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RESUMEN (en espaiiol)

Introduccion: Las enfermedades cardiovasculares son la causa mas frecuente de
mortalidad en el mundo. El sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST
(SCACEST) se beneficia de terapias de reperfusion, especificamente de la angioplastia
primaria para mejorar el prondstico de estos pacientes. A pesar de los avances en el
tratamiento de reperfusion y las medidas de prevencién secundaria, la mortalidad en
estos casos sigue siendo elevada y afecta de forma desproporcionada a la poblacién
seguin sexo y edad. Por ello es fundamental conocer los predictores de mortalidad en
este subgrupo de pacientes, asi como el beneficio de la angioplastia primaria en cuanto a
la supervivencia en comparacion a la poblacion general.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo, donde se recogieron a todos
los pacientes derivados a nuestro centro para realizar una angioplastia primaria en el
contexto de un SCACEST de marzo de 2014 a enero de 2020.

Se obtuvo variables basales, durante la hospitalizacion y al alta. Se registraron todos los
datos referentes al intervencionismo coronario. Se realiz6 un seguimiento minimo de 12
meses. Se realizd una regresion multivariante de Cox para estimar factores que predicen
mortalidad.

Se compar0 nuestra serie con datos de mortalidad del instituto nacional de estadistica de
la poblacion general del mismo afio, sexo, area geogréfica y edad. Se estimé la
supervivencia observada (SO) con su intervalo de confianza del 95% y la supervivencia
esperada (SE) de la poblacién de referencia mediante el método de Ederer Il. Si la SE
estaba en el 1C95% de la SO, no existian diferencias significativas. Por ltimo, se
estimo el exceso de mortalidad derivado de la supervivencia esperada en relacion con la
observada. Se estratifico el analisis por sexo y por edad (mayores y menores de 65
afnos).

Resultados: Se incluy6 un total de 1722 pacientes. La mortalidad a 28,5 meses fue del
16%. Los factores que se asociaron de forma significativa con mortalidad fueron la
edad, enfermedad renal cronica, clasificacion de Killip-Kimball, fraccion de eyeccion
de ventriculo izquierdo, elevacion de troponina y el desarrollo de nefropatia por
contraste.
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La SO de los varones que sobrevivieron los primeros 30 dias a los 1,3 y 5 afios de
seguimiento fue de 91,70%(Cl 95% 87,14-94,69), 77,59%(Cl 95% 70,64-83,09), y
67,07%(Cl 95% 58,06-74,57), mientras que en la poblacion de referencia fue 92,51%,
76,86%, y 62,07%.

La SO de las mujeres que sobrevivieron los primeros 30 dias a los 1,3 y 5 afios de
seguimiento fue de 90,59% (IC 95% 84,59-94,33), 83,33% (IC 95% 75,23-88,98), y
69,34% (IC 95% 55,30-79,75), mientras que en la poblacion de referencia fue de
94,05%, 82,81%, y 70,16%.

Para <65 afios la SO a los 1, 3, y 5 afios de seguimiento fue del 99,23% (1C95%, 98,3%-
99,7%), 97,7% (IC 95%, 96,1%-98,6%), y 94,1% (IC 95%, 90,9%-96,3%),
respectivamente. La supervivencia esperada para 1, 2, 3, 4 y 5 afios fue de 99,4%,
98,8%, 98,1%, 97,4% y 96,6%, respectivamente.

Para >65 afios la SO a los 1,3y 5 afios de seguimiento fue del 93,7% (IC 95%, 91,6%-
95,3%), 855% (IC 95%, 82,2%-88,2%) y 754% (IC 95%, 70,3%-79,8%),
respectivamente. La supervivencia en la poblacion de referencia a los 1, 3 y 5 afios fue
de 95,6%, 86,5% y 76,6%, respectivamente.

Conclusiones: En nuestra serie el sexo no demostrd ser un predictor de mortalidad a
diferencia de la edad que por afio de vida aumentaba la mortalidad. El analisis de la
recuperacion de la expectativa de vida observo que tanto en varones como en mujeres
que superaban el evento agudo, gozaban de una supervivencia similar a la de la
poblacion de su misma edad, sexo y area geogréafica. Para los pacientes >65 afios que
sobreviven los primeros 30 dias existe un exceso de mortalidad durante el primer afio y
normalizacion a partir de esa fecha. Por el contrario, para los <65 afios existe un exceso
de mortalidad de hasta 5% durante el primer afio y partir de esa fecha se reduce, pero no
Ilega a desaparecer por completo.

RESUMEN (en inglés)

Introduction: Cardiovascular diseases are the most frequent cause of mortality in the
world. ST-segment elevation acute myocardial infarction (STEMI) benefits from
primary percutaneous coronary intervention (PCI) to improve the prognosis of these
patients. Despite advances in reperfusion treatments and secondary prevention
measures, mortality remains elevated in these cases and affects disproportionately the
population according to sex and age. Furthermore, there is lesser evidence regarding the
benefits of reperfusion in this subgroup of patients. Therefore, it is essential to know the
predictors of mortality and the benefits of primary angioplasty in terms of survival
compared to the general population.

Material and methods: Retrospective observational study, where all patients referred
to our center to perform a primary angioplasty in the context of a STEMI from March
2014 to January 2020 were collected.

Baseline characteristics were obtained at moment of inclusion, during the
hospitalization and discharge. From the inclusion period, a minimum follow-up of 12
months was required. Cox proportional hazards regression was performed to estimate
factors predicting mortality.

Our series was compared with mortality data of the general population obtained from
the national statistics institute (NSI). We estimated the observed survival (OS) with its
95% confidence interval and the expected survival (ES) of the reference population
using the Ederer 1l method. If the ES was included in the 95% CI of the OS, no
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differences were considered to exist. Finally, we estimated excess mortality derived
from the ES in relation to the OS. The analysis was stratified by sex and age (older and
younger than 65 years).

Results: A total of 1722 patients suffering a STEMI treated with primary angioplasty
were. Overall mortality at 28.5-month follow-up was 16%. Mortality predictors from
the multivariate Cox regression analysis were age, chronic kidney disease, Killip-
Kimball classification, left ventricular ejection fraction, troponin elevation, and the
development of contrast nephropathy.

The survival of males after STEMI who survived the first 30 days at 1, 3 and 5 years of
follow-up was 91.70% (95% CI 87.14-94.69), 77.59% (95% CIl 70.64-83.09), and
67.07% (95% CIl 58.06-74.57), while in the reference population it was 92.51%,
76.86%, and 62.07%.

The survival of women after STEMI who survived the first 30 days at 1, 3 and 5 years
of follow-up was 90.59% (95% CI 84.59-94.33), 83.33% (95% CI 75.23-88.98), and
69.34% (95% CIl 55.30-79.75), while in the reference population it was 94.05%,
82.81%, and 70.16%.

For those under 65 years of age, the observed survival at 1, 3, and 5 years of follow-up
was 99.23% (95% ClI, 98.3%-99.7%), 97.7% (95% ClI, 96.1%-98.6%), and 94.1% (95%
Cl, 90.9%-96.3%), respectively. The expected survival for 1, 3 and 5 years was 99.4%,
98.1%, and 96.6%, respectively.

For those over 65 years of age, the observed survival at 1.3 and 5 years of follow-up
was 93.7% (95% CI, 91.6%-95.3%), 85.5% (95% ClI, 82.2%-88.2%) and 75.4% (95%
Cl, 70.3%-79.8%), respectively. The expected survival at 1, 3 and 5 years was 95.6%,
86.5% and 76.6% respectively.

Conclusions: In our series, sex was not shown to be a predictor of mortality during the
hospitalization or at follow-up. Conversely, age increased cardiovascular mortality per
year of life. Life expectancy analysis observed that men and women who survived the
acute event enjoyed a survival like that of the general population of the same age, sex,
and geographical area. For patients > 65 years who survived the first 30 days there is an
excess of mortality during the first year and normalization beyond that date. On the
contrary, for patients < 65 years there is an excess mortality of up to 5% during the first
year and it reduces from that period, yet it does not completely disappear.

SR. PRESIDENTE DE LA COMISION ACADEMICA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO
EN Oviedo a 13 de Septiembre de 2022
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1. INTRODUCCION






1.1 Historia

El infarto agudo de miocardio (IAM) es una de las principales causas de mortalidad en el
mundo. El papiro de Ebers acredita el conocimiento de los egipcios sobre la enfermedad
cardiaca. En este escrito, datado 1500 afios AC, se describen los sintomas clasicos de
enfermedad coronaria como el dolor torécico, sensacion de peso u opresion precordial
con irradiacion a los lados del térax y los brazos asi como la cercania con la muerte

cuando uno presentaba este tipo de sintomas (1).

Antiguos jeroglificos encontrados en el afio 1000 AC realizan la primera descripcion de
una muerte subita de origen cardiaco de Horemkenesi en Egipto. En el anélisis posterior
del cuerpo momificado del antiguo miembro de la casta de los sacerdotes de Ammon se
encontraron niveles elevados de troponina en los tejidos extraidos. Hipocrates y sus
seguidores ya hipotetizaban sobre la estasis en los vasos sanguineos del cuerpo y su
relacién con sintomas como la visidn borrosa, frialdad y el bajo nivel de consciencia (2).
Asi mismo, la primera autopsia por una muerte de origen coronario fue realizada por
Leonardo da Vinci en 1506 DC, describiendo una importante tortuosidad de las arterias
del corazon y concluyendo que la muerte fue secundaria a debilidad cardiaca por la falta

del riego de las arterias del corazon y las extremidades (3).

Afios después, en 1768, William Heberden realiza la primera descripcion en un grupo de
mas de 100 pacientes de un sindrome que lo cataloga como “angina pectoris”. Lo describe
como un desorden en el pecho de sintomas fuertes y peculiares que acomparian al peligro
que presenta. Por primera vez se hace una referencia clara a la aparicion “mientras se
camina, especialmente en pendientes y después de comer, de dolor y desacuerdo en el
pecho, como si se fuese a extinguir la vida si aumentase o no remitiese el malestar; pero
en el momento en el que uno se detiene, toda esa intranquilidad desaparece”. Realiza la
primera descripcion de la poblacion afectando principalmente a varones (solo 3 eran

mujeres) y mayores de 50 afios (4).

Sin embargo, no fue hasta en unos 20 afios mas adelante que aparecen las primeras
autopsias de pacientes con sufrian angina de pecho y muerte subita que ademas coincidia
con el hallazgo placas de ateroesclerosis en las arterias coronarias. Las autopsias llevadas
a cabo por Edward Jenner y Caleb Hillier se llevaron a cabo entre 1786 y 1799. Dentro
de ellas se incluye la del cirujano John Hunter que, tras leer las descripciones de

Heberden, observé similitud en los sintomas de angina de pecho con los suyos.



Finalmente, murio de forma subita en una discusion hospitalaria y su autopsia reveld

ateroesclerosis de sus arterias coronarias (5).

En 1848 fue cuando Virchow define los términos de embolismo y trombosis utilizados
hasta la fecha, asi como su famosa triada de “hipercoagulabilidad, disfuncion vascular y
estasis venosa”. Fendémenos que posteriormente demostrarian la posibilidad de producir

necrosis isquémica e infarto en estudios en animales (6).

A pesar de que en modelos animales se habia demostrado que la interrupcion al flujo de
sangre provocaba infartos, no fue hasta 1912 que Herrick describe la relacion entre la
trombosis de una arteria coronaria, con la oclusion persistente de la mismay el hallazgo
de infarto al miocardio con sus sintomas como se reconocen hasta la fecha (7). En cambio,
el diagndstico era muy dificil ya que no habia conocimiento de los factores de riesgo y
las autopsias no incluian de forma sistematica la exploracion de las arterias coronarias.
Existia mucha variabilidad en su forma de presentacion y en otras ocasiones los hallazgos

anatomopatoldgicos presentaban una gran variabilidad.

El invento de la electrocardiografia por Einthoven revolucioné el mundo de la
cardiologia, no obstante, no fue hasta que el propio Herrick describe alteraciones en el
electrocardiograma (ECG) en sus modelos de infarto en animales que se comienza a
comprender la utilidad de esta herramienta para el diagndstico de la enfermedad coronaria
y es en 1932 cuando se observa un gran impacto en su capacidad como herramienta

diagnostica gracias a la aparicion de las derivaciones precordiales (8).

En la segunda mitad del siglo XIX fue donde empiezan a aparecer diversas terapias para
el tratamiento de la angina de pecho, que hasta ese momento se basaba en la realizacion
de sangrias, opio y reposo. Brunton identifico efectos similares a la sangria con nitrito de
amil, que se basaba en la reduccion de la tensidn arterial. En 1879 se comienza a realizar
uso por parte de Murrel de nitroglicerina para mitigar los sintomas de angina (9). No fue
hasta mediados del siglo 20 donde se contempla en humanos la revascularizacion como
estrategia para el tratamiento de la enfermedad coronaria. En 1962, Sabiston realiza el
primer bypass de vena safena, que con el desarrollo de la circulacion extracorpérea,

permite avanzar enormemente en el tratamiento (10).

El desarrollo del cateterismo cardiaco no surgi6 hasta 1929, Werner Frossman, fascinado
por los estudios previos por parte de Bernard, Chaveau y Marey de medicidn de presiones

cardiacas en animales a través de incisiones en la yugular que decide llevar a cabo el
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primer experimento en humanos. Realiz6 una incision en la vena cubital, introdujo un
catéter urinario unos 60 cm y con una radiografia de torax se observd la punta del catéter
en la auricula derecha. Inicialmente no conto con el apoyo de sus superiores al realizar el
experimento sin su aprobacidn, pero rapidamente se dieron cuenta del potencial de dicha
técnica (11). A partir de esa fecha, el cateterismo cardiaco para la medicion de presiones
fue cada vez mas popular. En los afios 50 se inicia la exploracion de las arterias coronarias.
El 15 de septiembre de 1977 que Gruentzig realiza la primera angioplastia coronaria con
balbn en un paciente con angina de pecho como alternativa a la cirugia de
revascularizacion miocardica. A los 2 dias del procedimiento el paciente hizo una prueba

de esfuerzo con una marcada mejoria (12).

Desde este primer procedimiento, el intervencionismo coronario ha presentado una
evolucion exponencial, desde los tratamientos con balon en lesiones simples de una sola
arteria, hasta la aparicion de los stents metélicos y posteriormente los stents
farmacoactivos para el tratamiento de lesiones complejas y en varias arterias, con una
mejoria substancial de la técnica y de los resultados. Estos avances son fundamentales
para el tratamiento contemporaneo del sindrome coronario agudo con elevacién del
segmento ST (SCACEST).

1.2 Epidemiologia

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte en el mundo. Incluye
a las enfermedades del corazon y de las arterias coronarias. Dentro de la Gltima, se
engloba a la enfermedad coronaria (EC) y al sindrome coronario agudo (SCA). La EC se
manifiesta como ateroesclerosis en las arterias coronarias que puede ser asintomatica.
Mientras que un sindrome coronario agudo se presenta habitualmente con sintomas y

puede incluso aparecer sin enfermedad ateroesclerética acompariante.

Su incidencia anual estd aumentando de forma progresiva, representando 17 millones de
muertes cardiovasculares cada afio que corresponde a mas del 30% del total de
fallecimientos. En Europa ocurren 1.8 millones al afio que corresponde al 20% del total,
con una ligera reduccion progresiva en las ultimas décadas (13,14). Los ultimos datos
oficiales del instituto nacional de estadistica en Espafia de 2018 también posicionan a la
EC como la primera causa de muerte con 120 859 casos, representando el 28,3% de las

muertes, por encima de los tumores y las enfermedades respiratorias (15). A pesar de una

5



reduccion de la muerte por EC en los ultimos 40 afios. En general se produjo un
incremento de la mortalidad cardiovascular de 1980 al afio 2000 y posteriormente se ha
ido reduciendo de forma estable hasta la actualidad (16).

La rapida globalizacion y urbanizacién de las sociedades, el envejecimiento y el aumento
de las enfermedades cronicas contribuyen al aumento de este sindrome. De forma similar,
el sedentarismo de la poblacion, el aumento del consumo de nicotina, las malas practicas
nutricionales ha incrementado en la mayoria de los paises occidentales contribuyendo a
la EC (17,18).

1.3 Enfermedad coronaria subclinica

La EC subclinica se puede diagnosticar en diferentes estados de su evolucién mediante
pruebas de imagen y la intervencion de forma precoz puede reducir la aparicion de
eventos clinicos. Uno de estos métodos es el calcio medido por tomografia computarizada
(TC) en las coronarias (CAC). El estudio CARDIA incluy6 a 3043 adultos entre 33 a 45
afios demostrando una prevalencia de CAC elevado en un 15% de los varones y 5% de
las mujeres. Segun grupos de edad, un 5.5% en el grupo de 33-39 afios y 13.3% en los de
39 a 45 afios (19). El estudio MESA evalu6 a 6814 pacientes de 45-84 afios con una media
de 63 afios incluyendo a 2619 blancos, 1898 negros, 1494 hispanos y 803 chinos,
observando una prevalencia de 70,4%, 52,1%, 56,5% Yy 59,2% en los varones; 44,6%,
36,5%, 34,9% y 41,9% en las mujeres respectivamente (20). Por el contrario, en 705
individuos de las amazonas en Bolivia se reportaron los niveles méas bajo de CAC hasta
la fecha. La media de edad era de 58 afios con 50% de mujeres y el 86% de los sujetos
estaban libres de CAC (21). Estos estudios evidencian el efecto de la edad, sexo, area

geografica y de la raza en el desarrollo de la enfermedad coronaria.

En estudios anatomopatologicos también se ha evidenciado el cambio en la prevalencia
de la EC. En Estados Unidos, de 2562 autopsias realizadas entre 1979-1994, la
prevalencia de EC en sujetos de 20-59 afios se redujo del 42 % al 32 % en varones y del
29 % al 16 % en mujeres. Sin embargo, no hubo cambios en los mayores de 60 afios (22).
Datos del estudio Framingham contintian arrojando informacion en la actualidad, casi 50
afios después de su publicacion. En los sujetos de 40 afios el riesgo de desarrollo de EC a
lo largo de su vida era del 49% y el 32%, mientras que en los mayores de 70 afios el riesgo

era del 35% y el 24% para varones y mujeres respectivamente. No obstante, la incidencia
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de SCA aumentaba exponencialmente con la edad, siendo las mujeres aproximadamente
10 afios més mayores en comparacion a los varones con una curva convergente conforme
aumentaba la edad. Por ultimo, la incidencia en los sujetos de 65 a 94 afios en contra de

los de 35 a 64 afios se duplicaba en los varones y se triplicaba en las mujeres (23).

A pesar de la progresion asintomatica de la enfermedad coronaria a lo largo de los afios,
la presencia de EC no obstructiva empeora el pronostico a largo plazo a expensas de
mayor cantidad de eventos coronarios. En un estudio retrospectivo de 37 674 pacientes
que se les realizé una angiografia coronaria y se les siguid por un afio, se observé que
aquellos que tenian EC no obstructiva (placas >20% y <70%) y obstructiva (placas >70%)
aumentaba de forma paralela la cantidad de SCA con la extensién de la EC. Para
enfermedad de 1 vaso, el hazard ratio (HR) era de 2,0; 95% IC: 0,8-5,1; para 2 vasos (HR
4.6; 95% IC: 2,0-10,5) y para 3 vasos (HR 4.5; 95% IC: 1,6-12,5) (24).

1.4 Sindrome coronario agudo

A pesar de la reduccion relativa de la prevalencia de EC en los estudios mas
contemporaneos. La mayoria de los registros no muestran en cambio una reduccion del
SCA, incluso se esta incrementando en algunas poblaciones. No obstante la cantidad de
SCA sin elevacion del ST (SCASEST) ha presentado un relativo aumento desde la
extension del uso de la troponina ultrasensible (TNUS) en comparacion con la isoenzima
MB de la creatinina cinasa (CK-MB), mientras que el SCACEST ha presentado una
discreta reduccion (25,26). La incidencia actual del SCACEST es entre 43-144 casos por
100 000 habitantes por afio en un registro incluyendo 30 paises en Europa. Mientras que
en Estados Unidos es de 50 por 100 000 habitantes por afio (27,28).

Los distintos estudios que han evaluado la influencia del sexo y la edad en la incidencia
y prevalencia del SCA, en la mayoria se observa que el SCACEST aumenta en las
personas jovenes y en los varones. En cambios, ocurre lo contrario en el SCASEST (29).
En el Reino Unido la prevalencia de infarto al miocardio (IAM) fue unas 2,5 veces mayor
en varones con 640 000 casos que en mujeres con 275 000 casos. Asi mismo, la
prevalencia en menores de 45 afios fue del 0,06% y hasta un 2,46% en mayores de 75
anos (30).



En Espafia se estima que en los préximos 35-40 afios va a haber un aumento de en la
cantidad de SCA. Se estima que la poblacion mayor a 75 afios va a ser mas del 24% y se
calcula un aumento del 116% en los casos, aumentando de 28 296 y 27 651 casos en 2013
a 47 920 y 59 990 en 2049 para hombres y mujeres respectivamente (16). El altimo
registro de la asociacion de cardiologia intervencionista de Espafia en 2021 reporta un
total de 21 079 intervencionismos coronarios percutaneos (ICP) para el tratamiento del
SCACEST, con una media de 445 casos por milldn de habitantes. De ellos Unicamente el

14% fue en mayores de 74 afios y solo el 14% mujeres (31).

1.5 Desarrollo de la enfermedad arterial coronaria

La ateroesclerosis es el principal factor para el desarrollo de la cardiopatia isquémica (CI).
Es una enfermedad caracterizada por la acumulacion de lipidos, fibrosis y calcificacion
dentro de las grandes arterias. Inicialmente se activa el endotelio y una cascada de eventos
produce la reduccién de la luz vascular y la activacion de vias inflamatorias. La resultante

placa de ateroma junto a estos procesos deriva en las complicaciones cardiovasculares.

1.5.1 Endotelio

Para comprender su formacion hay que conocer la anatomia de las arterias, especialmente
el endotelio, que es donde se desarrolla la enfermedad. En los grandes vasos, Unicamente
existe una monocapa de células endoteliales que junto al colageno y fibras elasticas
componen la intima de las arterias que es la capa que esta en contacto con la sangre. La
capa de células endoteliales est4 en contacto a su vez con la tinica media que contiene
células musculares lisas vasculares, colageno y tejido eléstico. Finalmente, rodeando a
esta se encuentra la capa mas externa, la tunica adventicia, que esta compuesta

fundamentalmente de tejido conectivo (32).

El endotelio esta ubicado entre la sangre circulante y los tejidos, funcionando como un
sensor y transductor de sefiales de sustancias biolégicamente activas hacia el resto de las
capas. Estos cambios incluyen el estrés mecanico y las concentraciones de factores
metabolicos. Las principales fuerzas que actuan sobre el vaso son la tension ejercida por
la presion arterial y la de cizallamiento que es una fuerza tangencial a la pared de la arteria

inducida por el flujo sanguineo (33). La EC generalmente se desarrolla en zonas con baja



tension de cizallamiento y separacion de flujos como las bifurcaciones o en las ramas. En
cambio, en las zonas con flujo laminar y tension de cizallamiento normal no es habitual

encontrar placas ateroescleroticas (34).

El endotelio modula el tono muscular de la tunica media, mantiene una superficie no
adherente, media la proliferacion celular, inflamatoria y la respuesta inmunolégica. Esto
lo consigue mediante la liberacion de agonistas y antagonistas para mantener un
equilibrio, siendo capaz de producir tanto sustancias procoagulantes como
anticoagulantes, vasoconstrictores y vasodilatadores, mediadores proinflamatorios y

antiinflamatorios (35).

1.5.2 Formacion de la estria grasa

La disrupcion de la homeostasis vascular lleva a disfuncion endotelial (DE) que ocasiona
la retencion de las lipoproteinas de baja densidad (LDL) y su modificacion de la intima.
Las paredes se encuentran predispuestas a vasoconstriccion, infiltracion lipidica,
adhesion leucocitaria, activacion plaquetaria y estrés oxidativo entre otros. En su conjunto
se considera que son el primer paso para el desarrollo de la placa de ateroma inicial

conocida como la estria grasa (36).

La disfuncion endotelial se explica por la reduccion de la biodisponibilidad de 6xido
nitrico (ON). Es sintetizado a partir de la L-arginina a través de la enzima ON sintetasa y
se difunde a través de las membranas celulares hasta llevar al masculo liso vascular. El
NO favorece la relajacion de dichas células, reduce la agregacion plaquetaria, la
oxidacion de los tejidos y la inflamacién. Por ello es considerado un factor de proteccion
contra la aterogénesis. No obstante, en presencia de factores de riesgo cardiovasculares
(FRCV) como dislipemia, diabetes, hipertension y tabaquismo se reduce la produccion
de NO aumentando el estrés oxidativo (37).

La acumulacion del LDL plasmatico es otro factor que favorece la infiltracion endotelial
de colesterol a la intima. Una vez el colesterol LDL es atrapado en el espacio
subendotelial es oxidado. Estas LDL oxidadas son un factor clave proinflamatorio que
promueve la formacion de placas de ateroma. EI LDL puede ser oxidado por radicales
libres presentes en el medio extracelular como iones superdxidos y radicales hidroxilos.

También participan en la actividad fosfolipasas y lipooxigenasas. Independientemente del



proceso inicial de oxidacion, el proceso se caracteriza por la pérdida de antioxidantes
llevados por los LDL que lleva a la degradacion de acidos grasos poliinsaturados (38).
Estas lipoproteinas modificadas confieren actividades biol6gicas que no se observa en las
LDL no modificadas induciendo una respuesta proinflamatoria en las células endoteliales
y los macréfagos. Por otra parte, las células se vuelven irreconocibles para el receptor de
LDL y presentan afinidad por receptores scavenger que una vez internalizados producen
respuesta inflamatoria en los macréfagos (39).

La activacion por todos estos mecanismos de las células endoteliales induce al
reclutamiento de monocitos a la intima. El proceso se inicia con la captura y rodamiento
de los monocitos al endotelio. Posteriormente se reduce el rodamiento de los monocitos
y se mantienen adheridos al endotelio mediado por su union con las integrinas VCAM-I
e ICAM-I. Estos a su vez son activados por quimiocinas que aumenta a su vez su

adherencia y posteriormente migrar al espacio intimal (40).

Una vez en la intima, los monocitos se pueden diferenciar en macrofagos M1
(proinflamatorios) o M2 (antiinflamatorios) mostrando sensibilidad al ambiente
inflamatorio. Los macréfagos M1 liberan citoquinas inflamatorias y quimiocinas, reducen
la actividad del ON y crean radicales libres de oxigeno. Presentan también una serie de
receptores para internalizar a las LDL, especialmente las LDL oxidadas consiguiendo la
formacion de células espumosas. Inicialmente, se podria considerar como un mecanismo
de defensa para remover LDL oxidadas de la intima. Pero las diferentes sefiales favorecen
al reclutamiento de monocitos, su transformacion en macr6fagos M1 proinflamatorios y
mayor formacidn de células espumosas que contribuye a la formacion de la estria grasa y
la placa de colesterol. La acumulacion de colesterol en el espacio subendotelial promueve
la formacion de cristales de colesterol dentro y fuera de las células que contribuye al
desarrollo de la placa ateroesclerdtica (41).

1.5.3 Formacion de la placa fibrosa

La estria grasa sufre una transicion caracterizada por crecimiento intimal, con la presencia
de un area libre de células y rica en lipidos conocido como el ndcleo necrotico. Para
estabilizar la placa y evitar la exposicion de este nicleo proinflamatorio se forma una
placa fibrosa a su alrededor, evitando el contacto con la sangre y desencadenar trombosis

de esta. Las células vecinas activan mecanismos de reparacion liberando factores de
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crecimiento (e. g., factor de crecimiento derivado de las plaquetas, factor de crecimiento
epidérmico, factor de crecimiento transformador-  y factor de crecimiento vascular
endotelial) estos factores favorecen la migracion de células musculares lisas de la tinica
media a la intima. Ademas de aumentar la produccion de productos extracelulares como
colageno, elastina y proteoglicanos que forma la capsula fibrosa que recubre a la placa de
ateroma. El grosor, celularidad, composicion matricial y contenido de coldgenos son
aspectos determinantes de las estabilidad de la placa (42,43).

El ndcleo necrotico es el centro de la placa ateroesclerotica. Esta cubierta por la capsula
fibrosa y se caracteriza por estar cargado de lipidos, tener bajo contenido celular y de
colageno. Mientras la placa se desarrolla, el nucleo necrético incrementa de tamafio por
dos mecanismos, primero por muerte de los macréfagos y en segundo lugar por reduccién
de la eferocitosis que es el mecanismo para eliminar las células apoptoticas. Ambos
contribuyen a un ambiente proinflamatorio, estrés oxidativo y trombogenicidad.
Conforme aumenta la apoptosis de los macrofagos el mecanismo se retroalimenta y
contribuye a la muerte de células vecinas. Finalmente, las células necrdticas y apoptoticas

liberan factor tisular que incrementa la trombogenicidad del ndcleo necrético (44).

La liberacion de vesiculas de los macréfagos y la muerte de las células musculares lisas
circundantes contribuye a la calcificacion de la placa. Los nucleos contienen calcio
fosforilado que se convierte en calcio amorfo para formar estructuras cristalinas. Ademas,
hay una reduccién de los inhibidores de la mineralizacion, lo que contribuye a la
formacion de cristales. Los pericitos se diferencian en estructuras similares a los
osteoblastos con capacidad de generar depdsitos célcicos como ocurre en los huesos.
Todo esto contribuye a microcalcificaciones en la intimay en la media que posteriormente
evoluciona a calcificaciones mas grandes que se extienden desde el nicleo necrético hasta
la matriz circundante. A pesar de que la calcificacion es un marcador de ateroesclerosis

avanzada, su presencia no se correlaciono con vulnerabilidad de la placa (45).

1.5.4 Rotura de placa

Cuando la placa se fisura o se rompe, se expone el espacio subendotelial a la sangre,
activando un proceso procoagulante para cubrir la lesion. Inicialmente, las plagquetas se
adhieren al espacio subendotelial y se activan, de tal forma que se reclutan y se agregan

mas plaquetas retroalimentandose de forma positiva. Paralelamente, los elementos del
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nucleo lipidico se liberan y se ponen en contacto con los factores procoagulantes del
plasma, concretamente el factor tisular del ndcleo con el factor VII del plasma activan la
cascada de la coagulacion, que conduce a la formacion de trombina y finalmente de
fibrina. La fibrina junto con las plagquetas cubre la lesion formando una estructura estable
y bien organizada conocida como el trombo. A pesar de que el objetivo de estos
mecanismos es curar la lesion. La expansion de la intima hacia el lumen vascular conduce
a obstruccion total o parcial del flujo de sangre que produce desde angina de pecho a IAM
(46,47). La mayoria de los trombos coronarios son consecuencia de la rotura de placa
(55-65%) seguido de erosion de placa (30-35%) y en menor medida por nddulos
calcificados (1-7%). Las placas predispuestas a romperse suelen ser aquellas con un gran
contenido lipidico y necrético con una cépsula fibrosa fina (<65um) (48).

1.6 Factores de riesgo cardiovascular.

Los FRCV para el desarrollo de enfermedad coronaria estan bien establecidos desde el
estudio original de la escala de riesgo de Framingham (23). De la misma forma, las
terapias destinadas a reducir la carga de estos factores han resultado en una reduccién
importante en la morbilidad y la mortalidad derivada del SCA. Se estima que
aproximadamente el 90% de las personas que presentan un evento cardiovascular tiene al
menos un factor de riesgo, mientras que la completa ausencia de FRCV era poco

frecuente, apenas en 0,4% (49,50).

La frecuencia de factores de riesgo con valores en el limite de la normalidad en el estudio
NHANES 11l (definido como presion sistélica 120-139mm, presion diastolica 80-
89mmHg, colesterol LDL 100-159mg/dl, colesterol HDL 40-59mg/dl, alteracion de la
glucosa en ayunas sin diabetes y antecedentes de tabaquismos) también se asociaba con
un 8% del total de eventos. Esta informacion se traduce en que la practica totalidad de
pacientes con eventos coronarios van a tener FRCV o estar en valores en el limite de ellos
(49). Por otra parte, estar libre de dichos factores predice un riesgo mucho menor de

eventos coronarios(51).

El riesgo aumenta de forma exponencial cuando se tienen multiples FRCV. En una
cohorte de 20 000 adultos en Estados Unidos que fueron seguidos durante 20 afios, cuando
presentaban hipercolesterolemia, hipertension y eran fumadores, el riesgo relativo

aumentaba més de 5 veces tanto en hombres como en mujeres (52). De forma similar, en
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una cohorte en Asia que incluy6 380 000 individuos de Asia, Australia y Nueva Zelanda,
los pacientes con niveles de colesterol total muy elevado (>240mg/dl) y presion sistolica
(>160mmHg) presentaban un riesgo 7 veces mayor de infarto y 8 veces mayor de ictus
(53).

Los FRCV se han dividido en aquellos no modificables, son los que no se puede realizar
ningun tipo de intervencion como la edad, el sexo y los antecedentes familiares (genética).
Mientras que los modificables son los que presentan mayor interés. Debido a que son
sobre los que se puede intervenir para reducir la carga de enfermedad coronaria. Estos
incluyen la hipercolesterolemia, diabetes, hipertension, obesidad y el habito tabaquico.
Se estima que son responsables de al menos el 50% de las muertes cardiovasculares (52).

