coronaria fue similar en ambos grupos, donde se observd un

discreto predominio de la enfermedad multivaso sobre la enfermedad de un vaso (Tabla
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4.26). En un 11,3% de los pacientes de la fase Pre-Cddigo y en un 14,6% de los de la fase

Post-Cddigo no se encontraron lesiones significativas en las arterias coronarias.

La arteria mds comunmente dilatada fue la descendente anterior en ambos
grupos. Destaca la elevada dilatacién multivaso en la fase Post-Cddigo respecto a la Pre-
Codigo (7,0% frente a 20,1%; p=0,001). Se obtuvo una revascularizacion completa en
aproximadamente la mitad de los pacientes sometidos a intervencionismo coronario

percutaneo en ambos grupos.

En cuanto al tipo de stent colocado, en el grupo Pre-Cddigo hubo un discreto
predominio en la utilizacién del stent metalico frente al farmacolégico, mientras que en

la fase Post-Codigo esta relacidn se invirtio (p=0,012).

Tabla 4.26. Caracteristicas angiogrdficas de los pacientes con SCASEST segun la

fase del estudio

Pre-Codigo Post-Cadigo p

(n=142) (n=199)

Vasos coronarios afectados 0,240
Sin lesiones significativas 16 (11,3) 29 (14,6)
Enfermedad de un vaso 41 (28,9) 63 (31,7)
Enfermedad de dos vasos 36 (25,4) 33 (16,6)

Enfermedad de tres vasos/TCl 49 (34,5) 74 (37,2) 0,648

Vasos coronarios dilatados 0,001
Ningun vaso dilatado 70 (49,3) 67 (33,7)
Arteria descendente anterior 33(23,2) 39 (19,6)
Arteria circunfleja 15 (10,6) 23 (11,6)
Arteria coronaria derecha 14 (9,6) 30 (15,4)
Multivaso 10(7,0) 40 (20,1)
(n=72) (n=132)

Tipo de stent colocado 0,012
Stent farmacoldgico 32 (44,4) 77 (54,5)
Stent metalico 40 (55,6) 60 (45,5)

Revascularizacion completa 36 (50,0) 71 (54,2) 0,561

TCl: Tronco coronario izquierdo. Los resultados se expresan como n (%)
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4.6.3.4 Tratamiento farmacoldgico al alta

El tratamiento médico al alta se desglosa en la Tabla 4.27. Se recogid informacién
de 344 pacientes de la fase Pre-Cddigo y de 294 de la fase Post-Cddigo, pues fallecieron

durante el ingreso 13 pacientes en cada grupo.

Destacaron los siguientes cambios significativos en la prescripcién al alta: el
aumento en la fase Post-Cddigo del uso del clopidogrel (y de la doble antiagregacién), el
descenso de los calcio-antagonistas y de los nitratos y el ascenso de otros antianginosos
(por la aparicidn de la ivabradina y ranolazina). Se observé una tendencia al descenso en
el uso del tratamiento diurético (p=0,098) y al aumento de la prescripcidon de otros

hipolipemiantes diferentes a las estatinas (p=0,084).

Tabla 4.27. Tratamiento farmacoldgico al alta de los pacientes con SCASEST

segun la fase del estudio

Farmacos al alta Pre-Cddigo Post-Cédigo ¢]
(n=343) (n=294)

Acido acetilsalicilico 312 (90,9) 275 (93,5) 0,242
Triflusal 2(0,6) 2(0,7) 0,875
Clopidogrel 232 (67,6) 230 (78,2) 0,003
Prasugrel 0 (0) 2(0,7) 0,125
Doble antiafgregacion 210 (61,2) 220 (74,8) <0,001
ACO/HBPM 40 (11,7) 37 (12,6) 0,808
Betabloqueantes 258 (75,2) 224 (76,2) 0,782
Calcio antagonistas 126 (36,7) 69 (23,5) <0,001
Nitratos 231 (67,3) 121 (41,2) <0,001
Otro antianginoso 2(0,6) 15 (5,1) <0,001
I[ECA/ARA-II 225 (65,6) 184 (62,6) 0,456
Diuréticos 111 (32,4) 77 (26,2) 0,098
Estatinas 292 (85,1) 259 (88,1) 0,249
Otro hipolipemiante 14 (4,1) 22 (7,5) 0,084
Antiarritmicos 19 (5,5) 10(3,4) 0,253

ACO: anticoagulante oral. ARA-II: Antagonista receptor angiotensina-Il. HBPM: heparina de bajo
peso molecular. IECA: Inhibidor enzima convertidor angiotensina. Los resultados se expresan como n
(%)
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4.6.4. Mortalidad
4.6.4.1 Mortalidad en diferentes momentos del sequimiento

No hubo diferencias significativas en el nimero de pacientes perdidos (1,7%

frente a 2,3%; p=0,590) ni en el tiempo de seguimiento en las dos fases del estudio.

No se objetivaron diferencias significativas en cuanto a la mortalidad por cualquier
causa a corto o a largo plazo (Tabla 4.28 y Figura 4.19). Tampoco se observaron

diferencias por causa cardioldgica (Tabla 4.29).

Tabla 4.28. Mortalidad en diferentes fases del sequimiento del SCASEST en

ambos grupos

Pre-Cddigo Post-Cédigo p
(n=356) (n=307)

Tiempo de seguimiento (afios) 43+1,9 44+19 0,685
Pérdida seguimiento 6(1,7) 7 (2,3) 0,590
Momento de la muerte

Muerte intrahospitalaria 13 (3,7) 13 (4,2) 0,841

Muerte a los 30 dias 19 (5,4) 19 (6,2) 0,738

Muerte a los 5 afios 111 (31,2) 87 (28,3) 0,445

Tiempo hasta la muerte (dias) 1911 [1178-2019] 1912 [1369-2039] 0,611

Los resultados se expresan como media + desviacidn estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)

Tabla 4.29. Mortalidad cardioldgica en diferentes fases del sequimiento del

SCASEST en ambos grupos

Pre-Cadigo Post-Cadigo p
(n=356) (n=307)
Momento de la muerte
Muerte intrahospitalaria 13(3,7) 12 (3,9) 0,862
Muerte a los 30 dias 17 (4,8) 15 (4,9) 0,954
Muerte a los 5 afios 51 (14,3) 37 (12,1) 0,390

Los resultados se expresan como media * desviacion estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)
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Figura 4.19. Mortalidad a lo largo del sequimiento de los pacientes con SCASEST

segun la fase del estudio.

Se evalué la etiologia de la mortalidad en diferentes momentos del seguimiento
(Tabla 4.30). Mientras que a corto plazo predomind claramente la mortalidad de causa
cardioldgica, al final del seguimiento se incrementaron la etiologia no cardiolégica y los

fallecimientos de causa desconocida.
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Tabla 4.30. Etiologia de la mortalidad en diferentes fases del sequimiento del

SCASEST en ambos grupos

Pre-Codigo Post-Cadigo p
Muerte intrahospitalaria 0,308
Cardioldgica 13 (100) 12 (92,3)
No cardioldgica 0 (0) 1(7,7)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 30 dias 0,374
Cardioldgica 17 (89,5) 15 (78,9)
No cardioldgica 2 (10,5) 4(21,1)
Desconocida 0(0) 0(0)
Muerte a los 5 afios 0,846
Cardioldgica 51 (45,9) 37 (42,5)
No cardioldgica 44 (39,6) 38 (43,7)
Desconocida 16 (14,4) 12 (13,8)

Los resultados se expresan como n (%)

4.6.4.2 Mortalidad intrahospitalaria segun el riesgo GRACE

Se observd que la mortalidad fue mayor en los pacientes de riesgo alto, sin

obtener diferencias significativas entre ambas fases del estudio (Tabla 4.31).

Tabla 4.31. Mortalidad intrahospitalaria de los pacientes con SCASEST segun la

fase del estudio y el riesgo GRACE

Pre-Cadigo Post-Cédigo ¢]
(n=356) (n=307)
Riesgo GRACE
Riesgo bajo 0/111 (0) 0/93 (0) -
Riesgo moderado 1/110 (0,9) 1/88 (1,1) 1,000
Riesgo alto 12/135 (8,9) 12/126 (9,5) 0,859

Los resultados se expresan como muertes/total pacientes en cada grupo de riesgo y (%)
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4.6.5. Eventos adversos cardiologicos

Tras la apertura de la sala de hemodinamica y la implantacion del Codigo Corazén
hubo una disminucién significativa de los reingresos de causa cardioldgica, de los
reinfartos y de la variable combinada de eventos adversos cardiolégicos y mortalidad al
final del seguimiento (Tabla 4.32 y Figura 4.20). Ademas, los reingresos y la variable
combinada ocurrieron mas precozmente en la fase Pre-Cdédigo. No hubo diferencias

significativas en cuanto a los pacientes que precisaron de una nueva revascularizacién.

Tabla 4.32. Eventos adversos cardioldgicos al final del sequimiento en el SCASEST

segun la fase del estudio

Pre-Codigo Post-Cadigo p
(n=356) (n=307)
Reingresos causa cardioldgica 136 (38,2) 70(22,8) <0,001
Dias hasta reingreso 1327 [228-1939] 1853 [344-2019] 0,001
Reinfarto 48 (13,5) 26 (8,5) 0,048
Dias hasta reinfarto 1878 [805-2007] 1885 [1026-2024] 0,162
Revascularizacion 49 (13,8) 37(12,1) 0,563
ICP 41 (11,5) 34 (11,1) 1,000
Quirdrgica 10 (2,8) 5(1,6) 0,434
Dias hasta revascularizacién 1858 [777-1992] 1871 [791-2023] 0,189
Variable combinada 209 (58,7) 131 (42,7) <0,001
Dias hasta variable combinada 1191 [213-1932] 1850 [306-2018] 0,001
(n=72) (n=132)
Trombosis/estenosis stent
Reestenosis 4 (5,5) 13 (9,8) 0,294
Trombosis 1 (1,4) 2(1,5) 0,900
(n=26) (n=17)

Cirugia aorto-coronaria
Oclusién by-pass 2(7,7) 0(0) 0,238
ICP: intervencionismo coronario percutaneo. Los resultados se expresan como mediana [rango
intercuartilico] o n (%)
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70%
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Figura 4.20. Eventos adversos cardioldgicos durante el seguimiento en el SCASEST segun
la fase del estudio

4.6.6.Supervivencia

Se evaluaron las curvas de mortalidad y de supervivencia libre de eventos

adversos cardiovasculares en ambas fases del estudio.

En primer lugar, se analizd la mortalidad por cualquier causa a lo largo del
seguimiento. Como se muestra en la Figura 4.21, en el caso del SCASEST no hubo

diferencias significativas.
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Mortalidad por cualquier causa
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= Pre-Codigo

0,5
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Log-Rank test, p=0.465
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Figura 4.21. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier del SCASEST para

mortalidad de cualquier causa al final del sequimiento

Posteriormente, se evalué por separado la mortalidad de causa cardioldgica y
no cardioldgica. Se observé que no existian diferencias significativas en ninguno de los

dos casos (Figura 4.22 y Figura 4.23).
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Mortalidad causa cardiologica

= Post-Cddigo
= Pre-Codigo

0,87

0,64

Supervivencia acumulada

0

o

7| Log-Rank test, p= 0,408

T T T T T
1] 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)
Figura 4.22. Analisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad de causa

cardioldgica a los 5 afios del SCASEST segun la fase del ingreso

Mortalidad de causa no cardiologica

m— Post-Codigo
= Pre-Codigo

087

0,61

0,41

Supervivencia acumulada

007 Log-Rank test, p= 0,959

T T T T T T
o0 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)
Figura 4.23. Analisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad de causa no

cardioldgica a los 5 afios del SCASEST segun la fase del ingreso
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Finalmente, se analizd la supervivencia libre de eventos, la cual fue

significativamente superior en la fase Post-Cédigo (Figura 4.24).

Supervivencia libre de eventos

= Post-Codigo

= pre-Codigo

0,84

0,5

Supervivencia acumulada

0,049

Log-Rank test, p=0.001
T

T T T T T
o 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)
Figura 4.24. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier del SCASEST para

supervivencia libre de ingreso al final del sequimiento
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4.7. Factores pronosticos de la mortalidad

Se estudiaron los factores prondsticos de mortalidad a corto plazo (mortalidad
intrahospitalaria) y a largo plazo (al final de los 5 afios de seguimiento) de los pacientes
con SCACEST y SCASEST. Para ello se realizdé en primer lugar un estudio bivariante,
enfrentando la mortalidad (intrahospitalaria y a 5 afios) a las diferentes variables
demogrificas, clinicas y terapéuticas de los pacientes. El estudio se realizé mediante el
test X%, que permitié conocer, ademas, cuéles eran las variables con una asociacion mas
potente. Posteriormente se realizé un estudio multivariante que incluyd las variables que
en el estudio bivariante habian obtenido un valor p<0,10 y aquellas que, aunque
demostraron un valor p>0,10, se consideraron clinicamente relevantes por su

importancia epidemioldgica refrendada en la bibliografia consultada.

4.7.1. Factores prondsticos de la mortalidad intrahospitalaria
4.7.1.1 Estudio bivariante

Los resultados del estudio bivariante para el SCACEST y el SCASEST se muestran
en la Tabla 4.33. En el caso del SCACEST, la elevacién de troponina y los cambios en el
segmento ST fueron una constante por lo que no hay lugar para el célculo de la fuerza

de asociacion.

Los predictores mas potentes en el estudio bivariante para la muerte
intrahospitalaria en el SCASEST fueron de mayor a menor asociacion: la puntuacion
Grace al ingreso, un Killip>2 al ingreso, la edad, la elevacidn de troponina, los cambios
en el segmento ST, la IRC (y la IRC moderada-severa), la realizacién de cateterismo, la
tensidn arterial sistélica al ingreso y la disfuncién moderada-severa del ventriculo

izquierdo.

95



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

Los predictores mas potentes en el estudio bivariante para la muerte
intrahospitalaria en el SCACEST fueron de mayor a menor asociacion: la puntuacion
Grace al ingreso, la realizaciéon de cateterismo, la edad, un Killip=2 al ingreso, la
disfuncién moderada-severa del ventriculo izquierdo, la realizacién de intervencionismo
coronario percutaneo, el tabaquismo, la tensidn arterial sistélica al ingreso y la parada
cardiorrespiratoria inicial.

Tabla 4.33. Factores asociados con la mortalidad intrahospitalaria

SCASEST SCACEST
X2 IC (95% OR) X2 IC (95% OR)
Edad 23,728 1,10 (1,05-1,16) 13,588 1,09 (1,04-1,16)
Sexo (mujer) 2,298 0,54 (0,25-1,19) 2,384 0,37 (0,11-1,26)
Hipertensidn arterial 1,193 0,64 (0,29-1,41) 0,351 1,44 (0,43-4,86)
Diabetes mellitus 0,005 1,03 (0,44-2,41) 0,448 1,62 (0,41-6,37)
Dislipemia 0,757 0,70 (0,31-1,57) 0,019 0,92 (0,26-3,22)
Tabaquismo 1,473 0,61 (0,27-1,37) 10,472 0,12 (0,03-0,48)
IAM previo 0,502 1,36 (0,59-3,10) 1,455 0,72 (0,35-1,52)
Revasc. previa 0,670 0,62 (0,18-2,09) 0,570 1,05 (0,25-3,15)
IRC 14,302 5,14 (2,31-11,47) 0,003 0,94 (0,12-7,70)
IRC moderada-severa 8,658 5,32 (2,01-14,11) 0,427 2,19 (0,26-18,82)
EVP 0,669 1,55 (0,57-4,21) 1,021 2,46 (0,50-12,20)
Fibrilacion auricular 0,688 0,56 (0,13-2,43) 0,334 1,98 (0,23-16,90)
Killip 22 45,052 18,17 (7,76-42,52) 12,656 10,04 (2,79-36,15)
Killip 4 8,737  6,48(1,70-24,70) 18,575 21,70 (5,79-81,35)
Puntuacién GRACE 55,685 1,04 (1,03-1,05) 26,090 1,04 (1,02-1,05)
PCR 0,034 0,869 (0,20-3,80) 5,334 5,38 (1,46-19,82)
FC inicial 0,465 1,01 (0,99-1,03) 1,114 1,02 (0,99-1,05)
TAS inicial 10,563 0,97 (0,95-0,99) 6,407 0,97 (0,94-0,99)
Creatinina inicial 5,558 1,00 (1,00-1,01) 0,150 1,00 (0,98-1,02)

Elevacién Troponina 18,721 17,02 (2,29-126,38) - -
Cambios segmento ST 15,449 5,37 (2,13-13,56) - -
Disfuncién VI mod-sev. 9,796 1,96 (1,32-2,91) 12,341 24,87 (2,82-219,06)

IAM anterior 4,916 3,03 (1,23-7,47) 2,253 2,56 (0,73-8,99)
Coronariografia 11,861 0,215 (0,08-0,58) 18,123 0,06 (0,02-0,24)
ICP 1,840 0,52 (0,20-1,41) 11,177 0,12 (0,03-0,45)
Tratamiento médico 0,570 1,38 (0,59-3,22) 2,479 2,96 (0,83-10,64)

EVP: enfermedad vascular periférica. FC: frecuencia cardiaca. IAM: infarto agudo de miocardio.
IC: intervalo de confianza. ICP: intervencionismo coronario percutaneo. IRC: insuficiencia renal crénica.
PCR: parada cardiorrespiratoria. TAS: tensidn arterial sistdlica. VI: ventriculo izquierdo. X2: Chi cuadrado
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4.,7.1.2 Estudio multivariante

En el SCASEST resultaron ser factores prondsticos de mortalidad intrahospitalaria
la puntuacién Grace al ingreso, la insuficiencia renal crénica moderada-severa y la

disfuncion moderada-severa del ventriculo izquierdo (Tabla 4.34).

Tabla 4.34. Factores prondsticos de la mortalidad intrahospitalaria en el SCASEST

Variable OR IC (95% OR) P
Puntuacién Grace al ingreso 1,03 1,02-1,05 <0,001
Insuficiencia renal crénica moderada-severa 4,18 0,94-16,04 0,040
Disfuncion moderada-severa ventriculo izquierdo 3,10 1,00-9,44 0,050

IC: intervalo de confianza. OR: Odds ratio.

En el SCACEST resultaron ser factores prondsticos de mortalidad intrahospitalaria
la puntuacion Grace al ingreso, la disfuncién moderada-severa del ventriculo izquierdo y

la realizacidn de intervencionismo coronario percutaneo (Tabla 4.35).

Tabla 4.35. Factores prondsticos de la mortalidad intrahospitalaria en el

SCACEST
Variable OR IC (95% OR) p
Puntuacién Grace al ingreso 1,07 1,02-1,12 0,005
Disfuncion moderada-severa ventriculo izquierdo 5,56 0,41-74,64 0,196
Intervencionismo coronario percutaneo 0,04 0,00-0,89 0,042

IC: intervalo de confianza. OR: Odds ratio.

4.7.1.3 Nomograma dindmico

Con los datos de estos modelos prondsticos se creé un nomograma dinamico para
el SCACEST y otro para el SCASEST. De esta forma se puede calcular la probabilidad de
mortalidad intrahospitalaria para cualquier paciente que ingrese con uno de estos

diagndsticos y del que se tengan los datos de las tres variables referidas previamente (en
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el caso del SCASEST: puntuacion Grace al ingreso, presencia de insuficiencia renal crdnica
moderada-severa y existencia de disfuncién moderada-severa del ventriculo izquierdo y
en el caso del SCACEST: puntuacion Grace al ingreso, existencia de disfuncién moderada-

severa del ventriculo izquierdo y realizacion de intervencionismo coronario percutaneo).

La interpretacién de los nomogramas se explicd en el apartado Material y
Métodos. A continuacion, se explicarda como se calcula la probabilidad de muerte

intrahospitalaria a partir de los nomogramas.

Nomograma dindmico SCASEST

Como se puede observar en la

Figura 4.25, |la probabilidad de muerte con una puntuacién por debajo de los 80

puntos, es menor al 10% y con una puntuacion superior a 140 puntos, es superior al 85%.

Enlace web al nomograma: https://nataya.shinyapps.io/PrSCASEST/

Nomograma dindmico SCACEST

Como se puede observar en la Figura 4.26, la probabilidad de muerte con una
puntuacién por debajo de los 48 puntos, es menor al 0,1% y con una puntuacidn superior

a 112 puntos, es superior al 98%.

Enlace web al nomograma: https://nataya.shinyapps.io/PrSCACEST/
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RESULTADOS

4.7.1.4 Bondad de ajuste de los modelos de mortalidad intrahospitalaria
SCACEST

El test de razon de verosimilitud resulto significativo (p<0,001). La capacidad de

discriminacion del modelo mediante el area bajo la curva (AUC) fue de 0,99.
SCASEST

Al igual que con el SCACEST, el test de razén de verosimilitud resulté significativo

(p<0,001) y el AUC obtenido fue de 0,88.