Sin embargo, algunos autores defienden que existen diversos mecanismos no explicados
por los cuales se presenta un SCA. Vernon et al, utilizo 2 registros clasicos (GRACE y
CONCORDANCE) incluyendo 42 hospitales identificando a 3081 SCACEST que no
tenian FRCV cléasicos, con un discreto aumento de los casos a lo largo de los afios del
estudio. Concluyen que una proporcion no despreciable de sujetos presenta un SCACEST
independientemente de los FRCV clésicos (54).

1.6.1 Factores de riesgo cardiovascular no modificables

1.6.1.1 Edad

Multiples estudios han determinado a la edad como un factor de riesgo independiente
para desarrollar enfermedad coronaria. Segin se modifica la situacion demogréfica
actual, con un envejecimiento global de la poblacion en paises occidentales existira un
aumento de la cantidad de SCA(55). Se estima que la odds ratio (OR) de enfermedad
cardiovascular (EVC) se duplica por cada década de vida después de los 40 afios. También
aumenta la incidencia de muerte por SCA conforme se envejece. Sin embargo, la cantidad
de SCACEST es ligeramente superior en personas menores de 60 afios en comparacion a
los mayores 60 afos (53,2% vs 46,8%) (56).

La edad de presentacion de los SCACEST varia segun los estudios, suele encontrarse en
entre 59-69 afios. En un registro finlandés de 27 993 SCACEST era de 69 afios; Stone et
al. en el HORIZONS-AMI era de 60,3 afios. El estudio PLATO con 1864 pacientes la
mediana era de 59 afios, similar a los datos del TRITON-TIMI con 58 afios de mediana
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para el grupo de clopidogrel y 59 afios el de Prasugrel. Los datos del AIDA-STEMI trial
era mas altos con 63 afios de mediana (57-60). Los registros europeos méas actuales
coinciden con los estudios aleatorizados. Zeymer et al, en un registro de 11 467 pacientes
de 27 paises de Europa observo una edad media de 61 afios, mientras que en reportes del
registro del Colegio Americano de Cardi6logos la edad media era de 64 afios. En Espafia
el registro de la Sociedad de Hemodinamica de Cardiologia Intervencionista mostro
resultados similares con mas del 85% de los casos en menores de 75 afios (61,62).

1.6.1.2 Sexo.

El sexo juega un rol fundamental en cuanto a la presentacion, prevalencia y prondstico en
el SCA. La prevalencia es mayor en varones, donde la presencia de FRCV suele afectar
de forma desproporcionada en edades mas tempranas y existe una tasa mayor de
SCACEST en menores de 60 afios y un aumento en las mujeres de todos los SCA, pero
fundamentalmente de los 1AM sin elevacion del ST con tasas de hasta 67,7% (56). La
prevalencia de SCACEST en mujeres es menor que en varones. En Estados Unidos, en el
programa ACTION-GWTG incluyendo a més de 70 000 pacientes, la prevalencia en
mujeres fue del 29%, mientras que en registros europeos es un poco mas bajo de 23,1%

y aun menor en Espafia con 13,9% de los casos (31,61,62).

Por debajo de los 60 afios la prevalencia de SCACEST es 4 veces mayor en varones. Sin
embargo, por encima de los 75 afios las mujeres representan la mayoria de los casos. La
forma de presentacion suele ser mas atipica para mujeres que para varones lo que lleva a
que exista mayor demora al solicitar valoracion urgente y retrasos derivados de errores
diagndsticos. Esto conlleva a que el porcentaje global de uso de terapias de reperfusion

es mayor en varones, lo que directamente puede influir en el prondstico (63).

Son varios estudios los que ha mostrado una mortalidad intrahospitalaria méas alta de las
mujeres en el SCA (64,65). No obstante, en estudios mas contemporaneos y ajustando
por factores de riesgo no esta del todo claro. Jneid et al. observo en un registro de 78 254
pacientes en Estados Unidos que la mortalidad intrahospitalaria de las mujeres era de
8.2% en contra de 5.7% en varones (p<0,001), sin embargo, en el analisis multivariable
no se mantuvo este hallazgo (66). El registro SWEDEHEART de 54 146 SCACEST

presentd una mortalidad hospitalaria de 13% y de 7% para hombres y mujeres
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respectivamente. Con un seguimiento medio de 4,6 afios la mortalidad alcanzaba el 46%
en mujeres y el 32% de varones, no obstante, cuando se ajustaba por edad las mortalidades
eran similares (HR 0.98, 95% IC 0.95-1.01) y en el andlisis multivariante el riesgo era
incluso menor en mujeres (HR 0.92, 95% IC 0.89-0.96) (67).

La mortalidad en pacientes jovenes también se ve afectada por el sexo. En mujeres la
mortalidad es mayor en comparacion con varones jovenes, mientras que en mayores de
65 afios esta mortalidad parece ser similar como se ha comentado previamente.
Resultados del registro ISACS-TS observaron una mortalidad global mayor en mujeres
(11,6 vs 7,1%) que se atribuy6 a menor utilizacion de angioplastia primaria, retrasos en
el diagndstico y mayor tiempo de isquemia. Incluso al controlar por pacientes sometidos
a ICP primaria la mortalidad disminuia en gran medida en ambos sexos, pero en menores
de 60 afios se mantenia una mortalidad desproporcionadamente elevada en las mujeres a
los 30 dias (OR, 1.88; 95% IC, 1.04-3.26; P =.02) (68).

1.6.1.3 Antecedentes familiares cardiopatia isquémica precoz y enfermedad coronaria
previa.

El riesgo de SCA se aumenta en pacientes con familiares de primer grado con
antecedentes de EC o muerte CV en varones menores de 55 afios y en mujeres menores
de 65 afios, especialmente para los pacientes jovenes. En algunos estudios esta definicién
se ha ampliado no solamente a antecedentes de EC, también de ictus y enfermedad
vascular periférica precoz. Estudios como la encuesta NHANES reporta la prevalencia de
antecedentes, de sus padres biolégicos y hermanos antes de los 50 afios, en el 12,2% (52).
Estos datos son concordantes con los objetivados en las cohortes mas largas (estudio de
cohorte de Reykjavik, Framingham offspring, INTERHEART, Base de datos nacional
Danesa) con mas de 163 000 pacientes seguidos en el tiempo y con mayor incidencia de
SCA (69-72). Ademas, esta asociacion parece ser exponencial en funcion del nimero de
familiares afectados. En la base de datos nacional Danesa analizando 3 985 301 pacientes
desde 1950 hasta 2008 (equivalente a 90 millones de persona/afio), aquellos con 2 0 mas
familiares con muerte CV prematura presentaban un riesgo de SCA 3 veces mayor antes
de los 50 arios (riesgo relativo 3.30, 95% IC 2.77-3.94) (73).

Los antecedentes personales de EC o el haber presentado un SCA aumenta la posibilidad

de un SCA recurrente. Los supervivientes de IAM presentan una tasa mayor de eventos
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adversos CV. Aproximadamente un 10% de los pacientes con un SCA tendran un nuevo
evento coronario durante el primer afio. Se estima que unos 200 000 pacientes sufren un
SCA recurrente anual en Estados Unidos. Los pacientes que presentan un evento en los
primeros 90 dias se asocian con mortalidades mas elevadas, sobre todo en aquellos con
disfuncion ventricular donde la mortalidad puede alcanzar hasta un 38%. Nair et al.,
analizaron infartos durante los primeros 90 dias de forma prospectiva. En mas de 6000
pacientes hubo 168 casos de IAM recurrente afectando fundamentalmente a aquellos
tratados Unicamente con medicacion en comparacion a los que se realiz6 ICP o cirugia de
revascularizacion miocardica. En los que se realizd revascularizacion miocardica el
mecanismo fundamental fue la trombosis del stent (17%). A los 5 afios de seguimiento la
mortalidad por todas las causas entre manejo conservador o intervencionista (cirugia o
ICP) fue del 49% frente al 22% (P<0,00001) (74).

1.6.2 Factores de riesgo cardiovascular modificables.

1.6.2.1 Hipertensién arterial.

La HTA es una FRCV bien establecido para IAM y mortalidad cardiovascular. El riesgo
de desarrollar EC a lo largo de la vida es mucho més elevado para los hipertensos. La
relaciéon fisiopatoldgica también se ha estudiado ampliamente compartiendo ambas
mecanismos en comuan, como alteraciones en la regulacion del sistema renina-
angiotensina-aldosterona, secrecion inadecuada de endotelina, expresion de moléculas de
adhesién como el factor tisular, inhibidor del activador del plasmindgeno-1 e

hiperactividad simpatética que participa en la ateroesclerosis (75).

Existe debate para los diferentes grupos de trabajo y sociedades cientificas que constituye
la hipertension arterial. Las Ultimas guias de prevencion de riesgo cardiovascular
recomiendan categorizar en 3 grupos la hipertension en funcion de la TA medida en la
consulta. HTA grado 1 es aquella con valores de TA sistolica (TAS) 140-159mmHg y/o
TA diastolica (TAD) 90-99mmHg; HTA grado 2 TAS 160-179mmHg y/o TAD 100-
109mmHg; HTA grado 3 TAS >180mmHg y/o TAD > 110mmHg; finalmente la HTA
sistélica aislada cuando la TAS > 140mmHg y la TAD <90mmHg. Cada grupo supone
un riesgo mayor de desarrollar EC y de IAM (76).
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En un estudio de 1,25 millones de pacientes mayores de 30 afios seguidos durante 5,2
afios, la tasa de EC en los pacientes HTA fue de mas del 60%, aproximadamente un 20%
mas que en aquellos que tenian tensién arterial (TA) normal (77). En un estudio derivado
del registro INTERHEART, la HTA era culpable del 18% del riesgo de padecer un primer
IAM, asi como una relacién exponencial con las cifras tensionales. A mayor tension
arterial mayor riesgo de sufrir un SCA (71). De acuerdo con los datos del subanalisis
AIDA-STEMI la prevalencia estimada de hipertension arterial es del 30-40% de los
SCACEST (78). Datos americanos hablan que hasta el 52.1% de los pacientes con un

STEMI tienen antecedentes de hipertension arterial (79).

El pronostico de los SCA también se ve afectado por la HTA. Andlisis clasicos como el
GISSI-2 de pacientes con STEMI sometidos a trombolisis se asociaba a una mayor
mortalidad hospitalaria y a los 6 meses. Datos que concuerdan con los ensayos TIMI
donde la HTA se asociaba a eventos CV mayores (muerte, IAM, isquemia recurrente y
sangrado mayor) en un 54% incluyendo factores de confusion en su analisis (80,81).
También se ha demostrado la asociacion a objetivos menos severos como la gravedad de
la EC y el tamafio del infarto. Lingman et al. observé en 2329 paciente que la presencia
de enfermedad multivaso y tamafio del infarto, asi como la mortalidad ajustada a la edad
eran mayores en funcion de la presencia de HTA. También en 6000 casos de SCACEST
utilizando stents farmacoactivos (SFA) para ICP primaria, la HTA se asociaba a un flujo
TIMI post-ICP reducido, infartos recurrentes y revascularizacion repetitiva en 3 afios de

seguimiento(82,83).

Datos del registro suizo de IAM reclutando a méas de 41 771 pacientes de 1997 a 2019,
observaron datos contradictorios con respecto a la hipertensién preexistente (59,6% de
los casos), no resultando ser un factor independiente de mortalidad al primer afio (84).
Estudios Europeos actuales posicionan a la HTA como el FRCV mas frecuente en el
SCACEST con tasas de prevalencia del 47,9%, similares a las prevalencias en el estudio
espafiol de Carol et al. del 42% (62,85).

1.6.2.2 Diabetes Mellitus

Un FRCV bien establecido es la DM, definido por un funcionamiento inadecuado en el
metabolismo de la glucosa e hidratos de carbono. Dentro de las causas de mortalidad en

pacientes diabéticos, la afectacion macrovascular caracteristica de las arterias coronarias
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dan lugar a su morbimortalidad més frecuente, con un riesgo de hasta 4 veces mayor para
desarrollar EC en comparacion a sujetos sanos, incluso ajustando por otros factores de
riesgo (52).

El diagnostico se establece con sintomas tipicos de diabetes (poliuria, polidipsia, polifagia
y pérdida de peso) y una glucemia aleatoria de més de 200mg/dl. En pacientes
asintomaticos, el diagndstico se realiza con dos de las siguientes: 1) glucemia en ayunas
(mas de 8 horas sin comer) > 126 mg/dl; 2) glucemia tras 2 horas de sobrecarga oral con
75 g de glucosa > 200mg/dl; 3) hemoglobina glicosilada (HbA1c) > 6,5%(86).

Es tan prevalente esta asociacion. que aproximadamente el 75% de los diabéticos van a
morir por ateroesclerosis y la mitad directamente por cardiopatia isquémica.
Caracteristicamente, el grado de extension y afectacion a nivel vascular suele ser mucho
mayor, presentando frecuentemente lesiones multiples en una misma coronaria 'y a su vez
afectacion de multiples territorios arteriales de forma precoz (87). Esto a su vez
condiciona un peor prondéstico tanto por la extension de la enfermedad, asi como por la
elevada complejidad que deriva del tratamiento de estas lesiones. Ademas, es
ampliamente conocido que la cardiopatia isquémica revascularizada tanto de forma
percutanea con stents como quirurgica con injertos aortocoronarios, presenta peores
resultados a largo plazo con mayores tasas de reestenosis intrastent y del injerto en los

pacientes con DM (88).

La mortalidad en pacientes diabéticos se mantiene elevada respecto a los no diabéticos, a
pesar de las mejorias en los cuidados del SCACEST. Eliasson et al., observaron en el
registro MONICA de 50 667 pacientes, una prevalencia de DM de 16%. Estos pacientes
presentaban un mayor nimero de comorbilidades derivando en una mayor tasa de
mortalidad con una mediana de 6,8 afios de seguimiento (50,6% vs 34,7%,
P<0,0001)(89). EIl analisis de riesgos proporcionales de Cox sefialaba a la DM tipo 2
como factor de riesgo independiente para mortalidad (HR 1,65, 1C 95% 1,50-1,82%) con
una mayor mortalidad proporcional en mujeres que en varones diabéticos. Estos
resultados han sido corroborados posteriormente en un metaanalisis en 2016 que incluyo
a 139 estudios de SCA con 432 000 diabéticos y 1 182 108 no diabéticos. La mortalidad
intrahospitalaria'y a los 12 meses era mayor en diabéticos con una OR 1,66 (IC 95% 1,59-
1,74) y OR 1,86 (1,75-1,97) respectivamente y una prevalencia de DM del 20% (88).
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Megaly et al., analizaron en 2021 a 6292 pacientes con un SCACEST derivados a ICP
primaria. El 18,4% eran diabéticos siendo el subgrupo con mas comorbilidades. La
mortalidad intrahospitalaria era del 8% contra el 5% (p<0,001) y la mortalidad a 5 afios
del 16% respecto al 9% (p<0,0001), observandose los resultados peores en los diabéticos.
Se realiz6 una regresion de riesgos proporcionales de Cox demostrando que la DM como
un factor de riesgo independiente para mortalidad (HR 1,7; IC 95% 1,32-2,19) y eventos
adversos CV (HR 1,63 IC 95% 1,28-2,08). El riesgo de desarrollar eventos adversos a 1
afio y mortalidad a los 5 afios variaba de forma relevante segun el tipo de tratamiento y el
tipo de DM que presentaban los pacientes en el momento de la hospitalizacion. Los
eventos clinicos eran significativamente peores para aquellos pacientes recibiendo
insulina que para aquellos que estaban tomando solo antidiabéticos orales (ADQOS). En la
regresion de Cox limitado a pacientes diabéticos, aquellos tratados con insulina tenian
mayor mortalidad (HR 1,66; 1C 95% 1,17-2,29) (87).

La revascularizacion coronaria quirdrgica ha sido aceptada como el tratamiento de
referencia para diabéticos con enfermedad multivaso en el SCC a raiz de estudios
aleatorizados como el FREEDOM vy el VA-CARDS que mostraron una reduccion en las
tasas de IAM y mortalidad a favor de la cirugia (90,91). No obstante, en el seno de un
SCA la mayoria de los pacientes se tratan mediante ICP. Los stents contemporaneos
liberadores de farmacos han mejorado los resultados a largo plazo, pero persiste un
namero elevado de trombosis y reestenosis en comparacién a la poblacidn no diabética,

especialmente en pacientes insulinodependientes (92).

Yuan et al., observo en su metaanalisis con stents de generaciones modernas que la tasa
de trombosis temprana (primeros 30 dias) era similar (OR 1,3 IC 95% 0,89-1,91); pero
mayor en el caso de trombosis tardia (>30 dias) (OR 1,95 IC 95% 1,35-2,81)(93). De la
misma forma las tasas de reestenosis intrastent se ha reducido a menos de 5% con los
SFA de altima generacién, pero persiste muy elevado con tasas en torno al 18% para

pacientes diabéticos (94).

1.6.2.3 Tabaquismo.

Uno de los FRCV modificables mas importantes es el tabaquismo, puesto que es el tnico
que se puede controlar de forma inmediata. De forma global se estima que 933 millones

de personas son fumadores residiendo en paises de escasos a moderados recursos.
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Encuestas actuales en Europa observaron que hasta el 25,9% eran fumadores (31%

varones y 21,2% mujeres, P <0,001) y un 16,5% eran exfumadores (95).

Multiples mecanismos son favorecidos por el tabaco para la lesion endotelial y trombosis,
como el dafio directo producido por el monoéxido de carbono sobre el endotelio, que
favorece la liberacion de factores de la coagulacién como el factor tisular y el factor VII.
Por otra parte incide sobre la adherencia y agregacion plaquetaria y sobre la oxidacion
del colesterol LDL lo que en su conjunto favorece tanto el desarrollo de EC como la
incidencia de IAM por rotura y erosion de placas de colesterol (96). Numerosos estudios
han demostrado la asociacion de fumar con el desarrollo de IAM. Lo que es mas llamativo
es que la afectacion varia en funcion del sexo, el riesgo es ain mayor para las mujeres
que para los varones. Un meta-analisis mostrd que las mujeres tenian un 25% mas riesgo
de desarrollar EC en comparacion a los varones fumadores (97). No solamente el ser un
fumador activo afecta a la poblacion, también el ser fumador pasivo se ha asociado a
desarrollo de eventos coronarios, manteniéndose un aumento del riesgo relativo mayor

en mujeres que en varones (98).

La mortalidad cruda en fumadores por IAM es menor que en no fumadores. Esta paradoja
ha sido evidenciada fundamentalmente en estudios a corto plazo y se atribuye a la menor
edad de fumadores en comparacion con no fumadores que suelen ser mas afiosos y con
mayor numero de FRCV. Sin embargo, en estudios de mortalidad a largo plazo ajustando
por edad y FRCV esta asociacion suele modificarse y existe mayor mortalidad en el grupo
de fumadores. Bucholz et al., analizaron a 158 349 pacientes con antecedentes de IAM
de los cuales 14,8% eran fumadores y analizaron su expectativa de vida. Después de
ajustar por todos los FRCV la mortalidad a los 30 dias era menor en fumadores (HR 0,91
IC 95% 0,87-0,94) pero una mortalidad mayor en el seguimiento a largo plazo (HR 1,19,
1C95% 1,17-1,20) (99).

La prevalencia actual de fumadores activos en el SCACEST es elevada. Datos del AIDA-
STEMI reportan tasas del 43%, mientras que en Europa el registro de la EAPCI alcanzaba
45,7%, siendo algo mas baja en paises del sur de Europa 42,2%. Oriol et al., en su registro
de los tiempos de codigo corazén en Espafia que incluyd los datos del7 hospitales
encontraron hasta un 44,4% de fumadores activos (62,78,94). Los datos del VIENNA-
STEMI observan una clara disminucion de fumadores con la edad desde un 72% en los
menores de 45 afios hasta apenas un 4,7% en los mayores de 80 afios, similar a lo
observado en el AIDA-STEMI donde el 82% de los menores 45 afios (media de 42 afios)
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fumaban comparado con el 38% de los mayores de 45 afios (media de 64 afios) (78,100).
En Espafia, Sambola et al., al analizar los datos en funcion del sexo encuentran una
diferencia muy significativa de fumadores entre varones y mujeres (17,1% vs 2,1%
p<0,001), muy similar a los datos del ISACS-REACT con 49,2% de varones y 35,4% de
mujeres (68,101).

1.6.2.4 Dislipemia

Los lipidos, fundamentalmente el colesterol y triglicéridos, son compuestos hidrofobicos
que requieren de complejos proteinicos llamados lipoproteinas para su transporte en la
sangre. ElI componente proteinico es Ilamado apolipoproteina. La determinacion de que
niveles de colesterol constituyen una DL ha sido sujeto de debate por mucho tiempo, con
diversas sociedades publicando posicionamientos para delinear a partir de qué nivel se
considera un factor de riesgo y a partir de qué nivel se deberia de considerar tratamiento

farmacoldgico.

La prevalencia de hipercolesterolemia estd aumentada en los pacientes con EC prematura
encontrandose hasta en un 70 a 85% de los casos comparada con un 40 a 48% en casos
similares sin EC (102). Varia segun la definiciéon utilizada y la época en la que se
realizaron los estudios. En el estudio INTERHEART se definio la hipercolesterolemia en
funcién de una elevacion del ratio de Apo B / Apo A-1y observaron tasas de prevalencia
del 49%(50).

El factor de riesgo mas extensamente estudiado para el desarrollo de 1AM es el colesterol
LDL. Mdltiples lineas de investigacion han determinado que las LDL ricas en colesterol
y otras apolipoproteinas B incluyendo las lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL) y
sus remanentes, lipoproteinas de densidad intermedia (IDL) y la lipoproteina A son
directamente responsable del desarrollo de EC e IAM.

La causalidad de esta asociacion estd demostrada por mas de 200 estudios incluyendo
aleatorizados y metaanalisis con mas de 2 millones de participantes. En todos los modelos
animales donde se ha inducido un aumento de LDL y Apo-B se ha desarrollado
ateroesclerosis. Mas alla de ello, las enfermedades monogénicas y poligénicas que elevan
los niveles de LDL, presentan un riesgo marcadamente elevado de presentar un SCA.

Existe ademas una relacion lineal entre la magnitud de la exposicion al LDL vy el riesgo
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de EC con una secuencia temporal bien establecida. Esta relacion es completamente
independiente de otros FRCV (103). El colesterol HDL esta inversamente relacionado
con la EC. Sin embargo, no hay evidencia en estudios aleatorizados de que aumentar el
HDL reduzca eventos CV.

Las guias de prevencion de riesgo cardiovascular recomiendan en pacientes de muy alto
riesgo cardiovascular o aquellos con EC establecida cifras de colesterol LDL < 55mg/dl
para reducir nuevos eventos CV (76). Esta reduccién relativa en el riesgo CV es
proporcional al cambio absoluto del LDL, independientemente de los farmacos utilizados
y es especialmente evidente en pacientes de alto o muy alto riesgo donde pequefias
reducciones pueden tener mayor beneficio (104).

Registros que incluyen el sur de Europa reportan prevalencias de hipercolesterolemia en
el SCACEST del 42,3% (62). Datos del VIENNA-STEMI hablan de tasas de
hipercolesterolemia més elevadas en pacientes jovenes que en mayores con 44,2% entre
46-59 afos; 39% entre 60-79 y 24,8% en > 80 afios (p<0,001) (100). Datos que difieren
con el AIDA-STEMI donde los menores de 45 afios tienen tasas del 28% mientras que en
mayores del 38% (78). En cuanto a la diferencia por sexo existen cifras muy similares de
hipercolesterolemia en varones y mujeres (36 vs 33%; p<0,001)(101). Otros autores no
han reportado diferencias 41 vs 43 % (p: 0,14) (68).

1.6.2.5 Obesidad

La obesidad, definida como un indice de masa corporal (IMC) > 30kg/m2, es muy
prevalente en la EC especialmente en paises occidentales. Estados unidos, con mayor
prevalencia de obesidad que los paises europeos, presentaba una tasa del 35% de obesidad
en encuestas realizadas entre 2011 y 2012 (105). La obesidad se asocia a un ndmero
elevado de FRCV para ateroesclerosis como la HTA, DM y dislipemias. No obstante,
analisis del estudio Framingham Offspring, la obesidad segun el IMC predecia de forma
significativa e independiente la aparicion de EC y enfermedad cerebrovascular. Ademas,

existe una relacion lineal entre el aumento de IMC y la EC (106).

Das et al., en 2012 realizaron un estudio analizando el peso en los resultados de pacientes
que han sufrido un SCACEST. Se define como bajo peso (IMC<18,5kg/m2), peso normal
(IMC de 18,5 - <25kg/m2) Sobrepeso (IMC de 25 - < 30 kg/m2) Obesidad tipo | (IMC

22



de 30 - <35 kg/m2) obesidad tipo 11 (IMC de 35- <40 kg/m2) y obesidad tipo 11l 0 extrema
(IMC> 40 kg/m2). La prevalencia de obesidad fue de 36,2%. La obesidad extrema se
asocio de forma independiente a infartos en edades mas jovenes con una presentacion
media a los 55 afios respecto a 66 afios en el resto de la poblacion. Ademas, los pacientes
obesos tenian mayor prevalencia de HTA, DM2 y dislipemia. Asi mismo, la mortalidad
hospitalaria fue significativamente mayor en obesidad extrema (OR 1,64; 1C95% 1,32-
2,03)(107).

En cambio, otros estudios han reportado paraddjicamente mejores resultados en pacientes
obesos. Neeland et al., en el NCDR ACTION Registry-GWTG analizaron pacientes y los
estratificaron por su IMC. El 70% de los pacientes tenian sobrepeso u obesidad y solo un
3% presentaban obesidad extrema. Los pacientes con peso normal tendian a ser mas
jévenes y fumadores, los obesos extremos eran frecuentemente mujeres no fumadoras y
estatus socioecondmico mas bajo. La obesidad experimentaba una curva en U respecto a
la mortalidad con la obesidad extrema y el peso normal presentando un HR 1,33 (1C 95%
1,02-1,74) y HR 1,30 (IC95% 1,15 — 1,47) respectivamente (108).

1.6.2.6 Enfermedad renal cronica

La enfermedad renal cronica (ERC) es una enfermedad multifactorial que aglomera a un
conjunto de mecanismos que terminan afectando el funcionamiento normal del rifién. Hay
una gran variabilidad de presentaciones en funcion de la etiologia, el grado de afectacion
y su evolucidn, asi como la estructura anatomica afectada del rifién. Dentro de las
maltiples definiciones, la mas popularmente utilizada por estudios y las diversas
sociedades es la presencia de un filtrado glomerular estimado (FGe) menor a
60/ml/min/1,73m2, o afectaciones estructurales que perjudiquen el funcionamiento

normal por mas de 3 meses (109).

La clasificacion de la insuficiencia renal deberia de realizar basado en el FGe y la
albuminuriay no en la creatinina sérica. Existen diferentes formulas para estimar el FGe,
pero las mas utilizadas en el adulto son el de Cockroft-Gault y el del MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease). Ambas son frecuentemente utilizadas en al
ambito hospitalario con la ventaja de que para el MDRD no es necesaria la estatura para

realizar sus célculos (110,111).
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La definicion segun las guias la K/DOQI aconsejan realizar la estratificacion segun el
FGe y la albuminuria. Establecer la presencia o ausencia de enfermedad sistémica y la
localizacion dentro del rifion de hallazgos anatomopatoldgicos o de imagen. La
clasificacion esta dividida en 5 categorias segun el FGe, que son las siguientes:

G1: FG > 90 ml/min/1,73m2.
G2: FG 60-89 ml/min/1,73m2.
G3a: FG 45-59 ml/min/1,73m2.
G3b: FG 30-44 ml/min/1,73m2.
G4: FG 15-29 ml/min/1,73m2.
G5: FG < 15 ml/min/1,73m2.

Y segun albuminuria:

Al: <30 mg/24 horas
A2: 30-300 mg/24 horas
A3: >300 mg/24 horas

Datos del estudio EPRICE en nuestro pais, posicionan a la ERC como un problema
establecido de salud con una prevalencia de algun grado de enfermedad renal alrededor
del 10% de la poblacién (112). EI aumento de EC ha sido ampliamente descrito en
pacientes con ERC terminal, Sin embargo, existe evidencia solida de su relacion con
grados mucho mas leves. EI cambio de riesgo es muy poco con filtrados por encima de
75ml/min/1,73m2, sin embargo, aumentaba de forma lineal con filtrados por debajo de
esta cifra. La mortalidad CV es aproximadamente el doble en pacientes con ERC estadio
3y el triple en el estadio 4 que en pacientes con FGe normal. Estas observaciones no se
han realizado con la proteinuria, donde no se ha delimitado un dintel a partir del cual se
desarrolla EC (113,114).

Debido a que la ERC esta frecuentemente relacionada con la HTA y DM, se asumia que
el riesgo aumentado venia derivado de la exposicion a estos FRCV por mucho tiempo.
Sin embargo, hay evidencia contundente de que la ERC y la albuminuria son factores de
riesgo CV independientemente de la HTA y DM. Esta asociacion se ve fortalecida por el

hecho de que el 40-50% de los pacientes con FGe bajo y albuminuria alta no tienen
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diabetes ni hipertension, en ellos la asociacion con ECV y mortalidad de causa CV es

similar a la de los pacientes con ERC que si presentan diabetes y/o HTA (115,116).

La relacion entre EC y ERC se presenta de cualquier forma, tanto en el aumento de los
SCA como de los SCC e incluso de isquemia silente sin clinica aparente. Es tanta la
prevalencia que hasta el 30-50% de los pacientes con un SCA tendran algun grado de
enfermedad renal (117). De la misma forma, al encontrarse asociado a la mayoria de
FRCV clasicos, la incidencia de enfermedad mas severa manifestada por mayor nimero
de vasos enfermos, mayor afectacion de un mismo vaso, alta prevalencia de enfermedad
de tronco coronario izquierdo (TCI) e injertos safenos es mayor. Esto conlleva un mayor
namero de procedimientos de elevada complejidad. Asi mismo estos pacientes estan en

riesgo mas elevado de presentar una nefropatia inducida por contraste (NIC) (118).

A pesar de estos hallazgos, numerosos estudios de SCA no reportan datos de ERC en sus
caracteristicas basales ni la incluyen como un FRCV “clasico”. Datos provenientes del
registro NCDR-ACTION observaron prevalencias del 30,5% en sujetos con un
SCACEST vy hasta 42,9% en sujetos con un SCASEST (119). En andlisis del
SWEDEHEART en pacientes que presentaron un SCACEST la prevalencia de ERC
variaba segun el método utilizado para estimar la enfermedad renal, de tal forma que 19
y 22% de los varones vs 38 y 50% de las mujeres tenian ERC utilizando la formula de
Cockroft-Gault y MDRD respectivamente (120).

El registro BREMEN-STEMI analiz6 a pacientes segun cifras de FGe a partir de la
creatinina obtenida en el ingreso. Un 24% de los casos presentaban una reduccion
significativa con FGE <60 ml/min/1,73m2. No obstante, cabe destacar el elevado
porcentaje de pacientes con disfuncién leve, con filtrados entre 60-90 ml/min/1,73m2, era
del 41%. Estos pacientes estdn con frecuencia poco representados y presentan peores

resultados a largo plazo en paciente con FGE > 90ml/min/1,73 m2 (121).

1.7 Infarto agudo de miocardio
1.7.1 Evolucion de la definicién

A través de los afios la definicion de IAM ha ido modificandose. Inicialmente basandose
en criterios fundamentalmente electrocardiograficos para fines epidemioldgicos. Con el

desarrollo tecnoldgico, las sensibilidad de las prueba diagnosticas, fundamentalmente los
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marcadores de dafio miocardico, asi como la comprension mas detallada de los
mecanismo fisiopatologicos de esta entidad la definicion se ha ido adecuando en el tiempo

con necesidad de una definicidn generalizada (122).

Diferentes estudios han encontrado que la injuria miocéardica definida como valores de
troponina (Tn) elevada esta asociada a peor pronéstico. Puesto que la injuria miocardica
precede a la elevacion de Tn y existe la posibilidad de elevacion por otras causas
cardiologicas (miocarditis) o no cardiologicas (insuficiencia renal cronica), obligan a
afiadir otros parametros complementarios. Aqui se inician las definiciones de lo que es

realmente un dafio miocardico no isquémico o uno de los subtipos de IAM (123,124).

Para poder exigir el diagndstico de infarto al miocéardico tiene que haber un contexto
clinico acompafiante. De acuerdo a la cuarta definicion de 1AM la definicion abarca la
presencia de una injuria miocardica aguda detectada por elevacion de biomarcadores,
fundamentalmente la Tn, en el contexto de evidencia de isquemia miocardica aguda
(125).

1.7.2 Bases fisiopatoldgicas

El IAM se define desde un punto de vista anatomopatolégico como la muerte de las
células miocérdicas debido a isquemia prolongada. Los primeros cambios se pueden
observar de forma muy precoz desde unos 10-15 minutos desde el inicio de la isquemia
observando disminucion celular de glucdgeno, relajacion de miofibrillas, anormalidades
mitocondriales y ruptura sarcolémicas. Puede tardar unas horas para que se identifique
necrosis en los miocitos en autopsias. Se ha observado que la necrosis progresa de forma
subendocérdica hasta subepicardica después de varias horas. Este tiempo puede variar de
acuerdo con el flujo colateral, factores que condicionan el consumo de oxigeno, el
precondicionamiento isquémico y la oclusion intermitente, asi como la revascularizacion

oportuna (126).

1.7.3 Biomarcadores

La troponina T (TnT) y troponina | (Tnl) son componentes del aparto contractil de la
célula miocéardica que se producen practicamente de forma exclusiva en el corazon. No
se ha reportado elevacion de la Tnl cuando hay dafio en células no cardiacas. La situacién

es algo mas compleja para la TnT debido a que las células musculares esqueléticas
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lesionadas, pueden expresar proteinas que se detecten en los analisis de TnT, es por ello
por lo que en lesiones musculares se pueden encontrar ocasionalmente elevacion de TnT.
Ambos biomarcadores son los recomendados especialmente los altamente sensible o
ultrasensibles (US) para detectar la injuria miocardica. Otros marcadores como la fraccion

MB de la creatinina cinasa (CKMB) son menos sensibles y especificos(127,128).

El criterio para dafio miocardico se define como la elevacion de Tn por encima del
percentil 99. El dafio se considera agudo si se presenta una curva de elevacion y descenso
de dichos valores. A pesar de que estos valores indiquen dafio de las células cardiacas, no
indican el mecanismo fisiopatologico subyacente. Se han definido una serie de
mecanismos por los cuales se pueden liberar dichos biomarcadores. No obstante, la
elevacion de al menos un valor por arriba del percentil 99 y causado por isquemia
miocardica se ha definido como un IAM. En la figura 1 se definen diversas causas de
dafio miocardico que si se acompafan a evidencia de isquemia aguda podrian producir
algan tipo de 1AM (129).

Anemia

Shock Hipoxemia

Evidencia de
isqguemia
miocardica aguda
+ elevacion de Tn
> percentil 99 =
IAM

Enfermedad

Taquiarritmia
renal

Insuficiencia
cardiaca

Figura 1. Causas que pueden generar un infarto al miocardio en presencia de elevacién de troponina y

evidencia de isquemia miocérdica.
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1.7.4 Sindrome coronario agudo

El establecimiento de la isquemia miocardica es el paso inicial para el desarrollo de un
SCA y resulta de un desbalance de la oferta y demanda de oxigeno. La forma habitual de
detectarla es mediante la historia clinicay el ECG. La sintomatologia tipica incluye dolor,
opresion o malestar en el pecho, extremidades superiores, mandibula o epigastrio durante
el esfuerzo o reposo. Habitualmente se trata de un dolor que afecta un area difusa no un
punto concreto, no se afecta por cambios posturales ni por la respiracion, no se modifica
con la palpacién. No obstante, la isquemia puede aparecer con sintomas atipicos e incluso

silentes.

Si se detectan cambios en el ECG en conjunto con elevacion y caida de biomarcadores
(curva isquémica) se establece el diagndstico de infarto al miocardio. Si la sintomatologia
y ECG concuerdan, pero no hay elevacion de TnUS podemos estar frente a una angina
inestable. Para discernir entre pacientes que requieren tratamiento emergente, se utiliza
el ECG como estrategia discriminatoria. Aquellos que presenten clinica compatible, asi
como elevacion, en 2 derivaciones contiguas, del segmento ST se categorizan como
SCACEST. Por el contrario, aquellos que no lo presentan se define como SCASEST que
incluye el infarto sin elevacion del ST en caso de elevacion de TnUS y angina inestable
si no se elevan (130,131).

1.7.5 Clasificacion del IAM

En la tabla 1 se especifica la definicion de IAM junto con los diferentes subtipos y
variaciones de acuerdo a la forma de presentacion segun la cuarta definicion de 1AM
(129).
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Tabla 1. Definicion universal de IAM y subtipos

e Criterios de dafo miocardico

Se establece el dafio miocéardico como la evidencia de la elevacion de la Tn con al menos un
valor por encima de su percentil 99. Se establecera como dafio agudo si presenta curva

isquémica.

e Criterios de infarto agudo de miocardio

El término IAM se establece cuando ademas de demostrar dafio miocardico agudo, existe
evidencia clinica de isquemia miocérdica por medio de alguna de las siguientes:

o Sintomas de isquemia cardioldgica (Dolor precordial tipico, equivalente anginoso)

o Cambios que sugieran isquemia en el ECG

o Ondas Q patoldgicas

o Anomalias de la contractilidad segmentaria por ecocardiografia sugestivas de isquemia.

o ldentificacion de un trombo coronario por coronariografia o autopsia

Subtipos de infarto

- Infarto tipo 1: La demostracion de aterotrombosis aguda en la arteria culpable del
miocardio.

- Infarto tipo 2: La evidencia de un desequilibrio miocardico entre el aporte y la demanda
de oxigeno no relacionado con la aterotrombosis aguda.

- Infarto tipo 3: La muerte cardiaca de pacientes con sintomas compatibles con isquemia
miocardica y cambios isquémicos presuntamente nuevos en el ECG antes de disponer
de biomarcadores.

- Infarto tipo 4:

o Infarto 4a: Relacionado con el ICP. Elevacion de al menos 5 veces el percentil
99 del valor de referencia de la Tn.
o Infarto 4b: Trombosis del stent
o Infarto 4c: Reestenosis del stent
- Infarto tipo 5: relacionado con CABG. Elevacion de al menos 10 veces el valor de

referencia de la Tn.
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1.8 Sindrome coronario agudo con elevacion del ST (SCACEST)
1.8.1 Diagnostico

La denominacion de los diferentes tipos de SCA se ha realizado fundamentalmente como
estrategia para discernir entre pacientes que requieren una estrategia de reperfusion
emergente y en los que se puede diferir. EI SCACEST esta definido como un sindrome
clinico con sintomas que hagan sospechar de isquemia miocardica, elevacion de Tn por
arriba del percentil 99, y elevacion del segmento ST de 1 mm en maés de 2 derivaciones
contiguas (132).

La atenciéon del SCACEST comienza en el momento en el que el paciente se pone en
contacto con el médico designado como el primer contacto médico (PMC), a partir del
cual se deben disminuir los tiempos de atencion al minimo para reducir el tiempo total de
isquemia (TTI) que es un predictor de mortalidad (133). En un paciente con sintomas
caracteristicos la primera prueba diagndstica a realizar es un ECG de 12 derivaciones,
que es lo que establecera el diagndstico. En un paciente con sintomas persistentes y
elevacion del ST se debera a poner en marcha las redes de atencion para definir una

estrategia de reperfusion (134).

A pesar de que no se recomienda el uso de nitroglicerina como estrategia diagnéstica por
que puede llevar a errores en el tratamiento, la administracion con resolucion de los
sintomas y normalizacion del ECG debe de elevar la sospecha sobre vasoespasmo

coronario.

Los criterios electrocardiogréficos establecidos para hacer el diagndstico en un ECG
calibrado a 25mm/s y 10mm/mv son (132,135,136):

1.- Elevacion en 2 derivaciones contiguas de 2,5 mm en varones < 40 afios, 2mm
en > 40 afios y >1,5mm en mujeres en derivaciones V1-V3.

2.- Elevacion en 2 derivaciones contiguas de 1mm en otras derivaciones diferentes
aV1-Vva3.

3.- Elevacion de en derivaciones derechas V3R y V4R en casos de ECG normal y
elevada sospecha de SCACEST

4.- Elevacion de 0,5mm en derivaciones posteriores V7, V8 'y V9.

5.- Bloqueo de rama izquierda del haz de His, especialmente si presentan

elevacion concordante del ST
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6.- Elevacion del ST y bloqueo de rama derecha.
7.- Descenso del ST de >1mm en 8 o mas derivaciones, unido a elevacion en aVr
y V1

1.8.2 Redes de atencidn prehospitalaria

Se recomienda que exista una red de atencién prehospitalaria para reducir el tiempo al
diagnostico del SCACEST desde el PCM. En términos generales se recomienda que este
diagnostico se lleva a cabo mediante la realizacion e interpretacion del ECG en < de 10
minutos desde el PCM y poner en marcha los sistemas correspondientes. En Espafia y en
Asturias existe un protocolo de cédigo infarto desde el cual se puede realizar este
diagnostico en una situacion prehospitalaria y conectarse directamente con el laboratorio
de hemodinamica correspondiente para reducir el TTI. Esta reduccion de tiempos se ha

asociado con una mejoria de la mortalidad (137).

En general podemos de diferenciar los retrasos producidos por el paciente y los del
sistema. Los derivados del paciente se pueden reducir fomentando el conocimiento y
educacion en los sintomas del IAM para una busqueda de atencion lo mas rapida posible.
Los retrasos derivados del sistema son facilmente identificables y modificables. Es donde
puede existir un mayor impacto para mejorar el prondstico de los pacientes que sufren un
SCACEST. Solo el hecho de ir directamente al laboratorio de hemodinamica puede

reducir el TTI en unos 20 minutos desde el PCM hasta el paso de guia (138,139).

Las ambulancias son parte del sistema de emergencia, deben de estar adecuadamente
equipadas con medidas de soporte para un SCACEST vy personal cualificado. Deberian
de tener a su disposicion ECG, monitorizacién continua, desfibriladores, oxigenoterapia,
farmacos para aliviar el dolor, fArmacos anti isquémicos y personal con conocimientos en
soporte vital avanzado en caso de paradas cardiorrespiratorias (PCR). Ademas, en caso
de que se estime que el tiempo hasta la reperfusion mediante ICP sera mayo a 120 minutos
se debe realizar fibrinolisis (140,141).

En la figura 2 se resumen los retrasos del sistema y del paciente, las recomendaciones de
tratamiento segun los tiempos estimados a un centro con ICP primaria para realizacion de
ICP o fibrinolisis. Imagen procedente de las guias de SCACEST de 2017 de la sociedad

europea de cardiologia (142).
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Figura 2. Recomendaciones de atencidn del sindrome coronario agudo con elevacion del ST en funcion del

tiempo de evolucidn y los diferentes retrasos del paciente y del sistema

1.8.3 Tratamiento de reperfusion

El tiempo es fundamental para definir la estrategia de reperfusion. En general se acepta
que la angioplastia primaria es mas efectiva que la fibrinolisis como tratamiento de
reperfusion. La cirugia de revascularizacion miocardica por los propios retrasos que
confiere organizar un quir6fano no es una estrategia recomendada para el tratamiento
agudo de un SCACEST.

Diferentes estudios clinicos aleatorizados han demostrado superioridad en términos de
morbimortalidad a corto y largo plazo cuando se compara la ICP primaria frente a la
fibrinolisis. No obstante, en casos que esta no sea una alternativa inmediata, la fibrinolisis
es una estrategia que mejora el pronostico y mortalidad. EI nGmero de 120 minutos viene
de estudios algo anticuados no especificos para este tema. En registros algo mas

contemporaneos el retraso maximos recomendado se estima que no deberia ser mas de
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114 minutos en pacientes hospitalizados en centros con ICP primaria y menos de 120

minutos en centros sin ICP primaria (143,144).

Recientemente el estudio STREAM aleatoriz6 a pacientes sin posibilidades de ICP
inmediata a fibrinolisis vs ICP primaria. El tiempo medio desde el diagndstico hasta la
ICP fue de 78 minutos sin encontrar diferencias significativas. El tiempo medio desde
establecer el diagndstico hasta la administracion del fibrinolitico fue de 9 minutos. Por
ello, la recomendacion actual de las guias de practica clinica es que si se establece el
diagnostico de SCACEST y se estima que el tiempo a cruzar la guia en la arteria
responsable del infarto es mayor 110-120 minutos se deberia de administrar el
fibrinolitico en menos de 10 minutos (142,145).

1.8.4 Angioplastia primaria

La ICP primaria debera ofrecerse a todos los pacientes con SCACEST para reducir la
mortalidad. En pacientes con mas de 12 horas desde que se han establecido los sintomas

podrén ameritar la realizacion de ICP si existe:

1.- Persistencia de dolor anginoso

2.- Datos de isquemia activa en ECG

3.- Dolor toracico y datos de insuficiencia cardiaca
4.- Shock cardiogénico

5.- Arritmias malignas.

En pacientes entre 12-48 horas de evolucion podria existir algin beneficio, incluso en
pacientes asintomaticos, en cuanto a mortalidad. En un estudio relativamente pequefio
(n=344) y en comparacion al tratamiento conservador se observo una mejoraba de la
mortalidad a los 4 afios. No obstante para pacientes con mas de 48 horas de dolor el
tratamiento estd contraindicado por no demostrar beneficios y aumentar las
complicaciones en comparacion con el tratamiento medico, estos datos provienen del
estudio OAT donde se evaluo a 2166 pacientes entre el 3er y 280 dia tras el infarto (146—
148).

La via de acceso en pacientes con SCACEST se ha modificado con el tiempo. Existe una
tendencia al uso de la via radial desde la realizacion del estudio MATRIX. En este estudio

de 8404 pacientes aleatorizados a acceso radial y femoral se observ6 una reduccion en la
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mortalidad por tordas las causas, asi como las complicaciones de sangrado mayor
definidas por los criterios VARC vy los eventos adversos cardiacos mayores. Estos
resultados ya habian sido explorados por estudios méas anteriores, como el RIVAL que
aleatoriz6 a 7201 pacientes donde se observo resultados similares al MATRIX. Asi
mismo el ensayo RIFLE-STECS que aleatorizo 1:1 a 1001 pacientes observo una
reduccion de los eventos cardiacos mayores. Todos estos ensayos apoyan el uso de via
radial por encima del acceso femoral (149-151).

En cuanto al tipo de stent se favorece el uso del SFA por encima del stent metalico (SM)
sobre todo por reduccion del 1AM recurrente y trombosis del stent. Este escenario ya se
ha demostrado en estudios aleatorizados con resultados muy favorable para SFA en el
seno de un SCACEST (152,153).

La arteria més frecuentemente afectada varia segln los trabajos y se puede relacionar con
diferentes resultados. En un reciente analisis de Karworski et al., analizando 7068
pacientes con SCA de los cuales 4581 eran SCACEST; 1831 (39,9%) tenian afectacion
de la DA; 627 (13,7%) de la CX y 2123 (46,34%) la CD. Los infartos con afectacion de
DA tenian tiempos de isquemia mé&s cortos, mayor incidencia de insuficiencia cardiaca,
disfuncion ventricular y mayor elevacion de TnUS. Los infartos con afectacion de la Cx
tenian peor flujo final, mayor uso de inhibidores de la glicoproteina Ilb/Illa. Los infartos
de CD tenian menor tamafio de infarto, mejor FEVI y menor elevacion de TnUS. En el
seguimiento a los 36 meses habia mayor mortalidad en pacientes con afectacion de la DA
(154).

Es frecuente encontrar enfermedad multivaso (EMV), definida como la afectacion de otra
arteria con una obstruccion mayor al 50% diferente a la ARI. Segun los diferentes estudios
la tasa se encuentra aproximadamente en un 50% de los pacientes que sufren un
SCACEST. La EMV confiere ademas un peor pronostico en comparacion con aquellos
pacientes con enfermedad de un solo vaso. Un nimero importante de estudios han
mostrado evidencia de la mejoria del pronostico de tratar las diferentes arterias enfermas
para mejorar el prondstico cardioldgico. ElI mas grande de ellos es el estudio COMPLETE
demostrando una reduccién en términos de un compuesto de mortalidad, infarto,

revascularizacion e ictus (155-157).

El uso del baldn de contrapulsacion intraadrtico (BCPIAO) actualmente esta denostado a

pesar de que en la practica clinica habitual se sigue utilizando para casos de SCACEST y
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shock cardiogénico. ElI Estudio IABP-SHOCK Il aleatoriz6 a 600 pacientes con
SCACEST vy shock cardiogénico 1:1 a BCPIAO vs tratamiento médico. Los resultados
fueron malos con mortalidades similares en ambos grupos 39,7% para tratamiento médico
y 41,3% para el BCPIAO (P:0.69), sin mejorias en cuanto al tiempo a la estabilidad
hemodinamica, similar uso de catecolaminas, tiempo de estancia en cuidados intensivos,
ni otro objetivo secundario clinico. Por ello actualmente se desaconseja su uso sistematico
en el IAM con shock cardiogénico (142,158).

1.9 Manejo intrahospitalario del SCACEST

Una vez realizado el procedimiento de revascularizacién comienzan los cuidados del
SCACEST. Es fundamental la vigilancia intensiva en este periodo de tiempo para
identificar de forma oportuna posible complicaciones derivadas del infarto o del propio
procedimiento, asi como instaurar diferentes terapias que han demostrado mejorar el

prondstico.

La unidad coronaria deberia ser una unidad con monitorizacion continua y personal con
entrenamiento especifico para aportar maniobras de soporte vital avanzado, asistencia
circulatoria, monitorizacion invasiva, respiratoria, asi como un desfibrilador en caso de

arritmias ventriculares malignas y manejo de terapia renal sustitutiva (159).

El paciente deberia de estar como minimo 24 horas monitorizado tras un SCACEST no
complicado e incluso mas para aquellos pacientes con mayor riesgo (infartos de mayor
tamafio, disfuncion ventricular, shock cardiogénico, flujo reducido tras la
revascularizacion, etcétera). En ausencia de complicaciones se deberia movilizar a los

pacientes de forma precoz en las primeras 24 horas de ser posible (160).

Actualmente se aconseja utilizar criterios clinicos simples para determinar aquellos
pacientes que se podrian beneficiar de un alta precoz, en unos 2-3 dias tras la
revascularizacion. Diversos estudios han evaluado una estrategia de alta precoz,
observando que una correcta identificacion de aquellos pacientes de bajo riesgo no
confiere una mayor mortalidad o peores resultados a corto y largo plazo. No obstante, hay
que tener en consideracion que en estos pacientes el impacto sobre el paciente por parte

del personal sanitario es menor puesto que hay menor tiempo de contacto y se deberia de
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considerar una visita temprana al cardiologo tras el alta hospitalaria. En general se
consideran pacientes de bajo riesgo aquellos con revascularizacion coronaria efectiva,
enfermedad de un solo vaso, funcion ventricular > 45%, pacientes menores de 70 afios y

no demostrar evidencia de arritmias durante el ingreso (161,162).

1.9.1 Evaluacion clinica del riesgo

Se deberia de evaluar el riesgo de todos los pacientes durante el ingreso. Existen
numerosas escalas que utilizan muchos factores, no obstante, una de las méas clasicas con
una implementacion muy facil y que predice bastante bien el riesgo es la propuesta por
Killip-Kimball (KK):

KK I: Sin insuficiencia cardiaca (IC)

KK 1I: Datos clinicos de IC (crepitantes, disnea)
KK 111l: Edema agudo de pulmén

KK 1V: Shock cardiogénico

A pesar de su descripcion antes de la época de la revascularizacion, trabajos actualizados
en pacientes revascularizados con seguimiento hasta 5 afios mantienen una
correspondencia entre la clasificacion KK y mortalidad con 17,7% en KK 1, 37,3% en
KK 11, 30,4% en KK 11l y 48,8% en KK IV (163). Escalas mas novedosas que integran
una multitud de datos pueden describir el riesgo de forma més precisa, siendo la mas
recomendada la de GRACE(164).

1.9.2 Ecocardiografia

La disfuncién ventricular es un predictor de mortalidad establecido y es obligatorio
realizar un estudio ecocardiografico en todo paciente que sufre un SCACEST, aungue no
tenga datos de complicacion. En este estudio es clave reportar la fraccion de eyeccién de
VI (FEVI) como medida de la funcién de VI, la localizacién y extension de las
alteraciones segmentarias, asi como la funcion del ventriculo derecho. Identificar
complicaciones mecanicas como rotura de septo o pared libre de VI, valvulopatias

secundarias a isquemia miocardica y presencia de trombos(165).

LA FEVI es un predictor mayor de mortalidad, especialmente la realizada mediante el
método de discos o biplano. Las medidas iniciales hay que tomarlas con cautela pues en
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el seno del infarto puede haber peor funcién. Se estima que 40% de los infartos tendran
algun grado de disfuncion ventricular, la recuperacion se inicia habitualmente a partir del
tercer dia y en 2 semanas practicamente ya se ha completado, reflejando el miocardio
aturdido que se ha recuperado (166-169).

1.9.3 Troponina

La TnUS es un marcador diagndstico de IAM, pero, es a su vez un marcador pronostico
y una prueba indispensable en el manejo hospitalario del SCACEST. Varios estudios han
demostrado peores resultados clinicos en el seguimiento con valores méas altos de
troponina. En este contexto, la troponina acta como un sucedaneo del tamafio del infarto.
Es por ello que la cifra pico de troponina se ha relacionado con mayor mortalidad durante
el ingreso hospitalario y durante el seguimiento a largo plazo, asi como peor FEVI (170-
172).

1.9.4 Nefropatia por contraste

La enfermedad renal crdnica es un factor de riesgo independiente de mortalidad y eventos
adversos cardiologicos. En el seno de un cateterismo los pacientes con enfermedad renal
estan mas vulnerables a la nefropatia inducida por contraste. En este contexto clinico, no
solamente el medio de contraste que actia como el principal desencadenante de la
nefropatia, pero existen diversos factores durante un SCACEST que la favorecen, como
puede ser la hipotensién en cuadro de shock cardiogénico, los microembolismos que se
producen en cateterismos femorales, la anemizacion y pérdida de sangre derivada del
intervencionismo. Se define como NIC la elevacion de 0,3 veces la cifra de creatinina
sobre el valor basal en las 48 horas tras la exposicion al medio de contraste 0 un

incremento del 50% en los primeros 7 dias (173).

Los factores de riesgo para desarrollar esta entidad son la ERC previa y la DM. En los
pacientes que desarrollan NIC tienen mortalidades méas elevadas (14,6% vs 2,8%),
hospitalizaciones mas prolongadas, mayor necesidad de terapia renal sustitutiva y mayor
incidencia de empeoramiento de su grado de ERC de base. No obstante, los resultados
adversos son independientes de ERC preestablecida, parecen estar en relacion directa
con el desarrollo del cuadro, por ello la prevencién de su aparicion es fundamental
(174,175).
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1.10 Tratamiento al alta

El tratamiento del SCACEST esté bien establecido y se describira las medidas bésicas a
tomar en pacientes que van a ser dados de alta para mejorar su pronostico durante el

seguimiento.

1.10.1 Terapia antiagregante

El tratamiento con doble terapia antiplaquetaria es el estandar tras un SCACEST. Se
aconseja el uso de acido acetil salicilico de forma indefinida para todo paciente que sufre
un SCACEST para reducir eventos isquémicos en el seguimiento. La dosis recomendada
es entre 75-100mg demostrado en el estudio CURRENT-OASIS-7 que evidencid un
riesgo de sangrado menor pero una proteccion similar (142,176).

Como segundo antiagregante plaquetario se aconseja un inhibidor del P2Y12
(clopidogrel, ticagrelor y prasugrel). En ausencia de sangrado y contraindicaciones el
tratamiento se deberia de mantener por al menos 1 afio, reduciéndolo segun el perfil de
riesgo de sangrado. En las guias de préactica clinica del SCACEST no se especifica con
una recomendacion especifica cudl de los tres a utilizar. No obstante, el estudio PLATO
comparo el clopidogrel frente a ticagrelor observando una reduccion de su objetivo
primario combinado (infarto al miocardio, ictus o muerte cardiovascular) HR 0,87; IC
95% 0,75-1,01. P:0,07). Posteriormente, se publicaron datos del ISAR-REACT 5 donde
se comparo ticagrelor frente a prasugrel observando un beneficio en la muerte, IAM e
ictus (HR 1,36; 1C 95% 1,09-1,70; P=0,006) (58,177).

1.10.2 Betabloqueantes

La evidencia del tratamiento a medio y largo plazo de los betabloqueantes (BB) proviene
de estudios clasicos fundamentalmente. Aunque existen registros multicéntricos mas
recientes que los avalan para reducir la mortalidad por todas las casusas. Su uso es una
indicacion con nivel de recomendacion clase IA en las guias de préactica clinica en todo
tipo de sindrome coronario agudo, especialmente si se asocia a disfuncién ventricular
(178). Registros recientes comparaban la administracion precoz de betablogueantes, en
ausencia de grados avanzados de IC aguda, mostrando beneficios en la mortalidad

hospitalaria y durante el seguimiento (179,180).
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1.10.3 Estatinas

Los beneficios de la reduccion del colesterol LDL en la prevencién de eventos
cardiovasculares han sido demostrados a lo largo de muchos estudios, y sus resultados
son independientes del farmaco utilizado. No obstante, las estatinas presentan diversos
estudios que apoyan su uso en todo SCA. Varios estudios han demostrado la reduccion
de la mortalidad al iniciar de forma precoz un tratamiento intensivo. EI metaanalisis mas
grande en este sentido fue llevado por el grupo Choleterol Treatment Trialist, incluyo a
26 ensayos aleatorizados con méas de 170 000 pacientes y compar0 regimenes de estatinas
de alta potencia frente a potencias menores. Se observd una reduccion de eventos
cardiacos mayores del 15% (1C 95% 11-18%; P<0,0001) muerte por infarto al miocardio
del 13% (IC 95% 7-19; P<0,0001), revascularizacion coronaria repetitiva del 19% (IC
95% 15-24; P<0,0001), y reduccion de ictus del 16% (IC 95% 5-26%; P:0,005), por cada
1 mmol/L de reduccion de LDL. Este resultado aplastante no deja lugar a dudas del papel
de las estatinas en el SCACEST (181).

1.10.4 Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina

El tratamiento de los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) esta
recomendado en pacientes con disfuncion ventricular, por ello para SCACEST con FEVI
< 40% es evidente el valor utilizar estos farmacos (182). Se ha observado concretamente
que, para pacientes con semiologia de insuficiencia cardiaca, diabéticos o hipertensos, la
administracion precoz de IECAS reduce de forma significativa la mortalidad en los
primeros 30 dias con beneficios ya evidentes en la primera semana. Un metaanalisis de
100 000 pacientes con datos de estudios aleatorizados con IECAS en el contexto de un
IAM observé que iniciar esta terapia en las primeras 36 horas reducia la mortalidad frente
a controles sin IECA (7,1% vs 7,6%. IC 95% 2-11; P:0,004), lo que representa 5 eventos
menos por cada 1000 pacientes (183). Para pacientes que no toleran IECAS se puede

utilizar de forma alternativa antagonistas del receptor de angiotensina 11 (184).

1.10.5 Antagonistas de los receptores mineralocorticoides

El tratamiento con antagonistas de los receptores mineralocorticoides (ARM) esta
restringido fundamentalmente a pacientes con SCACEST y disfuncion ventricular que ya
esten tolerando BB e IECAS y que no presenten ERC ni hiperpotasemia. La reduccion de
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la mortalidad en este grupo de pacientes se ha observado en varios ensayos aleatorizados
(185,186). Lo que es més interesante son los datos del estudio REMINDER que aleatorizd
a eplerenona o placebo, en pacientes sin insuficiencia cardiaca. En el seguimiento medio
a 10,5 meses se observo en el grupo de eplerenona una reduccion de la variable
combinada (mortalidad cardiovascular, rehospitalizacion, FEVI <40%) 18,4% vs 29,4%

(p<0,001) es un estudio aislado por ello no hay recomendaciones generalizadas (187).
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2. JUSTIFICACION,
HIPOTESIS Y
OBJETIVOS
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2.1 Justificacién

Las ECV son la causa de muerte mas frecuente en el mundo. Su incidencia aumenta cada
afio causando 17 millones de muertes por afio a nivel mundial y 1,8 millones en Europa,
el equivalente al 20% de todas las muertes (13,188). La situacion es similar en Espafa
con el 23,8% de las muertes de origen cardiovascular, segun los Gltimos datos del INE
(15).

La estrategia de tratamiento en el caso de los pacientes con IAM esté definida por la
presencia de alteraciones en el ECG. En aquellos casos que presenten una elevacion del
segmento ST, esta justificado el tratamiento emergente de reperfusion coronaria para
mejorar su pronostico vital (142). Esta ampliamente demostrado que en este subgrupo de
pacientes se obtiene mayor beneficio mediante una reperfusion con ICP primaria en

comparacion a otro tipo de terapias como la fibrinolisis (190).

Debido a ello, se han formado redes de tratamiento emergente con el fin de reducir el
tiempo hasta la atencidn de estos pacientes y concretamente en el Principado de Asturias,
con una poblacion de referencia de 1 millon de habitantes, se ha instaurado desde 2011
el protocolo “codigo corazdén” que contempla la atencion de toda la comunidad autdbnoma
para el diagndstico precoz de esta entidad, asi como el traslado a un centro con una sala

de hemodin&mica, capacitado para realizar un ICP primaria (191).

Sin embargo, la mortalidad cardiovascular derivada de los SCACEST sigue siendo
relevante, alcanzando cifras entre el 4-12% y la mortalidad a un afio alrededor del 10%
(192,193). Esta mortalidad esta influenciada por varios factores, como pueden ser la edad,
el sexo, insuficiencia cardiaca, historia previa de 1AM, retraso del tratamiento,

enfermedad renal cronica, funcién ventricular y el nimero de arterias enfermas (194).

Mas alla de esto, la enfermedad coronaria afecta a los adultos de forma desproporcionada
con mas del 60% de los SCACEST afectando a mayores de 65 afios y mas del 80% de las
muertes por infartos ocurren en este subgrupo de pacientes por un nimero de factores
dentro de los cuales se incluyen presentaciones atipicas, mayor presencia de bloqueo de
rama izquierda de base e insuficiencia cardiaca acompafante (195,196). De la misma
forma, el sexo es un factor fundamental, ya que por debajo de los 60 afios la prevalencia
de IAM es 4 veces mayor en varones, sin embargo, por encima de los 75 afios las mujeres
representan la mayoria de los casos. Asi mismo las mujeres presentan mas frecuentemente

sintomas atipicos, lo que condiciona tiempos hasta la atencion mas prolongados (63).
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Es fundamental conocer las caracteristicas clinicas, asi como los factores prondsticos en
pacientes que presentan un SCACEST en comparacion a la poblacion general para

mejorar su atencion y el motivo por el cual se disefi6 este trabajo.
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2.2 Hipotesis

El tratamiento mediante intervencionismo coronario percutaneo primario en el contexto
del sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST mejora la supervivencia y
podria permitir recuperar una expectativa de vida similar en comparacion a los sujetos de

la misma edad, sexo y area geografica una vez superado el evento agudo.
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2.3 Objetivos:

2.3.1 Objetivos primarios

1.- Determinar si los pacientes con un SCACEST tratados con ICP primaria recuperan
una expectativa de vida similar a la poblacién de su misma edad, sexo y area geografica

una vez superado el evento agudo.

2.- Analizar los predictores prondsticos de la mortalidad en el seguimiento a corto y medio

plazo de los pacientes con un SCACEST tratados mediante ICP primaria en nuestro medio

2.3.2 Objetivos secundarios

1.- Determinar las caracteristicas clinicas de todos los pacientes que presentan un

SCACEST sometidos a ICP primaria en nuestro medio.

2.- Determinar la seguridad y eficacia del tratamiento mediante ICP primaria en el
SCACEST en nuestro medio
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3. MATERIAL Y
METODOS
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3.1 Poblacion de estudio

Todos los pacientes que cumplian presentaban un SCACEST y que fueron derivados bajo
el protocolo de cddigo corazon a la unidad de hemodinamica y cardiologia
intervencionista del hospital universitario central de Asturias (HUCA) entre marzo de
2014 a enero de 2020. Este hospital es el centro de tercer nivel de referencia del
Principado de Asturias, asume los pacientes activados como codigo corazén de un area
de referencia de 700 000 habitantes.

Mas de 400 pacientes son tratados por afio de forma habitual por un equipo de cardiologia
intervencionista con un programa de codigo infarto establecido desde hace més de 10

afios. Los pacientes fueron seguidos por un minimo de 1 afio.

La poblacion de referencia fueron todos los pacientes del principado de Asturias que se
obtuvo mediante tablas demograficas del INE de donde se obtuvieron tablas de

mortalidad por afio, edad y sexo.

3.2 Criterios de inclusion

Presentar un SCACEST en el area sanitaria correspondiente al Hospital Universitario
Central de Asturias desde marzo de 2014 a enero de 2020. Y que fueron sometidos a
intervencionismo coronario percutdneo primario como tratamiento de su IAM con

elevacién del ST.

Puesto que es una emergencia medica, no se pudo obtener un consentimiento escrito de
todos los pacientes. No obstante, en estudios con estas caracteristicas emergentes que solo
se utilizan datos agregados anénimos se obtuvo una aprobacién del comité de ética local

con numero de referencia 2020.184.
3.3 Criterios de exclusién

- Se excluyeron a todos los pacientes que tuvieran menos de 18 afios.

- Pacientes con estudios que confirmaran una entidad diferente a un infarto agudo
de miocardio (Miocarditis, Miocardiopatia de estrées, pericarditis, etcétera).

- Exitus antes de llegar a la sala de hemodinamica.