4.7.2. Factores prondsticos de la mortalidad por cualquier causa al final del

seguimiento
4.,7.2.1 Estudio bivariante

Los resultados del estudio bivariante se muestran en la
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Tabla 4.36. En el caso del SCACEST, al igual que ocurria con la mortalidad
intrahospitalaria, la elevacion de troponina y los cambios en el segmento ST fueron una

constante por lo que no hay lugar para el calculo de la fuerza de asociacidn.
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Tabla 4.36. Factores asociados con la mortalidad por cualquier causa en el

seguimiento
SCASEST SCACEST
X2 HR (IC) X2 HR (IC)
Edad (afios) 204,451 1,106 (1,088-1,124) 49,821 1,089 (1,061-1,118)
Sexo (mujer) 4,145  1,345(1,014-1,783) 4,056 1,932 (1,041-3,585)
Hipertensidn arterial 4,488 1,396 (1,017-1,916) 9,332 2,605 (1,376-4,930)
Diabetes mellitus 12,119 1,680(1,263-2,234) 0,261 0,814 (0,362-1,828)
Dislipemia 1,132 0,859 (0,649-1,137) 2,546 0,592 (0,304-1,153)
Tabaquismo 10,443 0,629 (0,474-0,836) 22,394 0,230 (0,125-0,422)
IAM previo 4,095 1,363 (1,015-1,830) 0,585 1,530 (0,547-4,282)
Revasc. previa 0,814 0,836 (0,567-1,234) 0,012 0,896 (0,123-6,508)
IRC 69,853 4,021 (2,991-5,405) 5,712 2,698 (1,293-5,629)
IRC moderada-severa 46,905 5,046 (3,430-7,424) 6,564 3,746 (1,580-8,880)
EVP 24,075 2,465 (1,771-3,430) 1,632 1,831 (0,773-4,339)
Fibrilacion auricular 26,888 2,584 (1,861-3,588) 9,676 4,623 (2,054-10,409)
Killip 22 61,728 4,330 (3,144-5,963) 20,207 4,499 (2,452-8,256)
Killip 4 10,656 0,24 (0,12-0,48) 9,406 0,25 (0,11-0,53)
Puntuacién GRACE 159,059 1,022 (1,019-1,026) 42,995 1,023 (1,017-1,030)
PCR 2,138 1,433 (0,882-2,326) 0,622 1,437 (0,607-3,405)
FC inicial 3,393 1,008 (1,000-1,016) 2,596 1,014 (0,998-1,030)
TAS inicial 2,709 0,995 (0,990-1,001) 0,142 0,998 (0,985-1,010)
Creatinina inicial 30,154 1,004 (1,003-1,005) 7,645 1,009 (1,004-1,014)
Elevacién Troponina 17,012 1,871 (1,373-2,549) - -
Cambios ST 14,777 1,733 (1,312-2,290) - -
Disfuncién VI mod-sev 37,068 3,112 (2,225-4,352) 7,035 2,58 (1,328-5,021)
IAM anterior 0,378 1,140 (0,750-1,735) 5,975 2,115 (1,154-3,878)
Coronariografia 36,992 0,413 (0,307-0,554) 28,103 0,174 (0,095-0,318)
E. multivaso 10,531  2,210(1,372-3,558) 4,258 2,616 (1,109-6,172)
ICP 15,711 0,519 (0,368-0,732) 14,009 0,307 (0,169-0,559)

Tratamiento médico 26,490 2,246(1,618-3,116) 10,674 3,090 (1,649-5,790)
Doble antiagregacion 25,042 0,460 (0,341-0,620) 7,012 0,275 (0,119-0,636)

Betabloqueantes 1,092 0,836 (0,598-1,170) 0,067 1,132 (0,436-2,940)
IECA/ARA-II 0,771 1,153 (0,839-1,583) 0,158 0,858 (0,406-1,812)
Estatinas 37,748 0,315(0,226-0,440) 10,416 0,196 (0,085-0,454)

ARA-Il: Antagonista receptor angiotensina-ll. EVP: enfermedad vascular periférica. FC:
frecuencia cardiaca. HR: hazard ratio. IAM: infarto agudo de miocardio. IC: intervalo de confianza. IECA:
Inhibidor enzima convertidor angiotensina. ICP: intervencionismo coronario percutaneo. IRC:
Insuficiencia renal crénica. PCR: parada cardiorrespiratoria. TAS: tension arterial sistélica. VI: ventriculo
izquierdo. X2: Chi cuadrado.
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Los predictores mas potentes en el analisis bivariante para la muerte al final del
seguimiento para el SCACEST fueron la edad y la puntuacién Grace, seguidos de la

realizacion de coronariografia, el Killip 22, el tabaquismo y la realizacion de ICP.

Los predictores mas potentes en el bivariante para la muerte al final del
seguimiento para el SCASEST fueron la edad y la puntuacién Grace, seguidos de la
insuficiencia renal crénica, el Killip 22, la prescripcion de estatinas, la disfuncion de VI

moderada-severa y la realizacién de coronariografia.

4.7.2.2 Estudio multivariante

Las variables predictoras de mortalidad por cualquier causa al final del
seguimiento de los pacientes ingresados por SCACEST fueron: la edad, hipertension
arterial, Killip 4 al ingreso y como factor protector el intervencionismo coronario

percutaneo (Tabla 4.37 y Figura 4.27).

Hazard ratio
1.09 !
Edad (1.06-1.13) - <0.001
Hipertension arterial (1.4‘%‘_951'75) Do—a— 0.002
Killip 4 al ingreso (7'4175_’}}303) - <0.001
Intervencionismo coronario percuténeo (o 1(;:303 64) ———— i 0.001
0.2 05 1 2 5 10 20 50

Figura 4.27. Factores prondsticos de la mortalidad al final del sequimiento para

el SCACEST
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Tabla 4.37. Factores prondsticos de la mortalidad al final del sequimiento para el

SCACEST
Variable HR IC (95% HR) P
Edad 1,09 1,06-1,13 <0,001
Hipertension arterial 2,91 1,48-5,75 0,002
Killip 4 al ingreso 19,14 7,47-49,03 <0,001
Intervencionismo coronario percutdneo 0,33 0,17-0,64 0,001
Variables incluidas en el modelo sin diferencias estadisticamente significativas
Sexo 1,06 0,41-2,69 0,911
Diabetes mellitus 0,58 0,17-1,98 0,386
Dislipemia 0,76 0,29-1,96 0,568
Tabaquismo activo/pasado 1,32 0,42-4,09 0,623
Puntuacion GRACE al ingreso 1,04 0,91-1,03 0,100
Infarto de miocardio previo 1,29 0,43-3,97 0,109
Infarto de localizacién anterior 1,53 0,80-2,91 0,194
Disfuncién VI moderada-severa 0,89 0,29-2,76 0,844
Insuficiencia renal cronica 0,64 0,22-1,88 0,421
Enfermedad vascular periférica 1,24 0,30-5,09 0,764
Fibrilacién auricular 1,51 0,59-3,89 0,392
Tratamiento al alta con estatinas 0,39 0,13-1,19 0,100
Tratamiento al alta con doble antiagregacion 0,36 0,06-1,98 0,239
Tratamiento al alta con IECA/ARA-II 0,85 0,31-2,31 0,753
Tratamiento al alta con betabloqueantes 1,38 0,40-4,75 0,601

HR: hazard ratio. IC: intervalo de confianza.

Las variables predictoras de mortalidad por cualquier causa al final del
seguimiento de los pacientes ingresados por SCASEST fueron: la edad, la diabetes
mellitus, la enfermedad vascular periférica, la insuficiencia renal crénica moderada-
severa, la puntuacién GRACE, el Killip 4 al ingreso y la disfuncion de Vi moderada-severa
y como factores protectores la prescripcidn al alta de estatinas y de doble antiagregacion

(Tabla 4.38 y Figura 4.28).
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Tabla 4.38. Factores prondsticos de la mortalidad al final del sequimiento para el

SCASEST
Variable HR IC (95% HR) p

Edad 2,63 1,94-3,58 <0,001
Diabetes mellitus 1,77 1,26-2,49 0,001
Enfermedad vascular periférica 1,74 1,15-2,65 0,009
Insuficiencia renal crénica moderada-severa 2,51 1,47-4,28 <0,001
Puntuaciéon GRACE al ingreso 1,32 1,06-1,15 0,014
Killip 4 al ingreso 3,92 1,27-12,09 0,017
Disfuncion VI moderada-severa 2,01 1,37-2,94 <0,001
Tratamiento al alta con estatinas 0,63 0,41-0,95 0,029
Tratamiento al alta con doble antiagregacién 0,66 0,47-0,94 0,020

Variables incluidas en el modelo sin diferencias estadisticamente significativas
Sexo 1,09 0,71-1,69 0,678
Hipertension arterial 0,85 0,57-1,26 0,421
Dislipemia 1,25 0,88-1,77 0,221
Tabaquismo activo/pasado 1,39 0,80-1,62 0,472
Infarto de miocardio previo 1,06 0,73-1,54 0,759
Fibrilacidon auricular 1,39 0,92-2,10 0,116
Intervencionismo coronario percutaneo 0,70 0,47-1,07 0,094
Tratamiento al alta con IECA/ARA-II 1,12 0,75-1,69 0,567
Tratamiento al alta con betabloqueantes 1,11 0,73-1,68 0,638

HR: hazard ratio. IC: intervalo de confianza. VI: ventriculo izquierdo.
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Edad

Diabetes mellitus

Killip 4 al ingreso

Puntuacién GRACE al ingreso

Insuficiencia renal moderada-severa

Disfunciéon VI moderada-severa

Enfermedad vascular periférica

Estatinas

Doble antiagregacion

Hazard ratio
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Figura 4.28. Factores prondsticos de la mortalidad al final del seguimiento para el

SCASEST

107



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

4.8. Estudio del impacto econdmico en el Hospital Universitario de Cabueiies de la

generalizacion de la estrategia invasiva en el SCA

A continuacion, se describen los principales indicadores utilizados en el estudio de

coste-efectividad (ver 3.4.7. Estudio economico y de coste-efectividad. (Pdgina 41)).
4.8.1. Coste por GRD (Cgp) en funcion del diagndstico y de la fase del estudio

Cada ingreso tiene asignada una codificacién en funcion del grupo relacionado por
el diagndstico (GRD) que tiene estipulado un coste medio por dia de ingreso (Cgrp)- El
Cerp es calculado por el Servicio de Contabilidad Econdmica de cada hospital del
siguiente modo:

Coste de todos los ingresos en un afio asociados a un GRD
Numero total de dias de ingreso asociados a un GRD

GRD —

En el caso de que en un afio no hubiera ningln ingreso con un GRD en particular,

no se dispondria del coste para ese GRD en ese afio en concreto.

En este estudio se recogieron los costes por dia de ingreso desde el afio 2009 al
2017. La Tabla 4.39 muestra, para cada fase del estudio, el nimero de pacientes con

cada GRD del evento indice y el coste medio de un dia de ingreso .
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Tabla 4.39. Coste/dia de cada GRDs en funcion de la fase del estudio

GRD Pre-Codigo Post-Cadigo
n Coste/dia n Coste/dia

110 Procedimientos cardiovasculares mayores con 0 - 3  2.694,43
complicacién o comorbilidad

121 Trastornos circulatorios con IAM y 53 359,94 28 553,36
complicaciones mayores, alta con vida

122 Trastornos circulatorios con IAM sin 115 305,48 79 537,60
complicaciones mayores, alta con vida

123 Trastornos circulatorios con IAM, éxitus 15 910,61 5 2.191,06

124 Trastornos circulatorios excepto IAM, con 14 212,48 26 306,59
cateterismo y diagndstico complejo

125 Trastornos circulatorios excepto IAM, con 7 332,88 6 276,10
cateterismo sin diagndstico complejo

127 Insuficiencia cardiaca y shock 3 311,11 1 269,67

140 Angina de pecho 155 220,63 47 319,52

143 Dolor toracico 12 237,60 7 263,82

543 Trastornos circulatorios excepto IAM, 6 399,12 4 322,27
endocarditis, ICC y arritmia con complicaciones o
comorbilidad

549 Procedimientos cardiovasculares mayores con 0 - 3 7.877,30
complicaciones o comorbilidad mayor

550 Otros procedimientos vasculares con 7 714,62 39 1.037,29
complicaciones o comorbilidad mayor

808 Procedimiento cardiovascular percutdaneo con 22 411,78 105 1.191,45
IAM, fallo cardiaco o shock

852 Procedimiento cardiovascular percutdneo con 9 456,80 13 633,16
stent no liberador de farmacos, sin IAM

853 Procedimiento cardiovascular percutdneo con 8 574,69 75 1.120,23
stent liberador de farmacos, con IAM

854 Procedimiento cardiovascular percutaneo con 4 505,88 28 641,53
stent liberador de farmacos, sin IAM

877 Oxigenacion extracorpdrea de membrana o 1 755,86 1 4.131,81
traqueostomia con ventilacion mecénica >95
horas con procedimiento quirdrgico mayor

878 Traqueostomia con ventilacién mecanica >95 1 682,71 1 933,07
horas sin procedimiento quirdrgico mayor

IAM: infarto agudo de miocardio. ICC: insuficiencia cardiaca congestiva. Los costes se muestran
en euros
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En esta tabla se puede apreciar un incremento del coste por dia de ingreso entre
las dos fases del estudio para cada GRD evaluado. Para comprobar si se mantuvo esta
tendencia a lo largo de los diferentes afios en los que se realizo el estudio, se analizaron
los costes asociados a cada GRD desde 2009 a 2015. Se excluyé del analisis el periodo
2016-2017 por el cambio en la version de codificacién de AP-GRD a APR-GRD. Como se
puede observar en la Tabla 4.40, a medida que avanzan los afos, se observa un
incremento progresivo de los costes en la mayoria de los GRD, llegando incluso en algun

caso a multiplicarse por 4 (como es el caso de los GRD 808, 853 y 854).

Tabla 4.40. Coste por dia de ingreso segtin GRD y afio

GRD 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
110 - 179,97 2.117,82 2.694,43 2.395,89 1.1776,94 1.538,46
112 350,74 174,82 1.491,51 2.037,55 2.211,87 2.158,37 2.021,90
121 359,94 321,71 638,60 553,36 765,04 753,97 889,75
122 305,48 240,03 469,76 537,60 679,97 598,35 777,14
123 910,61 725,93 1.656,45 2.191,06 2.708,60 1.218,86 2.373,89
124 212,48 172,83 341,80 306,59 469,33 377,38 591,92
125 332,88 480,24 300,77 276,09 257,08 386,84 486,95
127 311,11 207,81 348,93 269,67 401,70 456,59 496,66
132 145,22 117,57 642,55 487,47 514,74 228,29 -
133 381,88 4.321,60 559,08 860,79 311,81 414,10 977,49
140 220,63 160,07 289,44 319,52 313,57 366,48 371,52
143 237,60 184,77 374,11 263,82 383,95 358,12 403,35
543 399,12 199,39 559,26 322,27 430,40 587,78 499,43
544 470,65 405,62 747,31 595,13 1.192,81 920,67 946,95
549 - 1.435,43 645,42 7.877,30 1.043,81 1.686,39 -
550 714,62 583,51 1.029,08 1.037,29 1.369,85 1.337,62 1.661,32
808 411,78 399,53 1.030,35 1.191,45 1.573,86 1.295,51 1.855,43
852 456,80 330,92 622,26 633,16 1.840,90 2.223,73 1.286,36
853 574,69 380,25 948,26  1.120,23 1.496,75 1.584,26 1.932,29
854 505,88 415,32 830,37 641,53 1.582,06 1.717,30 2.033,18

Los costes se muestran en euros
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Para una mejor visualizacidn de los resultados, se eligieron los GRD con mayor
representacion en ambas fases del estudio. En |la Figura 4.29 se observa un incremento

de los costes por dia de ingreso para los GRD seleccionados.

2000

1500

Coste/dia ingreso (euros)

1000
500
V
0
2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015
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—10] e—127 124 o140 =808 853 e 854

Figura 4.29. Costes/dia ingreso para GRD en funcién del afio

Los GRD cuyos costes aumentaron mas llamativamente fueron aquellos en los que
se realizaron procedimientos cardiovasculares percutaneos (808, 852 y 853), lo que
parece indicar en un principio que lo que incrementa el coste es la subida del precio del

propio procedimiento.
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4.8.2. Coste medio por dia de ingreso del evento indice (CDI).

El coste medio por dia de ingreso del evento indice (CDI) se calculé a partir de la

siguiente ecuacion:

n .
CDI = Zj=1[fGRDj DIJ]
j=1[D1j]

Donde CGRDjes el coste de un dia de ingreso asociado al GRD del paciente j; D,J.

son los dias de ingreso del paciente j y n es el nimero total de pacientes.

Con el objetivo de recoger el coste asociado a las angioplastias y coronariografias
realizadas en el HUCA durante la fase Pre-Cédigo (Tabla 4.41), se incluyd en el coste por
GRD el coste de estas intervenciones en el afio 2009 (coste medio de una angioplastia:
3.296 euros y de una coronariografia: 983 euros). En la fase Post-Cédigo no fue necesario
hacer esta correccidn ya que todas estas intervenciones se realizaron en el HUCAB y el

coste de las mismas ya estaba incluido en el coste del ingreso (CGRD}.).

Tabla 4.41. Coronariografias y angioplastias realizadas segun el diagndstico y la

fase del estudio

Diagnéstico Pre-Codigo Post-Cadigo
(n=432) (n=471)
SCASEST (n=356) (n=307)
Angioplastias 72 (20,2) 132 (43,0)
Cateterismos sin angioplastia 70(19,7) 67 (21,8)
SCACEST (n=76) (n=164)
Angioplastias 31 (40,8) 147 (89,6)
Cateterismos sin angioplastia 14 (18,4) 8(4,9)

SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del ST. SCASEST: sindrome coronario agudo
sin elevacion del ST. Los datos se muestran como n (%)
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Adicionalmente, los costes se corrigieron en funcion de la variacidn del indice de
precios de consumo (IPC) general en Asturias entre el afio 2009 y el 2012,
correspondiente a un 8,7% (64)(65) (se aplicd, por tanto, una reduccién del 8,7% al coste

final de la fase Post-Cddigo).

Una vez determinados y corregidos los costes, el coste medio por dia de ingreso
del evento indice (CDI) se muestra en la Tabla 4.42. En la fase Post-Cddigo se aprecia un
incremento del coste medio por dia de hospitalizacién de 203,9 euros en el SCASEST y

de 858 euros en el SCACEST.

Tabla 4.42. Costes por dia de ingreso del evento indice (CDI) en funcion del

diagndstico y fase del estudio

Diagnéstico Pre-Codigo Post-Cédigo
SCASEST (n=356) (n=307)
Coste medio por dia de ingreso 443,0 646,9
SCACEST (n=76) (n=164)
Coste medio por dia de ingreso 573,3 1.431,3

SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del ST. SCASEST: sindrome coronario agudo
sin elevacion del ST. Los costes se muestran en euros.

4.8.3. Coste por Paciente por Ingreso (CPI)

El coste medio por paciente asociado al ingreso del evento indice (CPI) se calculd

a partir de la siguiente ecuacion:

Z;‘lzl[CGRD]’ : DI]']
n

CPI =

Donde CGRD].es el coste de un dia de ingreso asociado al GRD del paciente j; D,].

son los dias de ingreso del paciente j y n es el nimero total de pacientes.
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Al igual que en el caso anterior, los costes (CGRDj) fueron corregidos mediante la

inclusion de las intervenciones realizadas en el HUCA en la fase Pre-Cddigo y la variacion
del IPC.

Los resultados se muestran en la Tabla 4.43. En la fase Post-Cddigo se aprecia
aumento del coste final del ingreso debido, en parte, al mayor nimero de angioplastias

realizadas en la fase Post-Cddigo.

Tabla 4.43. Costes del ingreso por paciente (CPI) en funcién del diagndstico y

fase del estudio

Diagndstico Pre-Cadigo Post-Cadigo
SCASEST (n=356) (n=307)
Coste medio por paciente ingresado 3.346 4.604
SCACEST (n=76) (n=164)
Coste medio por paciente ingresado 5.160 8.815

SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacion del ST. SCASEST: sindrome coronario agudo
sin elevacién del ST. Los costes se muestran en euros.

4.8.1. Coste total por reingresos de causa cardioldgica en el primer afio de

seguimiento en funcién del diagnostico y la fase del estudio (CR)

Previo al calculo del coste total por reingresos de causa cardioldgica, es necesario
presentar un estudio de los reingresos que tuvieron lugar en el primer afo de
seguimiento. La Tabla 4.44 muestra los pacientes que reingresan, el nimero total de
reingresos y el cémputo global de dias de hospitalizacion asociados a dichos reingresos

en el primer afo de seguimiento segln el diagndstico y la fase del estudio.

Aligual que en el caso anterior, los costes en la fase Pre-Cédigo fueron corregidos
mediante la inclusién de las angioplasticas realizadas en el HUCA (Tabla 4.44) y los costes

en la fase Post-Cadigo en funcidn del IPC entre los afios de realizacidn del estudio. En
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este caso no se incluyeron los costes de los cateterismos realizados sin angioplastia pues

no se disponia de esta informacion.

La tasa de realizacidén de angioplastias en el SCASEST fue similar en ambas fases
(16,6% frente a 19,5%; p=0,361), mientras que en el SCACEST se observo una tendencia

al descenso, aunque no estadisticamente significativa (21,1% frente a 12,2%; p=0,082).

En la fase Post-Cdédigo, tanto en el SCASEST como en el SCACEST se observé un
descenso significativo del porcentaje de pacientes que fueron reingresados en este
periodo de tiempo (en el SCASEST de un 27,5% a un 14,7%; p=0,02 y en el SCACEST de
un 15,8% a un 5,5%; p=0,01). Como consecuencia de esto, el nimero de reingresos y los

dias de re-hospitalizacion también disminuyeron (Tabla 4.44).