- Fibrinolisis
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3.4 Tamano de la muestra

Puesto que es un estudio de una base de datos con recogida prospectiva, el tamafio de la
muestra esta delimitado por todos los pacientes que fueron derivados a este centro y
quienes finalmente se realiz6 un seguimiento minimo de 1 afo tras el ICP. No obstante,

debido al elevado volumen de casos, la muestra y eventos son elevados.

3.5 Disefo del estudio

Estudio Observacional, retrospectivo donde se recogieron a todos los pacientes
consecutivos derivados para ICP que sufren un SCACEST en el periodo descrito.

Se describiran de forma exhaustiva las caracteristicas clinicas previas (Factores de riesgo
cardiovascular, cardiopatia isquémica previa, comorbilidades relevantes), como de la
hospitalizacién (estudio de imagen y analiticos) y del seguimiento (mortalidad y
recuperacion frente a la poblacion general). Se realizara un analisis de los predictores de

mortalidad por todas las causas en el seguimiento a largo plazo.

El inicio del seguimiento se considera a partir de la realizacion del procedimiento
intervencionista indice. El fin de seguimiento serd como minimo un afio tras la inclusion

que esta estipulado el 30 de enero de 2020 o si el paciente fallece.

3.6 Variables del estudio

Las variables han sido recogidas a través de entrevista a los pacientes y mediante el acceso
a través de la historia clinica digitalizada (Informes de ingreso, seguimiento ambulatorio,
informes de alta) asi como datos analiticos accesibles a través del programa informatico
del HUCA (Cerner Millenium, Espafia)

Variables sociodemograficas: Edad, sexo, fecha de nacimiento, fecha del procedimiento,
fecha de los ecocardiogramas realizados, fecha ingreso, fechas de alta, fecha de la ultima
observacién, fecha de muerte, horario de atencion, area de referencia, tiempos de primer
contacto médico, tiempo de realizacion de electrocardiograma, tiempo a establecer el
diagnostico y activar el cddigo corazén, tiempo de llegada a la sala de hemodinamica,
tiempo hasta el paso de la guia y apertura de arteria, tiempo de fin del procedimiento.
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Antecedentes personales: factores de riesgo cardiovascular como hipertension,
dislipemia, diabetes mellitus, tabaquismo, enfermedad renal cronica, enfermedad
coronaria previa, intervencionismo coronario percutdneo previo, cirugia de
revascularizacion, ictus y artropatia periférica. Otros antecedentes relevantes como la
presencia de enfermedad pulmonar obstructiva crénica o neoplasia activa. Asimismo, se

calculan para cada paciente las escalas de riesgo quirdrgico.

Tratamiento médico cardioldgico: empleo de betabloqueantes, inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina, antagonistas de los receptores de aldosterona tipo Il (ARA
I1), inhibidores de los receptores mineralocorticoides, acido acetil salicilico, inhibidores

del P11'Y12, anticoagulantes de accion directa, antivitamina K.

Datos analiticos: Troponina pico, creatinina pico.

Datos ecocardiograficos: Disfuncién ventricular medida por método de Simpson,

valvulopatias, complicaciones mecanicas.

Datos del procedimiento: Via de acceso arterial, arteria responsable del infarto,
enfermedad multivaso, nimero de vasos enfermos, forma de presentacion clinica, stent
previo, trombosis, reestenosis, fecha de stent previo, tipo de stent implantado, tipo de
angioplastia realizada, éxito del procedimiento, nimero de stents implantados, aspiracién
de trombos, balén de contrapulsacion o asistencia circulatoria, flujo Thrombolysis in
Myocardial Infarction (TIMI) inicial, flujo TIMI final, muerte intraprocedimiento,

complicaciones arritmicas, complicaciones hemorragicas.

Datos de la hospitalizacion: Clasificacion Killip-Kimball, complicaciones vasculares
segun BARC, arritmias en el ingreso, complicaciones mecéanicas, exitus en el ingreso y
causa segun VARC-2, desarrollo de nefropatia por contraste.

Datos en el seguimiento: Exitus en los primeros 30 dias, exitus en el seguimiento, causa
de exitus segun VARC-2
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3.7 Hospitalizacion y seguimiento

Como norma general, al alta se instaura el tratamiento médico éptimo siguiendo las
ultimas guias de practica clinica de la Sociedad Europea de Cardiologia. EI seguimiento
a largo plazo se realiza a través de la historia clinica y telefonica. Asi mismo, el resto de
las caracteristicas clinicas especificas para la realizacion de nuestro estudio se obtendran
mediante la utilizacion de la historia clinica electronica, asi como seguimiento en
consultas y entrevistas a los pacientes. Las causas de muerte y eventos clinicos se

categorizan utilizando el consenso de expertos del Academic Research Consortium.

Para el analisis de los estudios de cardiologia intervencionista se dispone en todos los
casos de las imagenes a través del software Syngo Dynamics (Siemens Healthcare) y para
las imégenes ecocardiograficas y su procesamiento de Xcelera (Philips, Amsterdam,
Paises Bajos).

3.8 Supervivencia observada, supervivencia esperada y exceso de mortalidad

Para evaluar la recuperacion de la expectativa de vida se comparan los grupos de estudio
junto con datos de supervivencia para la misma edad, sexo, area geografica y afio del
evento segun las tablas de mortalidad obtenidas a través del instituto nacional de
estadistica. Para comparar la supervivencia de los pacientes que sufrieron un SCACEST
con la poblacion general de su mismo sexo, edad y area geografica en el afio del evento,

se realizaron las siguientes estimaciones:

A) supervivencia observada con el método actuarial tradicional que se representa con su
IC del 95%.

B) Supervivencia esperada es la supervivencia de la poblacion general del mismo afio,
edad, sexo y area geografica. Esta muestra es representativa de la expectativa de vida que
tendrian los pacientes si no hubiesen tenido un sindrome coronario agudo. Para ello se
utilizaron las tablas de mortalidad del instituto nacional de estadistica que ofrecen estos
datos. Se utilizé el método de Ederer Il para su célculo, que es el de eleccion en este tipo
de estimaciones (197). Este método permite emparejar a un subgrupo de individuos de
una muestra con datos afiadidos de la poblacidon general. Como los datos provienen de
todos los individuos de la regién no hay error en la muestra y no es necesario estimar un

intervalo de confianza. Si la supervivencia esperada en la poblacion general no esta
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incluida en el IC del 95% de la supervivencia observada (en nuestra muestra), hay una

diferencia estadisticamente significativa.

C) Exceso de mortalidad: Es la mortalidad que los pacientes presentan debido al evento
primario de estudio o a sus consecuencias. Es decir, es la mortalidad que tendrian en el
supuesto tedrico que solo pudiesen morir debido a este evento o0 sus consecuencias. Un
exceso de mortalidad el 3%, indicaria que el 3% de los pacientes han muerto por un
SCACEST mientras que un exceso de mortalidad del 0% indicaria que ningln paciente
ha muerto debido a un SCACEST y por ello todas las muertes serian debidas a cualquier
otra causa. Se calcula restando 1 — la supervivencia relativa (SR). La SR es la
supervivencia en el supuesto teérico de que los pacientes solo pueden o solo pudiesen
morir debido al evento de estudio. Tiene como diferencia fundamental al analisis de
riesgo competitivo que no necesita conocer todas las causas de muerte. Tiene como
ventaja para los estudios observacionales en los que es frecuente que la causa de muerte
no se conozca con fiabilidad. Utiliza la supervivencia esperada del grupo emparejado de
la poblacién general del mismo afio, sexo, area geografica y edad, y proporciona las
medidas del exceso de mortalidad de los pacientes que han sufrido un SCACEST,
independientemente si esta mortalidad es directa o indirecta (complicaciones derivadas
del intervencionismo) al evento. El sistema compara la incidencia de muerte en un mismo
afio de la muestra con aquella de la poblacion general, tomando en cuenta que esta
mortalidad puede variar entre un afio y otro. El exceso de mortalidad esta seguido de un
intervalo de confianza del 95%. Existe una diferencia estadisticamente significativa si el
IC al 95% no incluye el valor 0%

3.9 Analisis estadistico

Se realiz6 un analisis descriptivo de la poblacion y de subgrupos categorizados por sexo
y edad, se realizo asi mismo anélisis de supervivencia de Kaplan-Meier y regresion de

riesgos proporcionales de Cox.

Para el andlisis descriptivo se expresaron los datos en funcién de la simetria mediante el
grafico de cajas y la prueba de Shapiro-Wilk, Las variables cuantitativas continuas se

representan como media +/- desviacion estandar, o mediana y rango intercuartilico en
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caso de distribucion asimétrica. Las variables categdricas se representan como nimero de
pacientes y (%). Se utilizaron graficos para representar las variables descriptivas de tipo
histograma, gréfico de barras, diagrama cajas y grafico de sectores.

En cuanto a las comparaciones tanto de los grupos pre-establecidos, de las caracteristicas
intraprocedimiento y hospitalizacion se asumio normalidad cuando se disponen de mas
de 30 observaciones. En caso de normalidad, se emple6 la T de Student para diferencia
de medias y la U de Mann-Whitney en caso contrario. Para variables categoricas con mas
de 1 grupo se utiliz6 ANOVA en caso de normalidad y el de Kruskal-Wallis en caso
contrario. Para los datos del procedimiento y hospitalizacion se utilizé la T de student en
caso de normalidad o Wilcoxon en caso contrario. Para las variables categoricas,

empleamos la prueba de chi-cuadrado o la prueba de Fisher.

Para evaluar la supervivencia se realizd6 mediante el método de Kaplan Meier y el
actuarial. Para evaluar los predictores que se asociaron a la variable principal de
mortalidad se realiz6 un analisis de riesgos proporcionales de Cox para estimar un modelo
predictivo. Se evaluaron los modelos posibles y se selecciond el que tenia la mejor
capacidad predictiva mediante el anélisis del indice C de Harrel y D de Sommer. Se
realiz6 un analisis univariante y aquellas que tuviesen una significacion p < 0,10 se
incluyé en el modelo multivariable. Se evalu6 el supuesto de proporcionalidad mediante
el test de residuales de Schoenfeld y analisis grafico de la supervivencia observada y

predicha

Se asumi6 como significacidn estadistica los resultados de los test que arrojaron un valor
p <0,05. El andlisis estadistico se realiz6 mediante el programa STATA 14 (STATA
Statistical Software Release . College Station, Texas: StataCorp LP).
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3.10 Protocolo del estudio.
3.10.1 Seleccion:

Se seleccionaran a todos aquellos pacientes de forma consecutiva que sean derivados a
nuestro centro en protocolo de codigo corazon que se realice una ICP primaria. Por la
emergencia médica que atafie a un SCACEST no se entregd consentimiento informado.
No obstante, se ha obtenido un visto bueno por el comité de ética del hospital nUmero de
referencia 2020.184.

3.10.2 Procedimiento y planificacion

El procedimiento se lleva a cabo siguiendo los estandares de las guias de practica clinica
del SCACEST de la sociedad europea de cardiologia. Se realizaré en el laboratorio de
hemodindmica, sin anestesia general. Primero un procedimiento diagnostico bajo
fluoroscopia donde se identifica la arteria responsable del infarto. El objetivo fundamental
es obtener un flujo TIMI 3 al finalizar el procedimiento. En general se utilizaran stent
farmacoactivo (SFA) de Gltima generacion, menos en procedimientos mas antiguos que

se utilizard algun stent metalicos (SM)

3.10.3 Ingreso:

Una vez finalizado el procedimiento en ausencia de mortalidad durante el mismo el
paciente ingresara en la unidad de cuidados coronarios donde se recogeran el resto de las
variables de la hospitalizacion que se precisan para el estudio (pico de TnT, pico de CR),

asi como monitorizacion invasiva para descartar potenciales arritmias.

3.10.4 Adquisicion de imagenes:

En general se recomendara realizar una ecocardiografia a todo paciente que sufra un
SCACEST con intencion de cuantificar la FEVI mediante el método de Simpson biplano,

asi como identificar posibles complicaciones mecanicas.
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3.10.5 Seguimiento hospitalario:

Los pacientes con seguimiento favorable pasaran para continuar sus cuidados en la planta
convencional de cardiologia. El alta sera a criterio del cardiologo clinico encargado del

paciente.

3.10.6 Seguimiento ambulatorio:

Los pacientes deberan ser evaluados a los 3 meses del ingreso y al afio después del
procedimiento indice. Posteriormente mediante entrevistas telefonicas o mediante la

revision de la historia clinica digitalizada para evaluar el estado del paciente

3.10.7 Fin del estudio:

La fecha de finalizacion del seguimiento del estudio fue el 31 de enero de 2020, al
finalizar el estudio todos los pacientes tenian al menos un afio de seguimiento desde el
evento. A excepcion de los que hayan fallecido antes del primer afio del estudio. No hubo

perdidas de seguimiento en el estudio, salvo por exitus.
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4. RESULTADOS
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4.1 Descripcion de la poblacién

Desde el 1 de enero de 2014 hasta el 31 de diciembre de 2019 se incluyeron todos aquellos
pacientes que presentaron un SCACEST vy fueron activados en protocolo de codigo
corazon (CC). Un total de 2206 casos y se realizd ICP primaria para tratamiento de su
enfermedad y se incluyeron de un total de 1722 pacientes. Se adjunta en la figura 3 la
incidencia anual del codigo corazon. Se observa un ligero incremento en la proporcion de

casos por afo, salvo un pequefio descenso en 2015

Cadigo Corazén por aino
N = 2206

D

B 2016 N 2017
e 2018 N 2019

Figura 3. Numero de activaciones de codigo corazén por afio

Del total de CC finalmente se realiza angioplastia primaria en 1722 casos (78,05%). La
inclusion por afios es la siguiente (Figura 4): 274 casos en 2014 (15,91%), 254 casos en
2015 (14,75%), 294 casos en 2016 (17,07%), 284 casos en 2017 (16,49%), 298 casos en
2018 (17,31%) y 318 casos en 2019 (18,47%). De la misma forma que en el total de
pacientes del CC hay una proporcion ligeramente incremental a lo largo del periodo de

inclusion con un discreto descenso en 2015.



Distribucién anual de casos
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Figura 4. Porcentaje de cddigos corazdn en los que se realizé angioplastia primaria

4.2 Caracteristicas basales de la poblacion
4.2.1 Edad

La edad media fue de 64,77 con una desviacion estandar (DE) + 13,24 y un rango de edad

intercuartilico que estaba comprendido entre 24 — 97 afios. (Figura 5)
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Figura 5. Diagrama de cajas de la media de edad.



4.2.2 Sexo

En cuanto a la distribucion por sexo 1315 (75,36%) eran del sexo masculino y 407

(23,64%) eran del sexo femenino del total de la poblacion. (Figura 6)

Sexo
N=1722

3 76.4%

o |

[{e]

o |

.=

23.6%

o |
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O -

I Vasculino [ Femenino

Figura 6. Porcentaje de varones y mujeres

4.3 Caracteristicas basales segun edad y sexo

Se presentan las caracteristicas basales separadas por grupos comparando entre varones

y mujeres y entre pacientes de menores y mayores de 65 afios Tabla 1y Tabla 2.
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Tabla 2: Caracteristicas basales segun sexo.

Variable Todos (n=1722) | Masculino (n= Femenino P
1315) (n=407)
Edad media 64,7 £ 13,2 62,71 +12,6 71,38 £12,96 <0,001
Tabaquismo
- No - 1005 - 427 - 243 <0,001
fumador (58,36%) (32,47%) (59,71%)
- Exfumador - 47 - 37 - 10
- Fumador (2,73%) (2,81%) (2,46%)
- 670 - 851 - 154
(38,91%) (64,71%) (37,84%)
Hipertension 800 (46,46% 564 (42,89%) 236 (57,99%) <0,001
Diabetes 385 (22,36%) 284 (21,6%) 101 (24,82%) 0,173
Dislipemia 707 (41,06%) 540 (41,06%) 167 (41,03%) 0,991
Enfermedad renal | 103 (5,95%) 73 (5,5%) 30 (7,37%) 0,176
cronica
SCA previo 230 (13,36%) 189 (14,37%) 41 (10,07%) 0,026
ICP previo 187 (10,86%) 150 (11,41%) 37 (9,09%) 0,189
CABG previo 20 (1,16%) 20 (1,52%) 0 0,012
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Tabla 3: Caracteristicas basales segun Edad

Variable Todos (n=1722) | <65 afios >65 afios P
(n=823) (n=899)
Edad media 64,7 £ 13,2 54217 76,29 £7,6
Mujeres 407 (23,64%) 133 (14,9%) 274 33,29%) <0,001
Tabaquismo
- No - 1005 - 175 - 495 <0,001
fumador (58,36%) (19,47%) (60,15%)
- Exfumador - 47 - 31 - 16
- fumador (2,73%) (3,45%) (1,94%)
- 670 - 693 - 312
(38,91%) (77,09%) (37,91%)
Hipertension 800 (46,46% 313 (34,82%) 487 (59,17%) <0,001
Diabetes 385 (22,36%) 150 (16,69%) 235 (28,55%) <0,001
Dislipemia 707 (41,06%) 361 (40,16%) 346 (42,05%) 0,427
ERC 103 (5,95%) 19 (2,2%) 84 (10,21%) <0,001
SCA previo 230 (13,36%) 106 (11,79%) 124 (15,07%) 0,46
ICP previo 187 (10,86%) 94 (10,46%) 93 (11,3%) 0,574
CABG previo 20 (1,16%) 6 (0,67%) 14 (1,7%) 0,046
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4.3.1 Tabaquismo

Del total de pacientes 670 pacientes (38,91%) no eran fumadores, 47 (2,73%) eran
exfumadores y 1005 (58,36%) eran fumadores activos (Figura 7). Al analizar por edades,
el grupo > 65 afios: 495 (60,15%) sujetos eran no fumadores, 312 (37,91%) eran
fumadores y 16 (1,94%) eran exfumadores (figura 8a). Del grupo de <65 afios: 175
(19,47%) eran no fumadores, 693 (77,09%) eran fumadores y 31(3,45%) eran
exfumadores (figura 8b). Comparando por sexos, en el grupo de varones: 427 (32,47%)
eran no fumadores, 851 (64,71%) eran fumadores y 37 (2,81%) eran exfumadores (figura
8c). En el grupo de mujeres: 243 (59,71%) eran no fumadoras, 154 (37,84) eran
fumadoras y 10 (2,46%) eran exfumadoras (figura 8d).

Se dividid a los pacientes en dos grupos en funcién del habito tabaquico, por un lado
exfumadores y fumadores, el grupo tabaquismo, compuesto por 1052 pacientes (61,09%)
frente a los que nunca fumaron. Al comparar por sexos se observa que 888 varones
(67,88%) presentaban tabaquismo vs 164 mujeres (40,29%) p: 0,0001. De la misma forma
el grupo < 65 afios present6 724 sujetos con tabaquismo (80,53%) vs 328 (39,85%) de no
fumadores en el grupo > 65 afios. P: 0,0001 Tabla 3.

Tabaquismo
N =1722

B No I Fumador
B Exfumador

Figura 7. Porcentaje de tabaquismo
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A Tabaguismo en = 65 arnos B Tabaquismo en < 65 afos

N =823 N =899
| B Fumador ._ Mo I Fumador
C I Exfumador D I Exfumador
Taquismo En Hombres Tagquismo En Mujeres
N=1315 N =407
. No I Fumador I o I Fumador
I Exfumader I Exfumador

Figura 8. A: <65 afios, B > 65 afios, C: hombres, D mujeres

Tabla 4. Tabaquismo segun edad y sexo.

Varones Mujeres p
Tabaquismo 888 (67,53%) 164 (40,29%) 0,0001
> 65 afios < 65 afos
Tabaquismo 328 (39,85%) 724 (80,53%) 0,0001

4.3.2 Hipertension arterial

De la poblacion total, 800 pacientes (46,46%) eran hipertensos (figura 9). Separando por
grupos, en los > 65 afios: 487 (59,17%) eran hipertensos (figura 10a) en contra de 313
(34,82%) en el grupo de < 65 afios, p: 0.0001 (figura 10b). Separando por sexos, 564
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varones (42,89%) eran hipertensos (figura 10c) vs 236 mujeres (57,99%), p: 0,0001
(figura 10d).

Hipertensién Arterial
N = 1722

C 1IN Fl

Figura 9. Hipertension arterial en toda la serie

HTA = 65 afios HTA <65 afios
A N=823 B N = 899
C I o N s D I o N s
HTA En Varones HTA En Mujeres
MN=1315 N =407

I o N s N o N s

Figura 10. HTA segln edad y sexo
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4.3.3 Diabetes Mellitus Tipo 2

Con respecto a la diabetes mellitus tipo 2, 385 pacientes (22,36%) eran diabéticos (figura
11). En el andlisis por sexo: 284 varones (21,6%) (figura 12a) vs 101 mujeres (24,82%)
eran diabéticos (figura 12b), p: 0,1732. Comparando los > 65 y <65 afos, 235 pacientes
(28,55%) y 150 (16,69%) eran diabéticos respectivamente, p: 0,0001 (Figura 12c y 12d).

Diabetes
N=1722

I o I si

Figura 11. Proporcién de diabéticos
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Figura 12: Diabetes segun sexo
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4.3.4 Dislipemia

Del total de la muestra 707 (41,06%) pacientes estaban diagnosticados de dislipemia
(figura 13) y de ellos 540 (41,06%) eran varones y 167 (41,03%) mujeres sin diferencias
significativas, p: 0,9907 (figura 14a y14b). En cuanto a las diferencias por grupos etarios
346 (42,04%) tenian > 65 afos y 361 (40,16%) < 65 afos, p 0,4269 (Figura 14c y 14d).

Dislipemia
N =1722

B No N si

Figura 13. Proporcion de dislipemia

Dislipemia En Varones Dislipemia En Mujeres
A N=1315 B N =407

c b
Dislpemia En = 65 afios Dislipemia En <65 afios
M=823 N =899

. o . s . o . s

Figural4: Dislipemia segln sexo y edad
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4.3.5 Enfermedad Renal cronica

En cuanto al antecedente de enfermedad renal cronica 103 (5,98%) pacientes tenian el
diagnostico previo al procedimiento (figura 15). Dividiendo por sexo, la ERC estaba
presente en 73 (5,55%) pacientes en el grupo de varones y en 30 mujeres (7,37%) p:
0,1761 (figura 16a y 16b). Si separamos por edad, en el subgrupo de > 65afios habia una
prevalencia de 84 (10,21%), mientras que en el grupo de < 65 afios, presentaban ERC 19
pacientes (2,2%) p:0,0001 (figura 16¢ y 16d).

Enfermedad Renal Cronica
N=1722

I No

BN s

Figura 15. Porcentaje de ERC en la muestra
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Enfermedad Renal Cranica En Varones Enfermedad Renal Cronica En Mujeres

N=1315 N = 407
C D T E
Enfermedad Renal Cranica En = 65 afios Enfermedad Renal Cranica En <65 afios
N=823 N =899

Figura 16. Porcentaje de ERC en la muestra segtin sexo y edad

4.3.6 Enfermedad coronaria

El nimero total de pacientes con enfermedad coronaria previa era de 254 (14,75%). De
este grupo 230 pacientes debutaron como un sindrome coronario agudo (13,36%) y de
estos 171 fueron revascularizados de forma percuténea (9,93%) y 12 quirdrgica (0,69%)
y 47 no fueron revascularizados (2,73%). Por otra parte 24 paciente fueron sometidos a
revascularizacion por otra causa diferente a SCA (1,39%), 16 percutaneo (0,92%) y 8
quirurgicos (0,46%) (figura 17).

Antecedentes de enfermedad coronaria = 254 (14.75%)

SCA =230 (13.36%) No SCA = 24 (1.39%)

ICP = 171 (9.93%) CABG = 12 (0.69%) Sin revascularizar= 47 (2.73%) ICP = 16 (0.92%) CABG = 8 (0.46%)

Figura 17. SCA: Sindrome coronario agudo. ICP: Intervencionismo coronario percutaneo.

CABG: Derivacion (bypass) aortocoronaria por injerto (CABG, por sus siglas en inglés)
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4.3.7 Sindrome coronario agudo previo

El sindrome coronario agudo tanto con elevacion como sin elevacion del segmento ST
estaba en 230 pacientes (13,36%) (Figura 18). En el grupo de varones habia una
prevalencia de 189 pacientes (14,37% mientras que en mujeres lo presentaron 41
pacientes (10,07%), siendo esta diferencia significativa, p:0,026 (Figura 19a y 19b).
Comparando por edad, el grupo de > 65 afios tuvo 124 casos de SCA previo (15,07%)
mientras que en el de < 65 afios hubo 106 casos (11,79%) siendo esta diferencia no

significativa, p:0,46 (Figura 19c y 19d).

Sindrome Coronario Agudo
N = 1722

BN "o N si

Figura 18: Antecedente de sindrome coronario agudo
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SCA EnVarones SCA En Mujeres

A N=1315 B N = 407
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SCA En <65 afios
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Figura 19: Antecedente de sindrome coronario agudo segun sexo y edad.

4.3.8 Intervencionismo coronario percutaneo previo.

Se recogieron todos los ICP previos independientemente de la causa. Se realiz6 ICP a 187
(10,86%) pacientes (figura 19). No habia diferencias significativas analizando por sexos,
150 (11,41%) en varones vs 37 (9,09%) en mujeres, p:0,1894 (figura 20a y 20b). De la
misma forma analizando por edad la distribucion era similar, 93 casos > 65 afios (11,30%)
y 94 casos < 65 afios (10,46%), p:0,5739 (figura 20c y 20d).
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Figura 20: Pacientes sometidos a intervencionismo percutaneo previo.

=
)
©v

C -
ICP En = 65 afios
N=823

=
B
©v

Figura 21: Pacientes sometidos a intervencionismo percutaneo previo segln sexo y edad
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4.3.9 Derivacién aorto-coronaria

Se recogieron todos los casos previos de cirugia de revascularizacion miocardica (CABG)
independientemente de la causa. Se realizd6 CABG a 20 (1,16%) pacientes (figura 22). En
cuanto a la edad, 14 pacientes (1,7%) eran > 65 aflos y 6 pacientes (0,67%) < 65 afios,
p:0,0455 (figura 23b y 23c). Al analizarlo por sexo todos los pacientes eran del sexo
masculino, 20 (1,52%) vs 0 mujeres, p:0,0123 (figura 23a).

Revascularizacién Quirurgica
N = 1722

B 0 N s

Figura 22. Cirugia de revascularizacion miocardica previa
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A CABG En <65 afios B CABG En = 65 afios
N = 899 N =823
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Figura 23: Cirugia de revascularizacion segln edad y en varones
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4.4 Descripcion del Procedimiento

En cuanto al intervencionismo coronario percutaneo, a continuacién, se detallan las

principales variables intraprocedimiento, asi como las principales complicaciones durante

el mismo. En las tablas 5y 6 se agrupan estas variables por sexo y por edad.

Tabla 5: Caracteristicas intraprocedimiento segin sexo,

Variable Todos Masculino Femenino p
(n=1722) (n=1315) (n=407)

Acceso

- Femoral 533(30,95%) 378(28,75%) 155(38,08%) 0,0003

- Radial 1183(68,7%) 931(70,8%) 252(61,92%)

- Braquial 6(0,35%) 6(0,45%) 0

Acrteria responsable

- TCI 60 (3,73%) 49 (3,73%) 11 (2,70%)

- DA-DX 698 (40,53%) 524 (39,85%) 174 (42,75%) 0,8876

- CX-OM 229 (13,3%) 185 (14,07%) 44 (10,81%)

- CD-PL-DP 717 (41,64%) 545 (41,44%) 172 (42,26%)

- Bisectriz 13 (0,75%) 7 (0,53%) 6 (1,47%)

- Bypass 5 (0,29%) 5 (0,38%) 0

NUmero de vasos 1,60 (£0,78) 1,63(%0,78) 1,53 (£0,78) 0,043

enfermos

-1 984 (57,14%) 728 (55,36%) 256 (62,9%) 0,0169

- 2 453 (26,31%) 364 (27,68%) 89 (21,87%)

- 3 285 (16,55%) 223 (17,96%) 62 (15,23%)

Enfermedad 732 (42,51%) 583 (44,33%) 149 (36,61%) 0,0059

multivaso

Numero de Stents 1,32 (+0,8) 1,33 (+0,8) 1,29 (x£0,8) 0,4497

implantados

Tipo de stent

- Farmacoactivos 1140 (86,6%) 345 (84,98%) 0,3457
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- Metélico 1458 127 (9,65%) 38 (9,36%)
- Balon FA (86,24%) 49 (3,72%) 23 (3,72%)

165 (9,58%)

72 (4,18%)
ICP fallido 58 (3,27%) 43 (3,27%) 15 (3,69%) 0,6847
Balon de 121 (7,03%) 95 (7,22%) 26 (6,39%) 0,5641
contrapulsacion
Asistencia 19 (1,44%) 19 (1,44%) 0 0,6452
Complicaciones del 161 (9,35%) 117 (8,90%) 55 (10,81%) 0,2466
procedimiento
Arritmias 117 (6,79%) 83 (6,31%) 34 (8,35%) 0,1526
PCR + intubacién 70 (4,70%) 55 (4,18%) 15 (3,69%) 0,6573
Complicaciones 21 (1,22%) 12 (0,91%) 9 (2,21%) 0,0370
vasculares
Exitus en el 21 (1,22%) 14 (1,06%) 7 (1,72%) 0,293

procedimiento
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Tabla 6, Caracteristicas intraprocedimiento segun Edad

Variable Todos <65 afos >65 afios p

(n=1722) (n=823) (n=899)
Acceso
- Femoral 533(30,95%) 235 (26,14%) 298 (36,21%) 0,0001
- Radial 1183(68,7%) 662 (73,64%) 521 (63,3%)
- Braquial 6(0,35%) 2 (0,22%) 4 (0,49%)
Avrteria responsable
- TCI
- DA-DX 60 (3,73%) 25 (2,78%) 35 (4,25%) 0,0724
- CX-OM 698 (40,53%) 348 (38,71%) 350 (42,53%)
- CD-PL-DP 229 (13,3%) 133 (14,79%) 96 (11,66%)
- Bisectriz 717 (41,64%) 384 (42,71%) 333 (40,46%)
- Bypass 13 (0,75%) 8 (0,89%) 5 (0,61%)

5 (0,29%) 1(0,11%) 4 (0,49%)
NUmero de vasos 1,60 (£0,78) 1,52(%0,73) 1,69 (£0,83) | 0,0001
enfermos
-1 984 (57,14%) 551 (61,29%) 433 (52,61%) | 0,0001
- 2 453 (26,31%) 229 (25,47%) 224 (27,22%)
- 3 285 (16,55%) 119 (13,24%) 166 (20,17%)
Enfermedad 732 (42,51%) 346 (38,49%) 386 (46,9%) | 0,004
multivaso
Numero de Stents 1,32 (+0,8) 1,31 (+0,8) 1,32 (+0,85) | 0,8240
implantados
Tipo de stent
- Farmacoactivo 1458 799 (88,76%) 686 (83,45%) | 0,001
- Metalico (86,24%) 75 (8,33%) 90 (10,95%)
- Balén FA 165 (9,58%) 26 (2,89%) 46 (5,6%)

72 (4,18%)
ICP fallida 58 (3,27%) 21 (2,34%) 37 (4,50%) 0,0131
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Balon de | 121 (7,03%) 62 (6,90%) 59 (7,17%) 0,8252
contrapulsacion

Asistencia 19 (1,44%) 13 (1,45%) 6 (0,73%) 0,1548
Complicaciones del | 161 (9,35%) 87 (9,68%) 74 (8,99%) 0,6253
procedimiento

Arritmias 117 (6,79%) 66 (7,34%) 51 (6,20%) 0,3458
PCR + intubacién | 70 (4,70%) 40 (4,45%) 30 (3,65%) 0,3986
Complicaciones 21 (1,22%) 6 (0,67%) 15 (1,82%) 0,0291
vasculares

Exitus en el |21 (1,22%) 9 (1%) 12 (1,46%) 0,3881

procedimiento
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44,1 Acceso:

Las dos vias de acceso principal fueron radial y femoral. La radial es la mas utilizada,
1,183 vias radiales (68,7%) y 533 vias femorales (30,95%). La via braquial practicamente
no se utilizé con apenas 6 pacientes en todo el periodo de inclusién. Se puede observar
que con el paso del tiempo hubo una tendencia a realizar mas procedimientos por via
radiales, con un 51,09% de los casos antes del 2015 comparado con un 81,70% de los

casos en los casos de 2019 siguiendo la tendencia radialista Figura 24.

Acceso por Aho
81.7

2014 2015 2016 2017 2018 2019

I recmoral I Radial
B Braquial

Figura 24: Via de acceso segln afio de presentacion.