Por otro lado, se calculd la duracion media de los reingresos de cada fase en funcién
del diagnéstico (Tabla 4.44), mediante la siguiente ecuacién:

Dias totales de reingreso

Duracién media reingreso = ~ -
Numero de pacientes

Tabla 4.44. Reingresos en el primer afio de seguimiento segun el diagndstico y la fase

del estudio
Diagnéstico Pre-Codigo Post-Cadigo

SCASEST (n=356) (n=307)
Pacientes que reingresan 98 (27,5) 45 (14,7)
Numero total de reingresos (m) 173 68
Dias totales de reingreso (d) 1179 482
Duracién media reingreso (d/n) 3,3 1,6
Angioplastias realizadas 59 (16,6) 60 (19,5)
SCACEST (n=76) (n=164)
Pacientes que reingresan 12 (15,8) 9(5,5)
Numero total de reingresos (m) 17 10
Dias totales de reingreso (d) 127 43
Duracion media reingreso (d/n) 1,7 0,3
Angioplastias realizadas 16 (21,1) 20(12,2)

Los resultados se muestran como ny n (%)
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Una vez estudiados los dias de reingreso segun el diagndstico y la fase del estudio,
se procedid al calculo del coste total por reingresos de causa cardioldgica en el primer
afo de seguimiento (CR) mediante la siguiente ecuacion:

m

CR = Z[CGRDT ’ DR,«]

r=1

Donde Cgpp, es el coste/dia asociado al GRD en cada reingreso 7; Dg_son los dias
de hospitalizacién asociados a cada reingreso r; y m es el numero total de reingresos
durante el primer afio de seguimiento. Cabe destacar que un paciente pudo reingresar
varias veces durante el primer afio de seguimiento, en cuyo caso se han incluido todos

los reingresos.

Los resultados de los costes totales de los reingresos en el primer ano de

seguimiento segun el diagndstico y la fase del estudio se muestran en la Tabla 4.45.

Tabla 4.45. Costes totales de los reingresos en el primer afio de seguimiento

segun el diagndstico y la fase del estudio

Diagndstico Pre-Cddigo Post-Cédigo
SCASEST (n=356) (n=307)
Coste total 653.996 222.737
SCACEST (n=76) (n=164)
Coste total 101.793 19.062

Los costes se muestran en euros.
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4.8.2. Coste medio por paciente asociado a los reingresos de causa cardiolégica
en el primer aiio de seguimiento en funcion del diagndstico y la fase del

estudio (CPR)
El coste medio por paciente asociado a los reingresos (CPR) se calculd a partir de
la siguiente ecuacion:
CR
CPR =—
n
Donde CR es el coste asociado a todos los reingresos y n es el nUmero total de
pacientes, ambos particularizados para cada diagndstico y fase del estudio.

Como se puede observar en la Tabla 4.46, el coste de los reingresos fue muy
superior en la fase Pre-Codigo; en el SCASEST 1.837,1 euros frente a 725,5 euros y en el

SCACEST 1.339,4 euros frente a 116,2 euros.

Tabla 4.46. Costes totales de los reingresos en el primer afio de sequimiento

segun el diagndstico y la fase del estudio

Diagnéstico Pre-Codigo Post-Cadigo
SCASEST (n=356) (n=307)
Coste medio reingresos por paciente 1.837,1 725,5
SCACEST (n=76) (n=164)
Coste medio reingresos por paciente 1.3394 116,2

Los costes se muestran en euros.

Se observa que, tras la apertura en el HUCAB de la sala de hemodinamica y la
implantacién del Cédigo Corazon, en el primer afio de seguimiento se obtuvo un ahorro
en reingresos de 1.112 euros por paciente en el SCASEST y de 1.223 euros en el SCACEST,
en relacién fundamentalmente con el menor nimero de reingresos y una menor estancia

hospitalaria (Tabla 4.46).
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4.8.3. Coste medio total por paciente asociado al coste del evento indice y los

reingresos de causa cardioldgica en el primer afo de seguimiento (CPT)

El coste medio total por paciente (CPT) se calculdé a partir de la siguiente

ecuacion:
CPT = CPI + CPR
Donde CPI y CPR son los costes medios por paciente asociados al evento indice
y alos reingresos de causa cardioldgica durante el primer afio, respectivamente. La Tabla

4.47 muestra un resumen de los costes CPI, CPRy CPT.

Tabla 4.47. Costes medios por paciente del ingreso indice y de los reingresos en

el primer afio de seqguimiento en cada una de las fases en funcion del diagndstico

Pre-Cédigo Post-Codigo

Diagnéstico

SCACEST (n=76) (n=164)
Coste medio ingreso indice (CPI) 5.160 8.815
Coste medio reingresos (CPR) 1.339,4 116,2
Coste medio total (CPT) 6.499,4 8.931,2

SCASEST (n=356) (n=307)
Coste medio ingreso indice (CPI) 3.346 4.604
Coste medio reingresos (CPR) 1.837,1 725,5
Coste medio total (CPT) 5.183,1 5.329,5

Los costes se muestran en euros.

4.8.4. Efectividad (E)

Se entendié la efectividad como la mortalidad evitada a los 30 dias del ingreso
(E30 aias[%] = 1 — Mortalidad) o la probabilidad de supervivencia libre de reingresos

cardioldgicos y mortalidad (objetivo combinado) en el primer afio de seguimiento

(Eobj comp %] = 1 — Objetivo Combinado).
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La mortalidad asociada a 30 dias y el objetivo combinado se muestran en la Tabla

4.48.

Tabla 4.48. Efectividad de la intervencion en cada una de las fases en funcion del

diagndstico
Pre-Cadigo Post-Cadigo P

SCACEST (n=76) (n=164)

Mortalidad 30 dias 9(11,8) 6(3,7) 0,021

Objetivo combinado 1 afio 21(27,6) 23 (14,0) 0,019
SCASEST (n=356) (n=307)

Mortalidad 30 dias 19 (5,4) 19 (6,2) 0,738

Objetivo combinado 1 afio 110(30,9) 81(26,4) 0,229

Los resultados se muestran como n (%).

4.8.5. Ratio coste-efectividad incremental (ICER)
El ratio coste-efectividad incremental (ICER) se calculd para dos supuestos:
o Mortalidad a los 30 dias del ingreso

[CER3O das = CPIPost—Cédigo - CPIPTe—Cédigo

30 diaspost—cédigo E3o dias pre—cédigo

o Objetivo combinado en el primer aifo de seguimiento

ICERObj comp = CPTPost—Cédigo - CPTPre—Cédigo

E.. . — Eop;
0bj Combpost_codigo 0bj Combpre_codigo

Estos costes y efectividades se recogen en las Tabla 4.47 y Tabla 4.48

respectivamente.

En la Tabla 4.49 se muestran los ICER obtenidos para el SCACEST. En el caso del
SCASEST no se obtuvieron diferencias significativas en la efectividad, por lo que el calculo

del ICER no tiene cabida.
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Tabla 4.49. Ratio de coste-efectividad incremental para cada fase y diagndstico

Mortalidad 30 dias Objetivo combinado 1 afio
SCACEST _ 8815-5160 _ _8931.2—6499.4 _
ICER= —0.963—0.882_45’123 ICER= ~0860=0724 - 17.880,8

ICER: ratio de coste-efectividad incremental. Los resultados se expresan en euros.

4.8.1. Afios de vida ajustados por calidad (AVACs)

Los afios de vida ajustados por calidad (AVAC) se obtienen mediante la siguiente

ecuacion:
AVAC = AﬁOSganados . Calidadm-da

Como se puede observar, es necesario conocer los afios de vida ganados
(Af0Sganados) tras la implementacién de una medida terapéutica y la calidad de vida

(Calidad,,;4,) de los pacientes tras la misma.

La calidad de vida se obtiene a través de encuestas realizadas a los pacientes (EQ-
5D index) y se mide en el rango de 1 (mejor estado de salud) a 0 (peor estado de salud).
En el presente estudio, al no disponer de los datos subjetivos de la calidad de vida y dada
la imposibilidad de realizar estas encuestas, se utilizaron los resultados de otros trabajos
publicados para el SCACEST tras la implantacion de un programa de angioplastia

primaria.

Segun Birkemeyer et al. (66), tras la implantacién de una red de angioplastia
primaria, los pacientes con SCACEST ganan una media de 8 afios de vida no ajustados por
calidad respecto a los pacientes de la fase previa, donde se realizaba fundamentalmente

fibrinolisis.

Por otro lado, se ha reportado que la calidad de vida subjetiva referida por los

pacientes estables que han sufrido un SCA es comparable a la de los pacientes con
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enfermedad coronaria estable que no han sufrido un infarto de miocardio, que es de

aproximadamente 0,7 (67).

En base a lo anterior, Birkemeyer et al. (66) concluyen que la ganancia de los
pacientes con SCACEST después de la implantacién de un programa de angioplastia
primaria es de 5.6 AVAC (8 afios de vida multiplicados por 0,7 de calidad), dato que sera

utilizado en nuestro estudio para calcular el ICER pyac-

Los afios de vida ajustados por calidad no han sido calculados para el SCASEST,
dado que no se dispone de esta informacién en la literatura y no se han realizado

encuestas en el presente trabajo.

4.8.2. Coste por afio de vida ajustado por calidad (ICER gy 4¢)

En la Tabla 4.50 se muestran los ICERayac para la mortalidad a 30 dias vy el
objetivo combinado de reingresos y mortalidad a un afio para el SCACEST.

Tabla 4.50. Coste por aiio de vida ajustado por calidad

Mortalidad 30 dias Objetivo combinado 1 afio
SCACEST |CER= 88155—65160= 652,7 |CER= 8931.25—66499.4= 4343

ICER: ratio de coste-efectividad incremental. Los resultados se expresan en euros.
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5.1. Introduccion y organizacion de la discusion

La discusidn se estructura en diferentes apartados para facilitar su seguimiento.
En primer lugar, se revisa la epidemiologia del SCA, del SCACEST y del SCASEST.
Posteriormente, se analizan con detalle las caracteristicas clinicas, el manejo
terapéutico, el prondstico y el impacto de la creacién de una guardia de Cardiologia, la
apertura de una sala de hemodinamica y una unidad coronaria y la implantacion del
Cdodigo Corazon en el SCACEST y en el SCASEST. A continuacidn, se valora el impacto
econdmico que tuvo la generalizacidn de la estrategia invasiva en el SCA en el Hospital
Universitario de Cabuefies. Todos estos resultados se comparan con los de otros trabajos
publicados hasta la fecha. Finalmente, se presentan las limitaciones del estudio y las

lineas de trabajo futuras.

5.2. Epidemiologia del SCA, SCACEST y SCASEST

5.2.1.Incidencia del sindrome coronario agudo

En Espafia entre los afios 1977 y 2004 se ha descrito un aumento de la incidencia
del sindrome coronario agudo (15) y posteriormente un descenso progresivo entre los
afios 2005 y 2015 (68). En otros estudios europeos (69) y americanos (70) se reportaron

comportamientos similares en la incidencia de esta patologia.

Para el calculo de la incidencia anual de pacientes con sindrome coronario agudo
en nuestro estudio, es necesario conocer la poblacién total asignada al Hospital
Universitario de Cabuefies y el nimero de pacientes con diagndstico confirmado de SCA
en un afno determinado. En los afios 2009 y 2012, la poblacién media vinculada al HUCAB

fue de 243.748 habitantes.

A lo largo de los 10 meses de inclusién del estudio, en la fase Pre-Cddigo

ingresaron 432 pacientes y en la Post-Cddigo 472. Suponiendo una incidencia
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homogénea a lo largo del tiempo, se obtiene que en el afio completo de la fase Pre-
Cddigo habrian ingresado 518 pacientes y en la Post-Cddigo 565. Segun estos datos, la
incidencia del SCA en la fase Pre-Cddigo fue de 213 casos/100.000 habitantes/afio y en
la fase Post-Cddigo de 232 casos/100.000 habitantes/afio.

No obstante, hay que destacar que es complicado conocer con exactitud la
incidencia real del SCA con los datos de este estudio. En primer lugar, sélo se
contabilizaron los ingresos, sin tener en cuenta posibles altas desde la urgencia
hospitalaria, por lo que los datos citados se refieren a la incidencia de las
hospitalizaciones por sindrome coronario agudo. Por otro lado, |la poblacién diana no fue
exactamente la misma en ambas fases, pues en la Pre-Cddigo no se contabilizaron los
pacientes que fueron derivados a otro centro y no fueron retornados (se desconoce la
cifra exacta) y, en la fase Post-Cddigo, el Hospital Universitario de Cabuefies se habia
convertido en centro de referencia para realizacién de angioplastia primaria para las
areas sanitarias VI y VIII (en total 37 pacientes derivados de otros centros finalizaron en

el HUCAB el ingreso).

Para contextualizar las cifras de incidencia anual obtenidas en nuestro trabajo con
las de otras publicaciones, se calculé la incidencia del SCA en el Principado de Asturias
en el afo 2013 a partir de los datos arrojados por el estudio de epidemiologia del
sindrome coronario agudo en Espafia de Dégano et al. (15). En ese afio, la poblacidn
asturiana era de 1.068.165 habitantes (71), y en este estudio se describid un total anual
de 3.293 casos, por lo que la incidencia de SCA ese afio fue de 308 casos/100.000
habitantes/afio. De ese total de pacientes, se estimé que un 74% requirid ingreso
hospitalario, por lo que la incidencia de pacientes con SCA ingresados seria de 227
casos/100.000 habitantes/afio. Estas cifras son superponibles a las obtenidas en
cualquiera de las fases de nuestro trabajo. A nivel europeo se pueden observar
diferentes cifras dentro de un amplio intervalo; desde los 215 casos/100.000

habitantes/afio descritos en un estudio checo realizado en el afio 2012 (72) hasta los 344
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casos/100.000 habitantes/afio descritos en un estudio danés realizado en el afio 2008

(69).
5.2.2.Evolucién temporal de la incidencia del SCACEST y del SCASEST

La incidencia del SCASEST es mayor que la del SCACEST, pero dependiendo del

estudio que se evalle, la proporcién de cada diagndstico puede variar mucho.

En el estudio GRACE (73), realizado en el afio 1999 a nivel mundial, un 30% de los
pacientes ingresados con SCA fue clasificado como SCACEST. A nivel europeo, en el
primer EuroHeart Survey — Acute Coronary Syndromes (EHS-ACS) (afio 2000) (74), fueron
diagnosticados como SCACEST un 42% de los SCA y en el segundo EHS-ACS (afio 2004)
(75) un 47%. En Espafia, en el estudio MASCARA (aifio 2005) (76), la incidencia del
SCACEST fue del 38,3% y en el DIOCLES (afio 2012) (77), del 30,8%.

Como se puede observar, hay un aumento resefiable de la proporcién de SCACEST
entre el estudio GRACE y los EHS-ACS. Sin embargo, los estudios espafioles muestran una
menor incidencia del SCACEST y se aprecia una disminucién de la misma entre el
MASCARA vy el DIOCLES, acorde con el descenso progresivo descrito por Dégano et al.
(15). Asi pues, dependiendo del estudio que se evalle, el SCACEST supone entre el 30 y
el 47% de los SCA.

Estos estudios poblacionales abarcan un gran nimero de hospitales de diferentes
niveles asistenciales e incluso de diferentes paises, obteniendo datos de hospitales con
y sin sala de hemodinamica y con y sin programa de angioplastia primaria. Por este
motivo, no se puede comparar directamente la proporcidon de SCACEST obtenida en las
dos fases de nuestro trabajo con la de estos estudios, pues nuestro objetivo no era la
valoracion de posibles cambios en la incidencia real del SCACEST. En la fase Pre-Cddigo
de nuestro estudio, algunos de los pacientes con SCACEST fueron trasladados al centro
de referencia (HUCA) para la realizacion de una angioplastia primaria y no fueron

retornados. En la fase Post-Cddigo, ocurrid lo contrario cuando nuestro hospital ya era
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el centro de referencia de angioplastia para otras areas sanitarias. Ademas, en la fase
Post-Cédigo no fue necesario trasladar al HUCA a algunos de los pacientes mas graves,
al disponer en el HUCAB de una unidad coronaria y de una guardia de Cardiologia.
Probablemente, por estas razones, los datos de la fase Post-Cddigo (34,8% SCACEST) se
asemejan mas a los de los estudios poblacionales citados que los de la fase Pre-Cédigo
(17,6% SCACEST). No obstante, no se puede descartar que haya habido un aumento de
la deteccién de SCACEST derivada de la presencia en el hospital de médicos de guardia
especialistas en Cardiologia y de la mayor formacion de todo el personal médico

implicado tras la implantacién del Codigo Corazén.

Por otro lado, en el seno del SCASEST también se objetivaron cambios. En la fase
Post-Cédigo de nuestro estudio se observd un descenso de la angina inestable en
relacion con un mayor manejo ambulatorio como consecuencia de la creacién de la
guardia presencial de Cardiologia, acorde con la experiencia vivida en otros centros con

este cambio estructural en los equipos de guardia (78).

5.2.3. Comparativa de diferentes estudios dedicados al sindrome coronario

agudo

Desde finales de los afios 90 del siglo pasado, se han publicado diversos estudios
acerca de la epidemiologia, presentacién, tratamiento y prondstico de los pacientes con
SCA. Para facilitar su comprensién y comparacién con nuestro trabajo, se han elegido
Unicamente aquellos que analizaron por separado al SCACEST y al SCASEST. Nos hemos
centrado fundamentalmente en registros que incluyeran datos espainoles. Como registro
a nivel mundial se eligié el registro GRACE (73,79,80) y a nivel europeo el ENACT (81) y
los EHS-ACS | y Il (74,75). Como registros realizados exclusivamente en Espaia se

eligieron el PEPA (82), el DESCARTES (83), el MASCARA (76) y el DIOCLES (77). Para la
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comparativa de los estudios que evaltan la implantacién de un programa de angioplastia

primaria, hemos revisado Unicamente estudios realizados en Espaia.

Como se detallard mas adelante, las caracteristicas y los criterios de inclusion de
estos estudios difieren en algunos aspectos, lo que puede interferir en su interpretacidn.
Antes de profundizar en la comparativa de nuestros resultados con los de estas
publicaciones, se hara una breve resefia de las caracteristicas metodoldgicas de las

mismas.

5.2.3.1 Comparativa de diferentes estudios dedicados al SCA

En la Tabla 5.1 se recogen las caracteristicas principales de los estudios dedicados

al SCACEST y en la Tabla 5.2 |as de los estudios dedicados al SCASEST.

Tabla 5.1. Caracteristicas principales de los estudios de SCACEST

Estudio Afio Paises Numero Pacientes Criterio
realizacion participantes hospitales incluidos inclusién
ENACT 1999 29 paises UE (incluye 390 1205 Sospecha SCA
Espaiia)
GRACE 1999-2000 14 paises del mundo 95 11543 Sospecha o
(incluye Espafiia) diagnéstico SCA
EHS-ACS|  2000-2001 25 paises UE y cuenca 103 10484 Diagndstico SCA

del Mediterraneo
(incluye Espafiia)

EHS-ACS I 2004 32 paises UE y cuenca 190 6385  Diagndstico SCA
del Mediterraneo
(incluye Espafia)

MASCARA 2004-05 Espaiia 32 3034  Diagnostico SCA
DIOCLES 2012 Espafia 44 788 Sospecha SCA

SCA: Sindrome coronario agudo. UE: Union Europea.
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Tabla 5.2. Caracteristicas principales de los estudios de SCASEST

Estudio Afo Paises Numero Pacientes Criterio
realizacion participantes hospitales incluidos inclusidn
PEPA 1997-98 Espafia 18 4115 Sospecha SCASEST
ENACT 1999 29 paises UE 390 1431 Sospecha SCA
(incluye Espafia)
GRACE 1999-2000 14 paises del 95 7290 Sospecha o
mundo diagnodstico SCA
(incluye Espafia)
EHS-ACS | 2000-01 25 paises UE y 103 5367 Diagndstico SCA
cuenca del

Mediterraneo
(incluye Espaiia)

DESCARTES 2002 Espaiia 52 1877 Sospecha SCASEST
EHS-ACS I 2004 32 paises UEy 190 6385 Diagnéstico SCA
cuenca del

Mediterraneo
(incluye Espafia)

MASCARA 2004-05 Espafia 32 4431  Diagnéstico SCA
DIOCLES 2012 Espaiia 44 1602 Sospecha SCA

SCA: Sindrome coronario agudo. UE: Unidn Europea.

A continuacion, se describen las diferencias metodoldgicas entre los diferentes

estudios citados.

En cuanto al criterio de inclusién, hay estudios que incluyeron todos los casos de
sospecha de SCA y otros que incluyeron Unicamente los casos con diagndstico
confirmado. Los estudios que incluyeron todos los casos sospechosos son el ENACT, el
GRACE, el DIOCLES, el PEPA y el DESCARTES. El estudio ENACT clasifico a los pacientes en
funcién de la sospecha diagndstica inicial (46,3% SCASEST, 39% SCACEST, 14,4% probable
SCA y 0,3% sin informacidn disponible), no confirmandose el diagndstico en el 6,2% de

los pacientes. En el caso del registro GRACE, aunque se valoraron los diagndsticos de
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sospecha al ingreso, la descripcion de la epidemiologia del SCACEST y del SCASEST se hizo
a partir de los casos confirmados (se obtuvo que un 7% de los pacientes incluidos
inicialmente no tenia patologia coronaria subyacente). El estudio DIOCLES, evalud y
describié las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes en funcién de la sospecha
diagndstica inicial, con un 9% de pacientes con diagndsticos no cardioldgicos. En el
estudio PEPA no se confirmé el diagndstico de SCA en un 16% de los pacientes y en el
DESCARTES en un 18%. Asi pues, los resultados de estos estudios podrian estar algo
sesgados al incluir entre sus pacientes aquellos con un diagndstico definitivo no
coronario. Por su parte, los estudios MASCARA y EHS-ACS | y Il incluyeron Unicamente

pacientes con diagnodstico definitivo de SCA.

En los estudios GRACE, EHS-ACS, PEPA, DESCARTES, MASCARA y DIOCLES,
participaron Unicamente centros voluntarios y ademas fue necesario el consentimiento
informado de los pacientes para su participacion (verbal o por escrito), por lo que esto
podria haber supuesto un sesgo de seleccidn. En comparacién con el estudio ENACT y

nuestro trabajo.

Por su parte, el estudio GRACE, a diferencia del resto, excluyé a todos los

pacientes que fallecieron en las primeras 24 horas del ingreso.