Si se compara por sexo, se puede observar que la via mas utilizada es la radial con 931
(70.8%) en los varones y 252 (61.92%) en las mujeres. La via femoral se utiliz6 en 378
(28.75%) de varones y en 155 (38.08%) de mujeres, ambas diferencias fueron
estadisticamente significativas (p0.0003) que se traduce en un mayor porcentaje de

accesos femorales en mujeres (Figura 25).
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Acceso segun sexo

931 (70.8%)
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Varones Mujeres

B Fcmoral I Radial
B Braquial

Figura 25: Via de acceso seglin sexo

Comparando por edad, la via radial también fue la més frecuente todos los casos con 662
pacientes (73,6%) < 65 afios y 521 pacientes (63,3%) > 65 afios. Asi mismo la via femoral
fue menos utilizada con 235 casos < 65 afios (26,14%) y 298 casos (36,21%) > 65 afios.
Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p: 0,0001) con una mayor

utilizacion de la via femoral en pacientes mayores. (Figura 26).
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Figura 26: Via de acceso segln edad

4.4.2 Arteria responsable:

En cuanto a la arteria responsable, se tomo en consideracion el vaso principal y sus ramas
de mayor calibre, de tal forma que el grupo descendente anterior incluia las diagonales,
el grupo circunfleja incluia las obtusas marginales y el grupo coronaria derecha incluia la
posterolateral y la descendente posterior. EI grupo mas afectado fue la CD 717 pacientes
(41,64%) sequido de la DA, 698 pacientes (40,53%) y la CX con 229 pacientes (13,3%).
La afectacion del tronco coronario izquierdo Unicamente se presentd en 60 pacientes
(3,73%)

En cuanto a la distribucion por sexos se mantiene la misma tendencia en varones y
mujeres, siendo la principal arteria culpable la CD, 545 (41,44%) vs 172 (42,26%),
seguido de la DA con 524 (39,85%) vs 174 (42,75%), seguido de la CX 185 (14,09%) vs
44 (10,81%) respectivamente. Sin diferencias estadisticamente significativas entre los
grupos (p:0,8876), Figura 27.
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En cuanto a los grupos de edad hay una ligera diferencia siendo en el grupo >65 afios la
principal arteria responsable la DA con 350 casos (42,53%) seguido de la CD 333 casos
(40,46%) y la CX con 96 casos (11,66%). El grupo menor a 65 afios mantiene la tendencia
del grupo general con 384 casos con afectacion de la CD (42,71%) seguido de la DA con
348 casos (38,71%) y la CX con 133 (14,79%) casos. Estas diferencias muestran una
ligera tendencia sin llegar a observar diferencias estadisticamente significativas (p
0.0724), Figura 28.

Arteria Responsable Segun sexo

545 (41.4%)

600
|

524 (39.9%)

400
|

200
|

174 (42.8%) 172 (42.3%)

49 (3.7%)
7 (0.5%) 5 (0.4%)

6 (1.5%)

Varones Mujeres

B T BN DA-DX
BN cx-om [ CD-PL-DP
PN Bisectriz M Bypass

Figura 27: Arteria responsable del infarto segln el sexo
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Arteria Responsable Segun Edad

384 (42.7%)
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I Tc I DA-DX
IS cx-omM [N CD-PL-DP
N Bisectriz M Bypass

Figura 28: Arteria responsable del infarto segtn la edad

4.4.3 Enfermedad multivaso

Un porcentaje elevado de pacientes presentaba enfermedad multivaso (EMV) 732
(42,51%). Se puede observar que la media de vasos enfermos era de 1,60 (+0,78),
presentando enfermedad de 1 vaso 984 pacientes (57,14%), enfermedad de 2 vasos 453
pacientes (26,31%) y enfermedad de 3 vasos 285 pacientes (16,55%). Hubo una mayor
proporcion de pacientes masculinos y mayores de 65 afios con EMV.

En cuanto a la distribucién por sexos, 583 varones (44,33%) presentaban enfermedad
multivaso. La media de vasos afectos era de 1,63 (x0,78), presentando enfermedad de 1
vaso 728 pacientes (55,36%), 2 vasos 364 (27,68%) y 3 vasos 223 (17,96%). Las mujeres
presentaban menor proporcion de enfermedad multivaso 149 pacientes (36,61%) siendo
esta diferencia estadisticamente significativa (p:0,0059), con una media de vasos
enfermos de 1,53 (£0,78), presentando enfermedad de 1 vaso 256 pacientes (62,9%), 2
vasos 89 (21,87%) y 3 vasos 62 (15,23%) (p: 0,0169). Figura 29 y 30.
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Figura 29: Enfermedad multivaso en A: varones y en B: mujeres
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Figura 30: NUmero de vasos enfermos segun el sexo

En cuanto a la distribucidn por edad, 346 pacientes < 65 afios (38,49%) presentaban
enfermedad multivaso. La media de vasos afectos era de 1,52 (+0,73), presentando
enfermedad de 1 vaso 551 pacientes (61,29%), 2 vasos 229 (25,47%) y 3 vasos 119
(13,24%). En los > 65 afios presentaban mayor proporcion de enfermedad multivaso, 386
pacientes (46,9%) siendo esta diferencia estadisticamente significativa (p:0,004), con una
media de vasos enfermos de 1,69 (+0,83), presentando enfermedad de 1 vaso 433
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pacientes (52,61%), 2 vasos 224 (27,22%) y 3 vasos 166 (20,17%) (p: 0,0001). Figura 31
y Figura 32.

A Enfermedad Multivaso en = 65 afios B Enfermedad Multivaso en < 65 afios
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Figura 31: Enfermedad multivaso en A: >65 afios y B: < 65 afios
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Figura 32: Nimero de vasos enfermos segun la edad.
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4.5 Caracteristicas técnicas del procedimiento
45.1 Stent

El tipo de dispositivo utilizado para la revascularizacion fue fundamentalmente el stent
farmacoactivo (SFA) 1458 (86,21%) seguido del stent metélico 165 (9,58%) y el balon
farmacoactivo 72 (4,18%) . No hubo ningun caso de angioplastia simple con balon. El
stent metalico fue implantandose progresivamente mas hasta que en 2019 no se implanto
nigun stent metalico, siguiendo las recomendaciones actuales de guias de practica clinica.
Figura 33.
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Figura 33: Evolucidn de los dispositivos de angioplastia utilizados por afio.

El nimero de stent implantado en cada caso fue de 1,32 (£0,8), mas frecuentemente
utilizando 1 solo stent por procedimiento en 1073 pacientes (62,31%), con un rango de
0-6. No hubo diferencias entre ambos sexos en cuanto a la media stent implantado, 1,33
(£0,8) en varones y 1,29 (+0,8) en mujeres, p:0,3457. Se implanto solo un stent en 829
(60,1%) de los varones con un rango de 0-6 y 244 (60,1%) en mujeres con un rango de
0-5, p: 0,3944. Figura 34. En cuanto a la distribucion por edad en los pacientes < 65 afios
se utilizd una media de 1,31 stents (x0,8), mientras que en > 65 afos 1,32 stents (+0,85),
p:0,8240. Se implantd en ambos grupos 1 stent, 588 pacientes (65,33%) < 65 afios y 485
pacientes (59%) > 65 afios, p:0,8284.
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Figura 34: Numero de stents implantados segun el sexo

El numero de angioplastias fallidas, se consideré cuando no se obtuvo un flujo TIMI 3
final, fue bajo, solamente en 58 pacientes (3,27%). Un porcentaje similar en varones, 43
casos (3,27%) que en mujeres, 15 casos (3,69%), p:0,6847. En cuanto a la districucion
por edad, el nimero fue algo mayor en los > 65 afios, 37 casos (4,50%) que en <65 afios,
21 casos (2,34%) esta cifra era estadisticamente significativa (p:0,0131). Figura 35A,
35B, 36A y 36B.

A Angioplastia Fallida en Varones B Angioplastia Fallida en Mujeres
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Figura 35. Casos de angioplastia fallida en A: varones y B: mujeres
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A Angioplastia Fallida en = 65 afios B Angioplastia Fallida en <65 afios
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Figura 36. Casos de angioplastia fallida en A: >65 afios y B: < 65 afios
4.5.2 Soporte hemodinamico

El soporte hemodindmico mecéanico utilizado durante el procedimiento fue
fundamentalmente el bal6n de contrapulsacion intra-aortico (BCPIAQ) y solo en pocos
casos hubo necesidad de realizar un implante de una asistencia ventricular. En un total de
127 pacientes (7,38%) hubo necesidad de soporte hemodindmico. 108 (6,27%) solo con
BCPIAOQ, 13 (0,75%) con BCPIAO mas asistencia ventriculary 6 pacientes (0,35%) que

se realizo directamente el implante de una asistencia ventricular. Figura 37.
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Figura 37: Diferentes medidas de asistencia durante el procedemiento
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No hubo diferencias en los diferentes subgrupos en cuanto a la utilizacion de soporte
hemodindmico. En varones se realizaron 95 implantes de BCPIAO (7,22%) y 19
implantes de asistencia (1,44%) . En mujeres se realizaron 26 implantes de BCPIAO
(6,39%) y 0 asistencias. Analizando por edad se realizé implante de BCPIAO en 62
pacientes (6,9%) < 65 afios y 59 pacientes (7,17%) > 65 afos, p: 0,8252. Se realizo
implante de asistencia en 13 pacientes (1,45%) <65 afios y 6 pacientes (0,73%) >65 afos,
p: 0,1548. Figura 38 y 39.
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Figura 38: Medidas de soporte hemodinamico segtn el sexo
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Figura 39: Medidas de soporte hemodindmico segun la edad

4.5.3 Complicaciones

Se agruparon todas las complicaciones durante el procedimiento y se analizaron las
arritmias ventriculares durante el intervencionismo que requirieron de desfibrilacion, las
paradas carsiorespiratorias (PCR) que requirieran de intubacién orotraquial 10T, las

complicaciones con el acceso vascular y el exitus durante el procedimiento.

Se presentd un global de 161 complicaciones (9,35%) de las cuales 117(6,79%)
correspondia a arritmias ventriculares, 70 (4,70%) a PCR que requiriera de 10T, 21
(1,22%) complicaciones con el acceso vascular y 21 exitus (1,22%) durante el
procedimiento. Figura 40.
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Figura 40: Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento

Si comparamos por sexo el procentaje de arritmias ventriculares fue similar para hombres
y mujeres, 83 casos (6,31%) vs 34 casos (8,35%), p:0,1526. De la misma manera el
nimero de PCR +IOT con 55 (4,18%) casos en varones y 12 (3,69%) casos en mujeres,
p:0,6573. El nimero de complicaciones vasculares fue ligermante menor en varones, 12
casos (0,91%) que en mujeres, 9 casos (2,21%), p 0,037. Y por ultimo el nimero de exitus
también fue similar 14 casos (1,06%) en varones y 7 casos (1,72%) en mujeres p:0,293.

Figura 39.
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Figura 41: Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento, segun el sexo

Si comparamos por edad el procentaje de arritmias ventriculares fue similar para mayores
y menores de 65 afios, 66 casos (7,34%) vs 51 casos (6,20%), p:0,3458. También el
nimero de PCR +IOT con 40 (4,45%) casos en <65 afios y 30 casos (3,65%%) en
mayores, p:0,3986. EI nimero de complicaciones vasculares fue ligermante menor en <65
afios, 6 casos (0,67%) que en mayores, 15 casos (1,82%), p 0,0291. Y por dltimo el
ntmero de exitus también fue similar 9 casos (1%) en < 65 afios y 12 casos (1,46%) en
mayores p:0,3381. Figura 42.
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Figura 42: Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento, segin la edad

4.6 Tiempos de atencion

Se recogieron datos de los tiempos de atencidon de los pacientes atendidos bajo el
protocolo de cédigo infarto. Se recogieron de forma prospectiva el tiempo desde el inicio
del dolor al primer contacto médico (PMC), desde el PMC a la realizacion del ECG. De
la realizacion del ECG hasta el momento de interpretacion y activacién del protocolo
codigo infarto, posteriormente el tiempo hasta su llegada a la sala de hemodinamicay el
tiempo hasta la apertura de la arteria responsable. La suma de estos corresponde al tiempo

total de isquemia. Figura 43.
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Figura 43: Tiempo total de isquemia y su division desde inicio del dolor, PMC: primer contacto médico,
ECG: realizacion del electrocardiograma, activacion del codigo infarto, llegada a la sala de hemodinamica
y apertura de la arteria responsable. Cada uno de estos tiempos esta acompafiado de un diagrama de caja

representando la mediana con el rango intercuartilico (RIQ).

Los tiempos son representados por mediana y rango intercuartilico ya que la media se ve

muy influenciada por los valores extremos.

El tiempo total de isquemia presentaba una mediana de 185 minutos (RIQ 125-315). Los
tiempos desde el inicio del dolor al PMC, a la realizacion del ECG, a la activacion del
codigo 1AM, a la llegada a la sala y a la apertura de la arteria fueron de 86 minutos (IQR
34-190), 10 min (RI1Q 5-20), 19 min (RIQ 10-39), 34 min (R1Q23-47) y 20 min (RIQ16-
25) respectivamente.

En el caso de la distribucion por sexo la mediana del TTI fue de 175 minutos para los
varones (QIR 120-303) y en las mujeres de 215 (QIR 138-380,5) diferencia
estadisticamente significativa (p:0,0001). Los tiempos de varones vs mujeres desde el
inicio del dolor al PMC, a la realizacién del ECG, a la activacion del codigo 1AM, a la
llegada a la sala y a la apertura de la arteria fueron de 80 minutos (IQR 30-180) vs 108,5
min (IQR 40-220,5) p: 0,011, 9 min (RIQ 5-18) vs 11 min (5-26) p: 0,0153, 18 min (RIQ
10-37) vs 19 (RIQ 10-38) p:0,086, 33 min (RIQ 23-47) vs 34 (R1Q24-48) p:0,6809 y 19
min (R1Q16-24) vs 20 (RI1Q 16-25) P:0,061 respectivamente. Figura 44 y 45.
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Figura 44 Tiempo total de isquemia en varones y su division desde inicio del dolor, PMC: primer contacto
médico, ECG: realizacion del electrocardiograma, activacion del cddigo infarto, llegada a la sala de
hemodinémica y apertura de la arteria responsable. Cada uno de estos tiempos estd acompafiado de un
diagrama de caja representando la mediana con el rango intercuartilico (RIQ).
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Figura 45 Tiempo total de isquemia en mujeres y su division desde inicio del dolor, PMC: primer contacto
médico, ECG: realizacion del electrocardiograma, activacion del cddigo infarto, llegada a la sala de
hemodinamica y apertura de la arteria responsable. Cada uno de estos tiempos estd acompafiado de un

diagrama de caja representando la mediana con el rango intercuartilico (R1Q).

4.7 Hospitalizacion

En la tabla 5 se afiaden los datos de los pacientes durante el ingreso hospitalario

estratificado por sexo y en la tabla 6 estratificados segun la edad.
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Tabla 5. Datos hospitalizacion segun sexo

Variable Todos Masculino Femenino P
(n=1722) (n=1315) (n=407)

Dias de ingreso 4 (RIQ 3-6) 4 (RIQ 3-6) 4 (RIQ 3-6) 0,0102
FEVI (%) 51,77 (£10,75) 51,76% (+10,72) | 51,83% (+10,83) | 0,909
Funcién ventricular
izquierda (n=1610)
- Normal 821 (50,99%) 625 (50,9%) 196 (51,31%) 0,7476
- Levemente afecta 440 (27,33%) 346 (28,12%) 94 (24,18%)
- Moderadamente 239 (14,84%) 173 (14,09%) 66 (17,28%)

afecta 110 (6,84%) 84 (6,84%) 26 (6,81%)
- Severamente afecta
Killip-Kimball
- 1350 (78,4%) 1052 (80%) 298 (73,22%) 0,0091
-l 143 (8,3%) 93 (7,07%) 50 (12,29%)
- 1l 43 (2,5%) 30 (2,28%) 13 (3,19%)
- v 186 (10,8%) 140 (10,65%) 46 (11,30%)
Pico  Troponina T | 5309 (+8433) 5487 (£9066) 4732 (£5906) 0,1353
ultrasensible (ng/l)
Pico Creatinina (mg/dl) | 1,14 (£0,73) 1,18 (x£0,7) 1,02 (£0,81) 0,0003
Nefropatia por contraste | 277 (16,09%) 203 (15,44%) 74 (18,18%) 0,1878
Arritmias 156 (9,06%) 121 (9,2%) 35 (8,6%) 0,7116
Complicaciones 50 (2,9%) 37 (2,81%) 13 (3,19%) 0,6896
mecanicas
Valvulopatias 127 (7,38%) 73 (5,5%) 54 (13,27%) 0,0001
Complicaciones 54 (3,14%) 40 (3,04%) 14 (3,44%) 0,6873
vasculares
Exitus intrahospitalario | 135 (7,84%) 98 (7,45%) 37 (9,09%) 0,2825
Exitus a los 30 dias 146 (8,48%) 106 (8,06%) 40 (9,83%) 0,2634
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Tabla 6. Datos hospitalizacion segun edad

Variable Todos (n=1722) <65 afos (n=823) | >65 afios (N=899) p
Dias de ingreso 4 (RIQ 3-6) 4 (RIQ 3-6) 4 (RIQ 3-6,5) 0,0007
FEVI 51,77 (x10,75) 53,09% 50,3% 0,0001
(£11,13) (£11,13)

Funcion  ventricular
izquierda (n=1610)
- Normal 821 (50,99%) 479 (56,42%) 342 (44,95%) 0,0001
- Levemente afecta 440 (27,33% 227 (26,74%) 213 (27,99%)
- Moderadamente 239 (24,84%) 100 (11,78%) 139 (18,27%)

afecta 110 (6,83%) 43 (5,06%) 67 (8,8%)
- Severamente

afecta
Killip-Kimball
-1 1350 (78,4) 760 (84,54%) 590 (71,69%) 0,0001
- 143 (8,3%) 39 (4,34%) 104 (12,64%)
- 1 43 (2,5%) 12 (1,33%) 31 (3,77%9
- 186 (10,8%) 88 (9,79%) 98 (11,91%)
Pico Troponina T 5309,78 5029 (+ 8969) 5637 (7753) 0,1578
ultrasensible (x8433)
Pico Creatinina 1,14 (x0,73) 1,06 (+0,5) 1,25 (+£0,93) 0,0001
(mg/dl)
Nefropatia por 277 (16,09%) 105 (11,68%) 172 (20,9%) 0,0001
contraste
Arritmias 156 (9,06%) 57 (6,34%) 99 (12,03%) 0,0001
Complicaciones 50 (2,9%) 21 (2,34%) 29 (3,52%) 0,1426
mecanicas
Valvulopatias 127 (7,38%) 28 (3,11%) 99 (12,03%) 0,0001
Complicaciones 54 (3,14%) 26 (2,89%) 28 (3,40%) 0,5441
vasculares
Exitus 135 (7,84%) 49 (5,45%) 86 (10,45%) 0,0001
intrahospitalario
Exitus a los 30 dias 146 (8,48%) 51 (5,67%) 95 (11,54%) 0,0001
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4.7.1 Tiempo de hospitalizacion

La mediana de dias de ingreso fue de 4 dias (RIQ 3-6) con un rango de dias hospitalizados
de 1-116 dias. La media de dias ingresados de fue 6,27 dias (£9,97). Figura 46.
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Figura 46: Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacion.

En cuanto a la distribucidn por sexo la mediana de ingresos era similar para hombres y
mujeres, 4 dias (RIQ 3-6) vs 4 dias (RIQ 3-6) p: 0,010 (figura 2a), la diferencias entre
ambos sexos son significativas, pero clinicamente irrelevantes, dado que la diferencia es
menor a 12 horas. (figura 2b). Por el contrario, al analizar por edades la mediana de
ingreso era ligeramente menor en <65 afos que en > 65 afios, 4 dias (RIQ 3-6) vs 4 dias

(RIQ 3-6,5), p:0,0007. Figura 47 y 48.
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Figura 47: Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacion. Segun sexo
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Figura 48: Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacidn. Segun la edad.
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4.7.2 Funcién ventricular izquierda

Se realizo ecocardiografias a todos los pacientes que ingresaron exceptuando a aquellos
que fueron exitus durante el procedimiento o proxima al mismo. Se realizd un total de
1610 ecocardiografias (93,5%). La fraccion de eyeccion de ventriculo izquierdo media
fue de 51,77% (£10,75). La funcidn ventricular era normal en 821 pacientes (50,99%),
levemente deprimida en 440 (27,33%), moderadamente deprimida en 239 (24,84%) y
severamente afecta en 110 (6,83%). Figura 49.

Funcién Ventricular lzquierda
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Figura 49: Diagrama de sectores del grado de disfuncion ventricular categorizado.

Analizando por subgrupos la FEVI fue similar para ambos sexos con una media de
51,76% (+ 10,72) en varones y 51,83% (z+ 10,83%) en mujeres, p= 0,909. La funcion de
VI era normal en la mayoria de los casos, 625 varones (50,9%) y 196 mujeres (51,31%)
p: 0,7476 (Figura 50). En cambio, analizando por edad hubo diferencias con una mejor
FEVI en los menores de 65 afios, 53,09% (+ 11,13) que, en los mayores de 65 afios, 50,3%
(£11,13), p: 0,0001. Esta diferencia se traduce en una mayor proporcion de disfuncion
ventricular izquierda de forma significativa en los mayores de 65 afios que los menores.

La funcion ventricular fue normal en 479 (56,42%) vs 342 (44,95%), levemente afecta en
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227 (26,74%) vs 213 (27,99%), moderadamente afecta en 100 (11,78%) vs 139 (18,72%)
y severamente afecta en 43 (5,06%) vs 67 (8,8%) respectivamente para < 65 afios y > 65
afos, p: 0,0001. (Figura 51)
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Figura 50: Funcion ventricular después del evento segun el sexo
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Figura 51: Funcion ventricular después del evento segun la edad
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4.7.3 Situacion hemodindmica

Los pacientes fueron estratificados al ingreso segun la clasificacion de Killip-Kimball. La
mayor parte de los pacientes se encontraban en KK clase I, 1350 pacientes (78,4%),
seguido de KK 1V en 186 (10,8%) casos y solamente 143 (8,3%) y 43 (2,5%) se
encontraban en KK I1'y KKIII. Figura 52.
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Figura 52: Situacion hemodinamica segun la clasificacion de Killip-Kimball

Podemos observar que la situacion hemodindmica era mejor en varones que en mujeres
al ingreso con 1052 casos (80%) vs 298 (73,22%) en KKy 140 (10,65%) vs 46 (11,30%)
en KKIV p: 0,0091. Si dividimos en dos grupos en funcién de la clasificacion KK en KK
I o KK > I, la diferencia es méas acusada 263 (20%) vs 109 (26,7%), esta diferencia fue

estadisticamente significativa, p:0,0037. Figura 53.
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Figura 53: Situacion hemodinamica segun la clasificacion de Killip-Kimball. Seguin el sexo.

Si analizamos por edad, los pacientes > 65 afios presentaban una peor Situacion
hemodindmica al ingreso con 590 casos (71,69%) en KKI, 104 (12,64%) en KKII, 31
(3,77%) en KKIIl y 98 (11,91%) en KKIV en cambio en < 65 afios habia 760 casos
(84,54%) en KKI, 39 (4,34%) en KKII, 12 (1,33%) en KKIIl y 88 (9,79%) en KKIV,

p:0,0001. Figura 54.

Killip-Kimball por Edad

84.54

Mayor o Igual a 65 afios Menor a 65 afios

Figura 54: Situacion hemodinamica seguln la clasificacion de Killip-Kimball. Segin la edad.
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4.7.4 Troponina

Se utilizo como marcador de dafio miocéardico la troponina T (TnT) ultrasensible y se
recogié el pico maximo. Se puede observar la distribucién en la figura 55. El pico medio

para todos los pacientes fue de 5309ng/l + 8433.

Pico de Troponina T
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Figura 55: Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra

No hubo diferencias significativas entre ambos sexos, con un pico de 5487 (+ 9066) en
varones y 4732 (£5906) en mujeres (Figura 54), p:0,8654. De la misma forma el pico fue
similar para mayores de 65 afios, TnT de 5637 (£7753) que, en menores de 65 afios, TnT

de 5029 (+8969), p:0,1133. Figura 56.
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Figura 56: Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra segin el sexo.
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Figura 57: Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra segin la edad.

4.7.5 Nefropatia por contraste.

Se registro de todos los casos la creatinina a las 24 horas, el pico de creatinina y al alta
para el calculo de la tasa de filtrado glomerular y determinar la aparicién de fracaso renal
agudo inducido por contraste. El valor medio del pico de creatinina fue de 1,14 (+0,73).
Con una diferencia de 1,18 (+0,7) y 1,02 (x0,81) en varones y mujeres respectivamente,
estadisticamente significativo (p:0,0001). En cuanto a la edad, en <65 afios el pico fue de
1,06 (x0,5) y en > 65 afios 1,25 (21,25) también estadisticamente significativo (figura 58
y figura 59).
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Figura 58: Histograma del pico de creatinina en la muestra segin el sexo.
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Figura 59: Histograma del pico de creatinina en la muestra segun la edad.
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Estas diferencias, aunque parecen clinicamente poco relevantes se manifiestan con una
frecuencia mayor de nefropatia inducida por contraste en mayores que en menores de 65
afios, desarrolldndose en 172 pacientes (20,9%) vs 105 pacientes (11,68%)
respectivamente (p:0,0001). Esta diferencia no es relevante entre ambos sexos donde se
desarroll6 en 203 varones (15,44%) y en 74 mujeres (18,18%), p:0,1878. Figuras 60 y 61.

Nefropatia Inducida por Contraste Segun Sexo

84.5627
81.8182
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Figura 60. Porcentaje de casos que desarrollaron nefropatia inducida por contraste segun el sexo
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Figura 61. Porcentaje de casos que desarrollaron nefropatia inducida por contraste segun la edad.
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4.7.6 Otras complicaciones

Se analizaron las complicaciones durante la hospitalizacion y se detallan en la figura 62

estratificadas segun sexo y en la figura 63 estratificada en > 65 afios y < 65 afios.

En cuanto a las arritmias supraventriculares que se incluyeron (fibrilacion auricular,
flutter y taquicardia auricular) 156 pacientes lo desarrollaron (9,06%) sin diferencias entre
ambos sexos, 121 (9,2%) en varones vs 35 (8,6%) en mujeres, p:0,7116. Como era de
esperar, hubo una tasa mayor en mayores de 65 afios, con 99 pacientes (12,03%) vs 57
(6,34%) en los menores. P:0,001.

Las complicaciones mecanicas del infarto presentaron una proporcion muy baja con 50
pacientes (2,9%) sin diferencias por sexo, 37 (2,81%) en varones y 14 (3,44%) en
mujeres, p: 0,6896 y sin diferencias significativas por edad, 21 (2,34%) en <65 y 29
(3,52%) en > 65 afios, p 0,1426.

Las valvulopatias moderadas o severas aparecieron en 127 pacientes (7,38%) con una
diferencia significativa en las mujeres con 54 casos (13,27%) mas que en varones 73
(5,5%), p:0,0001. Ocurre algo similar con la edad donde aparecen mas en > 65 afios, 99
casos (12,03%) que, en < 65 afios, 28 (3,11%), p: 0,0001.

Por ultimo, las complicaciones vasculares durante la hospitalizacién fueron bajas las
presentaron 54 pacientes (3,14%). En varones hubo 40 (3,4%) casos y 14 (3,44%) casos
en mujeres, p:0,6873. Analizando por edad: los > 65 anos presentaron 28 casos (3,4%) y
en <65 afos, 26 casos (2,89%), p: 0,5441.
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Figura 62: Complicaciones segln el sexo
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Figura 63: Complicaciones segun la edad.
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4.7.7 Medicacion al alta

El tratamiento al alta se resume en la tabla numero 3 donde se ha estratificado por edad y

en la tabla nimero 4 donde se ha estratificado por sexo. Estos valores provienen de todos

los pacientes que sobrevivieron al ingreso y se excluyen las 135 muertes intrahospitalarias

lo que suma 1587 que fueron dados de alta.

Tabla 7. Medicacion al alta segun edad

Total (n=1587) <65 afios (n=850) >65 afios (n =737) p

Medicacion
AAS 1570 (98,9%) 841 (98,94%) 729 (98,9%) 0,924
ADP 1565 (98,6%) 842 (99,06%) 723 (98,1%) 0,000

- Clopidogrel - 987 (63,1%) - 410 (48,7%) - 577 (79,8%)

- Ticagrelor - 542 (34,6%) - 410 (48,7%) - 132 (18,3%)

- Prasugrel - 36(2,3%) - 22(2,6%) - 14 (1,9%)
BB 1459 (91,9%) 800 (94,1%) 659 (89,1%) 0,037
IECA/ARAII 1099 (69,3%) 577 (67,9%) 522 (70,8%) 0,527
Estatinas 1559 (98,2%) 842 (99,1%) 717 (97,3%) 0,203
ACO 123 (7,8%) 33 (3,9%) 90 (12,2%) 0,749

- AVK - 67 (54,4%) - 17 (51,5%) - 50 (55,6%)

- ACOD - 56 (45,5%) - 16 (48,5%) - 40 (44,4%)
ARM 91 (5,7%) 40 (4,7%) 51 (6,9%) 0,379

mineralocorticoides.

AAS: Acido acetil salicilico. ADP: Antagonista de los receptores de adenosin trifosfato BB:
Betablogueante. IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARAII:
Antagonista de los receptores de angiotensina Il. ACO: Anticoagulante oral. AVK: Anti-
Vitamina K. ACOD: Anticoagulante de accion directa. ARM: Antagonista del receptor de
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Tabla 8. Medicacion al alta segin Sexo

Total (n=1587) Varones (n=1217) | Mujeres (n=370) | P

Medicacion
AAS 1570 (98,9%) 1204 (98,9%) 366 (98,9%) 0,988
ADP 1565 (98,6%) 1205 (99%) 360 (97,3%) 0,019

- Clopidogrel - 987 (63,1%) - 725 (60,2%) - 262 (72,7%)

- Ticagrelor - 542 (34,6%) - 452 (37,5%) - 90 (25%)

- Prasugrel - 36(2,3%) - 28(2,3%%) - 8(2,23%)
BB 1459 (91,9%) 1112 (91,4%) 347 (93,78%) 0,802
IECA/ARAII 1099 (69,2%) 861 (70,8%) 268 (64,32%) 0,251
Estatinas 1559 (98,2%) 1193 (98,03%) 366 (98,92%) 0,498
ACO 123 (7,7%) 89 (7,31%) 34 (9,18%) 0,959

- AVK - 67 (54,5%) - 49 (55,1%) - 18(52,9%)

- ACOD - 56 (45,5%) - 40 (44,9%) - 16 (47,1%)
ARM 91 (5,7%) 7 (5,9%) 19 (5,14%) 0,929

AAS: Acido acetil salicilico. ADP: Antagonista de los receptores de adenosin trifosfato BB:

Betablogueante. IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARAII:

Antagonista de los receptores de angiotensina Il. ACO: Anticoagulante oral. AVK: Anti-

Vitamina K. ACOD: Anticoagulante de accion directa. ARM: Antagonista del receptor de

mineralocorticoides.
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4.8 Mortalidad en el ingreso y 30 dias

Del total de pacientes sometidos a angioplastia primaria hubo 146 exitus (8,48%) en los
primeros 30 dias, de los cuales 135 casos (7,84%) fueron exitus antes del alta y 21 casos
(1,22%) durante el procedimiento. Las causas de exitus se detallan de acuerdo con la
clasificacion recomendada por el VARC-2 en la tabla 9 y Figura 65. En la figura 66 se

observa la mortalidad segun la curva de supervivencia de Kaplan-Meier.

Tabla 9. Causas de exitus en los primeros 30 dias.

Causa Exitus N Porcentaje
Complicacion IAM 64 43,84
Muerte Subita 3 2,05
Insuficiencia cardiaca 45 30,82

Ictus 8 5,48
Derivado del intervencionismo 14 9,59
Hemorragia cardiovascular 7 4,79

Otras causas cardiovasculares 5 3,42

Total 146 100.00

Distribucion de Exitus en los Primeros 30 Dias
N = 146

I Exitus Después del Alta I Exitus Intrahospitalario
I Exitus en el Procedimiento

Figura 64. Distribucién de la mortalidad en los primeros 30 dias
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Curva de supervivencia de Kaplan-Meier
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Figura 65. Curva de supervivencia segun el método de Kaplan-Meier en los primeros 30 dias.