En el registro GRACE, los EHS-ACS 1 y Il, el ENACT, el DESCARTES, el MASCARA y el
DIOCLES participaron centros con y sin sala de hemodinamica. En el estudio DESCARTES
se realizé una seleccién de los centros participantes, estratificandolos segun la
disponibilidad de recursos cardiolégicos. En el registro PEPA participaron Unicamente
centros con sala de hemodinamica, por lo que podria existir un sesgo en relacién con la

actitud diagnostica y terapéutica.

En relacion con la clasificacion del sindrome coronario agudo, hay que destacar
que, tanto el EHS-ACS | y II, el MASCARA vy el DIOCLES incluyeron ademas del SCACEST y
del SCASEST, otra entidad, el SCA inclasificable (definido como aquel SCA cuyo

131



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

electrocardiograma no era interpretable por presencia de bloqueo de rama izquierda,
marcapasos o sindrome de Wolff-Parkinson-White). En nuestro caso, no se introdujo el
SCA inclasificable como una entidad independiente, pues los criterios clasificatorios
fueron electrocardiograficos, clinicos y analiticos, incluyéndose los pacientes o bien en
el grupo de SCACEST o en el de SCASEST. A pesar de esta diferencia en la clasificacion de
los pacientes, la comparativa entre estos estudios y el nuestro es posible, ya que este
tercer grupo diagndstico fue poco prevalente (entre un 5% y un 6.5% del total de

pacientes con SCA).

5.2.3.2 Comparativa de los estudios que evaluan el impacto de la

implantacion de un programa de angioplastia primaria en Espafia

En este apartado se presentan los estudios mas importantes publicados hasta el
momento en Espaia. En la Tabla 5.3 se recogen sus caracteristicas principales, asi como
las de nuestro estudio. La diferencia principal entre ellos es la poblacién diana sobre la
gue se realizaron. Por un lado, estan los trabajos que incluyeron Unicamente pacientes
con SCACEST remitidos al centro de referencia para realizacion de angioplastia primaria
(implantacion del programa PROGALIAM en el norte de Galicia (84)) o para realizacion
de angioplastia primaria o de rescate (Programa Cddigo Infarto del drea metropolitana
sur de Barcelona (48) y Registro APRIMUR de la Regién de Murcia (46)). Por otro lado,
estdn los estudios que incluyeron pacientes ingresados con SCACEST
independientemente de la estrategia terapéutica llevada a cabo, como el estudio
IPHENAMIC (85), el Registro del Cadigo Infarto llles Balears (80) (que incluyd Unicamente
pacientes con diagndstico de SCACEST de localizacidén anterior e inferior con edades
comprendidas entre los 25 y los 74 afos) y el trabajo realizado en el Hospital
Universitario de San Juan, Alicante (4) (que al igual que nuestro estudio, evalué la

repercusion de la implantacion de un programa de angioplastia primaria en el SCA).
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Tabla 5.3. Caracteristicas principales de los estudios que evaluan el impacto de la

implantacion de un programa de angioplastia primaria en Espafia

Estudio Aios Pacientes Criterios
incluidos inclusidn
Registro APRIMUR 2000-01 392 SCACEST remitidos para
angioplastia

primaria/rescate

PROGALIAM en el Norte 2003-05 vs. 388vs. 963  SCACEST remitidos para

de Galicia 2005-07 angioplastia primaria
Estudio IPHENAMIC 2001-05vs. 2878 vs. 3905 SCACEST
2006-13
Cddigo Infarto llles Balears 2008-10 498 SCACEST inferior o
anterior
Area metropolitana Sur de  2008-09 vs. 241 vs. 514 SCACEST con
Barcelona 2009-10 angioplastia

primaria/rescate

Hospital Universitario de 2011 vs. 2014 866 vs. 344 SCACEST+ SCASEST
San Juan, Alicante
Cédigo Corazén, HUCAB 2009vs. 2012  432vs. 471 SCACEST+ SCASEST

HUCAB: Hospital Universitario de Cabueries. SCACEST: Sindrome coronario agudo con elevacion
del ST. SCASEST: Sindrome coronario agudo sin elevacién del ST

5.3. Caracteristicas clinicas y manejo terapéutico del SCACEST. Comparacion con

otros estudios

5.3.1. Caracteristicas demogrdficas, factores riesgo cardiovascular y

comorbilidades

Para facilitar la comparaciéon de los diferentes estudios, en la Tabla 5.4 se
presentan las principales caracteristicas demograficas, incluidas las dos fases de nuestro
trabajo. Los estudios se han ordenado cronolégicamente de izquierda a derecha,

partiendo del mas antiguo al mas moderno.

133



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

Tabla 5.4. Caracteristicas clinico-basales de los pacientes de los diferentes

estudios

GRACE EHS-ACS MASCARA Pre- DIOCLES  Post-

I Cédigo Caédigo
Afio del estudio 1999 2004 2004-05 2009 2012 2012
SCACEST 30 47 38,3 17,6 30,8 34,8
Edad (afios) 64 62,5 68,2 64,4 65 62,6
Sexo (varones) 72 74,1 77,3 75 76,1 75,6
HTA 50 50 50 50 53,5 43,9
Diabetes mellitus 21 214 22,9 18,4 22,3 19,5
Dislipemia 35 43,2 40,4 61,8 47,8 61,6
Tabaquismo actual 62% 45,6 38,4 48,7 40,8 50,6
Tabaquismo pasado 22,6 24,6 19,7 - 24,4
Antecedente IAM 19 15,7 13,8 6,6 - 6,1
Reperfusion previa 11 8,9 7,3 1,3 71 3,0
IRC moderada-severa - 3,8” - 2,6 2,77 5,5
EVP 8 - 6,6* 13,2 5,2 6,7
Fibrilacion auricular - - - 7,9 - 3,7
Killip 22 - 20,4 23,7 11,8 17,6 14
Puntuacién GRACE - - - 150 147 153

EVP: enfermedad vascular periférica. HTA: hipertensidn arterial. IRC: insuficiencia renal crénica.
Los resultados se expresan como media o %.

*Descrita como claudicacion intermitente. ADescrita como IRC severa (creatinina basal 22
mg/dI, didlisis o trasplante renal previo). “Descrita como IR. #No diferencia actual y pasado

La edad media de los pacientes ingresados con SCACEST varia entre los 62 y los 65

afios, con un claro predominio de varones (72-77%).

Todos los estudios coinciden en que el factor de riesgo cardiovascular mas

prevalente es el tabaquismo (habito presente en el 64-75% de los pacientes), seguido de
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la hipertension arterial (43,9-53,5%) y la dislipemia (35-47,8%, excepto en nuestro
estudio que se obtuvo una prevalencia del 62%). La diabetes mellitus es menos frecuente
y esta presente aproximadamente en el 20% de los pacientes. En cuanto a los
antecedentes de infarto agudo de miocardio y de reperfusién coronaria, en nuestro
trabajo se observan una prevalencia del 6,5% y 2% respectivamente, cifras inferiores al
resto de estudios (entorno al 15% y 9%), sin poder aportar una explicacién que lo
justifique, aunque es cierto que a medida que los estudios son mas actuales, se aprecia

un descenso de las mismas.

En relacién con las comorbilidades, los estudios evaluados presentan datos

escasos e incompletos, por lo que es dificil su valoracién y comparacion.

En nuestro estudio, la gravedad clinica al ingreso se definié en funcion de una clase
Killip 22 y de la puntuacion GRACE. La proporcion de pacientes en clase Killip 22 es
inferior en nuestro estudio que en el resto (11,8% en la fase Pre-Cdédigo y 14% en la Post-
Cddigo, mientras que en el resto de trabajos oscila entre el 17 y el 23%). Esta menor
proporcion en la fase Pre-Cédigo se debe a que los pacientes mas graves en esa fase se
trasladaban al HUCA. En cuanto a la escala GRACE, Unicamente el registro DIOCLES
aporta datos, y su puntuacion media es similar a la nuestra (en su caso 147 puntos frente

a 150 en la fase Pre-Cdodigo y 153 en la Post-Cédigo).

5.3.2.Impacto de la implantacién de un programa de angioplastia primaria en

las caracteristicas de los pacientes

Se evaluaron las caracteristicas demograficas y clinicas al ingreso antes y después
de la implantacién de un programa de angioplastia primaria. En el analisis comparativo
de los registros IBERICA y Cadigo Infarto-llles Balears (47), se aprecia un descenso en la
edad de los pacientes incluidos, asi como un ascenso de la prevalencia de la hipertension

arterial, la dislipemia y los antecedentes coronarios, que los investigadores atribuyen a
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un posible sesgo de seleccidn, sin que haya diferencias en cuanto a la gravedad clinica al
ingreso (Killip=2: 24,5% frente a 23,1%; p=0,616). En el trabajo de Gdmez-Hospital et al.
del impacto de la implantaciéon del programa Cédigo Infarto en el area metropolitana sur
de Barcelona (48), no se encuentran diferencias entre ambas poblaciones, a excepcién
de una tendencia a una menor gravedad clinica al ingreso en el grupo post-cédigo
(Killip=3: 10% frente a 6%; p=0,081), que podria estar en relacidon con que los criterios de
seleccion para intervencionismo percutdneo en la fase previa eran mas restrictivos,
incluyendo Unicamente a los pacientes mas graves y/o con contraindicacion para la
fibrinolisis. En el caso del estudio IPHENAMIC (85), al igual que en el caso del
IBERICA/Cddigo Infarto-llles Balears, se observé un descenso en la edad de los pacientes,
asi como un ascenso de la prevalencia de la hipertension arterial, la dislipemia y el
tabaquismo, pero, sin embargo, un descenso en los antecedentes coronarios y la
gravedad clinica (Killip 23: 12,5% frente a 7,4%; p<0,001). En nuestro caso, las
caracteristicas basales de los pacientes con SCACEST antes y después de la implantacion
del Cdodigo Corazén son superponibles, y, al contrario que en los estudios citados
previamente, lo que si se observd fue una tendencia a una mayor gravedad clinica al
ingreso en la fase Post-Cédigo. Se objetivd un mayor nimero de pacientes con parada
cardiorrespiratoria (5,3% frente a 13,4%; p=0.059) y un mayor riesgo GRACE (riesgo alto
34,2% frente a 40,9%; p=0,055), en relacion con un menor traslado de los casos mas
graves al HUCA al disponer en nuestro hospital de una unidad coronaria, una sala de

hemodindmica y una guardia presencial de Cardiologia.

5.3.3. Manejo terapéutico
5.3.3.1 Angioplastia primaria frente a fibrinolisis

La comparacion del manejo terapéutico en los diferentes trabajos se muestra en
la Figura 5.1. Se han ordenado los diferentes estudios de izquierda a derecha, de mas

antiguo a mas actual para valorar mejor la cronologia de los cambios en el tratamiento.
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El aspecto mas relevante es la progresiva generalizacién de la angioplastia
primaria como método de eleccion para la reperfusion, con el consecuente descenso de
la fibrinolisis. Mientras que el registro espafiol IBERICA (afios 1996-1998) reflejaba una
tasa de angioplastia primaria de un 0,9%, el registro internacional GRACE publicado al
afio siguiente, reportaba ya una tasa del 40%, alcanzando un 90,2% en la fase Post-

Cddigo de nuestro estudio.

Antes de la implantacién del Cddigo Corazén (afio 2011) en el Hospital
Universitario de Cabuefies, la tasa de realizacion de angioplastia era del 59,2% y de
angioplastia primaria del 14,5%, cifras por debajo de las reportadas por el estudio
MASCARA (afio 2005). Esto es debido a que este estudio recogio datos de centros que
no tenian sala de hemodinamica o programa de angioplastia primaria (como el HUCAB
en la primera fase del estudio), pero también de centros con esta infraestructura, y que,
por tanto, realizaban con mayor frecuencia el intervencionismo percutdneo. Ademas, en
ese momento, Asturias estaba a la cola de la realizacidon de angioplastia primaria en
Espafia (52). Tras la implantacién del Codigo Corazdn en el HUCAB, la tasa de angioplastia
ascendid hasta el 95,5% vy la de angioplastia primaria hasta el 90,2%. Un ascenso similar
en la tasa de angioplastia primaria se consiguio tras la implantacion del Cédigo Infarto

en Barcelona (48) (del 80,9% al 94,6%; p<0,001) y en Alicante (4) (del 51,9% al 94,9%)
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Figura 5.1. Comparativa del manejo terapéutico en los estudios evaluados
(entre paréntesis el afio de realizacion del estudio)

Acorde con el ascenso del intervencionismo percutaneo esta el descenso de la
fibrinolisis. Mientras que en el estudio MASCARA se utilizaba en un 43,2% de los
pacientes o en la fase Pre-Cddigo de nuestro estudio en un 47,9%, en el estudio DIOCLES
la tasa de fibrinolisis ya habia descendido al 26,8%. En la fase Post-Cédigo de nuestro
estudio no se realizé fibrinolisis en ningln caso, gracias a que todo nuestro area de
referencia cumple el criterio de un tiempo de traslado inferior a 120 minutos (86-88).
No obstante, estos datos no son generalizables a toda la Comunidad Auténoma de
Asturias, pues para algunas dareas sanitarias correspondientes al otro hospital de
referencia para la angioplastia primaria (HUCA), el tiempo de acceso es superior a 120

minutos y se sigue realizando fibrinolisis previamente al traslado del paciente.
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5.3.3.2 Stents farmacoldgicos frente a metdlicos

El avance de la tecnologia también ha influido en las caracteristicas de los stents
implantados. Progresivamente se han ido abandonando los stents metalicos para dar
mayor protagonismo a los farmacoldgicos. Mientras que en el registro MASCARA y en la
fase Pre-Cddigo de nuestro estudio los stents farmacoldgicos representaban el 36% y el
25% de la totalidad de los stents implantados, en el estudio DIOCLES o en la fase Post-
Cddigo de nuestro estudio ya representaban aproximadamente el 50%. Segun el Registro
Espafiol de Hemodinamica y Cardiologia Intervencionista (29), en el afio 2018 un 92% de
los stents colocados en el seno del IAM fue de tipo farmacoldgico, encontrandose a la

cabeza en su utilizacién el Principado de Asturias, Aragdn y Galicia.

5.3.3.3 Estancia hospitalaria

La estancia hospitalaria de la fase Pre-Cddigo de nuestro estudio fue igual a la
recogida en el registro MASCARA (8 dias). Tras la puesta en marcha del Cdodigo Corazén,
este tiempo se redujo hasta los 5 dias, cifra inferior a la reflejada en el estudio DIOCLES
(7 dias). Este es un dato destacable puesto que esta disminucion en el tiempo de
hospitalizacion no se consiguid en otras publicaciones similares (4,84,86—88). La
reduccion de la estancia hospitalaria fue debida a la implantacién del Cédigo Corazén, a
la apertura de la unidad coronaria y la sala de hemodindmica y al establecimiento de
protocolos terapéuticos. En el registro IPHENAMIC (85) también se redujo la duracién
del ingreso de 12 a 9,5 dias (p<0,001); no obstante su estancia fue mas prolongada que
la nuestra. Segun los datos del Registro RECALCAR del afio 2016 (89), Asturias era la

comunidad auténoma con menor estancia media (5 dias).
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5.3.3.4 Realizacion de ecocardiografia transtordcica previa al alta

Cada vez es mas frecuente la realizacién de una ecocardiografia previa al alta para
conocer el estado funcional del ventriculo izquierdo tras el evento isquémico y asi poder
dirigir de una forma mas efectiva el tratamiento médico. El registro GRACE reporta que
se realizaba a un 55% de los pacientes y el MASCARA a un 65,3%. En la fase Pre-Cédigo
de nuestro estudio esta cifra ya habia ascendido hasta el 88,2% de los pacientes. El
registro DIOCLES (afio 2012) tasa su realizacion en el 94% de los casos y en la fase Post-

Cddigo de nuestro estudio en un 97,6%.

5.3.3.5 La paradoja del riesgo-tratamiento

La paradoja del riesgo-tratamiento en el manejo del sindrome coronario agudo se
ha descrito en numerosos estudios. Defiende que, a pesar de las recomendaciones
aportadas por la evidencia cientifica, se tiende a realizar menos intervencionismo y
pautar con menor frecuencia tratamiento antitrombdético a los pacientes con mayor
riesgo de mortalidad, muchas veces generalizdndolo en los pacientes de mayor edad
(90,91). Una explicacion para esta paradoja es que a los pacientes con mayor riesgo de
mortalidad se les supone un mayor riesgo subjetivo de efectos secundarios provocados
por técnicas y tratamientos mas agresivos, y por ello, se les somete con menor frecuencia

a tratamientos invasivos o con un mayor riesgo potencial de sangrado.

Para valorar si la paradoja del riesgo-tratamiento se cumplia en nuestro estudio,
se evaluo el tratamiento aplicado a los pacientes con SCACEST segun el riesgo calculado
mediante la escala GRACE al ingreso en las fases Pre y Post-Cédigo (Tabla 4.12 y Tabla
4.13). En ambas fases se observd una tendencia a un mayor manejo conservador en los
pacientes de alto riesgo que en los de bajo riesgo. Para evaluar correctamente el porqué
de esta perspectiva terapéutica, se deberia de haber recogido también aspectos como la

presencia de deterioro cognitivo, funcionalidad, dependencia, riesgo de sangrado (HAS-
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BLED), etc. Como no se disponia de todos estos datos, se decidié entonces evaluar cémo
afectaron los factores de riesgo cardiovascular, las comorbilidades y la edad a la hora de
recibir tratamiento de reperfusién mediante angioplastia o fibrinolisis, de forma que se
pudiera valorar la repercusién de cada uno de ellos en la decisiéon terapéutica final. Tras
el analisis estadistico (Tabla 8.9), se obtuvo que las variables que favorecieron la decision
de realizar tratamiento de reperfusion fueron la clase Killip 4 y la puntuacién GRACE, de
forma que, a mayor puntuacion GRACE, mayor tendencia a la realizacion de
intervencionismo. La fibrilacidon auricular, por el contrario, favorecié el tratamiento
médico conservador, probablemente por el hecho de ser pacientes bajo tratamiento

anticoagulante.

5.3.4. Caracteristicas angiogrdficas

La afectacidn coronaria descrita con mayor frecuencia en pacientes con SCACEST
es la enfermedad de 1 o 2 vasos (71-84% de los pacientes) (76,77,85) tal y como ocurre
en nuestro estudio. El siguiente hallazgo mas frecuentes es la afectacion de 3 vasos o del
tronco coronario izquierdo (16-26%) y finalmente la ausencia de lesiones significativas
(1,2-5%). En los registros MASCARA y DIOCLES, en un 5% de los pacientes con SCACEST
no se constataron lesiones coronarias en la angiografia. En nuestro caso, esto ocurrié en
un 2,2% de los pacientes en la fase Pre-Cédigo y en un 1,2% en la Post-Cédigo. El menor
porcentaje de coronarias sin lesiones significativas en nuestro trabajo podria deberse a
que soélo se incluyeron pacientes con diagnéstico definitivo de SCACEST, asi como a la
diferente definicién de lesién coronaria significativa. Mientras que el estudio DIOCLES
considerd significativa una obstruccién >50%, en nuestro trabajo se consideré una
obstruccion >70%. El estudio MASCARA, por su parte, no define el porcentaje de
obstruccion. Otros trabajos abordan el estudio de las lesiones coronarias en pacientes
con |AM, sin definir si incluyeron solo IAMCEST o también IAMSEST. Este es el caso del

trabajo de Garcia Vicente et al. (92), donde se describe que un 3% de los IAM tenia
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coronarias normales (sin especificar el porcentaje de obstruccién considerado), asi como
el de Mohsen Sharifi et al. (93), donde un 1% de los pacientes no tenia ninguna lesion
significativa (considerando significativa una estenosis >70%, al igual que en nuestro

estudio).

Aproximadamente el 50% de los pacientes con SCACEST tiene enfermedad
multivaso (94), entendida aquella que afecta a 2 0 mas vasos. Estos datos son similares
a los de nuestro estudio, donde en la fase Pre-Cédigo subyacia enfermedad multivaso en

el 55,6% de los pacientes y en la Post-Cédigo en un 40,6% (p=0.244).

5.3.4.1 Revascularizacion de la arteria responsable del infarto (ARI) frente

a revascularizacion multivaso

La revascularizacion de la arteria responsable del infarto (ARI) frente a la
revascularizacién multivaso y sobretodo el momento de la realizacién de cada una de
ellas son temas aun en controversia. En general, se apoya la revascularizacion completa
por sus mejores resultados prondsticos, pero los estudios no se decantan claramente a
si se deber realizar en un solo tiempo o en diferentes sesiones antes del alta, dados sus
resultados similares (95—97). La guia de la Sociedad Europea de Cardiologia 2017 sobre
el tratamiento del infarto agudo de miocardio en pacientes con elevacidn del segmento
ST (8), recomienda tratar la ARl en la ICP primaria con un nivel de evidencia IA, pero
destaca que antes del alta habria que valorar la reperfusiéon de las arterias no

responsables del infarto (ANRI).

En la fase Post-Cddigo de nuestro estudio se observé un aumento en la proporcion
de pacientes con revascularizacién completa en comparacion con los pacientes de la fase
previa (del 54,8% de los pacientes en la fase Pre-Cédigo al 70,1% en la fase Post-Cdodigo;

p=0,139). El estudio de la implantacion del programa PROGALIAM en el drea norte de
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Galicia (84) revela una tasa de revascularizacion completa del 59%, tanto antes como

después del mismo.

La arteria coronaria revascularizada con mayor frecuencia es la descendente
anterior seguida de la coronaria derecha (46,84,85), tal y como se observé en ambas

fases de nuestro estudio.