4.8.1 Exitus segun sexo en los primeros 30 dias

En cuanto la distribucion por sexo de los 146 (8,48%) exitus durante los primeros 30 dias,
106 (8,06%) eran varones y 40 (9,83%) mujeres, sin diferencias significativas p (0,2634).
Tampoco hubo diferencias en las muertes intrahospitalarias y las muertes
intraprocedimiento, 98 (7,45%) vs 37 (9,09%) y 14 (1,03%) vs 7 (1,72%)
respectivamente. La causa de exitus mas frecuente fue por complicaciones derivadas del
infarto, 48 (3,65%) vs 16 (3,93%) seguido de insuficiencia cardiaca 34 (2,59%) vs 11
(2,70%) respectivamente para varones y mujeres (p: 0,2429). Tabla 10.
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Tabla 10 Exitus segun sexo.

cardiovascular
— Otras Causas CV

Variable Todos Masculino  (n= | Femenino (n=407) | p
(n=1722) 1315)

Exitus a los 30 dias 146 (8,48%) 106 (8,06%) 40 (9,83%) 0,2634

Exitus intrahospitalario 135 (7,84%) 98 (7,45%) 37 (9,09%) 0,2825

Exitus durante el | 21 (1,22%) 14 (1,06%) 7 (1,72%) 0,2926

procedimiento

Exitus después del alta 11 (0,64%) 8 (0,61%) 3 (0,74%) 0,7759

Causas Exitus

- Complicacion IAM - 64(3,72%) | - 48 (3,65%) - 16 (3,93%) 0,2429

- Muerte Sabita - 3(0,17%) | - 3(0,23%) - 0

- Insuficiencia Cardiaca | - 45(2,61%) | - 34 (2,59%) - 11(2,70%)

- lctus - 8(0,46%) |- 5(0,38%) - 3(0,74%)

- Derivado del | - 14(0,81%) | - 6 (0,46%) - 8(1,97%)
procedimiento - 7(0,41%) |- 5(0,38%) - 2(0,49%)

- Hemorragia - 5(0,29%) |- 5(0,38%) - 0

4.8.2 Exitus segun edad en los primeros 30 dias

En cuanto la distribucion por edad de los exitus durante los primeros 30 dias, hubo una

mayor proporcién de eventos en los pacientes mayores a 65 afios que en menores, 95
casos (11,54%) vs 51 (5,67%) estadisticamente significativo (p: 0,0001). Esta diferencia

es a expensas de las muertes durante la hospitalizacién con 86 eventos (10,45%) en

mayores de 65 afos y 49 (5,45%) en menores de 65 afios (p: 0,0001) pero sin diferencias

en los exitus durante el intervencionismo, 12 (1,46%) vs 9 (1%), p: 0,3881. En cuanto a

la causa de exitus mas frecuente hubo una mayor proporcion de muertes por insuficiencia

cardiaca en mayores de 65 afios con 34 casos (4,13%) vs 11 casos (1,22%) en menores,

p: 0,0001. El resto de las causas de exitus fue similar en ambos grupos. Tabla 11.
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Tabla 11. Exitus segun edad

cardiovascular
— Otras Causas CV

Variable Todos <65 afios >65 aflos P
(n=1722) (n=823) (n=899)

Exitus a los 30 dias 146 (8,48%) 51 (5,67%) 95 (11,54%) 0,0001

Exitus intrahospitalario 135 (7,84%) 49 (5,45%) 86 (10,45%) 0,0001

Exitus durante el | 21 (1,22%) 9 (1%) 12 (1,46%) 0,3881

procedimiento

Exitus después del alta 11 (0,64%) 2 (0,22%) 9 (1,09%) 0,0234

Causas Exitus 0,0001

- Complicacion IAM 64 (3,72%) 27 (3%) 37 (4,50%)

- Muerte Sabita 3(0,17%) 0 3 (0,36%)

- Insuficiencia Cardiaca 45 (2,61%) 11 (1,22%) 34 (4,13%)

- lctus 8 (0,46%) 3(0,33%) 5 (0,61%)

- Derivado del 14 (0,81%) 4 (0,44%) 10 (1,22%)
procedimiento 7 (0,41%) 3 (0,33%) 4 (0,49%)

- Hemorragia 5 (0,29%) 3 (0,33%) 2 (0,24%)

4.9 Seguimiento ambulatorio

La mediana de seguimiento fue de 28,46 meses con un rango intercuartilico de 11,23 —

49,28 dias, El seguimiento minimo fue de 0 (mortalidad en el momento del caso indice)

y el maximo de 72,14 meses, Durante este tiempo un total de 275 pacientes (15,97%)

fallecieron, En la tabla 12 se muestran las causas de mortalidad global categorizada segin

el VARC-2. La causa mas frecuente fue la muerte en consecuencia directa del infarto en

160 pacientes (58,7%), seguido de las neoplasias en 36 casos (13,9%).
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Tabla 12. Causas de exitus en el seguimiento a largo plazo

Causas Exitus

(n=275)

- Complicacion IAM

- Muerte Subita

- Insuficiencia Cardiaca
- lctus

— Derivado del procedimiento
- Otras Causas CV

- Neoplasia

- Pulmonar

- Infeccion/Sepsis

— Accidente/trauma

- Fracaso de otro 6rgano
- Desconocida

- Otra causa no cardiovascular

— 160 (58,2%)
- 6(2,2%)
~ 13(4,7%)
- 10 (3,6%)
- 1(0,4%)
- 2(0,7%)
— 36 (13,9%)
- 3(1,1%)
~ 12 (4,36%)
~ 3(1,09%)
~ 3(1,09%)
- 14(5,09%)
- 12 (4,36%)

La distribucion de la supervivencia se muestra en la tabla 13 y figura 66 mediante el
método actuarial. Asi mismo, se muestra la curva de supervivencia segun el método de
Kaplan-Meier (Figura 66). Durante el primer afio se registra el mayor nimero de muertes
en total de 190 pacientes. Esta cifra esta condicionada por la mortalidad durante el ingreso
y en los primeros 30 dias con 146 fallecimientos en total. A partir del primer afo, la
tendencia es ligeramente descendiente con 22 muertes en el segundo afio, 27 en el tercero,

20 en el cuarto, 13 en el quinto y 3 en el 6to afio. Al final del seguimiento la supervivencia

global es del 76%.
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Tabla 13. Tabla de la supervivencia segun el método actuarial

Periodo | NUumero

(afios)
0-1
1-2
2-3
3-4
4-5
5-6

.85

.75

al Inicio
1722
1271
985

715

455

229

Muertes | Perdidos

190 261 88
22 264 86
27 243 84
20 240 81
13 213 78
3 206 76

Supervivencia

Error
standard
0,81
0,87
0,99
114
1,37
1,70

IC 95%

0,86-0,89
0,84- 0,87
0,81- 0,85
0,78- 0,82
0,75- 0,80
0,72-0,79

Supervivencia global estimada por el método actuarial

3

Tiempo de Seguimiento (afios)

4

5

95% ClI

—=@—— Proportion Surviving

Figura 66. Distribucidn de la supervivencia estimada por el método actuarial.
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Curva de supervivencia de Kaplan-Meier
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Figura 67. Distribucidn de la supervivencia estimada segun el método de Kaplan-Meier.

4.9.1 Mortalidad segun sexo

En la tabla nimero 14 se describen las causas de éxitos categorizadas segun el sexo.
Llama la atencion la elevada mortalidad secundaria a neoplasias en el seguimiento,
especialmente en varones donde es la segunda causa de muerte. No hubo diferencias
significativas en cuanto a las muertes segun el sexo con 200 varones (15,2) y 75 (18,4%)
mujeres (p=0,12). El analisis de supervivencia de Kaplan-Meier mostré una ligera
tendencia a mayor mortalidad en mujeres, sin alcanzar la significacion estadistica (p:
0,077) Figura 68.
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Tabla 14. Causa de exitus segun el sexo en el seguimiento

Causas Exitus

Varones (n=200)

Mujeres (n=75)

Complicacion IAM
Muerte Subita
Insuficiencia Cardiaca
Ictus

Derivado del procedimiento
Otras Causas CV
Neoplasia

Pulmonar
Infeccidn/Sepsis
Accidente/trauma
Fracaso de otro 6rgano
Desconocida

Otra causa no cardiovascular

117 (58,5%)
4 (2%)

6 (3%)

5 (2,5%)

1 (0,5%)

1 0(,5%)
31 (15,5%)
2 (1%)

11 (5,5%)
3 (1,5%)

2 (1%)

9 (4,5%)

8 (4%)

43 (57,3%)
2 (2,7%)
7 (9,3%)
5 (6,7%)
0
1(1,3%)
5 (6,7%)
1 (1,3%)
1 (1,3%)
0

1 (1,3%)
5 (6,7%)
4 (5,3%)

Figura 68. Curva de supervivencia segin Kaplan-Meier en el seguimiento a largo plazo segun el sexo.
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4.9.2 Mortalidad segun edad

Si categorizamos por mayores y menores de 65 afios (Tabla 15), en ambos grupos la causa
de muerte mas frecuente es la secundaria a complicaciones del IAM la més prevalente.
Las neoplasias son la segunda causa para ambos grupos, siendo méas prevalente en < 65
afios. Hubo mayor mortalidad en los pacientes > 65 afios con 200 casos (24,3%) que en <
de 65 afios con 75 casos (8,3%) p<0,001. El analisis de supervivencia de Kaplan-Meier
muestra una mayor mortalidad en los pacientes mayores de 65 afios (HR: 3,71; P <0,001).

Se observa como divergen claramente las curvas a lo largo del seguimiento (Figura 69).

Tabla 15. Causa de exitus en el seguimiento segun edad.

Causas Exitus <65 afios (n=75) > 65 afios (n=200)
- Complicacion IAM - 52 (69,3%) - 108 (54%)
- Muerte Subita - 4(5,3%) - 2(1%)

- Insuficiencia Cardiaca - 2(2,7%) - 11 (5,5 %)
- lctus - 2(2,7%) - 8(4%)

— Derivado del procedimiento -0 - 1(0,5%)

- Otras Causas CV -0 - 21 %)

- Neoplasia - 13(17,3%) - 23(11,5%)
- Pulmonar -0 - 3(1,5%)

- Infeccidn/Sepsis - 1(1,3%) - 11(5,5%)
- Accidente/trauma -0 - 3(1,5%)

- Fracaso de otro 6rgano - 1(1,3%) - 2(1%)

- Desconocida -0 - 14 (7 %)

- Otra causa no cardiovascular -0 - 12 (6 %)
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Curva de supervivencia de Kaplan-Meier
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Figura 69. Curva de supervivencia segin Kaplan-Meier en el seguimiento a largo plazo segun la edad.
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4.10 Predictores de mortalidad cardiovascular.
4.10.1 Analisis univariante mediante regresion de Cox

Se realiz6 un andlisis por regresion de Cox de la mortalidad en el seguimiento. En la tabla
16 se detalla los resultados de la regresion univariante observando los factores que se
asocian a la mortalidad. El sexo no alcanzo la significacion estadistica (p:0,068) a

diferencia de la edad, que por cada afio de edad aumentaba en un 6% el riesgo de muerte

(HR 1,06 IC 95% 1,04-1,07).

Tabla 16. Analisis univariante prediciendo mortalidad
Variable Hazard Ratio 1C 95% P
Sexo 1,30 0,98-1,74 0,068
Edad (afios) 1,06 1,04-1,07 <0,001
Diabetes 1,71 1,3,2,24 <0,001
HTA 1,6 1,23-2,07 <0,001
Dislipemias 0,74 0,56-0,97 0,028
Fumar 0,43 0,33-0,55 <0,001
ERC 3,12 2,18-4,48 <0,001
IAM previo 1,55 1,12-2-15 0,008
ICP previo 1,27 0,87-1,85 0,214
CABG previo 4,37 2,15-8,86 <0,001
Acceso femoral 2,74 2,11-3,55 <0,001
Acceso radial 0,34 0,26-0,43 <0,001
BCPIAO 4,58 3,29-6,38 <0,001
Killip-Kimball I: 3,41 I1: 2,29-5,08 11:<0,001
111:6,18 I11: 3,64-10,47 111:<0,001
1V:10,34 IV:7,73-13,85 IV:<0,001
Enfermedad MV 1,46 1,13-1,89 0,04
FEVI 0,93 0,92-0,94 <0,001
Valvulopatias 4,93 3,62-6,72 <0,001
CIN 3,07 2,33-4,03 <0,001
Pico TnT 1,01 1-0,01 <0,001
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4.10.2 Analisis multivariante

Se integré aquellos factores que eran estadisticamente significativos y los que
presentaban un valor p <0,10 para realizar un analisis multivariante de predictores de
mortalidad (Tabla 17). El sexo se incluyo dentro del analisis sin determinarse como factor
de riesgo independiente. En cuanto a la edad, los pacientes mas mayores tenian mayor
mortalidad (HR 1,06; 1C 95% 1,04-1,07).

Tabla 17. Analisis multivariante prediciendo mortalidad en el seguimiento

Variable Hazard Ratio IC 95% P

Sexo 0,87 0,61-1,25 0,475

Edad (afos) 1,06 1,04-1,07 <0,001

ERC 1,63 1,07-2,5 0,023

Killip-Kimball : 2,7 11:1,5-4,9 [11: 0,001
V6,7 1V: 4,16-10,7 IV: <0,001

FEVI 0,97 0,96-0,99 0,001

CIN 1,69 1,22-2,33 0,001

Pico TnT 1,01 1-1,01 0,028

Se realiz6 una comprobacion del supuesto de proporcionalidad de riesgo mediante la
prueba de marginales de Shoenfeld para variables cuantitativas (tabla 18) y la
comparacion grafica entre supervivencia observada y predicha para variables

cuantitativas (figura 70,71y 72).

Tabla 18. Test de marginales de Shoenfeld para variables cuantitativas.

Variable Valor chi? P

Edad (afios) 2,26 0,13
FEVI 4,98 0,02
Pico TnT 0,04 0,84
Global 0,04

124




o
o
-
o
&
o
o
Q -
(=
o
h-_- -
o
o
©
(=
o
LD_ -
o T T T T
0 2 Tiempo (afios) .
—8—— Observada: No ERC ——@—— Observada: ERC
— @ Predicha: No ERC ——a—— Predicha: ERC

Figura 70. Supervivencia observada y predicha para pacientes con (=1) y sin (=0) Enfermedad renal crdnica
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Figura 71. Supervivencia observada y predicha para pacientes con (=1) y sin (=0) Nefropatia por contraste
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Figura 72. Supervivencia observada y predicha para pacientes segun clasificacion Killip-Kimball.

4.11 Supervivencia segun el sexo

Se realizO estimaciones en varones y mujeres mayores de 75 afios para estimar la
supervivencia observada, esperada y relativa. ElI seguimiento medio de la poblacién
censurada fue de 34,6 + 21,4 meses. Hubo 141 muertes (31,3%), 86 (32,7%) fueron
varones y 55 (29,9%) fueron mujeres. Hubo 31 (11,8%) y 28 (15,2%) muertes en hombres
y mujeres respectivamente durante los primeros 30 dias tras el SCACEST. La
supervivencia acumulada de los pacientes que presentaron un SCACEST alos 1,3y 5
afios de seguimiento fue de 81,6% (IC 95% 77,5-84,9), 71,3% (IC 95% 66,2-75,7) y
60,8% (IC 95% 54,1-66,9), mientras que en la poblacion de referencia fue de 93,1%,
79,1% y 65% respectivamente. Figura 73.
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Figura 73. supervivencia de SCACEST tratados con ICP primaria comparado con el grupo de referencia.

Estratificando por sexo, la supervivencia de varones a los 1, 3 y 5 afios fue de 82,4% (IC
95% 77,1-86,6), 69,7% (IC 95% 63-75,5%), y 60,3% (IC 95% 52-67,6%), mientras que
en la poblacién de referencia fue 92,5%, 76,9% y 62,1% respectivamente. La
supervivencia de las mujeres a los 1, 3y afios fue 80,4% (IC 95% 73,6-85,6%), 74% (IC
95% 66-80,4), y 61,6% (IC 95% 49,2—71,7), mientras que en la poblacion de referencia
fue 94,1%, 82,8%, y 70,3%. Figura 74.
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Figura 74. Supervivencia estratificada por sexo.

La SR de varones por intervalos anuales se observa un exceso de mortalidad por
SCACEST Unicamente durante el primer afio de seguimiento con una SR = 88,06% (IC
95% 82,15%-92,73%), indicando un exceso de mortalidad de 11,94%. Sin embargo,
después del primer afio, la SR no demostrd un exceso de mortalidad. Dicho de otra forma,
la supervivencia observada y esperada eran similares. La SR calculada en mujeres por
intervalos anuales mostro un exceso de mortalidad durante el primer afio, mayor que los
varones 83,89% (IC 95% 76,31-89,75), indicando un exceso de mortalidad del 16,11%.
En los afios subsecuentes no hubo diferencias en cuanto al exceso de mortalidad. En la
figura 75 se observa la SR por afio de seguimiento. La tabla 19 muestra la supervivencia

observada, esperada y SR estratificado por sexo y calculado por afio de seguimiento.
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Figura 75. Supervivencia relativa por afio de seguimiento
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Tabla 19. supervivencia observada, esperada y SR estratificado por sexo y calculado

por afo de seguimiento

Afo de | Supervivencia acumulada | Supervivencia Supervivencia  anual
seguimiento | los de pacientes con | acumulada en el | relativa

SCACEST (Supervivencia | grupo de referencia,

observada) (Supervivencia

esperada)

Varones 82,39% 92,51% 88,06%
Primer afio (1C 95% 77,05-86,59) (1C 95% 82,15-92,73)
Segundo afio | 76,93% 84,55% 101,77%

(1C 95% 70,96-81,83) (IC 95% 96,28-104,94)
Tercer afio 69,71% 76,86% 99,27%

(1C 95% 62,95-75,48%) (IC 95% 92,16-103,55)
Cuarto afio 65,03% 69,74% 102,37%

(1C 95% 57,67-71,43) (IC 95% 93,92-106,4)
Quinto afio 60,26% 62,06% 102,96%

(IC 95% 51,97-67,58%) (IC 95% 89,99-108,3)
Mujeres 80,44% 94,06% 83,89%
Primer afio (1C 95% 73,60-85,62) (IC 95% 76,31-89,75)
Segundo afio | 78,01% 88,43% 103,06%

(I1C 95% 70,85-83,62) (IC 95% 96,73-105,19)
Tercer afio 74% 82,81% 100,99%

(1C 95% 66,04-80,37) (IC 95% 92,67-104,3)
Cuarto afio 69,54% 77,56% 101,02%

(1C 95% 60,34-77,01) (1C 95% 89,27-105,13)
Quinto afio 61,57% 70,27% 97,41%

(IC 95% 49,24-71,74) (1C 95% 77,10-105,03)
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4.12 Supervivencia en pacientes que superan la etapa aguda

La supervivencia acumulada a los 1,3 y 5 afios para la poblacion mayor de 75 afios que
sobrevivié al evento indice fue de 91,22% (IC 95% 87,80-93,72), 79,71% (IC 95%
74,58-83,92), y 68,02% (IC 95%; 60,66—74,3) mientras que el grupo de referencia fue de
93,1%, 79,1 y 65% respectivamente. La figura 76 muestra la supervivencia de los

SCACEST en > 75 afios que sobrevivieron los primeros 30 dias.
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Figura 76. SCACEST mayores de 75 afios que sobrevivieron los primeros 30 dias.

Estratificando por sexo, la supervivencia de los varones tras un SCACEST que
sobrevivieron los primeros 30 dias a los 1, 3y 5 afios de seguimiento fue de 91,70% (IC
95% 87,14-94,69), 77,59% (IC 95% 70,64-83,09), y 67,07% (IC 95% 58,06-74,57),
mientras que en la poblacion de referencia fue 92,51%, 76,86%, y 62,07%. La
supervivencia de las mujeres tras un SCACEST que sobrevivieron los primeros 30 dias a
los 1, 3y 5 afios de seguimiento fue de 90,59% (IC 95% 84,59-94,33), 83,33% (IC 95%
75,23-88,98), y 69,34% (IC 95% 55,30-79,75), mientras que en la poblacion de
referencia fue de 94,05%, 82,81%, y 70,16%.
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En varones, la SR durante el primer afio no mostro exceso de mortalidad por el
SCACEST, SR = 98,65 (IC 95% 93,71-101,9%). Sin embargo, la SR de las mujeres
mostro un exceso de mortalidad con una SR 95,82% (IC 95%; 89,18-99,98%). Las
supervivencias observadas y esperadas tras el primer afio fueron similares en varones y
mujeres. La tabla 20 y figura 77 muestra los datos la supervivencia observada, esperada

y SR estratificada por sexo y afio de seguimiento.
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Figura 77. supervivencia observada, esperada y relativa estratificada por sexo y afio de seguimiento
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Tabla 20. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa estratificada

por sexo y afio de seguimiento

Afo de | Supervivencia Supervivencia Supervivencia anual
seguimiento | acumulada de | acumulada en el | relativa

pacientes con | grupo de

SCACEST referencia,

(Supervivencia (Supervivencia

observada) esperada)
Varones
Primer afio 91,70% 92,51% 98,65%

(IC 95% 87,14-94,69) (IC 95% 93,71-101,90)
Segundo afio | 85,63% 84,56% 101,77%

(IC 95% 79,92-89,81) (IC 95% 96,28-104,94)
Tercer afo 77,59% 76,86% 99,27%

(IC 95% 70,64-83,09) (IC 95% 92,16-103,55)
Cuarto afio 72,38% 69,74% 102,37%

(IC 95% 64,59-78,74) (IC 95% 93,92-106,4)
Quinto afo 67,07% 62,07% 102,96%

(IC 95% 58,06-74,57) (IC 95% 89,99-108,3)
Mujeres
Primer afio 90,59% 94,05%, 95,82%

(IC 95% 84,59-94,33) (IC 95% 89,18-99,98)
Segundo afio | 87,85% 88,42% 103,06%

(IC 95% 81,07-92,32) (IC 95% 96,73-105,19)
Tercer afio 83,33% 82,81% 100,99%

(IC 95% 75,23-88,98) (IC 95% 92,67-104,3)
Cuarto afio 78,31% 76,89% 101,02%

(IC 95% 68,38-85,45) (IC 95% 89,27-105,13)
Quinto afio 69,34% 70,16% 97,41%

(IC 95% 55,30-79,75)

(IC 95% 77,10-105,03)
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4.13 Supervivencia en pacientes menores de 65 afios

Hubo 899 (52,21%) pacientes menores de 65 afios. La edad media fue de 54,21 + 7,01
afios y 133 (14,79%) eran mujeres. El seguimiento medio fue de 34,9 + 20,8 meses. El
seguimiento minimo y maximo fue de 1,4 y 72,2 meses. En este grupo hubo 75 (9,11%)
muertes. La supervivencia observada a los 1, 2, 3, 4 y 5 afos de seguimiento fue del
95,62% (1C95%, 94,03%-96,79%), 95,16% (1C95%, 93,48%-96,42%), 94,12% (1C95%,
92,16%-95,61%), 92,33% (IC 95%, 89,91%-94,20%) y 90,71% (IC 95%, 87,51%-
93,12%), mientras que la supervivencia en la poblacion de referencia fue del 99,43%,
98,79%, 98,12%, 97,39% y 96,61%. En la figura 78A se muestra la supervivencia de

todos los menores de 65 afos.

Hubo un exceso de mortalidad estadisticamente significativo durante el primer afio del
4,12% (1C 95%, 2,87%-5,82%). Para el segundo afio, no hubo exceso de mortalidad —
0,16% (IC 95%, —0,48-0,84%). Para el tercer, cuarto y quinto afio de seguimiento, el
exceso de mortalidad fue de 0,36% (IC 95%, —0,25%-1,82%), 1,37% (IC 95%, 0,27%-
3,64%) y 0,72% (IC 95%, — 0,31%-3,88%), respectivamente. En la figura 79A se puede
consultar una representacion visual del exceso de mortalidad de toda la poblacion

estudiada.
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Figura 78. A: Supervivencia observada con su IC del 95% y su relacidn con la supervivencia esperada en
todos los pacientes < de 65 afios. B: Supervivencia observada con su IC del 95% y su relacién con la
supervivencia esperada en los pacientes que sobrevivieron lo primeros 30 dias.
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Para los pacientes que sobrevivieron 30 dias después del SCACEST, la supervivencia
observada a los 1, 2, 3, 4 y 5 afios de seguimiento fue del 99,23% (1C95%, 98,29%-
99,65%), 98,76% (IC 95%, 97,61%-99,36%), 97,68% (IC 95%, 96,05%-98,64%),
95,82% (IC 95%, 93,55%-97,31%) y 94,14% (IC 95%, 90,89%-96,25%),
respectivamente. La supervivencia esperada para 1, 2, 3, 4 y 5 afios fue de 99,43%,
98,79%, 98,12%, 97,39% y 96,61%, respectivamente. Las curvas de supervivencia
observadas y esperadas se pueden consultar en la figura 78B. El exceso de mortalidad
durante el primer afio desaparecio 0,19% (IC 95%, —0,23%-1,14%). Para el segundo,
tercero, cuarto y quinto afio de seguimiento, no hubo exceso de mortalidad, —0,16% (IC
95%, —0,48%-0,84%), 0,36% (IC 95%, —0,25%-1,82%), 1,37% (IC 95%, 0,27%-3,65%)
y 0,73% (IC 95%, —0,31%-3,88%), respectivamente. Una representacion visual del

exceso de mortalidad se puede consultar en la 79B.
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Figura 79. Representacion del exceso de mortalidad en menores de 65 afios. A toda la poblacién menor de

65y B: Aquellos que sobrevivieron lis primeros 30 dias.
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La tabla 21 muestra la supervivencia observada, la supervivencia esperada y el exceso de

mortalidad anual para todos los pacientes menores de 65 afios que sufrieron un SCACEST

y para aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias.

Tabla 21. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa de todos los menores de

65 afios y en aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias segun afio de seguimiento.

Afo de

seguimiento

Supervivencia acumulada de
SCACEST

(Supervivencia observada)

pacientes con

Supervivencia
acumulada en el grupo
de referencia,

(Supervivencia

Supervivencia

anual relativa

esperada)
Todos los pacientes
Primer afio 95,62 (94,03-96,79) 99,43 4,12 (2,87-5,82)
Segundo Afio 95,16 (93,48-96,42) 98,79 0,16 (-0,48-0,84)
Tercer Afo 94,12 (92,16-95,61) 98,12 0,36 (-0,25-1,82)
Cuarto Afio 92,33 (89,91-94,20) 97,39 1,37 (0,27-3,64)
Quinto Afio 90,71 (87,51-93,12) 96,61 0,72 (-0,31-3,88)
Pacientes que sobrevivieron los primeros 30 dias
Primer afio 99,23 (98,29-99,65) 99,43 0,19 (-0,23-1,14)
Segundo Afio 98,76 (97,61-99,36) 98,79 -0,16 (-0,48-0,84)
Tercer Afo 97,68 (96,05-98,64) 98,12 0,36 (-0,25-1,82)
Cuarto Afo 95,82 (93,55-97,31) 97,39 1,37 (0,27-3,65)
Quinto Afio 94,14 (90,89-96,25) 96,61 0,73 (-0,31-3,88)

4.14 Supervivencia en pacientes > 65 aiios

Hubo 823 (47,79%) pacientes mayores de 65 afios. La edad media fue de 75,27 £ 7,43
anos y 274 (33,29%) eran mujeres. El seguimiento medio fue de 34,27 £ 21,06 meses. El

seguimiento minimo y maximo fue de 1,58 y 72,28 meses. Hubo 202 (24,54%) muertes.

La supervivencia observada a los 1, 2, 3, 4 y 5 afios de seguimiento fue del 85,49%
(1C95%, 82,80%-87,78%), 82,32% (1C95%, 79,35%-84,90%), 78,03% (1C95%, 74,62%-
81,04%), 74,20% (IC 95%, 70,31%-77,66%) y 68,82% (1C95%, 63,96%-73,16%),
mientras que la supervivencia de la poblacion de referencia fue del 95,64%, 91,08%,




86,47%, 81,79% y 76,55%. Las curvas de supervivencia observadas y esperadas se

pueden consultar en la figura 80a.

Hubo un exceso de mortalidad del 11,36% (IC 95%, 8,85%-14,30%) durante el primer
afio. No hubo exceso de mortalidad durante el resto de los afios. Para el segundo, tercero,
cuarto y quinto afio de seguimiento, el exceso de mortalidad fue de —1,05% (IC95%, —
2,46%-1,12%), 0,21% (1C95%, —1,69%-3,09%), —0,54% (IC 95%, —2,69%-3,06%) y
1,20% (1C 95%, —2,16%-6,98%), respectivamente. Se puede consultar una representacion

visual del exceso de mortalidad en la figura 81a.
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Figura 80. A: Supervivencia observada con su IC del 95% y su relacién con la supervivencia esperada en
todos los pacientes > de 65 afios. B: Supervivencia observada con su IC del 95% y su relacién con la
supervivencia esperada en los pacientes que sobrevivieron lo primeros 30 dias.

Para los pacientes que sobrevivieron 30 dias después del SCACEST, la supervivencia
observada a los 1, 2, 3, 4 y 5 afios de seguimiento fue del 93,69% (IC 95%, 91,59%-
95,29%), 90,22% (IC 95%, 87,61%-92,31%), 85,52% (IC 95%, 82,23%-88,24%),
81,32% (IC 95%, 77,38%-84,65%) y 7543% (IC 95%, 70,26%-79,83%),
respectivamente. La supervivencia en la poblacion de referenciaalos 1, 2, 3, 4 y 5 afios
fue de 95,64%, 91,09%, 86,48%, 81,80% y 76,56%, respectivamente. Las curvas de

supervivencia observadas y esperadas se pueden consultar en la figura 80B.

El exceso de mortalidad durante el primer afio fue bajo, pero no desaparecio, siendo del
2,15% (1C95%, 0,45%-4,39%). Para el segundo, tercero, cuarto y quinto afio de
seguimiento, no hubo exceso de mortalidad, —1,05% (IC 95%, —2,46%-1,12%), 0,21%
(IC 95%, —1,69%-3,06%), —0,54% (IC 95%, —2,69%-3,06%) y 1,20% (IC 95%, —2,17%-
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6,98%), respectivamente. Se puede consultar una representacion visual del exceso de

mortalidad en la figura 81B.
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Figura 81. Representacion del exceso de mortalidad en > 65 afios. A toda la poblacion > 65 y B: Aquellos
que sobrevivieron lis primeros 30 dias.

La tabla 22 muestra la supervivencia observada, la supervivencia esperada y el exceso de
mortalidad anual para todos los pacientes mayores o iguales de 65 afios que sufrieron un

SCACEST y para aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias.
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Tabla 22. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa de todos los > 65 afos y

en aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias segun afio de seguimiento.

Afo de | Supervivencia acumulada de | Supervivencia Supervivencia
seguimiento pacientes con SCACEST | acumulada en el grupo | anual relativa
(Supervivencia observada) de referencia,

(Supervivencia

esperada)
Todos los pacientes
Primer afio 85,49 (82,80-87,78) 95,64 11,36 (8,85-14,30)
Segundo Afio 82,32 (79,35-84,90) 91,08 1,05 (-2,46-1,12)
Tercer Ao 78,03 (74,62-81,04) 86,47 0,21 (-1,69-3,09)
Cuarto Afio 74,20 (70,31-77,66) 81,79 —0,54 (-2,69-3,06)
Quinto Afio 68,82 (63,96-73,16) 76,55 1,20 (-2,16-6,98)
Pacientes que sobrevivieron los primeros 30 dias,
Primer afio 93,69 (91,59-95,29) 95,64 2,15 (0,45-4,39)
Segundo Afio 90,22 (87,61-92,31) 91,09 -1,05 (-2,46-1,12)
Tercer Ao 85,52 (82,23-88,24) 86,48 0,21 (-1,69-3,06)
Cuarto Afo 81,32 (77,3884,65) 81,80 —0,54 (-2,69-3,06)
Quinto Afio 75,43 (70,26-79,83) 76,56 1,20 (-2,17-6,98)
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5. DISCUSION
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5.1 Descripcion de la poblacion
5.1.1 Edad

La distribucion de FRCV en nuestro estudio es similar a lo reportado en los grandes
registros y grades estudios aleatorizados en Europa, América y en Espafia. En cuanto a la
Edad media fue de 64,7 afios con un rango entre los 24-97. Y se observa que hay una
distribucion similar, aunque ligeramente superior de casos > de 65 con 52.2% y < 65 afios
con 47,8%. Nuestros datos presentan una edad media muy similar a los grandes estudios
aleatorizados. Los estudios AIDA-STEMI, TRITON-TIMI y PLATO estaba
comprendido entre 59-63 afios ligeramente inferior a nuestros datos. Muy similar al
registro europeo llevado a cabo por Zeymer et al, con 61 afios de media y practicamente
igual a los datos del colegio americano de cardiologia con 64 afios de media. En cuanto
al registro espariol de la sociedad de intervencionistas solamente reportaban que el 80%
de los casos se encuentra entre los menores de 75 afios. En nuestra muestra, los pacientes
menores de 75 afos representaban el 75,7% de la muestra, valor ligeramente inferior.
(57-62)

En cuanto a la aparicién mas tardia de la enfermedad coronaria en mujeres, se observa
que el 75,2% estaba comprendido entre los 60-89 afios. Por el contrario, en varones el
72% de los casos estaba en el grupo comprendido entre 50-79 afios. Datos que coinciden
con la mayoria de los estudios que se observa que la enfermedad se desarrolla unos 10

afios antes en varones (56).
5.1.2 Sexo

En nuestra serie se observa que los SCACEST afectan de forma desproporcionada a los
varones en comparacion a las mujeres, que solo representan el 23,6% de los casos. Datos
similares al registro europeo ACVC-EAPCI-EORP donde el 23,1% de las pacientes eran
mujeres. En cambio, en Espafia la tasa global se encuentra algo menor, con apenas 13%
de los casos. En Estados Unidos por el contrario en el programa ACTION-GWTG la

situacion era la inversa con un mayor niumero de casos femeninos (31,61,62).