5.3.4.2 Vasos con enfermedad coronaria no revascularizados

A partir de los resultados angiograficos de nuestro estudio y una vez constatado
el hecho de que la afectacion coronaria fue similar en ambas fases, hay que destacar que,
una vez realizado el estudio angiografico, fue mucho mas frecuente que no se
revascularizara ningun vaso en la fase Pre-Cddigo (en el 31,1% de los cateterismos
realizados en la fase Pre-Cddigo frente al 5,2% en la fase Post-Cddigo; p=0,001). Este
aumento de la revascularizacidn coronaria probablemente esté en relacién con el hecho
de que en la fase Pre-Cdodigo el 29% de los cateterismos se realizd de forma programada
tras el alta hospitalaria y que, en muchos de los casos, en ese momento la arteria
coronaria responsable del infarto ya se encontraba abierta o no era susceptible de la
colocacién de un stent. Resultados similares a los nuestros se describieron en el estudio
que compard el registro IBERICA con el Cadigo Infarto-llles Balears (47). En el registro
IBERICA (previo a la implantacién del Codigo Infarto) un 45,9% de los pacientes en los
que se demostraba enfermedad coronaria no era revascularizado, mientras que en el

registro del Cédigo Infarto-llles Balears esta cifra habia descendido hasta el 9,2%.
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5.3.5. Tratamiento farmacolégico
5.3.5.1 Prescripcion farmacoldgica al alta

En los ultimos 20 afos se ha ido modificando el manejo farmacoldgico del

SCACEST, en relacién con los avances tecnolégicos de la terapia intervencionista y debido

a la consolidacidon del tratamiento de los factores de riesgo cardiovascular como base de

la prevencién secundaria de la cardiopatia isquémica. A continuacidn, se describe mas

detalladamente la utilizacién de los distintos grupos farmacoldgicos en diferentes

registros a lo largo de estos Ultimos afios, asi como en las dos fases de nuestro estudio.

Se ha observado un aumento progresivo en la prescripcion al alta de farmacos
antiagregantes. Un ejemplo de ello es que en el registro GRACE, el AAS se
prescribié en el 89% de los pacientes y el clopidogrel/ticlopidina en el 36% (en
ese momento aun no estaba indicada la doble antiagregacion), mientras que en
el estudio DIOCLES ya se habia generalizado la utilizacién de ambos (el AAS se
prescribié en el 97,3% de los casos y el clopidogrel en el 92,1%). En nuestro
estudio se observd un aumento de la prescripcidén de la doble antiagregacion
(del 82,9% al 97,5%; p=0,001), lo que se pone en relacién con la mayor tasa de
revascularizacién de la fase Post-Cédigo. Aunque en nuestro caso se observé un
cierto aumento del uso del AAS (del 97,1% al 99,4%; p=0,222), el claro
incremento de la doble terapia fue debido a la mayor utilizacién del clopidogrel
(del 84,3% al 95,6%; p=0,006). Otros inhibidores del P2Y1; como el prasugrel o
el ticagrelor se utilizaron Unicamente en la fase Post-Cddigo y en muy pocos
casos, pues aun no estaba normalizado su uso en el Principado de Asturias. Al
contrario que en nuestro trabajo, en el estudio de Cordero et al. (4), donde se
compara la fase previa a la implantacion de un programa de angioplastia
primaria (afio 2011) con la fase posterior (afio 2014), se observé un descenso en
la utilizacion de clopidogrel (del 80,4% al 43,4%), pero esto fue debido al ascenso

del prasugrel (2,3% al 21,5%) y del ticagrelor (0% al 21,5%). Asi pues, la baja

144



DISCUSION

prescripcion de estos inhibidores mas potentes del P2Y;; en nuestro estudio
parece Unicamente una cuestién temporal, pues su utilizacion ha ido
progresivamente en aumento.

La utilizacién de los IECAS/ARA-II también se vio incrementada progresivamente
con el paso del tiempo, desde un 60% en el registro GRACE o un 58,8% en el
estudio MASCARA, hasta un 79,3% en el DIOCLES. En nuestro caso se
prescribieron entorno al 73% de los pacientes en ambas fases del estudio.

Lo mismo ocurrio con la utilizacidn de las estatinas. El registro GRACE refleja una
prescripcion Unicamente en el 48% de los pacientes al alta y en el registro
MASCARA en el 71,8%, mientras que en el DIOCLES se alcanzaron cifras del
96,3%. En nuestro estudio, ademds de obtener unas cifras elevadas de
prescripcion, se vio una tendencia al incremento en su utilizacion, pasando de
un 88,6% en la fase Pre-Cddigo a un 95,6% en la fase posterior (p=0,077), sin
diferencias significativas en cuanto a la tasa de dislipemia en ambos grupos
(61,8% y 61,6%, p=1,000).

La utilizacion de los betabloqueantes también se vio incrementada. En el
registro GRACE se describia una prescripcion de betablogueantes en el 72% de
los pacientes, mientras que en ambas fases de nuestro estudio, y en el estudio
DIOCLES, se obtuvieron cifras progresivamente mas altas (82% y 88%
respectivamente).

Al contrario que en los casos anteriores, hay un grupo de farmacos que vio
disminuida su prescripcion, los nitratos. En nuestro trabajo se observé un
descenso significativo en su utilizacién (del 31,4% al 13,2%; p=0,002), hecho que
se puede poner en relacién con la mayor tasa de revascularizacién y, en
consecuencia, un mejor control sintomatico. Este descenso también se refleja

en el estudio de Cordero et al. (4).
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5.3.5.2 Utilizacidn de los inhibidores del receptor GPIIb/llla

La utilizacidon de los inhibidores del receptor GPIIb/Illa es muy variable en los
registros analizados. Por norma general, la utilizacion de este farmaco se vio
incrementada en los primeros momentos tras la implantacién de los diferentes
programas de angioplastia primaria, pero, sin embargo, a medida que los estudios son

mas actuales, su utilizacién va decayendo.

El programa PROGALIAM (84) cifrd la utilizacion de este farmaco en el 37% de los
pacientes del primer grupo (afios 2003-2005) y en un 63% en el segundo grupo (afios
2005-2007). Los autores atribuyeron este aumento al cambio en el facultativo encargado
de su prescripcidn. Mientras que en la primera fase se administraba en el laboratorio de
hemodinamica segun criterio del cardidlogo intervencionista, en la segunda fase se
administraba durante el traslado del paciente segun criterio del médico responsable del
mismo. El trabajo de Gomez-Hospital et al. (48), mas actual que el anterior, también
reflej6 un aumento en su utilizacidon, aunque las cifras de prescripcién fueron
considerablemente inferiores a las del estudio PROGALIAM (18,7% de los pacientes del
primer grupo (afios 2008-2009) y 21,2% en los del segundo grupo (afios 2009-2010)). El
estudio realizado por Cordero et al. (4), describié un ascenso en la administracion del
inhibidor del receptor GPllb/llla, partiendo de un 2,2% de los pacientes en la primera
fase (afio 2011) y alcanzando un 15,5% en la fase posterior (afio 2014). En la fase Post-
Codigo de nuestro estudio se utilizé en el 52% de las angioplastias (de la fase Pre-Codigo
no tenemos datos pues no se recogia su uso de forma sistematizada); cifra superior a la
reflejada en otros estudios contemporaneos sin encontrar una causa justificada. Datos
mas actualizados del Registro Espafiol de Hemodinamica y Cardiologia Intervencionista
(98), muestran que ha continuado descendiendo su uso de forma progresiva (un 6,1% en
el ano 2016), utilizandose en la actualidad Unicamente como tratamiento de rescate en
caso de evidencia angiografica de trombos grandes, flujo lento u otras complicaciones

trombdticas (8).
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5.3.6. Prondstico

Tras la creacién de la sala de hemodinamica, la unidad coronaria, la guardia
presencial de Cardiologia y laimplantacion del Codigo Corazdn, se ha conseguido que los
pacientes diagnosticados de SCACEST tengan un mejor prondstico a corto y largo plazo.
Puesto que las caracteristicas basales de los pacientes fueron similares en ambas fases
del estudio, se puede afirmar que las diferencias observadas en el pronéstico son debidas
al cambio en el manejo terapéutico y a la reorganizacién del sistema sanitario que tuvo
lugar con la implantaciéon del Cédigo Corazén. No obstante, hay que tener en cuenta que
otros factores podrian haber influido en esta mejora del pronéstico, como por ejemplo
posibles cambios en el tratamiento médico (con la aparicidn de estatinas mas potentes,
entre otros) o una posible mayor adherencia a las recomendaciones de las guias de
practica clinica. Sin embargo, la diferencia temporal entre las dos fases del estudio es de
tan sélo tres afios, un intervalo de tiempo lo suficientemente pequefio como para reducir

este posible impacto.

La mejoria en el prondstico de los pacientes de la fase Post-Codigo fue
consecuencia de la reduccién de la mortalidad, asi como del descenso de los eventos

adversos cardioldgicos.

La mortalidad por cualquier causa a los 30 dias del ingreso disminuyd un 68,6%
(p=0,021) y se observé una tendencia al descenso de la mortalidad intrahospitalaria de
un 62% (p=0,095) y a 5 afios de un 41,6% (p=0,051). La disminucion de la mortalidad fue
debida al descenso de la mortalidad de causa cardioldgica (log Rank-test p=0,039),
mientras que la de causa no cardioldgica no se vio reducida (log Rank-test p=0,365). Esto
apoya la hipotesis de que la reduccién de la mortalidad fue debida a la creaciéon de la red

de atencion urgente al SCACEST vy a la generalizaciéon de la angioplastia primaria.

Como ya se comentd, el prondstico de los pacientes no mejord sélo en relacion

con el descenso de la mortalidad, sino que también se consiguié un descenso de un
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53,6% en los reingresos de causa cardiolédgica (p=0,018) y de un 41,7% de la variable
prondstica combinada de mortalidad y eventos cardioldgicos adversos al final del
seguimiento (p=0,009). Ademas, los tiempos hasta la aparicién de cualquiera de estos
eventos aumentd significativamente, de forma que los reingresos ocurrieron una
mediana de 639 dias mas tarde o los reinfartos 465 dias después. Hay que destacar que
mas de la mitad de los reingresos acontecidos a lo largo del seguimiento tuvieron lugar
en el primer afio tras el evento coronario (67% en la fase Pre-Cddigo y el 50% en la Post-

Cadigo).

A continuacidn, se analizan mas en profundidad los resultados obtenidos y se

comparan con otros estudios.

5.3.6.1 Mortalidad del SCACEST

Como consecuencia del aumento del intervencionismo coronario percutdneo vy la
reduccion de los tiempos de actuacion, la mortalidad de los pacientes que sufren un

SCACEST ha descendido progresivamente.

Mortalidad intrahospitalaria

En nuestro trabajo, tras la implantacién del Cddigo Corazén se observd una
tendencia al descenso de la mortalidad intrahospitalaria, aunque sin alcanzar diferencias
estadisticamente significativas (del 7,9% al 3,0%; p=0,095). El prondstico
intrahospitalario de la fase Post-Cédigo de nuestro estudio es mds favorable que el del
resto de registros analizados. El estudio APRIMUR (afio 2001) (46) estimé la mortalidad
intrahospitalaria en el 11,5%, cifra superior a la del resto de estudios, probablemente
porque es el mas antiguo y Unicamente incluyd pacientes con SCACEST remitidos para
angioplastia primaria/rescate. Este criterio de inclusién pudo dar lugar a un sesgo de

seleccion ya que se podrian haber seleccionado pacientes mas graves. En el caso del
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programa PROGALIAM (afios 2003-05 frente a 2005-07), que Unicamente incluyd
pacientes con SCACEST remitidos para angioplastia primaria, no se apreciaron cambios
en la mortalidad intrahospitalaria tras la implementacion del programa (5,2% frente a
6,2%; p=0,850), lo que los autores relacionaron con una inclusion en el segundo grupo
de pacientes menos seleccionados (mayor edad, mayor tiempo de evolucién y mayores
distancias de traslado). No obstante, sus cifras fueron muy inferiores a las del APRIMUR,
aun cuando el criterio de inclusién fue muy similar. El estudio MASCARA (afios 2004-05)
estima la mortalidad intrahospitalaria en un 7,6%, muy similar al 7,9% descrito en la fase
Pre-Cddigo de nuestro estudio. Sin embargo, la tasa de mortalidad alcanzada en la fase
Post-Cddigo de nuestro estudio (3%) es muy inferior al 6,6% referido en el estudio
DIOCLES (también del afio 2012). Esta diferencia probablemente esté en relacion con los
criterios de selecciéon de los pacientes. En nuestro caso, la angioplastia primaria era la
técnica de eleccién para todos ellos; por el contrario, el estudio DIOCLES incluyé centros

con y sin sala de hemodindmica, y con y sin programa de angioplastia primaria.

Mortalidad a los 30 dias ingreso

Tras la implantacién del Cédigo Corazon se observé un marcado descenso en la
mortalidad a los 30 dias del ingreso (11,8% frente 3,7%; p=0,021). La mortalidad obtenida

en la fase Post-Cédigo es menor que la del resto de estudios analizados.

En el anadlisis comparativo del estudio IBERICA (1996-1998) y Cddigo Infarto-llles
Balears (2008-2010) de Socias et al. (47), se aprecié un descenso de la mortalidad del
12,2% al 7,2% a los 28 dias del evento. La mortalidad obtenida en el IBERICA resulté
similar a la de la fase Pre-Cddigo de nuestro estudio, sin embargo, en nuestro trabajo se
alcanzé una mayor reducciéon de la mortalidad tras la implantacion del Codigo Corazon
en comparacién con los resultados del estudio del Cédigo Infarto-Illes Balears. Hay que
destacar que la tasa de angioplastia primaria descrita en el estudio IBERICA, finalizado

hace ya 22 afios, era del 0,9% y en el Cédigo Infarto-llles Balears, del 72,1%. Estas tasas
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son muy inferiores a las descritas en nuestro trabajo (14,5% en la fase Pre-Cédigo y 90,2%
en la Post-Codigo), probablemente una de las razones de su peor prondstico. Al igual que
la mortalidad intrahospitalaria, la mortalidad a los 30 dias estimada en el estudio
DIOCLES (8%) fue superior a la obtenida en nuestro caso. El estudio de Cordero et al. de
Alicante (afios 2011-2014) no objetivé un descenso en la mortalidad de los pacientes con
sindrome coronario agudo tras la implantacidn de un programa de angioplastia primaria,
a pesar de que se generalizo notablemente la revascularizacion percutanea (del 82,1% al
90,1%; p<0,001) y, en particular, la angioplastia primaria (del 51,9% al 94,9%; p<0,001),
lo que podria estar relacionado con una mayor gravedad clinica de los pacientes en la
segunda fase (valorada en funcion de una mayor puntuacion Grace al ingreso y una peor
clase Killip, con diferencias significativas). No obstante, presento estos valores de forma
agrupada y no por separado para el SCACEST y SCASEST, asi que sus resultados no son
directamente comparables con los nuestros. Los datos de mortalidad a 30 dias antes y
después de la implantacion del Codigo Infarto en el area metropolitana sur de Barcelona
(9,1% vy 5,3% respectivamente) se asemejan bastante a los de nuestro estudio, aunque
hay que destacar que Unicamente incluyd pacientes con SCACEST remitidos para
angioplastia primaria/rescate, con el sesgo de seleccion que conlleva. El estudio
IPHENAMIC obtuvo que tras la puesta en marcha del programa PROGALIAM, la
mortalidad a los 30 dias descendié del 15,6 al 9,1% (p<0,001), pero esta tasa también es
superior a la observada en nuestro trabajo. Sin embargo, hay que destacar que el estudio
IPHENAMIC recogid datos agrupados de 3 hospitales del norte de Galicia, de los cuales,
sélo el Complejo Hospitalario Universitario A Corufia (CHUAC) disponia de sala de
hemodinamica. El descenso de la mortalidad fue menor en el CHUAC que en los otros
dos hospitales, pues mientras que en el hospital corufiés la realizacién de angioplastia
primaria se dobld, en los otros dos centros se multiplicé por 6 y por 10. Ademas, los

pacientes del segundo grupo eran mas jovenes, tenian una menor incidencia de IAM
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previoy una mejor clase Killip al ingreso, lo que en parte podria haber favorecido el mejor

prondstico observado.

Asi pues, tras la exposicion de los resultados obtenidos por otros estudios,
encontramos que algunos de ellos no obtuvieron un descenso de la mortalidad a corto
plazo tras la implantacion de un programa de angioplastia primaria (4,84), y, en otros en
los que si se obtuvieron mejores resultados, los pacientes tenian un perfil de riesgo
similar (47) o de menor gravedad (48,85). Por tanto, hay que remarcar que la importante
mejora del prondstico en la fase Post-Cdodigo de nuestro trabajo, se obtuvo incluso
cuando los pacientes tenian un perfil de mayor riesgo (en relacién con el mayor nimero

de pacientes en shock cardiogénico y con un riesgo GRACE alto).

Mortalidad a largo plazo

La mortalidad a largo plazo en nuestro estudio se describié como la mortalidad
observada al final de los 5 afios de seguimiento. Tras la implantacién del Cédigo Corazoén
se observd una tendencia al descenso de la mortalidad desde un 25% en la fase Pre-
Cdadigo a un 14,6% en la Post-Cddigo, con cifras muy cercanas a la significacidn estadistica
(p=0,051). A excepcion del estudio IPHENAMIC (que evalu6 también la mortalidad a 5
anos), el resto de los estudios revisados Unicamente estudio la mortalidad como maximo

a los 6-12 meses del evento coronario.

El estudio IPHENAMIC consiguidé demostrar una reduccidn significativa de la
mortalidad a 5 afios, del 31,6% al 23,9% (p<0,001), pero, sin embargo, estas cifras fueron
superiores a las obtenidas en nuestro estudio, pues tras la implantacidn del programa de
angioplastia primaria, alcanzaron las cifras de mortalidad que teniamos en nuestro
hospital antes de poner en marcha el Cédigo Corazén. Como ya se refirié previamente,
hay que tener en cuenta que este estudio recogio datos de tres hospitales de los que

sélo uno disponia de sala de hemodinamica.
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Mortalidad en funcion del riesgo GRACE

Tal y como era de esperar, la tasa de mortalidad fue mayor en los pacientes de
alto riesgo que en los de bajo riesgo y los resultados fueron acordes a los predichos por

la escala GRACE (area bajo la curva de 0,86, tal y como se muestra en la Figura 4.7).

5.4. Caracteristicas clinicas y manejo terapéutico del SCASEST. Comparacion con

otros estudios

5.4.1. Caracteristicas demogrdficas, factores riesgo cardiovascular y

comorbilidades

Para facilitar la comparacién de los diferentes estudios, en la Tabla 5.5 se
presentan las principales caracteristicas demograficas, incluidas las dos fases de nuestro
trabajo. Los estudios se han ordenado cronolégicamente de izquierda a derecha,

partiendo del mas antiguo al mds actual.

Hay que destacar que Unicamente nuestro trabajo, el registro GRACE, el estudio
MASCARA y el EHS-ACS incluyeron pacientes con diagndstico confirmado de SCA,
mientras que el resto de trabajos incluyeron algunos casos que finalmente no fueron
diagnosticados como SCA (16% de los pacientes incluidos en el estudio PEPA, 6,2% en el

ENACT, 18% en el DESCARTES y 9% en el DIOCLES).

5.4.1.1 Proporcidn de la angina inestable y el IAMSEST

Tras la aparicion de la troponina cardiaca de alta sensibilidad se vio un descenso
progresivo en la incidencia de la angina inestable y, consecuentemente, un aumento
reciproco del IAMSEST (12,99). Esto también se vio influido por la aparicion de guardias
especificas de Cardiologia, sobretodo en hospitales de segundo nivel (78). En |la Tabla 5.5

se puede observar cémo fue disminuyendo la proporcidn de diagndsticos de angina
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inestable en el seno del SCASEST (desde un 72,6% reportado por el estudio PEPA o un

60% en el GRACE, hasta el 42,4% en la fase Pre-Cddigo de nuestro estudio o el 32,9% en

la Post-Cddigo).

Tabla 5.5. Comparativa de las caracteristicas demogrdficas y clinicas de los

pacientes con SCASEST de diferentes estudios

DESCAR  EHS- MASCA Pre- Post-
PEPA  GRACE  1pg ACS I RA  Cédigo DIOCLES Cédigo

Edad, afios 65 Al: 66 69 66,1 69 70,6 68 69,4
IAM: 67

Varones 66 Al: 62 66,3 67 69 66,9 74,3 61,2
IAM: 67

HTA 53 Al: 65 60,9 64,6 65,7 63,3 70,5 69,4
IAM: 59

DM 26 Al: 25 30,9 26,7 35,5 30,3 339 30
IAM: 27

Dislipemia 39* Al: 51 52,6 51,9 51,9 45,2 60,5 48,5
IAM: 42

Tabaquismo 24 20,3 28 18,1 19,9 24,1 20,5

actual Al: 54

Tabaquismo 28 AM37 307 298 348 295 - 303

pasado

IAM previo 33 Al: 41 29,8 29,3 31,8 26,4 26,8 30,6
IAM: 33

IRC - - - 7,1 - 8,4 - 3,3

IRC severa 20 3,9 6,01 0,7

EVP 12 Al: 12 9,4 - 13,2* 16,6 10,1 10,1
IAM: 13

Al: angina inestable. DM: diabetes mellitus. EVP: enfermedad vascular periférica. HTA:
hipertension arterial. IAM: infarto agudo de miocardio. IRC: insuficiencia renal crénica. *Descrita como
claudicacién intermitente. ~Descrita como IRC severa (creatinina basal 22 mg/dl, didlisis o trasplante
renal previo). *Hipercolesterolemia. Los resultados se expresan como media o n (%).
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5.4.1.2 Caracteristicas demogrdficas y clinicas

Las caracteristicas basales de los pacientes de nuestro estudio son similares a las

reportadas por otros registros de SCASEST.