La mediana del TTI fue de 175 minutos para los varones (QIR 120-303) y en las mujeres
de 215 (QIR 138-380,5) diferencia estadisticamente significativa (p:0,0001), existiendo
40 minutos mas retraso en mujeres El tiempo de varones vs mujeres desde el inicio del
dolor al PMC, a la realizacion del ECG fue de 80 minutos (IQR 30-180) vs 108.5 min
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(IQR 40-220,5) p: 0,011 y 9 min (RIQ 5-18) vs 11 min (5-26) p: 0,0153. Solamente el
25% de las mujeres eran atendidas desde el inicio del dolor en menos de 2 horas en
comparacion al 34,6% de los varones (p: 0,0003). Estos datos concuerdan con lo
observado en el ISACS-TC donde el 27,1% de varones eran atendidos en este rango de

tiempo frente al 21,5% de mujeres (68).

La mortalidad en nuestra serie fue de 18,4% en mujeres y de 15,2% con una media de
seguimiento de 2,57 afios, no siendo estadisticamente significativa (p:0,122) a diferencia
de lo reportado en otros trabajos como el registro SWEDEHEART con mortalidades de
46% en mujeres y 32% en varones en una media de seguimiento a 4,6 afos siendo
significativo (p:0,02). La mortalidad tan elevada se podria explicar por un seguimiento
mas prolongado, no obstante, las curvas de mortalidad comienzan a separarse de forma
significativa desde el primer afio (67). Estos cambios tampoco eran relevantes al ajustar
por edad con tasas similares en mayores y menores de 65 afios, datos que se diferencian
con el ISACS-TS donde en menores de 60 existia una mortalidad mayor y a partir de esa

edad la mortalidad era similar (68).

5.1.3 Cardiopatia isquémica precoz

El 12,75% de los pacientes tenian enfermedad coronaria previa conocida. La mayoria de
ellos por un SCA previo (13,36%) y el resto (1,39%) como un SCC que requirié de
revascularizacion. Registros europeos contemporaneos (ESC STEMI REGISTRY)
presentan tasas de IAM previo en un 12,1% de los pacientes, datos que claramente se
superponen a los observados en este estudio y hasta un 10,1% de los casos habian sido
tratados con ICP, que es muy similar en nuestro centro con 9,93% de los casos requiriendo
previamente revascularizacién percutdnea. De la misma forma, la tasa de
revascularizacion quirargica era de < 2%, siendo incluso mas bajo en nuestro centro con

apenas 0,69% de los casos tratados con derivacidn aortocoronaria (62).

La causa principal de IAM recurrente fue la trombosis del stent, en un 6,51% de los casos,
siendo un namero relativamente bajo. Hay que considerar que la practica totalidad de los
pacientes fueron tratados con SFA de generaciones mas modernas, con menores tasas de

fracaso en el seguimiento. Datos observados por Nair et al, siguiendo a méas de 6000 casos
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observaron una tasa de infarto recurrente fundamentalmente por trombosis del stent en
un 2,53% en los primeros noventa dias. Estos pacientes presentaban durante el
seguimiento a 5 afios una mortalidad mayor al doble. En nuestro estudio la tasa de
trombosis subaguda y tardia en los primeros 90 dias fue de un 2,3% asociandose de forma
significativa a mayor mortalidad en el seguimiento (HR 1,55 p:0,008; IC 95%: 1,13- 2,15)
(74).

514 HTA

La HTA es el segundo factor de riesgo mas prevalente en nuestra serie con un 46,86% de
hipertensos. Estudios mas clasicos como AIDA-STEMI muestran datos muy similares
con un 40%, mientras que en registro americano presenta mayor prevalencia con 52% de
HTA, con mayores tasas de la mayoria de FRCV en comparacion a los datos europeos
donde el registro de la EAPCI-STEMI mostro una prevalencia de 47%. Mientras que
estudios observacionales actuales espafioles presentan tasas de HTA iguales a la nuestra
con un 42% que se corresponde con una menor tasa de FRCV en paises mediterraneos
(62,78,79,85).

Los FRCV parecen tener un componente acumulativo entre ellos, con tasas HTA mucho
mayores en diabéticos que en no diabéticos (41,8% vs 62,3% P < 0,001); igual que en
aquellos con dislipemia (39 vs 57,1%; p <0,001). Estos datos han sido reportados
extensamente con anterioridad, con tasas de hipertension en los pacientes diabéticos unas
1,5-2 veces mas que en no diabéticos. Por otra parte, los pacientes con HTA tienen 2,5

veces mas riesgo de desarrollar diabetes (75).

La prevalencia de hipertension mostr6 diferencias estadisticamente significativas de
acuerdo con el sexo, siendo mayor en mujeres (42,8%) que en varones (57,9%), de forma
estadisticamente significativa (p<0,0001). Datos similares fueron reportados en el sub-
analisis por sexo del registro ISACS-TC, aunque con tasas mas elevadas para ambos
sexos (varones: 60% y mujeres: 73,7%). No obstante, datos publicados por Sambola et
al., del sistema nacional de salud espafiol, mostraron datos superponibles a los observados

en nuestro estudio (varones: 46,1% y mujeres :59,7%) (68,101).
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5.1.5 Diabetes

La diabetes es un factor de riesgo que predispone a enfermedad coronaria mas agresiva,
peores resultados adversos cardiologicos y peor pronostico. Nuestro estudio corrobora
estos resultados. La prevalencia de diabéticos era del 22,36% en la serie global. Estudios
previos un poco mas antiguos de diabetes como el MONICA demostraban tasas menores
con un 16% de los pacientes. Cabe resefiar que este estudio es realizado entre 1996-2006

en el norte de Suecia(89).

Es conocido que la prevalencia de diabetes ha aumentado con el paso de los afios. En el
Metaanalisis realizado por Bauters et al., se analizaron 139 estudios con méas de un millon
de pacientes de todo el mundo, en este caso la prevalencia de diabetes era muy similar a
la nuestra con un 20% de diabéticos(88). Estudios mas recientes como el de Megaly et
al., realizado en Minneapolis en 2022 incluyendo Unicamente SCACEST reportaron tasas
del 18,4% de diabetes(87). Mientras que en el registro europeo STEMI-EAPCI la
prevalencia de diabetes era algo mas elevada de 26,7%. Pero al observar la prevalencia
en los paises del sur de Europa, donde se incluye Espafia, la tasa de diabetes es
practicamente superponible a la de nuestro estudio con 22,2% (62). El estudio por
Sambola et al., en Espafia demostro tasas de diabetes algo mayores en torno al 27% de

los pacientes (101).

En cuanto a las diferencias por sexo, el 24,8% de las mujeres eran diabéticas, en contra
del 21,6% de los varones siendo estadisticamente no significativo (p:0,173). Este hallazgo
es algo controvertido ya que segun las diferentes series si hay diferencias marcadas con
respecto al sexo (101). La base de datos espafiola observo un mayor numero de mujeres
diabéticas (35,4% vs 25,8%, P <0,001). Datos similares a los reportados por el registro
ISACS-TS en un subanélisis de SCACEST donde las tasas de diabetes también eran
mayores en mujeres (30,7% vs 21,6% P<0,001) (68).

Esta similitud se mantenia al analizar por sexo y edad; 16,32% vs 18,8% para varones y
mujeres < 65 afios y 28,9% vs 27,7% para varones y mujeres > 65 afios. Chua et al.,
observo que en ambos grupos (mayor y menor de 65 afios) la tasa de DM permanecia mas
elevada en mujeres 61% vs 25% en < 65 afios (p<0,0001) y 48% vs 30% (P:0,001) en
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>65 anos. Aunque cabe destacar la elevada prevalencia de diabetes en este estudio, esta

realizado en una poblacion asiatica con riesgos diferentes que en Espafia (198).

Analizando solo por edad, los pacientes mas afiosos presentan una mayor tasa de diabetes.
El subgrupo > 65 afios presentaba tasas del 28,55% mientras que los < de 65 afios del
16,69% (p<0,001). La ratio de diabetes aumentaba por afio (OR 1,03; 1C 95% 1,02-1,03.
p<0,001). En la red VIENNA STEMI se observo que por grupo de edad, la diabetes era
incremental con solo un 9% en menores de 40 afios, un 18,5% entre 46-59 afios y 25%
entre 60-79 afios (P<0,0001)(100).

5.1.6 Tabaquismo

La prevalencia de fumadores no se modifica con respecto a datos actuales, observando
una alta proporcion de fumadores activos. Del total de pacientes 58,3% eran fumadores
que es una cifra aun mayor que la reportada por estudios actuales como el AIDA-STEMI
con 43%, el registro de la EAPCI con 45,7% e incluso registros esparioles actualizados
como el de Oriol et al, con un 44,4% (62,78,94).

En cuanto al sexo, los datos de nuestro trabajo reportan una tasa mas elevada de varones
fumadores que de mujeres con un 64,7% vs un 37,8% estadisticamente significativo
(p:0,001). Datos que concuerdan con que hay mayor tasa de fumadores varones, pero en
menor proporcion global a los reportados por Cenko et al., en el subanalisis del ISACS-
REACT con 49,2% en los varones y 35,4% en mujeres (68,101). En el estudio espafiol
de Sambola et al., esta diferencia se mantenia, pero con tasas aun menores con 17,2% en
varones 'y 2,1% en mujeres. Estas diferencias podrian obedecer a una edad media unos 10
afios mayores para varones y mujeres en este estudio en comparacion al nuestro, siendo
la edad un factor protector para el habito de fumar de forma consistente en todos los

estudios.

Como mencionamos previamente, la edad parece ser un factor protector al habito de
fumar en pacientes con SCACEST. Esta diferencia se mantiene en nuestro trabajo con
tasas de fumadores en el grupo < 65 afios de 77,1% y menores en aquellos > 65 afios del

37,9% estadisticamente significativo (p: 0,001). Datos congruentes con el VIENNA-
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STEMI con 72% en <45 afios hasta apenas un 4,7% en >80 afios y a los del AIDA-STEMI

con 82% en los < 45 afios vs 38% en los>45 afos(78,100).

5.1.7 Dislipemia

La dislipemia fue otro de los factores de riesgo més prevalentes en nuestra muestra. Un
poco menos de la mitad de la poblacion presentaba cifras de colesterol LDL elevado
(41,06%). Estos datos son muy similares a registros europeos contemporaneos donde la
prevalencia era practicamente la misma 42,3% para paises del sur, con tasas mas bajas en
comparacion al resto de Europa donde alcanzaba hasta un 51,8% para paises del norte
(62).

Datos del registro AMIS-PLUS presentan cambios temporales en la prevalencia del
colesterol LDL en pacientes que se presentan con un SCA. Un 64,8% entre 2003-2004 y
elevandose de forma significativa hasta un 77% en 2017-2018 (p<0,001) (199)(200). En
el estudio de Javed et al., se report6 que solamente un 20,33% de los pacientes ingresados
tenian un LDL < 70mg/dl (201), datos similares al estudio TARGET donde apenas 16,2%
tenian estas cifras y mas del 50% tenian >130mg/dl de LDL(202).

En nuestra muestra no hubo diferencias en cuanto a los grupos de edades manteniéndose
la prevalencia cerca de un 40%. Estos datos difieren de lo reportado en el VIENA-STEMI
donde parecia haber un claro incremento conforme los pacientes envejecian (62).
También diferentes a los del AIDA-STEMI donde era mayor para pacientes mas jovenes,
no obstante este Ultimo es un subanalisis de menos de 1000 pacientes con una menos

representativa (78).

En cuanto al sexo tampoco hubo diferencias estadisticamente significativas en las cifras
de colesterol. Otros estudios esparioles si han demostrado cambios con poblaciones muy
representativas. Sambola et al., reportd en 277 281 pacientes espafioles mayor prevalencia
en los varones aungue una diferencia no muy elevada (36 vs 33 %) (101). Mientras que
Cenko et al., en el ISACS-REACT encontro hallazgos superponibles a los nuestros con
43% en varones y 41% en mujeres, no siendo estadisticamente significativo (P:0,14)
(68).
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518 ERC

La enfermedad renal crénica presento tasas relativamente bajas en este estudio. Aunque
por protocolo se realizaba una creatinina basal al ingreso y de alli se derivaba el FGe
utilizando para ello la formula MDRD. También se recogi6 la creatinina pico durante el
ingreso para conocer los pacientes que desarrollarian lesion renal aguda inducida por
contraste. Un total de 5,98% de los casos tenian algun grado de enfermedad renal
estimada. Estas cifras son mucho mas bajas que las reportadas por otros analisis como el
del SWEEDEHEART donde las cifras alcanzaban un 30% en pacientes que presentaban
un SCACEST. Sin embargo, en este estudio se realizaba una medida basal de creatinina
al ingreso y se realizaba a partir de ella el FGe que era como se estimaba la presencia o
no de ERC. Este dato varia con la definicion actual donde deberia de evaluarse esta
disfuncion por al menos 3 meses para considerarse ERC ya que podria ser secundario a
disrupciones en las cifras basales de creatinina a consecuencia del propio SCA (120).
Por otra parte, Cenko et al., describen tasas de 1,1% y del 0,9% en mujeres y varones
respectivamente con una tasa global de 1%. Esta cifra sorprendentemente baja también
parece secundaria a medidas al ingreso de creatinina y solamente reportar los pacientes
con creatinina basal > 2,5. En nuestra serie, los varones tenian un menor numero de casos
de ERC 5,6% vs 7,37% de las mujeres, no siendo estadisticamente significativa (p:
0,1761) (68).

Por el contrario, al analizar por edad las diferencias eran significativas con mayor
proporcién de pacientes mayores con ERC (10,21%) que menores de 65 afios (2.2%) y
un valor p <0,001. Los datos del registro BREMEN-STEMI objetiva como a edades méas
avanzadas se aumenta la severidad y prevalencia de la ERC. La edad media de pacientes
con filtrado normal era de 54,9; 66,1 para G2; 71,8 para G3ay 75,9 para G3b-g5 (121)

Datos del ISACS-TC reportaron Unicamente cifras de creatinina >2.5 mg/dl al ingreso de
0,9% en varones y 1,1% en mujeres (68). Nair et al., en su estudio de infartos recurrentes
describe un 24 % de prevalencia de ERC en sus pacientes. Al analizar los subgrupos se
observa una diferencia significativa con un 24% en el grupo general vs un 32% en el de
infarto recurrente (P:0,02)(74).
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Estos datos tan variables son comunes entre los diferentes estudios puesto que las
definiciones utilizadas varian mucho de unos a otros. Probablemente en nuestros datos la
cifra esté infraestimada puesto que se utiliza nicamente los pacientes con ERC conocida,
y no el dato real de pacientes con filtrado alterado a los 3 meses del procedimiento indice.
No obstante, esta cifra a su vez podria ser erronea porque no se sabria la proporcion exacta

de pacientes que han desarrollado una nefropatia en relacion con el contraste.
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5.2 Descripcion del procedimiento
5.2.1 Tiempos de atencion

Una vez establecido el diagnostico de SCACEST se calcul6 en todos los pacientes los
tiempos del procedimiento. Desde el PMC hasta la realizacion del ECG fue de 9 minutos,
esto nos pondria justo en los tiempos recomendados por las guias de practica clinica del
SCACEST donde se estable que el ECG y su interpretacion deberia ser realizado en
menos de 10 minutos desde el PMC. EIl protocolo de cédigo infarto se inicia con la
Ilamada al intervencionista de guardia que la mediana fue de 18 minutos desde el PCM o
9 minutos desde establecer el diagndstico con el ECG. La mediana de tiempo desde el
PMC hasta la apertura de la arteria responsable del infarto fue de 86 minutos. Por debajo
de la cifra recomendada de < de 120 minutos por lo cual podemos decir que estamos
adecuados a las guias de préctica clinica de la ESC (148).

Estudios que han comparado fibrinolisis con angioplastia primaria como el STREAM
hablaban de medianas hasta la ICP de 78 minutos. Este tiempo es muy similar a lo
encontrado en nuestros datos (151). Otros estudios han encontrado tiempos medios algo
menores, pero similares utilizando media en vez de medianas. Puesto que existen infartos
que desde el inicio de dolor hasta la realizacién de la angioplastia pasé muchos dias y se
realizd por diversos criterios clinicos se decidié utilizar la mediana del tiempo y su
correspondiente RI1Q. Stowens et al encontré una media de 57 minutos de tiempo puerta-
balén, encontrando diferencias en cuanto al sexo donde las mujeres tenian 20 minutos

mas de retraso en comparacion con los varones (144).

Sorensen et al., observé un tiempo desde el inicio del dolor a la apertura de arteria de 251
minutos, en nuestro trabajo el tiempo total de isquemia fue algo menor con una mediana
de 185 minutos. Es interesante resefiar que el tiempo total de isquemia fue menor para
varones (175 minutos) que para mujeres (215 minutos). Asi mismo, el tiempo fue menor
para pacientes mas jovenes. en menores de 65 afios , fue de 160 minutos, mientras que en
mayores de 65 afios fue de 217 minutos (p < 0,0001) (139,144). Zeymer et al., muestra
en su registro tiempos desde el PCM a la apertura de la arteria de 195,1 minutos (63).

Cabe destacar que solamente 3,4% de los casos fueron atendidos con mas de 12 horas

desde el inicio de los sintomas y que Unicamente un caso se atendio con mas de 48 horas
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desde el inicio de los sintomas. Las mujeres tuvieron mayor proporcion de casos de mas
de 12 horas con 4,17% en contra de 3,17% de los varones no siendo estadisticamente
significativo (p:0,7296).

5.2.2 Acceso

Siguiendo la tendencia actual, la mayoria de los casos se realizaron por via radial (68,7%).
Estudios en pacientes que presentaban un SCA, especialmente el estudio mas grande
hasta la fecha, el MATRIX, donde la mitad de los casos eran SCACEST demostro claras
reducciones de los eventos adversos cardiolégicos (8,8% vs 10,3%; RR: 0,85, IC 95%
0,74-0,99 P:0,031), la reduccion de sangrados mayores segun los criterios BARC (1,6%
vs 2,3%; RR: 0,49, IC 95% 0,49-0,92, P: 0,013) y reduccion en la mortalidad por todas
las causas (1,6% vs 2,2%; RR: 0,72, IC 95% 0,53-0,99; P:0,045). Estos hallazgos
refuerzan los encontrados por estudios previos como el RIVAL que también observd
reduccion significativa de eventos cardiovasculares y el RIFLE-STECS que era algo méas
pequefio con hallazgos similares (149-151).

La tasa de procedimientos femorales fue menor, un 30,95% de los casos. En cuanto al
sexo hubo diferencias significativas, objetivandose un mayor nimero de procedimientos
radiales en varones que en mujeres (70,8 % vs 61,7 %, p:0,006) mientras que las
diferencias por edad, en los < 65 afios tenian mayor proporcion de acceso radial (73,64%
vs 63,3%, P <0,001).

El registro de hemodinamica de la sociedad espafiola de cardiologia presenta mayores
tasas de acceso radial con 86,6% de procedimientos por esta via (31). Por otra parte,
registros europeos actualizados muestran datos similares a los de nuestra serie con 65,6%
de procedimientos radiales reportados por Zeymer et al, en su registro de la EAPCI-ESC
(62).

5.2.3 Tipo de Stent

Solamente en 169 pacientes (9,8%) pacientes se utilizaron un stents metélicos el dltimo
en 2018 donde practicamente ya no se realizaban implantes de este tipo de stents. De ellos

130 (7,5%) se implantaron en varones y 39 (2.3%) en mujeres. Esto denota el cambio
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generacional de acuerdo con lo recomendado en las guias de SCACEST de 2017 donde
claramente se favorece los SFA por encima de los metalicos por mejores resultados a
largo plazo. Resultados del CONFORTABLE-AMI y el EXAMINATION trial
compararon SFA de biolimus y everolimus respectivamente demostrando un claro
beneficio en términos de reduccion de eventos cardiacos adversos mayores a 1 afio para
el stent de biolimus y reduciendo revascularizacion del vaso y de la lesion en el caso del
de everolimus (152,153).

5.2.4 Arteria responsable

La arteria mas frecuentemente afectada por el infarto fue la CD con 717 (41,6%) de los
pacientes, seguido de la DA con 698 (40,5%), la CX 229 (13,3%) y finalmente el TCI
con 60 casos (3,7%). Estos datos son muy similares a los reportados por Karworski et al,
con una proporcion muy similar a la de nuestro estudio con ligeramente mas casos de CD
con 46% y algo menos en DA de 39,9% y virtualmente igual de CX de 13%, sin reportar
casos de TCI. Excluyendo al TCI por ser poco representativo, los infartos de DA tenian
un mayor tamafio de IAM medido por elevacion de TnT con 6465 £9900 como por FEVI
con una media de 42,8+13. Tenian una peor clasificacion KK con 28,5% KK Il o méas, un
mayor uso de balén de contrapulsacion, un 8,85% de los casos. En general eran infartos
mas grandes, con mayor afectacion y peor estado hemodinamico. EI TCI conferia una

presentacion alin méas extrema pero con un limitado nimero de casos (154).

5.2.5 Enfermedad multivaso

En nuestra muestra la prevalencia de EMV era alta en 732 pacientes (42,5%). Los datos
se corresponden con el registro EUROTRANFER con tasas de 49,5% y con el ensayo
CADILLAC con 48,6% de enfermedad multivaso. Un factor independiente de mortalidad
que es mas prevalente en varones con 44,33% en varones frente a 36,6% en mujeres de
nuestros datos siendo estadisticamente significativo (p: 0,005) y aumenta con el
envejecimiento. En la poblacién mayor de 65 afios hasta el 46,9% presentd EMV frente
a 38,5% en menores de 65 afios (p:0,004). Estos datos también son reproducidos en el
EUROTRANSER, el 64,3% de los pacientes mayores a 65 afios y 72% de los varones
presentaban EMV. En el CADILLAC la situacion era muy parecida con una edad media

para EC de 1 vaso de 57 afios, 61 para 2 vasos y 63 para 3 vasos, lo que pone de manifiesto
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la relacion positiva del envejecimiento con la mayor extension de EC. Asi mismo, mas
del 73% de los varones presentaban EMV, lo que sorprende en comparacion a nuestros
datos, que si bien la cifra es mayor que en mujeres no alcanza valores tan altos como en
estos 2 ensayos (156,157).

5.2.6 Balon de contrapulsacion (BCPIAO)

Un namero relativamente bajo de pacientes se trataron mediante BCPIAO, 121 casos
(7,03%) sin diferencias relevantes en cuanto a mayores y menores de 65 afos (p:0,8252)
ni por sexo (p:0,5641). La tasa de utilizacion de BCPIAO en el registro espafiol son
mucho mas bajas, de apenas un 2,2%, lo que pone de manifiesto los cambios temporales
puesto que nuestros casos abarcan entre 2014-2019 y no es hasta las guias de 2017 que el
balén queda practicamente denostado en el SCACEST (142,158). El numero de
asistencias ventriculares fue ain menor de apenas 19 casos (1,44%) sin diferencias entre

los grupos de edad ni por sexo.

5.2.7 Exitus intraprocedimiento

Las tasas de exitus intraprocedimiento fue bastante baja de 1,22% (21 pacientes), algo
mayor que en el registro espafiol que fue de 0,69%. No hubo diferencias estadisticamente
significativas en cuanto a mortalidad intraprocedimiento entre mujeres y varones ni entre

mayores y menores de 65 afios (31).
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5.3 Seguimiento hospitalario
5.3.1 Dias de estancia

La media de estancia hospitalaria fue de 6,27 dias con una mediana de 4 dias que era igual
para hombres y mujeres, asi como para diferentes edades. La estancia media era de forma
significativa menor en hombres que en mujeres, pero la diferencia no era relevante
clinicamente, ya que no diferian ni en 12 horas la media de estancia en hombres respecto
a la de mujeres. Ocurria de forma similar al comparar por grupos de edad. Un total de
577 (33,5%) pacientes fueron dados de alta en menos de 4 dias y 235 (13,6%) en menos
de 3 dias. La mortalidad para los pacientes con altas precoces en menos de 4 dias fue la
mas baja, 6,2% en comparacion a 11,6% de los que fueron alta en mas de 4 dias. Los
ingresos muy prolongados de pacientes con paradas cardiacas actian como factor de

confusion y por ello existen mortalidades mayores.

No obstante, el alta precoz no presenta efectos deletéreos sobre el paciente. Estos datos
se corresponden con los del ensayo EDAMI donde pacientes de bajo riesgo fueron dados
de alta hasta en un 70% sin incrementar eventos adversos. Datos ain més llamativos son
presentados por Jones et al., donde 1117 pacientes con criterios de alta precoz (85%)
fueron dados de alta a los 2 dias de la revascularizacion, con beneficios importantes en

cuanto a la reduccion de costes hospitalarios sin aumentar eventos adversos. (160-162).

5.3.2 Estado hemodindmico

La presentacidn clinica segun el estado hemodindmico se baso en la clasificacion de KK,
como grupo de referencia se tomd el grado I, sin evidencia de insuficiencia cardiaca, que
fue la mayoria con un 78,4% de los casos. Hubo menor grado KKI en mujeres que en
hombres (80% vs 73,2%, P 0,009) sobre todo por una mayor proporcién de casos con IC
(KKII'7,07% vs 12,3%). Datos similares se observaron por edad donde el grupo de < 65
afios tenia mas casos que los > 65 afios en KKI (84,5% vs 71,7% P <0,001), a expensas
de menos casos en KKII (4,34% vs 12,6%). Cenko et al., reportaba mayor cantidad de
mujeres en KK>II (22,6 vs 17,4; P:0,001).

La clasificacion KK se asociaba con la mortalidad hospitalaria y en los primeros 30 dias
conunHR 2,56; 1C 0,8-7,7 para KK 11; 4,36 1C 95% 1-19,1 para KKIIl y HR:21,2, IC95%
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11.4-39,6 para KKIV. En cifras absolutas la mortalidad en el seguimiento de los KKI fue
del 8,96%, de los KKII 22,4%, de los KKIII 37,21% y de los KKIV 56,9%. Datos que
concuerdan con los expuestos a lo reportado por de Mello et al., en su estudio (163).

5.3.3 Datos ecocardiogréaficos al ingreso

La funcion ventricular se categorizd segun la FEVI en normal (>55%) levemente afecta
(45-55%), moderadamente afecta (35-45%) y severamente afecta (<35%).

Aproximadamente 50% de los casos tenian algun grado de disfuncién ventricular
(49,01%), dato que concuerda con lo reportado por Dauw et al., donde un 59 % no
presentaba disfuncion ventricular (166). En lo analizado segun el sexo la diferencia no
era significativas con 49,1% de disfuncion en varones y 48,7% en mujeres (p: 0,747).
Jneid et al., report6 una FEVI de 47% para varones y 48% en mujeres, diferencia que fue

estadisticamente significativa (p < 0,001) aunque clinicamente no relevante(66).

Estudios de la FEVI derivado del indice de motilidad de las paredes demuestran como
una peor FEVI empeora el pronostico hasta 10 afios después del evento indice (HR 0.74
IC 95% 0,71-0,78) (167). Analisis del ensayo HORIZONS-AMI categorizando a
pacientes en FEVI normal (>50%), moderada mente reducida (FEVI 40-50%) y
severamente reducida (FEVI1<40%). Se observa que la mortalidad a un afio comparando
el grupo de FEVI normal con el de FEVI severamente reducida tiene menores eventos
adversos CV a un afo (14,2% vs 27,1%, p: <0,001) y menor mortalidad cardiovascular
(1,2% vs 10,6%, p:<0,001) (168).

En cuanto a la edad, los pacientes < 65 afios tenian mayor proporcion de FEVI normal
(56,4% vs 44,9%) diferencia que fue estadisticamente significativa. Datos que
concuerdan con los del registro ACTION vy la base de datos GWTG en pacientes > de 65
afios se categorizaron 82 558 SCACEST en (<35%, >35% - <45%, >45% - <565% y
>55%). El riesgo de mortalidad a 1 afio fue de 29% para el grupo <35% de FEVI
comparado con 13% en el grupo de referencia de >55% ( HR:1,58; 1C 95% 1,5-1,6),

ademas de predecir mayor tasa de reingresos e insuficiencia cardiaca (169).
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5.3.4 Extension del infarto

La cifra de pico de troponina se mididé en todos los pacientes que presentaban un
SCACEST. Se utilizd la TnT-US. EIl valor medio de la muestra fue de 5309 £8433 ng/I.
Estos datos se corresponden con estudios recientes donde la media fue muy similar a
nuestra muestra (5124 + 6922) (172).

Varios estudios han analizado el impacto de la Tn-US en el prondéstico cardiovascular.
Boden et al., describieron en su analisis que la troponina a las 24 horas (se correspondia
la mayor parte de las veces con el valor pico) era la que més se correlacionada con una
serie de eventos adversos explorados durante el ingreso (trastornos de la motilidad por
eco, FEVI) y a un afio (mortalidad por todas las causas, implante de desfibrilador,
hospitalizacion por IC) HR 3,77; IC 95% 2,12-6,73. p:<0,001. Incluso al ajustar por

factores de confusidn en una regresion logistica multivariable (171).

Los valores de troponina fueron mayores en aquella poblacion que fallecid durante el
ingreso (N=149) con cifras medias de troponina de 10 687 frente a 4913 en aquellos que
sobrevivieron los primeros 30 dias (p<0,001). Estos datos se corresponden buen con el
analisis de Khullar et al., donde el pico de troponina de los sobrevivientes era de 4622 vs
10 319 en aquellos que murieron en el seguimiento. Estos valores de TnT-US se
relacionaron de forma significativa con mortalidad durante el ingreso, a un afio y con peor
FEVI (172).

Analizando por sexo, no hubo diferencias significativas en los valores de troponina pico
(p:0,135). De forma similar, no hubo diferencias significativas por grupo de edad en

cuanto al pico de troponina (p:0,1578)

5.3.5 Desarrollo de nefropatia por contraste

Se obtuvieron valores basales de creatinina en todos los pacientes y se puso en relacion
con el valor de creatinina pico para establecer el diagnéstico de nefropatia asociada al
contras (NAC). El pico de creatinina presentd variaciones por el sexo con medias de 1,18
10,7 mg/dl en varones y 1,02+0,8mg/dl en mujeres (P: 0,003) esta variacion analitica no
parece ser clinicamente relevante puesto que la tasa de NAC, que no fue despreciable en
la poblacion en global, con 277 casos (16,1%) no presentaba diferencias significativas

157



entre por sexo (p:0,188). Por otra parte, la edad si fue un marcador importante de NAC
con 20,9% en > 65 anos y 11,7% en < 65 anos (P:<0,001).

Esta incidencia coincide con datos de estudios recientes como el de Chen et al., donde se
evalud la incidencia de NAC en pacientes que presentan un SCACEST derivados a ICP
primaria y pacientes con SCC con ICP electivas. De 5063 pacientes con un SCACEST la
incidencia de NAC fue de 17%, muy similar a lo reportado en nuestra muestra con el resto
de variable clinicas similares. De la misma forma, Jain et al., evalu6 a 554 pacientes que
presentaron un SCACEST y los separ0 de acuerdo con ERC de base o0 no. La prevalencia
en global de NAC fue de 16%, mientras que al comparar pacientes con ERC previa se
elevaba hasta 19,7% vs 11,1 en pacientes con funcion renal de base normal. El desarrollo
de ella se sefial6 como factor de riesgo de mortalidad hospitalaria y en el seguimiento,

independientemente de ERC previa o no (174,175).

5.3.6 Tratamiento al alta

En cuanto al tratamiento al alta se siguieron las recomendaciones de las guias de practica
clinica. En las tablas de tratamiento se excluy6 aquellos pacientes que fallecieron durante
el ingreso. Las tasas de utilizacion de antiagregacion alcanzan practicamente la totalidad
de los casos de la misma forma que el tratamiento con estatinas de alta potencia. El uso
de BB fue ligeramente menor, pero aun asi en mas del 90% de los casos se utilizd este
farmaco. El tratamiento con IECAS/ARAII estaba en torno al 70% de los pacientes que
corresponde con los hallazgos de caracteristicas basales con una alta prevalencia de
diabéticos e hipertensos y siendo la segunda arteria mas afectada la descendente anterior,
toda esta indicacién de utilizar estos farmacos. Por Gltimo, hubo una tasa muy baja de
utilizacion de ARM de menos del 10%.

El tratamiento estipulado se asemeja a estudios aleatorizados y registros contemporaneos
En el ISAC-TS comparando hombres contra mujeres las tasas de utilizacion de aspirinas
alcanzaban en ambos grupos un valor > 99% de aspirinay > 97% de clopidogrel. No hubo
diferencias en relacion con el sexo (68). El estudio PLATO también presentaba datos muy
similares a nuestro trabajo con tasas de BB del 85%, 86% de IECAS, 95% de estatinas y
>del 97% de uso de aspirina (58).
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En nuestra serie con respecto al sexo, si bien existen algunas diferencias significativas
con el uso de IP2Y12 con 99% en varones y 97,3% en mujeres no parece haber una
diferencia clinica significativa. Similar ocurre en mayores de 65 afios donde existe menor
utilizacion de doble antiagregacion, pero con menos de 1% de diferencias. Quizas la Gnica
diferencia estadisticamente significativa y clinicamente relevante sea el menor uso de BB

en pacientes mayores con 5% de diferencias entre ambos grupos.