La edad media de los pacientes ingresados con SCASEST varia entre los 65 y los 70
afios. Aunque no tan marcado como en el SCACEST, hay un predominio de varones en
todos ellos (62-74%). El factor de riesgo cardiovascular mas frecuente es la hipertension
arterial, oscilando entre el 53 y el 70,5% en los diferentes estudios. El tabaquismo (activo
o pasado), se situa como el segundo factor mas frecuente seguido muy de cerca por la
dislipemia, ambos con una incidencia aproximada del 50%. La diabetes mellitus es el
factor de riesgo cardiovascular menos frecuente y esta presente en torno al 25-34% de

la poblacidn estudiada.

En cuanto a los antecedentes de infarto agudo de miocardio las cifras también son
similares en todos los estudios valorados (oscilando entre el 26,4 y el 33% de los
pacientes). En relacién con las comorbilidades, a excepcidn de la enfermedad vascular
periférica, los estudios evaluados presentan datos escasos e incompletos, lo que hace
dificil su comparacién. La enfermedad vascular periférica esta presente en torno al 10-

16% de los pacientes.

Los datos reportados por los diferentes estudios en relacién con la gravedad
clinica al ingreso (representada por la clase Killip y la puntuacién GRACE), son escasos.
La puntuacion GRACE sélo se valord en el estudio DIOCLES (con una media de 125
puntos) y es inferior a la obtenida en ambas fases de nuestro trabajo (132 y 136
respectivamente). La clase Killip=2 fue mas frecuente en los estudios EHS-ACS Il y
MASCARA (19,7 y 20,7% de los pacientes respectivamente) que en el estudio DIOCLES
(11,6%). En la fase Post-Cddigo de nuestro estudio se aprecia un aumento significativo
de los pacientes en clase Killip>2, del 7,6% al 16,3% (p<0,001), probablemente en

relacion con el descenso de la incidencia de la angina inestable, asi como por la presencia
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de una guardia especifica de Cardiologia y de una unidad coronaria, que habrian evitado
que los pacientes mas graves o complicados fueran trasladados a otro centro como

ocurria previamente.

5.4.2. Manejo terapéutico
5.4.2.1 Evolucidn y generalizacion de la coronariografia y la angioplastia

Tras la apertura de la sala de hemodinamica y los cambios organizativos y
administrativos que tuvieron lugar en el HUCAB, se modificd el manejo terapéutico del
SCASEST. Los cambios mas importantes fueron la generalizacidn de las coronariografias
(que pasaron de realizarse al 39,9% de los pacientes al 64,8%; p<0,001) y de las
angioplastias (del 20,3% al 43,1%; p<0,001).

En los ultimos 20 afios se ha visto como se han ido extendiendo las técnicas de
revascularizacién percutanea en los pacientes con SCASEST. En el registro mas antiguo
de los analizados, el estudio espafiol PEPA (82), realizado en los afios 1995-1996, se
describe que a un 32% de los pacientes se les realizaba una coronariografia y a un 9%
una angioplastia coronaria. El estudio GRACE (79), realizado entre los afios 1999 y 2001,
refiere que se realizaba angioplastia al 28% de los pacientes con IAMSEST y al 18% de los
pacientes con Al. En el primer EHS-ACS (afio 2000), la tasa de coronariografia era ya del
52% y de angioplastia del 25,4%. En el registro espafiol DESCARTES, realizado en el afio
2002, se realizaba coronariografia al 41,4% de los pacientes y angioplastia al 19,9%. Los
datos del segundo EHS-ACS (afio 2004) (75) siguieron mostrando un aumento del
porcentaje de pacientes a los que se realizaba coronariografia y angioplastia (62,9% vy
37,1% respectivamente). Finalmente, el estudio DIOCLES, realizado en Espaia en el afio
2012, refleja que a un 80,6% de los pacientes se les realizaba coronariografiay a un 52%
angioplastia, cifras algo superiores a las obtenidas en la fase Post-Cédigo de nuestro

estudio.
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La comparacion del manejo terapéutico de los diferentes registros se muestra en
la Figura 5.2. Los trabajos se ordenaron de izquierda a derecha, de mas antiguo a mas

actual para poder valorar la tendencia terapéutica con el paso del tiempo.
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Figura 5.2. Manejo terapéutico de los diferentes estudios evaluados

(entre paréntesis el afio de realizacion del estudio)

En la figura se puede observar que en la fase Pre-Cédigo de nuestro estudio las
tasas de realizacion de coronariografia y angioplastia fueron inferiores a las reportadas
por el estudio MASCARA, en relacién con los criterios de inclusion de ambos trabajos, tal
y como se explic en el caso del SCACEST (véase apartado 5.3.3.1. Angioplastia primaria
frente a fibrinolisis). Sin embargo, teniendo en cuenta los criterios de inclusion, llama la
atencién que los datos de realizacion de coronariografias y angioplastias fueran algo
superiores en el estudio DIOCLES que en la fase Post-Cédigo de nuestro estudio. Ademas,

en esta fase de nuestro trabajo, los pacientes mostraron tener una mayor gravedad
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clinica al ingreso que los pacientes incluidos en el DIOCLES (mayor puntuacién GRACE y
mayor porcentaje de pacientes en clase Killip >2), de manera que el menor
intervencionismo descrito en nuestro estudio podria ser debido a la paradoja del riesgo-
tratamiento (tal y como se explica en el siguiente apartado) o bien por una menor

adherencia del HUCAB a las guias terapéuticas.

Ademas del aumento del intervencionismo percutdneo que tuvo lugar tras la
apertura de la sala de hemodindmica, se observé una importante disminucién del tiempo
de espera para su realizacion. Mientras que en la fase Pre-Cddigo se demoraba una
mediana de 36 dias, en la fase Post-CAdigo esta espera se redujo a 3 dias (p<0,001). Con
esta reduccién de los tiempos se consiguié que el intervencionismo se realizara durante
el ingreso en el 97,5% de los pacientes, mientras que en la fase previa esto sélo ocurria
en el 38,7% de los casos (p<0,001). Asimismo, hay que destacar que el aumento del
intervencionismo durante el ingreso no supuso un aumento de la duracién de la
hospitalizacién, que se mantuvo en 6 dias en ambas fases, una estancia algo inferior a la
descrita en otros estudios (8 dias en los registros PEPA y MASCARA y 7 dias en el
DIOCLES).

En relacién con el tipo de stent utilizado, se ha visto un incremento en la utilizacion
de los stents farmacoactivos, tal y como ocurrié con el SCACEST. Mientras que en el
estudio MASCARA los stents farmacoactivos comprendian el 36% de los stents
implantados y en la fase Pre-Cédigo de nuestro estudio el 44,4%, en estudios posteriores
como el DIOCLES o la fase Post-Cddigo de nuestro trabajo, la tasa de utilizacion ya

superaba el 50% (62,8% y 58,3% respectivamente).

5.4.2.2 Manejo terapéutico segun el score de riesgo GRACE al ingreso

De igual manera que en el SCACEST, se evalud el tratamiento asignado a los

pacientes con SCASEST en funcion del riesgo calculado mediante la escala GRACE al
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ingreso. En la fase Pre-Cddigo no se cumplié la paradoja del riesgo-tratamiento, pues no
hubo diferencias significativas en la asignacion de los pacientes al tratamiento

conservador o intervencionista en funcién del riesgo bajo, intermedio o alto.

Sin embargo, en la fase Post-Cddigo, si se cumplié esta paradoja. Los pacientes de
alto riesgo fueron manejados en mayor proporcién de forma conservadora que los
pacientes de bajo riesgo (60,3% frente a 47,3%; p=0,004). Esto podria explicar, al menos
en parte, el menor porcentaje de coronariografias y angioplastias realizadas en nuestro

estudio en comparacion con el DIOCLES.

5.4.3. Caracteristicas angiogrdficas

La afectacidn angiografica descrita con mayor frecuencia en los pacientes que han
sufrido un SCASEST es la enfermedad de 1-2 vasos (54-74% de los casos) (76,77) tal y
como ocurrid en nuestro estudio (54,3% en la fase Pre-Codigo y 48,2% en la Post-Codigo).
El siguiente hallazgo mas frecuentes es la afectacidn de 3 vasos o del tronco coronario
izquierdo (21-27%), en nuestro caso en un 34,5% de los pacientes en la fase Pre-Cdodigo
y en un 37,2% en la Post-Cddigo. Finalmente, el hallazgo menos comun es la ausencia de
lesiones significativas (5-10%), que en nuestro caso ocurrié en un 11,3% de los pacientes
de la fase Pre-Cédigo y en un 14,6% de la Post-Cédigo. La mayor proporcién de pacientes
sin lesiones significativas en nuestro estudio podria ser resultado del diferente grado de
obstruccion arterial que se considerd significativo (tal y como se comento en el apartado

dedicado al SCACEST 5.3.4. Caracteristicas angiograficas).
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5.4.4. Tratamiento farmacolégico
5.4.4.1 Prescripcion farmacoldgica al alta

Aligual que en el SCACEST, en los ultimos afios se ha visto un aumento progresivo
en la utilizacién de la doble antiagregacion, de los betabloqueantes, los IECA/ARA-Il y las

estatinas, tal y como se muestra en la Figura 5.3.
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Figura 5.3. Prescripcion farmacoldgica al alta en los diferentes estudios

(entre paréntesis el afio de realizacion del estudio)

A continuacion, se describe mas detalladamente la evolucién de cada uno de estos
grupos farmacoldgicos:
e En el caso de la antiagregacion, en el estudio DESCARTES (afio 2002) se
prescribia al alta el AAS a un 76% de los pacientes y el clopidogrel a un 32%,
mientras que en el estudio DIOCLES la prescripcidn del AAS era ya del 91,7% vy

del clopidogrel del 72,2%. En nuestro estudio, la prescripcién del AAS pasé del
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90,9% en el grupo Pre-Cdodigo al 93,5% en el grupo Post-Cédigo y la del
clopidogrel del 67,6% en el Pre-Cédigo al 78,2% en el Post-Cddigo. Las cifras
alcanzadas en la segunda fase de nuestro trabajo son muy similares a las del
estudio DIOCLES. Llama la atencién la elevada tasa de prescripcién de la
antiagregacion reportada en el estudio EHS-ACS Il en comparacién con los
estudios espafioles realizados en fechas similares.

e También se observé un incremento en la utilizacidn de betabloqueantes. En el
estudio DESCARTES se prescribieron en un 55,3% de los pacientes y en el
DIOCLES estas cifras aumentaron hasta el 78,1%, un valor similar al de nuestro
estudio (75,2% en la fase Pre-Cddigo y 76,2% en la Post-Codigo). Al igual que con
la antiagregacion, la cifra de prescripcion de betabloqueantes en el estudio EHS-
ACS Il fue superior a la del resto de estudios.

e Encuanto alos IECA/ARA-II, en el estudio DESCARTES se describe Unicamente la
prescripcion de IECA, que era del 41%. En el estudio DIOCLES, la prescripcion de
los IECA/ARA-II fue del 71,8%, mientras que en ambas fases de nuestro estudio
resultd ser algo inferior (65,6% y 62,6% respectivamente), un resultado similar,
sin embargo, al del EHS-ACS Il (69,5%).

e El uso de las estatinas ha ido progresivamente en aumento. En el estudio
DESCARTES se prescribian al 55% de los pacientes, en la fase Pre-Cédigo de
nuestro estudio al 85,1%, en la Post-Codigo al 88,1% y en el estudio DIOCLES al
91,4% de los pacientes. En el caso del EHS-ACS, se aprecia un claro aumento
entre el primero y el segundo de los registros, del 50,6% al 73,7%.

e Por otro lado, hay que destacar los siguientes cambios significativos observados
entre la primera y segunda fase de nuestro estudio: el descenso de la
prescripcion de calcio-antagonistas y nitratos y el aumento de otros
antianginosos, como la ivabradina y la ranolazina. Ademas, se observd una

tendencia al descenso en la prescripcion de diuréticos (p=0,098) y al aumento
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de la prescripcion de otros hipolipemiantes diferentes a las estatinas (p=0,084).

En resumen, se puede afirmar que ha habido un aumento de la prescripcion de la
antiagregacion, los betabloqueantes, los IECAs/ARA-II y las estatinas, pero, sin embargo,
las tasas de prescripcidn de estos farmacos en los estudios espafioles estaban por debajo

de las referidas en el estudio europeo EHS-ACS I y II.

5.4.5. Pronéstico
5.4.5.1 Eventos cardioldgicos

Tras la implantacion del Cédigo Corazdn, el prondstico de los pacientes con
SCASEST mejoré. Los reingresos descendieron un 40,3% (p<0,001), los reinfartos un 37%
(p=0,048) y la variable prondstica combinada de mortalidad y eventos cardiolégicos
adversos al final del seguimiento un 27,3% (p<0,001). Ademas, el tiempo transcurrido
hasta los reingresos y la variable prondstica combinada aumenté significativamente (una
mediana de 526 dias mas tarde en el caso de los reingresos y 659 dias después en el caso
de la variable combinada). Al igual que en el SCACEST, mas de la mitad de los reingresos
a lo largo del seguimiento tuvieron lugar en el primer afio tras el evento coronario (72%

en la fase Pre-Cddigo y el 64% en la Post-Cédigo).

5.4.5.2 Mortalidad

Tras la apertura de la sala de hemodindmica en el HUCAB no se observaron
diferencias en la mortalidad a corto o largo plazo en el SCASEST. Hay que destacar que
los pacientes incluidos en el segundo grupo presentaban una peor clase Killip al ingreso
y un mayor numero de paradas cardiorrespiratorias extrahospitalarias, por lo que el
hecho de que la mortalidad intrahospitalaria no aumentara, podria ser ya un resultado

positivo.
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La comparativa de los resultados de mortalidad se realizé fundamentalmente con
los datos de los dos estudios EHS-ACS, el estudio MASCARA y el DIOCLES. En estos
estudios se ha observado un progresivo descenso de la mortalidad intrahospitalaria.
Mientras que en el primer EHS-ACS fallecié durante el ingreso un 4,9% de los pacientes,
en el segundo EHS-ACS, asi como en el MASCARA, la mortalidad descendié un punto. En
nuestro caso, los resultados de ambas fases se asemejaron bastante a la de estos dos
ultimos estudios (3,7% y 4,2% respectivamente). El estudio DIOCLES obtuvo mejores
resultados, con una mortalidad del 2,4%, lo que se podria poner en relacién con la mayor
tasa de reperfusidn coronaria percutanea, asi como por la menor gravedad clinica de los

pacientes incluidos (menor puntuacién en el score GRACE y una mejor clase Killip).

La mortalidad a 30 dias, también se vio reducida de forma considerable entre el
primery segundo registro del EHS-ACS (del 6,2% al 5,1%). En nuestro estudio, en cambio,
no se objetivd este descenso, con una mortalidad del 5,4% en la fase Pre-Cédigo y un
6,2% en Post-Cdédigo. Por las mismas razones previamente expuestas, el estudio DIOCLES

obtuvo menores tasas de mortalidad a 30 dias (3,2%).

Ninguno de los estudios analizados recogié datos de mortalidad mas alla de los 6
meses. A pesar de que el seguimiento en nuestro trabajo se prolongd 5 afios, la
proporcion de pérdidas de seguimiento (1,7% en la fase Pre-Cédigo y 2,3% en la Post-
Cddigo) fue menor ala referida en el MASCARA (2,3%) y el DIOCLES (2,9%). Esto se podria
explicar, al menos en parte, a que la obtencién de datos de seguimiento en un estudio
multicéntrico es muy dependiente de la colaboracién e implicacidn de los diferentes

centros colaboradores, pudiendo verse ésta mermada con el paso del tiempo.
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5.5. Diferencias clinicas, terapéuticas y pronodsticas del SCACEST y el SCASEST
5.5.1. Caracteristicas basales

En general, y acorde con los datos obtenidos en nuestro trabajo, los pacientes con
SCASEST son mayores que aquellos con SCACEST y, aunque son mayoritariamente
varones, hay un mayor porcentaje de mujeres. Tienen mayor prevalencia de factores de
riesgo cardiovascular (excepto el tabaquismo), de comorbilidades y antecedentes

coronarios.

En la evaluacién de la gravedad clinica al ingreso, los pacientes con SCASEST tienen
en general un perfil de menor gravedad, representado por una menor puntuacién en la
escala GRACE y mejor clase Killip (a excepcion de la fase Post-Cédigo de nuestro estudio,

en el que el SCACEST y el SCASEST mostraron una clase Killip muy similar).

5.5.2. Pronéstico de los pacientes

Acorde con las descripciones de Mandelzweig (75), Terkelsen (100) y Fox (60), los
pacientes con SCASEST tienen una mortalidad a corto plazo discretamente inferior que
los pacientes con SCACEST. Esto se vio reflejado, aunque no de forma significativa, en la
fase Pre-Cédigo de nuestro estudio. Sin embargo, en la fase Post-Cédigo se observé que
la mortalidad intrahospitalaria fue menor en el SCACEST que en el SCASEST, en relacién
con la implantacion del Codigo Corazén vy el resefiable aumento de la angioplastia

primaria.

El prondstico a largo plazo es peor en los pacientes con SCASEST y es debido a una
mayor tasa de reingreso, reinfarto, nueva revascularizacion y mortalidad por cualquier

causa, como se ve reflejado en la Figura 4.2 y la Figura 4.3.

La mayor mortalidad de los pacientes con SCACEST a corto plazo es debido

fundamentalmente a la mayor gravedad clinica que presentan al ingreso (en base a una
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mayor puntuaciéon GRACE y una peor clase Killip) y la mayor mortalidad del SCASEST a
largo plazo es debida, en gran parte, a la mayor edad y carga de comorbilidades (75,100).
En relacion con este dato, al final del seguimiento, la mortalidad de causa cardiolégica
es mas frecuente en los pacientes con SCACEST y la mortalidad de causa no cardiolégica

es mas frecuente entre los pacientes con SCASEST (Tabla 4.5).

5.6. Impacto de laimplantacion del Cédigo Corazon en el Hospital Universitario de

Cabueies

Previamente a la implantacion del Cédigo Corazén fue necesario realizar una
importante reestructuracion de recursos humanos y estructurales en el Hospital
Universitario de Cabuefies. Se cred una guardia presencial de Cardiologia y se pusieron
en marcha una sala de hemodinamica y una unidad coronaria. Como se ha descrito en
otros trabajos (101,102), el manejo del sindrome coronario agudo en una unidad
coronaria por médicos especialistas en Cardiologia, es en parte responsable de la mejora
del prondstico observada en los paciente de la fase Post-Cédigo de nuestro estudio. La
guardia de Cardiologia permite un diagndstico y estratificacion mds precisa de los
pacientes que acuden a urgencias, acorta el tiempo hasta la revascularizacién y reduce

la estancia en las unidades de agudos (78).

Para el correcto funcionamiento de la red asistencial, fue necesaria la implicacién
no solo de los facultativos especialistas en Cardiologia, sino también de los responsables
de atencion primaria de los centros de salud y del servicio sanitario de atencidn urgente,
asi como del resto de especialistas que pudieran, por su ambito de trabajo, verse
involucrados en la atencién de estos pacientes. También ha sido necesaria la formacion
del resto del personal sanitario (enfermeria) como no sanitario (celadores, auxiliares,
etc), de manera que existiera una atencién precoz y coordinada entre los diferentes

equipos multidisciplinares. Esta coordinacion y la movilizacién de los recursos sanitarios
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necesarios para un tratamiento integral y uniforme, ha permitido asegurar la reperfusién
precoz de todos aquellos pacientes potencialmente candidatos a recibirla,
independientemente de la zona del territorio asturiano en la que se encuentre el

paciente.

5.7. Factores prondsticos de mortalidad

En nuestro estudio resultaron ser factores prondsticos independientes de
mortalidad intrahospitalaria la puntuacién GRACE al ingreso y la disfuncion moderada-
severa del ventriculo izquierdo tanto para el SCASEST como para el SCACEST, asi como la
insuficiencia renal crénica moderada-severa en el caso del SCASEST. La realizacién de
intervencionismo coronario percutaneo resultd ser un factor protector Unicamente para

el SCACEST.

Las variables que resultaron ser factores prondsticos independientes de
mortalidad por cualquier causa al final del seguimiento en los pacientes ingresados por
SCACEST fueron la edad, el antecedente de hipertensidon arterial y el shock cardiogénico
al ingreso. En el caso del SCASEST fueron la edad, la diabetes mellitus, la enfermedad
vascular periférica, la insuficiencia renal cronica moderada-severa, la puntuacion GRACE,
el shock cardiogénico al ingreso y la disfuncion del ventriculo izquierdo moderada-
severa. Los factores protectores fueron el intervencionismo coronario percutaneo en el

SCACEST y la prescripcién al alta de estatinas y de doble antiagregacion en el SCASEST.

Estos resultados concuerdan con los de otros estudios publicados. A continuacion,

se hace una breve revision de cada uno de estos factores.
e Puntuacién GRACE al ingreso: Esta puntuacidon viene determinada por la
combinacion de varias variables y su resultado determina la probabilidad de
fallecer a causa de un SCA. El estudio de McNamara et al. (103) determiné que

los factores predictores de mortalidad intrahospitalaria de los pacientes con
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IAM son todos los que componen el GRACE: |la edad, la tension arterial sistdlica,
la frecuencia cardiaca, el aclaramiento de creatinina, la clase Killip, la parada
cardiorrespiratoria, las alteraciones electrocardiograficas y la elevacién de la
troponina.

e La edad es un claro factor pronédstico independiente de mortalidad a corto y
largo plazo. Por norma general, a mayor edad, mayor riesgo de mortalidad tras
un SCA (104-107).

e Lainsuficiencia cardiaca y el shock cardiogénico. Tras un evento coronario, los
pacientes con hipotension arterial tienen un peor prondstico tanto a corto plazo
(104,106,108,109) como a largo plazo (109,110), debido a la mayor incidencia
de insuficiencia cardiaca y shock cardiogénico en relacién con la teoria del
miocardio hipoperfundido (111). En el estudio de Bangalore et al. (108) se
definié “la paradoja de la presion arterial” en los pacientes ingresados por
SCASEST, de modo que a menor presion arterial se observaba un mayor riesgo
de eventos cardiovasculares tanto intrahospitalarios como a largo plazo.

e La parada cardiorrespiratoria es un predictor de mortalidad a corto plazo
(112,113), pero, sin embargo, no estd demostrado que lo sea también a largo
plazo (113).

e Ladisfuncidn del ventriculo izquierdo es un factor predictor de mortalidad tanto
a corto (104,114) como a largo plazo (110).

e La diabetes mellitus y la hiperglucemia han demostrado ser predictores de
mortalidad a corto y largo plazo (104,106,110,115,116). La hiperglucemia,
incluso en pacientes no diabéticos, también ha demostrado ser predictor de
mortalidad (117), por lo que mantener unas cifras de glucemia bien controladas
favorece el prondstico (115,118).

e El antecedente de cardiopatia isquémica. El estudio TIMI muestra que el

antecedente de angina o de infarto agudo de miocardio esta asociado a un peor
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prondstico (119). Sin embargo, en otros estudios, solo el antecedente de IAM
tiene una clara influencia (104,110).

Las comorbilidades. Es conocido el hecho de que a mayor edad hay una mayor
presencia de comorbilidades, pero éstas también ensombrecen el prondstico de
forma independiente (105,120). La comorbilidad mas destacada por los estudios
es la insuficiencia renal, un factor predictor de mortalidad a corto y largo plazo.
Se ha descrito el hecho de que a mayor insuficiencia renal, mayor es la
mortalidad (106,110,115,116,120,121).

Aunque hay algunos estudios que defienden un peor prondstico en el sexo
femenino, en la mayoria de los trabajos que realizan un andlisis multivariante se
observa que el sexo no es un factor independiente de mortalidad. La primera
impresidon que se podria llevar de un peor prondstico en las mujeres puede ser
explicado por el hecho de que la cardiopatia isquémica se presenta en ellas unos
10 afios mas tarde que en los hombres, y por ello, en el momento en el que las
mujeres presentan un evento cardioldgico, es mas probable la presencia de
comorbilidades que, junto con el factor del reloj bioldgico, favorecen una mayor
incidencia de insuficiencia cardiaca o de shock cardiogénico y, por ende, un peor
prondstico (122,123).

En varios estudios se observa que la mortalidad a los 30 dias y a un afio tras un
SCACEST es menor entre los pacientes fumadores que entre los no fumadores,
lo que se denomina la paradoja del fumador. Esto es debido a que el SCACEST
ocurre de promedio unos 10 afios antes en los fumadores, por lo que la
presencia de otros factores de riesgo cardiovascular que ensombrecerian el
prondstico es menor que entre los pacientes no fumadores. Sin embargo, al
igual que ocurria con el sexo, en el estudio multivariante desparece este

supuesto factor protector (124,125).
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5.8. Impacto econdmico en el Hospital Universitario de Cabueiies de la

implantacion del Cadigo Corazén en el Principado de Asturias

Para el estudio econdmico se tuvieron en cuenta diferentes aspectos: el coste del
ingreso del evento indice, el coste de los reingresos en el primer afo de seguimientoy el
ratio de coste-efectividad incremental (ICER) para la efectividad medida como vida

salvada y como afios de vida ajustados por calidad (AVAC).

La forma mas habitualmente utilizada en la literatura para calcular el coste-
efectividad de una intervencidn, es calcular el coste por AVAC. Sin embargo, no estdn
bien establecidos los umbrales que determinan cuando una intervencion es coste-
efectiva y se pueden encontrar grandes diferencias en estos valores. Por ejemplo, en
Estados Unidos o en Canadd se establecid de forma orientativa un umbral de entre
20.000y 100.000 dodlares por AVAC ganado (126,127) y, a pesar de que estos estudios se
realizaron hace mas de 25 afios, se siguen utilizando en la actualidad. Una publicacién
norteamericana mas actual realizada en el afio 2010, sitla este umbral en los 50.000
ddlares (128), por lo que continla encontrandose en el intervalo establecido
previamente. En el caso de Espafia hay varias publicaciones al respecto y las cifras que
manejan son muy dispares, pero quizas la mas utilizada es la de Sacristan et al. (129) del
afio 2002, fijada en los 30.000 euros por AVAC. Una publicaciéon posterior, del afio 2018,
cifra este coste entre los 22.000 y 25.000 euros (130).

La Organizacién Mundial de la Salud, por su parte, defiende que no es posible
aplicar un mismo valor a todos los paises del mundo y que estas cifras tienen que ir
ajustdndose en funcidn del momento en el que se realiza cada estudio, por lo que sugiere
gue dichos umbrales deberian de estar en relacion con el Producto Interior Bruto (PIB)
de cada pais. En este contexto, proponen el supuesto de que una medida seria coste-
efectiva si el coste incremental por AVAC se encuentra entre 1y 3 veces el PIB per cépita

y altamente coste-efectiva si no excediera el valor del PIB. En relacidn con esto, el PIB
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per capita en Espafia en el afio 2012 fue de 22.048 euros (131). Asi pues, siguiendo las
sugerencias de la OMS, se consideraria que en Espaiia en el afio 2012 una intervencion
habria sido coste-efectiva si el coste incremental por AVAC hubiera sido de hasta 66.144

euros.

Como ya se comentd, ni los valores umbral de coste-efectividad ni los métodos
aplicados en estos estudios son homogéneos, por lo que las cifras que se encuentran en

la literatura son muy dispares y de dificil comparacién.

En nuestro caso, son de especial interés los trabajos que realizaron un estudio de
coste-efectividad antes y después de la implantaciéon de un programa de angioplastia
primaria, pero éstos son escasos. El estudio realizado en la ciudad alemana de Rostock
(66), la implantacién de una red de infarto supuso un aumento en la utilizacion de la
angioplastia primaria del 53% al 89% (p<0,001) y un descenso de la mortalidad
intrahospitalaria del 16% al 9% (p=0,001), con un coste medio por vida salvada de 7.727
euros (IC 95%: 3.500-36.700 euros) y con una ganancia de 8 afios ajustados por calidad
de vida con un coste de 20.000 euros por ano. Otro estudio similar realizado en Cataluiia
(132), refiere que la implantacion del Codigo Infarto supuso un incremento del coste por
procedimiento por paciente de 1.656 euros, pero sin embargo, al disminuir la duracién
del ingreso, disminuyeron los costes ocasionados por éste en 1.458 euros, por lo que al
final, el aumento del coste por paciente fue Unicamente de 198 euros. De esta manera,
obtuvieron que cada muerte evitada a los 30 dias del ingreso suponia un coste de 4.355
euros y que cada afo ganado ajustado por calidad de vida suponia un coste de 495 euros.
Como se puede ver, los datos obtenidos en ambos estudios difieren bastante entre si,
sobretodo en relacién con los costes por afo de vida ganado ajustado por calidad, que

va desde los 495 euros en el estudio catalan, a los 20.000 euros en el estudio aleman.

En nuestro caso, la apertura de la sala de hemodinamica y la implantacién del

Cadigo Corazén supuso que el numero de angioplastias realizadas se duplicara y que el
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coste medio del ingreso del evento indice se incrementara en 1.258 euros por paciente
en el SCASEST y 3.655 euros en el SCACEST. Sin embargo, el coste medio de los reingresos
en el primer afo de seguimiento, descendié 1.111 euros por paciente en el SCASEST y
1.223 euros en el SCACEST. La efectividad se midié como el descenso de mortalidad a 30
dias (obteniéndose Unicamente significacion estadistica en el caso del SCACEST) y como
la supervivencia libre de reingresos y muerte en el primer afio de seguimiento (de nuevo,
Unicamente significativa en el SCACEST), por lo que no se realizo el calculo del ICER en el

SCASEST.

El coste medio por vida salvada en el SCACEST calculado a partir de la mortalidad
alos30diasfue de45.123 euros y de 17.880 euros en relacidén con el objetivo combinado
en el primer afio. El coste por AVAC calculado en funcién de la mortalidad a los 30 dias
fue de 652,7 euros y en funcion del objetivo combinado a un afio de 434,3 euros. Asi
pues, la apertura de la sala de hemodinamica y la implantacién del Cédigo Corazén
resultd ser altamente coste-efectiva para los umbrales recomendados por la OMS en

funcién del PIB per cépita.

Hay que destacar que, en los estudios citados, se utilizaron diferentes
metodologias para el célculo de los costes. En nuestro estudio se utilizaron los datos de
los costes reales y Unicamente se aplicé la reducciéon del incremento del IPC. En el trabajo
de Birkemeyer et al. (66) estandarizaron los costes reales de cada fase del estudio (afios
2002 y 2008) con el nivel de reembolso medio del afio 2005, con intencidon de excluir los
costes no provocados por la red y corrigiéndolo por el uso de stents farmacoactivos en
la segunda fase. En el caso de Regueiro et al. (132) utilizaron costes netos, entendidos
como los costes de la red asistencial menos los costes preexistentes. De esta forma, estos
dos estudios pudieron haber atenuado el impacto real del incremento econémico que
conllevd la implantacién de una red de angioplastia primaria y, por el contrario, en

nuestro caso se podrian estar atribuyendo al Cédigo Corazdn unos gastos mayores de los
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gue realmente le corresponderian. No obstante, esto Ultimo no haria mas que favorecer

alin mas los resultados obtenidos.

5.9. Limitaciones del estudio

A continuacion, se exponen las limitaciones y los posibles sesgos derivados del

diseno del estudio.

Este trabajo esta basado en un estudio observacional retrospectivo, por lo que es
posible la existencia de sesgos de seleccidn, ya que el reclutamiento de los pacientes
tuvo lugar una vez ocurrido el evento, en este caso el ingreso en el HUCAB tras un SCA.
El estudio utiliza datos administrativos retrospectivos, por lo que en muchas ocasiones
la obtencién de la informacion depende de la pulcritud y exactitud de los informes
disponibles y no de una adquisicion directa de los mismos como ocurriria en un estudio
prospectivo, lo que puede facilitar la existencia de sesgos de medicion. No obstante, el
uso de estos registros esta validado y es utilizado por los investigadores con mucha

frecuencia.

Es un estudio unicéntrico y de base hospitalaria, por lo que los resultados
obtenidos pueden no ser extrapolables directamente a la poblacidn general si no se
tienen en cuenta las particulares caracteristicas territoriales y organizativas. No
obstante, el nimero de pacientes incluido es similar al de otros estudios disefiados con
el mismo objetivo, por lo que su comparabilidad y representatividad se puede considerar
igual a la de estos. Un aspecto destacable es que el seguimiento de los pacientes fue mas

prolongado que en la mayoria de estos trabajos.

La diferencia temporal de las dos fases evaluadas podria haber conllevado
cambios en la préctica clinica habitual y estos haber tenido influencia en el pronéstico
de los pacientes, si bien en este caso la diferencia temporal es de tan solo 3 afios, por lo

gue se supone que la repercusion no es resefiable.

171



Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

Para reducir posibles sesgos de inclusion, se encargd una Unica persona de la
revisidn de las historias clinicas y de la inclusién de los resultados de las variables en la

base de datos.
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CONCLUSIONES

6.1. Conclusiones

A continuacién, se enumeran las principales conclusiones derivadas de este

trabajo:

Tras la implantacién en el Hospital Universitario de Cabueies de una sala de
hemodinamica, una unidad coronaria y una guardia especifica de Cardiologia,
asi como la instauracion del programa regional de angioplastia primaria (Cédigo
Corazdn), el prondstico de los pacientes ingresados por sindrome coronario
agudo ha mejorado.

Se ha generalizado el intervencionismo coronario percutaneo en el SCACEST y
en el SCASEST y se ha alcanzado una tasa de angioplastia primaria en el SCACEST
del 90,2%.

En el drea sanitaria V de Asturias no se ha realizado fibrinolisis a ninglin paciente
gracias a que se cumple en toda ella el criterio de un tiempo de traslado inferior
a 120 minutos.

En el SCACEST ha disminuido la mortalidad a los 30 dias y a 5 afios, los reingresos
de causa cardioldgica y el objetivo combinado de mortalidad y eventos adversos
cardiovasculares al final del seguimiento. También se ha retrasado la aparicion
en el tiempo de todos estos eventos.

En el SCASEST han disminuido los reinfartos, los reingresos de causa cardioldgica
y el objetivo combinado de mortalidad y eventos adversos cardiovasculares al
final del seguimiento. Se ha dilatado en el tiempo la aparicion de los reingresos
y del objetivo combinado. Por el contrario, no se han visto diferencias en la
mortalidad a corto o largo plazo.

Los factores que resultaron ser prondsticos independientes de mortalidad por
cualquier causa al final del seguimiento en los pacientes ingresados por SCACEST

fueron la edad, hipertensién arterial y el shock cardiogénico al ingreso. El
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intervencionismo coronario percutaneo fue un factor protector.

En el SCASEST los factores prondsticos independientes de mortalidad por
cualquier causa al final del seguimiento fueron la edad, la diabetes mellitus, la
enfermedad vascular periférica, la insuficiencia renal cronica moderada-severa,
la puntuacion GRACE, el shock cardiogénico al ingreso y la disfuncién del
ventriculo izquierdo moderada-severa. Los factores protectores fueron la
prescripcion al alta de estatinas y la doble antiagregacion.

La implantacion del Codigo Corazdn resultd ser altamente coste-efectiva para la
mortalidad evitada a 30 dias y para el objetivo combinado a 1 afio para el

SCACEST.

6.2. Lineas de trabajo futuras

A continuacidn, se indican algunas lineas futuras de trabajo que podrian realizarse

en la linea de investigacidn abierta en esta tesis doctoral:

Evaluacién del funcionamiento del Cédigo Corazén vy valoracién del
cumplimiento de los estandares establecidos en la actualidad en el HUCAB, tras
8 afios de su implantacion.

Evaluacién del manejo terapéutico del SCA en la actualidad en el Principado de
Asturias y comparativa con los diferentes hospitales de la comunidad auténoma
en funcion de la disponibilidad de una sala de hemodindamica en el propio centro
y el tiempo de traslado hasta el hospital de referencia.

Evaluacién de la validez externa de los modelos pronésticos de mortalidad

obtenidos.
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8.1.2. Probabilidad de muerte para el SCACEST en funcion de las categorias de

riesgo de la escala GRACE

Tabla 8.2. Probabilidad de muerte intrahospitalaria

Categoria riesgo GRACE Puntuacion GRACE Probabilidad de muerte (%)
Bajo 49-125 <2

Intermedio 126-154 2-5
Alto 155-319 >5

Tabla 8.3. Probabilidad de muerte a los 6 meses

Categoria riesgo GRACE Puntuacion GRACE Probabilidad de muerte (%)
Bajo 27-99 <4.4

Intermedio 100-127 4,5-11
Alto 128-263 >11

8.1.3. Probabilidad de muerte para el SCASEST en funcion de las categorias de

riesgo de la escala GRACE

Tabla 8.4. Probabilidad de muerte intrahospitalaria

Categoria riesgo GRACE Puntuacion GRACE Probabilidad de muerte (%)
Bajo 1-108 <1
Intermedio 109-140 1-3
Alto 141-372 >3

Tabla 8.5. Probabilidad de muerte a los 6 meses

Categoria riesgo GRACE Puntuacion GRACE Probabilidad de muerte (%)
Bajo 1-88 <3

Intermedio 89-118 3-8
Alto 119-263 >8
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8.2. ANEXO I

8.2.1. Autorizacién del Comité de Etica de la investigacion con Medicamentos
del Principado de Asturias
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8.2.2. Autorizacién del Comité de Investigacion del Area Sanitaria V del

Principado de Asturias

D GEREMCIA AREA SAMNITARIA ¥V
SERVICIO DE SALLI
-f DL PRROPADD OEALTURIAL

. Maximo Martinez Lagarejos, Secretario de la Comision de Investigacion de la gue es
Presidente D. Manue! Javier Vallina-Victorero Vazquez

CERTIFICA: Que en reunign ordinaria celebrada el 19 de septiembre de 2018 se ha
dictaminado sobre la pertinencia de autorizacion del estudio especificado en el sentido

que se indica.

INVESTIGADORIES TITULD ESTUDIO DICTAMEN
Marta Mataya Solis Analiziz comparativo de los pacientes con sindrome FAVORABLE
Marguinez coronario agudo tratados en el Hoapital Universitario de
Juan Rodan Murillo Cabuenes, antes y después de la implantacion del

Servicio de Cardiciogia, la Unidad de Hemodinamica y el
Codigo Corazén en el Area Sanitaria V del Principado de
Asturias

Y para gue conste y surta efectos ante la Direccion Econdmica y de Profesionales expide
la presente cerificacion con anterioridad a la aprobacion del acta en Gijon, a 20 de septiembre
de dos mii dieciocho.
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8.3. ANEXOIll
8.3.1. Mortalidad del SCACEST y SCASEST segtn la clase Killip al ingreso

La mortalidad a corto y largo plazo fue mayor cuanto peor fue la clase Killip al
ingreso, tanto para el SCACEST (Tabla 8.6 y Tabla 8.7) como para el SCASEST (Figura 8.1
y Figura 8.2).

Tabla 8.6. Mortalidad a corto y largo plazo del SCACEST en funcion de la clase

Killip al ingreso

Killip 1 Killip 2 Killip 3 Killip 4 p

(n=199) (n=20) (n=3) (n=18)
Intrahospitalaria 4(2,0) 1(5,0) 0(0) 6(33,3) <0,001
A los 30 dias 5(2,5) 3 (15,0) 1(33,3) 6 (33,3) <0,001
A los 5 afios 25 (12,6) 9(45,0) 1(33,3) 8(44,4)  <0,001

Los resultados se expresan como n (%)

50%

p<0.001 p<0.001 p<0.001

45%
40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0% (| |

Intrahospitalaria 30 dias 5 afios

mKilipl ©Kilip2z ®Kilip3 mKillip 4

Figura 8.1. Mortalidad en el SCACEST segun la clase Killip al ingreso
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Tabla 8.7. Mortalidad a corto y largo plazo del SCASEST en funcion de la clase

Killip al ingreso

Killip 1 Killip 2 Killip 3 Killip 4 p

(n=586) (n=53) (n=13) (n=11)
Intrahospitalaria 9(1,5) 9(17,0) 4 (30,8) 4(36,4) <0,001
A los 30 dias 17 (2,9) 13(24,5) 4(30,8) 4(36,4)  <0,001
Alos 5 afios 147 (25,1) 36(67,9) 7(53,8) 8(72,7)  <0,001

Los resultados se expresan como n (%)

80% p<0.001 p<0.001 p<0.001
70%
60%
50%

40%

30%
20%
10%
0% — —

Intrahospitalaria 30 dias 5 afios

mKillip1 ©Killip2 mKillip3 ®Killip 4

Figura 8.2. Mortalidad en el SCASEST segun la clase Killip al ingreso
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8.4. ANEXO IV

8.4.1.Eleccion del tratamiento (conservador frente a revascularizador)

Se intentaron establecer cudles eran los criterios demograficos y clinicos que
favorecieron el manejo conservador frente al revascularizador (mediante
intervencionismo coronario percutaneo y/o fibrinolisis y/o cirugia de derivacién aorto-
coronaria). Para ello se enfrentaron las diferentes variables demograficas, clinicas y

analiticas a la actitud conservadora y revascularizadora.

8.4.1.1 Eleccion del tratamiento en el SCACEST

En la Tabla 8.8 se muestran las caracteristicas de la poblacién con SCACEST en
funcién del tratamiento elegido. Los pacientes que recibieron tratamiento
revascularizador eran en general mas jovenes, con mayor frecuencia eran fumadores y
tenian una menor prevalencia de fibrilacidn auricular que los pacientes que recibieron

tratamiento médico conservador.
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Tabla 8.8. Tratamiento revascularizador frente a conservador en los pacientes

con SCACEST
Tratamiento Tratamiento p
revascularizador conservador
(n=199) (n=41)
Edad (afios) 61,9+13,9 68,9 + 15,4 0,004
Sexo (varones) 154 (77,4) 27 (65,9) 0,162
Hipertensién arterial 90 (45,2) 20 (48,8) 0,732
Diabetes mellitus 40 (20,1) 6 (14,6) 0,517
Dislipemia 76 (38,2) 16 (39,0) 1,000
Tabaquismo (activo/pasado) 152 (76,4) 23 (56,1) 0,012
Infarto de miocardio previo 11 (5,5) 4 (9,8) 0,308
Angioplastia previa 5(2,5) 1(2,4) 0,978
Insuficiencia renal crénica 18 (9,0) 5(12,2) 0,533
IRC moderada-severa 9 (4,5) 2(4,9) 0,921
Fibrilacion auricular 6 (3,0) 6 (14,6) 0,007
Enfermedad vascular periférica 16 (8,0) 5(12,2) 0,381
Parada cardiorrespiratoria 24 (12,1) 2(4,9) 0,178
Killip 4 17 (8,5) 1(2,4) 0,177
Puntuacion GRACE 150,7 + 38,8 159,8 +37,4 0,168

IRC: insuficiencia renal crdnica. Los resultados se expresan como media + desviacion estandar
on (%)

A partir de estos datos se realizd un estudio multivariante. Las variables que
favorecieron la decision de realizar un tratamiento intervencionista fueron la clase Killip
4y la puntuacion GRACE, de forma que, a mayor puntuacion GRACE, mayor tendencia a
la realizacion de intervencionismo. La fibrilacidn auricular, por el contrario, favorecié el

tratamiento médico conservador (Tabla 8.9).

Tabla 8.9. Estudio multivariante manejo terapéutico SCACEST

Variable HR IC 4]
Killip 4 9,99 1,06-94,51 0,014
Fibrilacién auricular 0,22 0,06-0,78 0,019
Puntuacién GRACE 1,01 1,00-1,02 0,031

HR: Hazard ratio. IC: intervalo de confianza.
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8.4.1.2 Eleccion del tratamiento en el SCASEST

En la Tabla 8.10 se muestran las caracteristicas de la poblacion con SCASEST en
funcién del tratamiento elegido. Los pacientes que recibieron tratamiento
revascularizador eran en general mds jévenes, con mayor frecuencia eran mujeres y
fumadores y tenian una menor prevalencia de hipertensién arterial e insuficiencia renal

crénica que los pacientes que recibieron tratamiento médico conservador.

Tabla 8.10. Tratamiento revascularizador frente a conservador en los pacientes

con SCASEST
Tratamiento Tratamiento p
revascularizador conservador
(n=204) (n=459)
Edad (afios) 66,8 +13,4 71,5+12,4 <0,001
Sexo (varones) 281 (61,2) 145 (71,1) 0,018
Hipertensidn arterial 127 (62,3) 322(70,2) 0,048
Diabetes mellitus 58 (28,4) 142 (30,9) 0,582
Dislipemia 105 (51,5) 205 (44,7) 0,110
Tabaquismo (activo/pasado) 126 (61,8) 206 (44,9) <0,001
Infarto de miocardio previo 53(26,0) 135(29,4) 0,401
Angioplastia previa 27 (13,2) 63 (13,7) 0,903
Insuficiencia renal crénica 20(9,8) 83(18,1) 0,007
IRC moderada-severa 4 (2,0) 36 (7,8) 0,002
Fibrilaciéon auricular 20 (9,8) 64 (13,9) 0,164
Enfermedad vascular periférica 22 (10,8) 68 (14,8) 0,178
Parada cardiorrespiratoria 12 (5,9) 33(7,2) 0,618
Killip 4 3(1,5) 8(1,7) 1,000
Puntuacién GRACE 129,8 + 36,0 135,5+41,3 0,072

IRC: insuficiencia renal cronica. Los resultados se expresan como media * desviacion estandar
on (%)
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En la Tabla 8.11 se muestran las variables que resultaron significativas. Los

pacientes que recibieron en menor medida tratamiento intervencionista fueron los

mayores de 75 afios, aquellos con insuficiencia renal crénica y con hipertension arterial.

Tabla 8.11. Variables que condicionan el tratamiento intervencionista

Intervenconismo percutaneo p
No Si
Edad >75 afios 231 (78,6) 63 (21,4) <0,001
Insuficiencia renal crénica 83 (80,6) 20 (19,4) 0,007
Hipertension arterial 322 (71,7) 127 (28,3) 0,048

Los datos se expresan como n (%)
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8.5. ANEXOV

8.5.1. Comparativa de los pacientes con SCACEST en funcion de la edad

La edad es una variable que modifica considerablemente el pronéstico de los
pacientes con SCACEST. Con el aumento de la esperanza de vida, se estd viendo un
envejecimiento progresivo de la poblacion (133,134). Segun los datos del afio 2017 del
Instituto Nacional de Estadistica (INE), la poblacidon espafiola mayor de 65 afos
representaba un 18,8% del total y los mayores de 80 afos, un 6,1%. Segun la ONU, en el
ano 2050 Espaiia sera el pais mas envejecido del mundo y segun la proyeccion del INE,
en el afio 2066, los mayores de 65 afios compondrdn un 34,6% del total de la poblacién
de este pais. Ademas, el Principado de Asturias es la comunidad auténoma mas

envejecida, con un 25,2% de la poblacién mayor de 65 afios (135).

En relacién con estos datos y con la relevancia que estd cobrando la poblaciéon
anciana, se decidio realizar un subestudio de los pacientes con SCACEST en funcién de la
edad. Para ello se formaron dos grupos de pacientes, los menores de 75 afios y aquellos

con una edad superior o igual a 75 afos.
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8.5.2. Diagnédstico al ingreso en funcién de la edad

La proporcion de angina inestable fue similar en ambos grupos de edad, sin
embargo, la incidencia de SCACEST fue practicamente el doble en el grupo de pacientes

menores de 75 afios (Figura 8.3).

100%
80%
60%
40%

20%

0%
<75 aios 275 afios
BAl B IAMSEST B SCACEST p<0,001

Figura 8.3. Diagndstico al ingreso segun grupo de edad.

8.5.3. Caracteristicas demogrdficas
Las caracteristicas demograficas se muestran en la Tabla 8.12.

Mientras que en el grupo de menores de 75 afos hubo un claro predominio de
varones (81,8% frente a 55,9%; p<0,001), por encima de esta edad practicamente se
iguala la proporcién de hombres y mujeres, lo que pone de manifiesto el desarrollo mas
tardio de la enfermedad coronaria en las mujeres, en las que se ha descrito que aparece

con un retraso medio de 7-10 afios (136).
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En el grupo mas afioso fueron mas frecuentes la hipertensién arterial (59,3%
frente a 41,4%; p=0,024) y la dislipemia (42,0% frente a 27,1%; p=0,046), pero, sin
embargo, fue menor prevalencia del tabaquismo (8,3% frente a 44,1%; p<0,001). Los
antecedentes de IAM vy revascularizacidn coronaria previa fueron similares en ambos
gruposy la presencia de comorbilidades como la insuficiencia renal crénicay la fibrilacion

auricular fue mas frecuente en el grupo de mayor edad.

Tabla 8.12. Caracteristicas demogrdficas de los pacientes con SCACEST segun

grupo de edad

<75 ainos 275 ainos p

(n=181) (n=59)
Sexo (varones) 148 (81,8) 33 (55,9) <0,001
Hipertensién arterial 75 (41,4) 35 (59,3) 0,024
Diabetes mellitus 35(19,3) 11 (18,6) 1,000
Dislipemia 76 (42,0) 16 (27,1) 0,046
Tabaquismo (activo/pasado) 149 (82,3) 26 (44,1) <0,001
Infarto de miocardio previo 10 (5,5) 5(8,5) 0,416
Revascularizacidn previa 6(3,3) 0 (0) 0,157
Insuficiencia renal crénica 8(4,4) 15 (25,4) <0,001
IRC moderada-severa 4(2,2) 7 (11,9) 0,002
Fibrilacion auricular 2(1,1) 10 (16,9) <0,001
Enfermedad vascular periférica 13(7,2) 8(13,6) 0,181

Los resultados se expresan como n (%)

8.5.4. Caracteristicas clinico-analiticas

No se observaron diferencias significativas en las constantes vitales ni en la
frecuencia de paradas cardiorrespiratorias, pero, sin embargo, se objetivé al ingreso una
peor funcién renal (creatinina 0,92 frente a 1,04; p=0,039), una mayor puntuacion GRACE
(140 puntos frente a 189; p>0;001) y una peor clase Killip (pacientes en clase 1: 87,3%
frente a 69,5%; p>0,001) en el grupo de mayor edad (Tabla 8.13).
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Tabla 8.13. Caracteristicas clinico-analiticas al ingreso de los pacientes con

SCACEST segun grupo de edad

<75 aiios 275 aios 4]
(n=181) (n=59)
Frecuencia cardiaca (lpm) 71%16 74 £ 20 0,255
Tension arterial sistdlica (mmHg) 132+ 25 129+ 23 0,463
Creatinina (mg/dl) 0,92 +0,38 1,04 £0,36 0,039
Parada cardiorrespiratoria 20 (11,0) 6(10,2) 1,000
Clase Killip inicial <0,001
1 (asintomatico) 158 (87,3) 41 (69,5)
2 (insuficiencia cardiaca) 10 (5,5) 10 (16,9)
3 (edema agudo de pulmén) 0(0) 3(5,1)
4 (shock cardiogénico) 13(7,2) 5(8,5)
Puntuaciéon GRACE 140 £ 32 189+34 <0,001
Riesgo GRACE <0,001
Bajo 59 (32,6) 0(0)
Intermedio 85 (47,0) 3(5,1)
Alto 37 (20,4) 56 (94,9)

Los resultados se expresan como media + desviacidn estandar o n (%)

8.5.5. Manejo terapéutico
8.5.5.1 Manejo terapéutico durante la estancia hospitalaria

En la Tabla 8.14 se muestra el manejo terapéutico en ambos grupos. El
tratamiento conservador fue mas frecuente en el grupo de mayor edad (28,1% frente a
13,8%; p=0,026). La realizacidon de cateterismos, por el contrario, fue significativamente
superior en el grupo mas joven (89,0% frente a 66,1%; p<0,001), aunque esta diferencia
desaparecié cuando se evalud el porcentaje de angioplastia primaria (68,0% frente a
59,3%; p=0,175), probablemente en relaciédn con unos criterios de seleccion mas
restrictivos para su realizacion en los pacientes mayores de 75 afios. Se llevaron a cabo
mas angioplastias de rescate en el grupo de menor edad (60,7% del total de fibrinolisis

frente a 37,5%), aunque no hubo diferencias significativas en la realizacion de fibrinolisis.
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Por otro lado, se realizaron mas ecocardiografias transtoracicas en el grupo de los

pacientes menores de 75 ainos, sin que hubiera diferencias significativas en la disfuncién

ventricular.

Tabla 8.14. Manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST segun grupo de

edad
<75 ainos 275 anos P
(n=181) (n=59)
Estancia hospitalaria (dias) 6 [4-9] 6 [4-10] 0,767
Cateterismo 161 (89,0) 39 (66,1) <0,001
Tratamiento

Médico exclusivamente 25(13,8) 16 (28,1) 0,026

Fibrinolisis 28 (15,5) 8(13,6) 1,000

Angioplastia primaria 123 (68,0) 35(59,3) 0,175

Angioplastia rescate 17 (9,4) 3(5,1) 0,114

Cirugia derivacion aortocoronaria 4(2,2) 0(0) 0,255

Trasplante cardiaco 1(0,5) 0(0) 0,572
Tipo de stent colocado (n=142) (n=36) 0,578

Stent farmacoldgico 58 (40,8) 12 (33,3)

Stent metalico 77 (54,2) 23 (63,9)

Ambos tipos de stent 7 (4,9) 1(2,8)
Revascularizacion completa 96 (67,6) 24 (66,7) 1,000
Ecocardiografia transtoracica 176 (97,2) 51 (86,4) 0,004
Disfunciéon VI moderada-severa 36 (20,5) 14 (27,5) 0,337

VI: ventriculo izquierdo. Los resultados se expresan como mediana [rango intercuartilico] o n

(%)
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8.5.5.2 Tratamiento farmacoldgico al alta

Fue mas frecuente la prescripcién de doble antiagregacion y estatinas en los

pacientes menores de 75 afios y de nitratos y diuréticos en el grupo de mayor edad

(Tabla 8.15).

Tabla 8.15. Tratamiento farmacoldgico al alta de los pacientes con SCACEST

segun grupo de edad.

<75 aiios 275 aios 4]
(n=177) (n=52)
Acido acetilsalicilico 177 (100) 49 (94,2) 0,011
Clopidogrel 166 (93,8) 45 (86,5) 0,088
Doble antiagregacion 166 (93,8) 44 (84,6) 0,035
ACO/HBPM 11 (6,2) 5(9,6) 0,369
Betabloqueantes 149 (84,2) 40 (76,9) 0,221
Nitratos 28 (15,8) 15 (28,8) 0,043
IECA/ARA-II 129 (72,9) 36 (69,2) 0,602
Diuréticos 17 (9,6) 19 (36,5) <0,001
Estatinas 170 (96,0) 44 (84,6) 0,007

ACO: anticoagulante oral. ARA-II: Antagonista receptor angiotensina-Il. HBPM: heparina de bajo
peso molecular. IECA: Inhibidor enzima convertidor angiotensina. Los resultados se expresan como n

(%)
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8.5.6. Pronéstico
8.5.6.1 Mortalidad

Se objetivd una mortalidad muy superior en los pacientes del grupo 275 afios,
tanto a corto como a largo plazo, con el consecuente descenso en el tiempo de
seguimiento de este grupo respecto al de los pacientes mas jovenes, sin objetivarse

diferencias significativas en cuanto a la causa de la muerte (Tabla 8.16).

Tabla 8.16. Mortalidad en diferentes fases del seguimiento del SCACEST en

ambos grupos de edad

<75 afos 275 ainos p
(n=181) (n=59)
Tiempo de seguimiento (afos) 49+1,5 3,6+2,2 <0,001
Pérdida seguimiento 4(2,2) 0(0) 0,250
Momento de la muerte
Muerte intrahospitalaria 4(2,2) 7 (11,9) 0,002
Muerte a los 30 dias 6(3,3) 9 (15,3) 0,001
Muerte a los 5 afos 16 (8,8) 27 (45,8) <0,001
Tiempo hasta la muerte (dias) 1961 [1873-2038] 1869 [550-1994]  <0,001
Tipo muerte 0,716
Cardioldgica 10 (62,5) 14 (51,9)
No cardioldgica 3(18,8) 8(29,6)
Desconocida 3(18,8) 5(18,5)

Los resultados se expresan como media * desviacion estandar, mediana [rango intercuartilico]
on (%)
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8.5.6.2 Eventos adversos cardioldgicos

No hubo diferencias en las tasas de reingreso, reinfarto o revascularizacion,
probablemente debido a la merma progresiva de la poblacion del grupo de mayor edad
secundario a la alta tasa de mortalidad. La variable combinada de mortalidad y eventos
adversos cardiovasculares fue mayor en el grupo de pacientes de mayor edad y el tiempo
hasta la aparicidon de cada uno de estos eventos fue significativamente menor en este

grupo (Tabla 8.17).

Tabla 8.17. Eventos adversos cardioldgicos durante el sequimiento en el SCACEST

segun el grupo de edad

<75 ainos 275 anos p
(n=181) (n=59)
Reingresos causa cardioldgica 29 (17,0) 11 (21,6) 0,537
Tiempo hasta reingreso (dias) 1920 [1824-2018] 1400 [300-1980] 0,003
Reinfarto 9(5,3) 1(2,0) 0,318
Tiempo hasta reinfarto (dias) 1947 [1851-2026] 1861 [531-1982] 0,001
Revascularizacion 16 (9,4) 3(5,9) 0,436
ICP 14 (8,2) 2(3,9) 0,374
Quirdrgica 2(1,2) 1(2,0) 0,545
Tiempo hasta revascularizacién, dias 1934 [1840-2021] 1837 [429-1980] 0,002
Variable combinada 42 (23,2) 31(52,5) <0,001

Tiempo hasta variable combinada, dias 1918 [1810-2018] 1400 [300-1980] 0,004

ICP: intervencionismo coronario percutaneo. Los resultados se expresan como mediana [rango
intercuartilico] o n (%)
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8.5.6.3 Supervivencia

Los pacientes con SCACEST del grupo <75 afios tuvieron desde el inicio del

seguimiento una supervivencia muy superior a la del grupo de mayor edad (Figura 8.4).

Supervivencia acumulada

Mortalidad por cualquier causa

— <75 A0S

w275 anios

1.0 t
0o L‘wﬁ
1
. )
0,5 i
1 .

0,4
0.2
8071 og-Rank test, p<0.001

T T T T T T

1] 500 1000 1500 2000 2500

Seguimiento (dias)

Figura 8.4. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad por

cualquier causa a los 5 afios del SCACEST segun el grupo de edad.
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8.5.6.4 Prondstico en funcion del tratamiento seleccionado

Un aspecto muy interesante es la evaluacion del prondstico de los pacientes en
funcion del tratamiento recibido. En ocasiones, la decision de realizar un tratamiento
revascularizador o no viene determinada Unicamente por el factor edad, lo que puede
conllevar un manejo mas conservador de lo recomendable en los pacientes mayores sin
una carga de comorbilidades significativa. En diversos estudios se ha demostrado una
mayor supervivencia en pacientes ancianos sometidos a un tratamiento intensivo e
invasivo sin que hubiera diferencias significativas en cuanto a las complicaciones
hemorragicas (133,137,138). Ademas, estas complicaciones podrian ser controladas, al
menos en parte, con un adecuado ajuste de dosis de los farmacos (139). Un metaanalisis
reciente de estudios no aleatorizados de 1.935 pacientes con IAM y shock cardiogénico
con una edad > 75 afios, compard la estrategia invasiva frente a la no invasiva. Los
pacientes que recibieron revascularizacién de emergencia experimentaron una
disminucién de la mortalidad a corto plazo (55% frente a 72%) y a medio plazo (60%
frente al 80%) (140). Aungue es innegable que la edad por si misma es un factor de
riesgo, hay que resefar la importancia de valorar las comorbilidades que puedan
presentar estos pacientes e identificar aquellos con mayores probabilidades de

beneficiarse de un enfoque invasivo (105).

En nuestro caso, para conocer el impacto del tratamiento intervencionista en el
prondstico, se evalud la supervivencia de los pacientes con una edad 275 afios en funcién
de si se les habia realizado tratamiento de reperfusion (fibrinolisis o intervencionismo
coronario percutdneo) o no, y se obtuvo que los pacientes que fueron revascularizados

tuvieron una mayor supervivencia a lo largo de todo el seguimiento (Figura 8.5).
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Funciones de supervivencia
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Figura 8.5. Andlisis de supervivencia de Kaplan-Meier para mortalidad por
cualquier causa a los 5 afios de los pacientes con SCACEST mayores de 75 afios segun el

manejo terapéutico.
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8.5.7. Comparativa del manejo terapéutico de los pacientes con SCACEST segtin

el grupo de edad y la fase del estudio

Finalmente, se evalud la repercusion que tuvo la implantacién del Cédigo Corazén
en las decisiones terapéuticas y en el prondstico de ambos grupos de edad. Los

resultados se muestran en la Tabla 8.18.

Respecto al manejo terapéutico, tras la implantaciéon del Cédigo Corazdn, se
observd un incremento muy importante en la realizacién de cateterismo y angioplastia
primaria en ambos grupos. El incremento en la realizacion de cateterismos fue mayor
entre los pacientes del grupo de mayor edad (del 27,3% al 89,2%; p<0,001) que en el
grupo mas joven (del 72,2% al 96,1%; p<0,001), pues en la fase Pre-Cddigo en estos
ultimos se hacia ya en una proporcidon elevada. La revascularizacién coronaria
percutanea paso a ser la técnica de eleccidon en ambos grupos, quedando el tratamiento

médico relegado a un segundo plano.

Se observé también un descenso significativo de la estancia hospitalaria en ambos
grupos, mas marcado en el de pacientes con una edad 275 afos. Ademas, en este grupo,
hubo un importante incremento en la realizacidon de la ecocardiografia transtordcica
previa al alta (72,7% frente 94,6%; p=0,043), asi como una clara mejoria de la funciéon
ventricular izquierda (disfuncion moderada-severa 43,8% frente 14,3%; p=0,021). Esta
importante mejora en la funcién ventricular no hace mas que confirmar el beneficio que

aporta la angioplastia primaria a estos pacientes.

Tras la implantacién del Cédigo Corazén, aunque se observé un descenso de la
mortalidad a corto y largo plazo en ambos grupos de edad, asi como de los eventos
adversos cardiovasculares, estas diferencias no resultaron ser significativas (a excepcion
de la mortalidad a 30 dias en los pacientes con una edad 275 afios), en relacién con el

escaso numero de eventos que tuvo lugar en cada grupo (Tabla 8.19).
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Hemodindmica y de la Unidad Coronaria en el tratamiento y pronéstico del Sindrome

Coronario Agudo sin elevacion del ST

JORNADAS DOCTORALES UNIVERSIDAD DE OVIEDO. 4 y 5 de junio 2018. Mieres.

o Articuloy poster del trabajo titulado: Impacto de laimplantacion del Cédigo Corazon
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Impacto en el SCA de la unidad coronaria, la sala de hemodindmica y el Cédigo Corazén en el HUCAB

CONGRESO ESPANOL DE CARDIOLOGIA. 25-27 octubre 2018. Sevilla

e  Poéster del trabajo titulado: Reduccion de eventos cardiovasculares en el sindrome
coronario agudo tras la implantaciéon de unidad de hemodindmica y programa de
angioplastia primaria

e Poster del trabajo titulado: éHa habido cambios en el prondstico y tratamiento del
sindrome coronario agudo sin elevacién del ST tras la implantacién de la unidad de

hemodindmica y la unidad coronaria?

CONGRESO ESPANOL DE MEDICINA INTERNA. 21-23 noviembre 2018. Burgos

e Péster y presentacion oral del trabajo titulado: Predictores de mortalidad en el
sindrome coronario agudo

e Poster y presentacion oral del trabajo titulado: La implantaciéon del “cédigo
corazén”, ¢ha cambiado el pronéstico del sindrome coronario agudo con elevacién

del ST en mayores de 75 afos?

CONGRESO ASTURGALAICO DE CARDIOLOGIA. 31 mayo-1 junio 2019. Avilés.

e Péster del trabajo titulado: Impacto del cédigo corazén en los pacientes ancianos

con sindrome coronario agudo con elevacién del ST

JORNADAS DOCTORALES UNIVERSIDAD DE OVIEDO. 4 de julio 2019. Mieres.

e Articulo, pdster y presentacion oral del trabajo titulado: SCACEST en mayores de 75
afos. Caracteristicas, tratamiento y prondstico tras la implantacion de un programa

de angioplastia primaria
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ANEXOS

CONGRESO ESPANOL DE MEDICINA INTERNA. 27-29 noviembre 2019. Barcelona

e Poster y presentacion oral del trabajo titulado: SCACEST y SCASEST. En busca de las
diferencias
e Poéster y presentacidn oral del trabajo titulado: éSon diferentes las poblaciones de

SCACEST y SCASEST tras la implantacion del Cédigo Corazon?
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