5.3.7 Mortalidad en el ingreso y primeros 30 dias.

Un total de 146 pacientes (8,48%) fallecieron en los primeros 30 dias desde el evento
indice. Se diferenci6 a los exitus sufridos durante el procedimiento, durante el ingreso y
en los primeros 30 dias como un reflejo de mortalidad a corto plazo para identificar

factores asociado a la mortalidad, categorizando seguin sexo y edad.

En cuanto al sexo no hubo diferencias significativas para la mortalidad hospitalaria 7,45%
y 9,09% respectivamente para hombres y mujeres (p:0,283). Asi mismo, una regresion
univariante el sexo no predecia mortalidad en los primeros 30 dias (HR: 1,19; IC 95%
0,77-1,84). Estos datos muestran incongruencias en funcién de los estudios observados,
la mayoria de los trabajos han sido capaces de demostrar mayor mortalidad en las mujeres
especialmente en los primeros 30 dias, si bien, la mortalidad a largo plazo tiene un
comportamiento mas erratico. Datos del registro GWTG por Jneid et al mostraban una
mortalidad hospitalaria sin ajustar mayor para mujeres que para varones (8,2% vs 5,7%,
P:0,001), no obstante, al ajustar con una regresion logistica multivariante esta diferencia
desaparecia. En la cohorte completa de SCA (OR ajustada 1,04. IC 95% 0,99-1,1), pero
se mantenia solamente en pacientes que presentaron un SCACEST (10,2% vs 5,5%);
p:0,0001) lo que diferia claramente con los hallazgos de nuestro trabajo, incluso

manteniendo similitudes como tasas de eventos similares (66).

Datos muy similares se observaron en el ISACS-TC donde solo se incluyeron SCACEST
con una N menor pero muy representativa con 8834 casos y con el beneficio de ser un
estudio méas contemporaneo en 2018. La mortalidad fue menor que lo reportado en
nuestro trabajo, pero con valores mayores en mujeres (7,1%) que en varones (3,3%)
p:0,001. Los valores reportados tras el analisis multivariante determinan el sexo como
predictor de mortalidad a 30 dias (OR: 0.32, IC 05% 1,04-1,68. p:0,02). Estas diferencias

159



no se mostraban en nuestro trabajo incluso estratificando por menores de 65 afios donde
no habia una diferencia significativa de la mortalidad en los primeros 30 dias como
sugeria Cenko et al., que el efecto de la mortalidad en mujeres era mayor en la poblacion

menor de 60 afios (68).

Estudios mas nuevos en el mismo ambiente en Espafia como el de Sambola et al.,
publicado en 2021en 277 281 SCACEST observaron mortalidades brutas hospitalarias
mayores en mujeres (9,3 frente al 18,7%; p <0,001) esta mortalidad fue algo menor si se
comparaba 2005 frente a 2015 pero se mantenia en ambos grupos. Ademas, en su analisis
multivariante, ser mujer también resulto un predictor de mortalidad (OR ajustada 1,23;
p:<0,001) (101).

La mortalidad en los primeros 30 dias y el ingreso present6 francas diferencias al
estratificar por edad, con valores brutos de 11,54% en >65 afios frente a 5,67% en <65
afios (p:<0,001). Asi mismo si realizamos una regresion univariante la edad fue un
predictor de mortalidad tanto categorizada en mayores y menores de 65 afios como para
cifras absolutas (HR 1,6. 1C95 % 1,4-1,84; p <0,001) y (HR 1,03. IC 95% 1,02-1,05;
p:<0,001) respectivamente. Asi mismo realizando un modelo multivariado para predecir
la mortalidad a los 30 dias se mantenia este efecto incluyendo aquellas variables con una
capacidad predictiva (p<0,05). EI modelo incluia edad categorizada, FEVI, clasificacion
KKy NAC (HR ajustada 1,46. 1C95% 1,09-1,68; p:0,021).

Diversos estudios han encontrado a la edad como un predictor de mortalidad. Datos del
registro VIENNA-STEMI comparando grupos de edad encontraron mayor mortalidad en
pacientes mayores (mortalidad a 30 dias < 45 afios = 1,6%, 46-59 afios = 3%, 6079
afios = 9,2% y > 80 afios = 21.9%; log-rank <0.0001) (100). Datos similares, pero a 90
dias se observaron en el APEX-AMI trial donde solo se formaron 3 grupos (<65 afios,
65-75 y >75 afios) con mortalidades de 2,3%, 4,8%, and 13,1% respectivamente. Después
de ajustar por un modelo multivariado la edad fue el predictor méas fuerte de mortalidad
(HR 2,07 por cada 10 afios. IC 95% 1,84-2,33) (203).
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5.4 Seguimiento a largo plazo y predictores de mortalidad.
5.4.1 Mortalidad largo plazo

Para una mediana de seguimiento de 28,46 meses la mortalidad de nuestra serie fue del
16%, con la mayor proporcion de pacientes falleciendo en la fase inicial del seguimiento
y 7,5% después de los primeros 30 dias con tasas de mortalidad anual posterior al primer
afio en torno al 1%. La mortalidad en el seguimiento a 5 afios en diversos trabajos varia
entre el 4.7-16% repitiéndose el patron de una alta tasa de mortalidad durante el ingreso
hospitalario y con una reduccion marcada a partir del afio de seguimiento. Durante el
primer afio la principal causa de mortalidad es derivada del infarto y sus complicaciones,

pero a partir del primer afio las neoplasias malignas son la causa mas prevalente (204).

Datos del registro SWEDEHEART con seguimiento hasta 6 afios (media de 3,25 afios)
de 22 130 pacientes sometidos a ICP primaria mostraron una mortalidad hospitalaria
durante el primer afio del 9%, similar al 11% observado en nuestra muestra. Con tasas de
mortalidad ajustada después del primer afio en torno al 1% y equiparables a la mortalidad
tras ICP en el contexto de SCASEST y NSTEMI (205).

El estudio realizado por Pedersen et al., compar0 diferencias entre la mortalidad a corto
y largo plazo en 2804 SCACEST con un seguimiento medio de 4,7 afos. La causa
primordial de mortalidad durante el primer afio es derivada del infarto, pero penalizado
por la mortalidad en los primeros 30 dias, como ocurre en nuestros datos. Si excluimos la
mortalidad en los primeros 30 dias, la tasa de mortalidad anual era < 1,5% con un 65%
de las muertes siendo derivado de mortalidad no cardiaca (fundamentalmente neoplasias
y enfermedad pulmonar. La tasa de mortalidad bruta fue de 8,4% al afio y de 13,8% a los
5 afios (206).

Estudios mas recientes como el de Klancik et al., observo en 5263 SCACEST con un
seguimiento de 5,1 afios una mortalidad global 26,5% con un seguimiento maximos de
12 afos. En este caso la mayoria de las muertes fueron de causa cardiovascular en un
65%, fundamentalmente por una elevada mortalidad como complicacién del infarto en el
primer afio. Similar a nuestro trabajo la segunda causa de mortalidad fueron las neoplasias

malignas en un 17%, un poco mas elevado que el 13,1% de nuestra serie (204).
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5.4.2 Mortalidad estratificada por sexo

En nuestra muestra no se observo una mayor mortalidad en mujeres en el seguimiento. Si
bien el porcentaje absoluto es algo mayor estd lejos de alcanzar la significacion

estadistica.

Datos del registro SWEDEHEART analizados por Sederholm et al., incluyeron a 54 146
pacientes de los cuales 35% eran mujeres y analizaron en funcion del sexo con un
seguimiento medio a 4,6 afios. La mortalidad bruta fue mayor en mujeres tanto en el
primer afo (22,6% vs 14%) como en el seguimiento (46% vs 32% de los varones), no
obstante, al ajustar por edad no observaban mayor mortalidad, las mujeres siendo unos 8

afios mayores que los varones (120).

Estos datos también concuerdan con los nuestros donde las mujeres eran unos 9 afios
mayores. Si observamos la mortalidad de varones y mujeres en el grupo joven < 65y >

65 afios tampoco habia diferencias en la mortalidad.

5.4.3 Mortalidad estratificada por Edad

La edad parece ser un factor de riesgo consistentemente de mortalidad en el contexto de
un SCACEST en el seguimiento a corto y largo plazo. Esta consideracion se contrasta en
nuestro trabajo donde habia una mortalidad claramente mayor en el grupo mayor de 65
afios. Haller et al, ofrece datos del VIENNA STEMI categorizando a los pacientes en
grupos <45, 46-59, 60-79 y >80. LA mortalidad a 3 afios aumentaba de forma
exponencial con la edad, 3,1%, 5,4%, 15,2% y 34,9% para los grupos preestablecidos
(log-rank test<0,001) (100).

Nielsen et al, analiz6 un grupo de pacientes jévenes menores de 55 afios, que sufrieron
un SCACEST, que sobrevivieron los primeros 30 dias y los estratificd por sexo. Los
supervivientes jovenes tenian riesgos mas bajos que los mayores, pero si lo comparamos
con la poblacion general era elevado de forma significativa durante el seguimiento. Para
varones, frente a la poblacion general fue de RR: 4,34; IC 95% 3,04-5,87 y 2,43; IC 95%
2,12-2,76) de 2544 y 45— 54 afios respectivamente. Para mujeres 13.53; 1C95% 8,36-
19,93y 6,42; IC 5,24-7,73 de 25-44 y 45— 54 afios respectivamente. El riesgo era mayor

en mujeres jovenes que en varones (207).
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5.4.4 Andlisis univariante y multivariante.

Se realizo6 un andlisis univariante buscando un modelo predictivo para la mortalidad en el
seguimiento. Se hizo especial énfasis en nuestros grupos de estudio, al resefiar la edad
como un factor claro de riesgo de forma cuantitativa por afio de vida ganado. La edad se
ha mostrado como un factor de riesgo consistente en la mayoria de los trabajos
publicados. Por otra parte, el sexo no alcanzo la significacion estadistica, aunque habia
una ligera tendencia a una mayor mortalidad en mujeres. La mayoria de FRCV en el
analisis multivariante (DM, HTA, ERC, 1AM previo) se mostraron como predictores.
Finalmente, las variables relacionadas con la gravedad del paciente como la clasificacion
de KK, menor FEVI por ecocardiografia y valores mas altos de troponinas, asi como el

desarrollo de nefropatia por contraste fueron predictores de mortalidad.

Mediante el proceso de eliminacion paso a paso con variables con valor p < 0,10 se
determind el mejor modelo predictivo utilizando la variable edad, sexo, ERC, FEVI,
clasificacion Killip-Kimball, valor de troponina T y nefropatia por contraste. Presentando

una buena capacidad predictiva con un indice C de Harrel de 0.84 y D de Somer de 0,7.

En el andlisis multivariante se mantiene el efecto de la edad como predictor de mortalidad,
no asi el del sexo. Los FRCV no se mantienen como predictores exceptuando la
enfermedad renal cronica, asi como el desarrollo de nefropatia inducida por contraste. Asi
mismo, variables de gravedad del infarto como una mayor clasificacion Killip-Kimball
fueron predictoras, lo que parece bastante l6gico. De la misma forma que los pacientes
con menor FEVI y troponinas mas. El acceso radial frente al femoral presenté una
tendencia sin alcanzar la significacion estadistica como factor de proteccion. Datos del
VIENNA-STEMI, donde realizaron una regresion de Cox multivariante, la edad fue el
factor de riesgo fundamental como predictor de mortalidad a los 3 afios (HR: 1,05;
P<0,0001) (100).

Los hallazgos de Klancik et al., son muy similares a los encontrados en nuestra muestra.
En su analisis univariante la edad, el sexo, los principales FRCV vy la clasificaciéon de
Killip predecian mortalidad en el seguimiento, asi como el éxito del procedimiento, la
enfermedad multivaso y la disfuncion ventricular estimada por FEVI. En su analisis
multivariado no se encuentra al sexo como un predictor de mortalidad, mientras que la
edad, la ERC, la DM2 y la clasificacion KK persisten (204).
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La troponina como subrogado del tamarfio de infarto ha sido descrito en varios trabajos
como en el subanalisis del SWEDEHEART donde fue el principal predictor de mortalidad

en la serie estudiada (205).

Pedersen et al., observd en su andlisis univariante como predictores de mortalidad la edad
HR: 1,07 p<0,001, el sexo HR: 1,55 p<0,001, la hipertension HR: 1,31 p:0,002, la
diabetes HR: 1,59 p<0,001 ya la clasificacion KK I1-1V HR: 2,59 p<0,001. Mientras que
de forma similar a lo que ocurre con nuestros datos, en el analisis multivariante la edad,
HR: 1,07 p<0,001, la diabetes HR: 1,62 p<0,001 y la clasificacion KK II-IV HR: 1,44
p<0,001 predicen de forma significativa la mortalidad. Tras este analisis, el sexo como
predictor de mortalidad a largo plazo desaparece. En nuestro caso el sexo Unicamente
presenta una ligera tendencia con mayor mortalidad en mujeres en el andlisis univariante

que desaparece tras corregir con otros factores (206).
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5.5 Recuperacion de la expectativa de vida
5.5.1 Mortalidad observada y esperada en hombres y mujeres

Los protocolos de intervencionismo percutaneo han demostrado en términos generales
mejorar los resultados, incluido la mortalidad, particularmente cuando se realizan en
centros de alto volumen de tratamiento (208,209). En este contexto, el principal hallazgo
de este estudio es la supervivencia de los pacientes que sobrevivieron los primeros 30
dias despues del IAM. En cuanto al andlisis realizado por sexo, es una variable que de
forma reiterada se ha asociado a mortalidad a corto plazo, pero de forma més erratica en
el seguimiento a largo plazo. Asi mismo para este subanalisis se estratific por mayores
de 75 afios, dado que eran los pacientes mas afiosos y presentaban mayor nimero de
eventos, lo que permitia con nuestro tamafio muestral predecir mejor la mortalidad en este
subgrupo. Como hallazgo a destacar los pacientes con SCACEST mayores de 75 afios
que se sometieron a una ICP en nuestro centro y sobrevivieron los primeros 30 dias
lograron una supervivencia a largo plazo comparable a la de la poblacion general de su
misma edad, sexo, area geograficay en el afio de presentacion del evento. Estos resultados
subrayan la importancia de las estrategias de ICP primaria independientemente de la edad.
La ICP primaria en ancianos devolveria su esperanza de vida. Curiosamente, el primer
mes después del intervencionismo parece ser un periodo critico para determinar el

prondstico.

Algunos estudios han demostrado que el sexo femenino es un predictor independiente de
mortalidad a corto plazo después de una ICP primaria (66,68). Sin embargo, el impacto
potencial del género en la supervivencia a largo plazo aun no esta claro. EI primer mes
después de la ICP primaria es un periodo de alto riesgo tanto para hombres como para
mujeres. Este alto riesgo al inicio del estudio hace que la supervivencia observada sea
inferior a la esperada para ambos sexos durante los primeros 3 afios de seguimiento si se
incluye la mortalidad en los primeros 30 dias. Sin embargo, en algin momento entre el
tercer y cuarto afio de seguimiento, el intervalo de confianza de la supervivencia
observada comienza a incluir la supervivencia esperada, lo que indica que los dos tiempos
de supervivencia son similares y que no deriva en una mortalidad mayor. Dicho de otra
forma, los pacientes con SCACEST mayores de 75 afos que se sometieron a una ICP en

nuestro centro lograron una supervivencia a largo plazo similar a la de la poblacion
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general de la misma edad, sexo y ubicacion geografica a partir del tercer afio de

seguimiento.

Cuando analizamos las diferencias entre hombres y mujeres en nuestra cohorte,
encontramos algunos datos notables. Los hombres > 75 afios que sobreviven los primeros
30 dias después del SCACEST recuperan por completo su esperanza de vida, con curvas
de supervivencia observadas y esperadas similares desde el inicio de ese periodo, como
si nunca hubieran tenido un SCACEST que les condicionara su pronostico. Esta
conclusion es confirmada al realizar el calculo de la SR. En este caso, la SR no mostro

exceso de mortalidad por SCACEST en varones desde el primer afio.

Por el contrario, las mujeres que sobrevivieron los primeros 30 dias todavia tenian un
mayor riesgo de muerte durante el primer afio, lo que sugiere gque el riesgo de muerte en
este grupo de pacientes no se limita a los primeros 30 dias, sino que es méas largo y
pronunciado que el de los hombres. Nuestros datos mostraron que después de este primer
afio con mayor riesgo, las mujeres tuvieron una supervivencia similar a la de la poblacion

general durante el resto del periodo de seguimiento.

Finalmente, aunque las mujeres en la poblacion general viven més, nuestros datos
muestran que el sexo no fue un factor de riesgo de mortalidad en nuestra muestra. Esto
probablemente se deba a que las mujeres no recuperen una supervivencia hasta un periodo
mas tardio en el seguimiento. Esto indicaria que, aunque no se pudo demostrar como un
factor de riesgo de mortalidad en la serie, las mujeres no tengan una mejor supervivencia

a largo plazo en comparacion a los hombres después de sufrir un SCACEST.

Respecto a la expectativa de vida de hombres y mujeres con SCACEST tratados con ICP
primaria. Las mujeres que sobreviven los primeros 30 dias despues de SCACEST todavia
tienen un mayor exceso mortalidad por SCACEST o sus secuelas durante el primer afio
de seguimiento. Este exceso de mortalidad no ocurre en los varones que sobreviven los
primeros 30 dias. Al afio, el riesgo de muerte para hombres y mujeres parece ser similar

al de la poblacion general de la misma edad, sexo, area geografica y afio de presentacion.
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5.5.2 Mortalidad observada y esperada en > 65 afios y < de 65 afos.

Se realizd un segundo analisis en toda la poblaciéon estudiada categorizandolo en
pacientes mayores y menores de 65 afios. Se determind este punto de corte porque es la
edad media de la muestra, es el limite que se suele trazar en términos generales entre
adultos y ancianos, y, por ultimo, una multitud de estudios de SCACEST han utilizado
este punto de corte para sus analisis. El hallazgo principal fue que los pacientes de 65
afios 0 mas tenian un riesgo elevado de muerte dentro de los primeros 30 dias después de
un SCACEST. No obstante, los pacientes que sobrevivieron al primer afio tenian una
esperanza de vida similar a la de la poblacién general de la misma edad, sexo y region
geogréfica. En cambio, los pacientes jévenes (menores de 65 afios) tenian menor riesgo
de mortalidad en los primeros 30 dias. Estos pacientes mantuvieron un bajo riesgo de

muerte en los afios posteriores al evento indice.

Numerosos estudios han analizado el efecto de la edad en la supervivencia a largo plazo
de pacientes que sufren un SCACEST. EIl papel de la ICP primaria y el tratamiento
preventivo a largo plazo para mejorar la supervivencia también se ha estudiado
ampliamente (142,210). Los hallazgos de este trabajo ofrecen informacion adicional y
original en ese sentido, puesto que, no se conoce si la mortalidad a largo plazo en estos
pacientes permanece elevada en comparacion a la poblacion general de su mismo sexo,

edad, area geografica y afio del evento después del periodo inicial tan critico.

Utilizamos los datos de una gran cohorte de pacientes sufriendo un SCACEST tratados
en un centro experimentado que es el centro de referencia en la region. Para comparar
directamente su esperanza de vida con la de la poblacion general, utilizamos datos del
Instituto Nacional de Estadistica de Espafia, emparejados por edad, sexo y region

geografica (15).

5.5.2.1 Pacientes menores de 65 afnos

Para pacientes < de 65 afios que tuvieron un SCACEST y fueron sometidos a ICP
primaria, hubo un exceso de mortalidad fundamentalmente durante el primer afio.
Durante este afio, casi un 5% de los pacientes murieron por el evento o su consecuencia
directa, especialmente en los primeros 30 dias. Estos datos son consistentes con los de

ensayos clinicos aleatorizados y grandes registros nacionales contemporaneos (168). En
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los pacientes jovenes, la mortalidad a los 30 dias fue el factor mas influyente en los
resultados a largo plazo. Después del primer afio, nuestro analisis mostro tendencias a
exceso de mortalidad, pero esta fue significativamente menor que en el primer afo. El

exceso de mortalidad en estos anos fue inferior al 1,5%.

Curiosamente, a pesar del exceso de mortalidad en pacientes jovenes en el primer mes
tras el infarto, si estos sobrevivian a esta fase inicial, el exceso de mortalidad en el primer
afio desaparecia y la supervivencia observada incluia en su IC 95% a la supervivencia
esperada. Por tanto, la esperanza de vida de los pacientes que sobrevivieron a los primeros

30 dias fue similar a la de la poblacion general de la misma edad, sexo y regién geogréfica.

Pocos estudios han comparado la supervivencia a largo plazo de pacientes jovenes
después de un infarto de miocardio con la de la poblacion general. Si bien nuestro estudio
examind a pacientes con SCACEST, los estudios anteriores incluyeron a todo los tipos
de SCA. Esto es de gran relevancia a la hora de analizar los resultados a largo plazo por

el diferente pronostico de estas dos entidades (207,211).

Debido a la alta esperanza de vida de los pacientes jovenes, la comparacion directa con
la poblacion general es de gran relevancia. El impacto de un evento potencialmente mortal
como un SCACEST tiene graves consecuencias en términos de afios potenciales de vida
perdidos. La recuperacién potencial de la esperanza de vida en pacientes jovenes que
superan el primer afio de vida subraya la relevancia de nuevas terapias para la prevencién

secundaria.

5.5.2.2 Pacientes mayores de 65 afios

A pesar de la ICP primaria, los pacientes que presentan un SCACEST > 65 afios tuvieron
una alta mortalidad (superior al 10%) durante el primer afio. Sin embargo, no hubo un
exceso de mortalidad en los afios restantes. Este exceso de mortalidad durante el primer
afio no desaparecio, pero se redujo considerablemente en los pacientes que sobrevivieron

los primeros 30 dias después del infarto.

La supervivencia observada y esperada fue similar después del segundo afio de
seguimiento. Debido a la infrarrepresentacion de este grupo de pacientes en los ensayos
clinicos aleatorizados y a la falta de datos de estudios observacionales a largo plazo, se

sabe poco sobre los resultados a largo plazo en los ancianos después de un SCACEST.
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Kocher et al., reporté altas tasas de mortalidad en el primer afio en pacientes que sufren
un SCA con una comparacion indirecta no pareada con la poblacién general. Este estudio
demostré un importante exceso de mortalidad comparado con la poblacion general

mantenida hasta los 10 afios después del evento en sujetos entre 65-69 afios (212).

Los resultados de los pacientes muy ancianos (mayores de 80 afios) fueron bastante
similares a los de los pacientes mayores de 65 afios. Con un exceso de mortalidad superior
al 15% durante el primer afio. Sin embargo, después del primer afio, el riesgo de muerte
fue similar al de la poblacion general de la misma edad y sexo. Varios autores han hecho
andlisis de la mortalidad en pacientes afiosos. Sin embargo, nuestro analisis es el primero

en realizar una comparacion con la poblacion general.

Actualmente, los pacientes que sufren un SCACEST todavia tienen una esperanza de vida
reducida. Esta depende principalmente de sus posibilidades de supervivencia durante los
primeros 30 dias. La supervivencia observada y esperada de los pacientes que sobreviven
a este periodo es bastante similar a la de la poblacion general de la misma edad, sexo y

area geografica.

A pesar de los avances recientes en la ICP primaria, los pacientes menores de 65 afos
tienen un exceso de mortalidad de casi el 5% en el primer afio. Para los afios siguientes,
la mortalidad por el evento es mucho menor pero no desaparece por completo. En
pacientes mayores de 65 afios, el exceso de mortalidad es mas del doble que en pacientes
mas jovenes durante el primer afio, en torno al 10%. Sin embargo, en los afios posteriores,

el riesgo de muerte es similar al de la poblacion general.
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6. CONCLUSIONES
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1.- La expectativa de vida de los pacientes que presentan un SCACEST tratados con ICP
primario est& intimamente relacionada con la supervivencia en los primeros 30 dias. En
el caso de los varones, los que sobreviven los primeros 30 dias presentan una mortalidad
similar al de la poblacion general de su misma edad y area geografica. Para las mujeres,
se mantiene un exceso de mortalidad hasta el primer afio; una vez superada esta barrera

la mortalidad permanece similar a la de la poblacion general.

Para los pacientes mayores de 65 afios que sobreviven los primeros 30 dias, existe un
exceso de mortalidad durante el primer afio, una vez superado el afio la supervivencia es
similar a la poblacion general de su mismo sexo, edad y area geografica. Para los
pacientes menores de 65 afios existe un exceso de mortalidad de hasta el 5% durante el
primer afio, este exceso de mortalidad se reduce, pero no desaparece por completo en el

seguimiento.

2.- Los factores pronosticos independientes para mortalidad fueron la edad, la ERC, el

acceso femoral, la clasificacion KK al ingreso, el valor pico de troponinay la NIC.

3.- Las caracteristicas clinicas de los pacientes con un SCACEST sometidos a ICP
primaria en nuestro medio es similar a la objetivada en datos nacionales e internacionales
en relacion con los FRCV, tiempos de atencion al paciente y el procedimiento

intervencionista.

4.- El ICP primario es un procedimiento seguro y efectivo para el tratamiento del
SCACEST con elevadas tasas de éxito y pocas complicaciones derivadas del

procedimiento.
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8.1 Leyenda de tablas
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Causas de exitus en el seguimiento a largo plazo

Tabla de la supervivencia segun el método actuarial
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Causa de exitus en el seguimiento segun edad.

Anélisis univariante prediciendo mortalidad

Anédlisis multivariante prediciendo mortalidad en el seguimiento
Test de marginales de Shoenfeld para variables cuantitativas.
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afio de seguimiento

Tabla 20. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa estratificada por

sexo y afio de seguimiento.

Tabla 21. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa de todos los

menores de 65 afios y en aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias segun afio de

seguimiento.

Tabla 22. supervivencia observada, esperada y supervivencia relativa de todos los > 65

afios y en aquellos que sobrevivieron los primeros 30 dias segun afio de seguimiento.
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8.2 Leyenda de figuras

Figura 1. Causas que pueden generar un infarto al miocardio en presencia de elevacion
de troponina y evidencia de isquemia miocéardica.

Figura 2. Recomendaciones de atencion del sindrome coronario agudo con elevacién del
ST en funcion del tiempo de evolucion y los diferentes retrasos del paciente y del sistema
Figura 3. Numero de activaciones de cédigo corazén por afio

Figura 4. Porcentaje de codigos corazén en los que se realizo angioplastia primaria
Figura 5. Diagrama de cajas de la media de edad.

Figura 6. Porcentaje de varones y mujeres

Figura 7. Porcentaje de tabaquismo

Figura 8. A: < 65 afios, B > 65 afios, C: hombres, D mujeres

Figura 9. Hipertension arterial en toda la serie

Figura 10. HTA segun edad y sexo

Figura 11. Proporcion de diabéticos

Figura 12: Diabetes segln sexo

Figura 13. Proporciéon de dislipemia

Figural4. Dislipemia segun sexo y edad

Figura 15. Porcentaje de ERC en la muestra

Figura 16. Porcentaje de ERC en la muestra segln sexo y edad

Figura 17. SCA: Sindrome coronario agudo. ICP: Intervencionismo coronario
percutdneo. CABG: Derivacion (bypass) aortocoronaria por injerto (CABG, por sus
siglas en inglés)

Figura 18. Antecedente de sindrome coronario agudo

Figura 19. Antecedente de sindrome coronario agudo seguin sexo y edad.

Figura 20. Pacientes sometidos a intervencionismo percutaneo previo.

Figura 21. Pacientes sometidos a intervencionismo percutaneo previo segln sexo y edad
Figura 22. Cirugia de revascularizacion miocéardica previa

Figura 23. Cirugia de revascularizacion segin edad y en varones

Figura 24. Via de acceso segun afio de presentacion.

Figura 25. Via de acceso segun sexo

Figura 26. Via de acceso segun edad

Figura 27. Arteria responsable del infarto segun el sexo

Figura 28. Arteria responsable del infarto segun la edad
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Figura 29. Enfermedad multivaso en A: varones y en B: mujeres

Figura 30. NUimero de vasos enfermos segun el sexo

Figura 31. Enfermedad multivaso en A: >65 afios y B: < 65 afios

Figura 32. Nimero de vasos enfermos segun la edad.

Figura 33. Evolucion de los dispositivos de angioplastia utilizados por afio.

Figura 34. Numero de stents implantados segun el sexo

Figura 35. Casos de angioplastia fallida en A: varones y B: mujeres

Figura 36. Casos de angioplastia fallida en A: >65 afos y B: < 65 afnos

Figura 37. Diferentes medidas de asistencia durante el procedimiento

Figura 38. Medidas de soporte hemodinamico segun el sexo

Figura 39. Medidas de soporte hemodinamico segun la edad

Figura 40. Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento

Figura 41. Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento, segun el sexo
Figura 42. Diferentes complicaciones presentadas durante el procedimiento, segun la
edad

Figura 43. Tiempo total de isquemia y su division desde inicio del dolor, PMC: primer
contacto médico, ECG: realizacion del electrocardiograma, activacion del codigo infarto,
llegada a la sala de hemodinamica y apertura de la arteria responsable. Cada uno de estos
tiempos esta acompafiado de un diagrama de caja representando la mediana con el rango
intercuartilico (RIQ).

Figura 44. Tiempo total de isquemia en varones y su division desde inicio del dolor, PMC:
primer contacto médico, ECG: realizacion del electrocardiograma, activacién del codigo
infarto, llegada a la sala de hemodinamica y apertura de la arteria responsable. Cada uno
de estos tiempos estd acompafiado de un diagrama de caja representando la mediana con
el rango intercuartilico (RIQ).

Figura 45. Tiempo total de isquemia en mujeres y su division desde inicio del dolor, PMC:
primer contacto médico, ECG: realizacion del electrocardiograma, activacion del codigo
infarto, llegada a la sala de hemodinamica y apertura de la arteria responsable. Cada uno
de estos tiempos estd acompafiado de un diagrama de caja representando la mediana con
el rango intercuartilico (RIQ).

Figura 46. Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacion.

Figura 47. Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacion. Segun sexo
Figura 48. Diagrama de cajas de la estancia media de hospitalizacion. Segun la edad.

Figura 49. Diagrama de sectores del grado de disfuncion ventricular categorizado.
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Figura 50. Funcion ventricular después del evento segun el sexo

Figura 51. Funcidn ventricular después del evento segln la edad

Figura 52. Situacion hemodindmica segun la clasificacion de Killip-Kimball

Figura 53

SEXO0.

. Situacion hemodindmica segun la clasificacion de Killip-Kimball. Segun el

Figura 54. Situacion hemodindmica segun la clasificacion de Killip-Kimball. Segun la

edad.

Figura 55.
Figura 56.
Figura 57.
Figura 58.
Figura 59.
Figura 60.

el sexo

Figura 61.

la edad.

Figura 62.
Figura 63.
Figura 64.
Figura 65.

dias.

Figura 66.
Figura 67.

Figura 68

Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra
Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra segun el sexo.
Histograma del pico de troponina t ultrasensible en la muestra segun la edad.
Histograma del pico de creatinina en la muestra segtn el sexo.
Histograma del pico de creatinina en la muestra segln la edad.

Porcentaje de casos que desarrollaron nefropatia inducida por contraste segun

Porcentaje de casos que desarrollaron nefropatia inducida por contraste segln

Complicaciones segun el sexo
Complicaciones segun la edad.
Distribucion de la mortalidad en los primeros 30 dias

Curva de supervivencia segun el método de Kaplan-Meier en los primeros 30

Distribucion de la supervivencia estimada por el método actuarial.
Distribucion de la supervivencia estimada segin el método de Kaplan-Meier.

. Curva de supervivencia segun Kaplan-Meier en el seguimiento a largo plazo

segun el sexo.

Figura 69

. Curva de supervivencia segun Kaplan-Meier en el seguimiento a largo plazo

segun la edad.

Figura 70. Supervivencia observada y predicha para pacientes con (=1) y sin (=0)

Enfermed

ad renal crénica

Figura 71. Supervivencia observada y predicha para pacientes con (=1) y sin (=0)

Nefropatia por contraste

Figura 72
Kimball.

. Supervivencia observada y predicha para pacientes segun clasificacion Killip-
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Figura 73. supervivencia de SCACEST tratados con ICP primaria comparado con el
grupo de referencia.

Figura 74. Supervivencia estratificada por sexo.

Figura 75 Supervivencia relativa por afio de seguimiento

Figura 76. SCACEST mayores de 75 afios que sobrevivieron los primeros 30 dias.
Figura 77. supervivencia observada, esperada y relativa estratificada por sexo y afio de
seguimiento

Figura 78. A: Supervivencia observada con su IC del 95% y su relacion con la
supervivencia esperada en todos los pacientes < de 65 afios. B: Supervivencia observada
con su IC del 95% y su relacién con la supervivencia esperada en los pacientes que
sobrevivieron lo primeros 30 dias.

Figura 79. Representacion del exceso de mortalidad en menores de 65 afios. A toda la
poblacién menor de 65y B: Aquellos que sobrevivieron lis primeros 30 dias.

Figura 80. A: Supervivencia observada con su IC del 95% vy su relacion con la
supervivencia esperada en todos los pacientes > de 65 afios. B: Supervivencia observada
con su IC del 95% y su relacion con la supervivencia esperada en los pacientes que
sobrevivieron lo primeros 30 dias.

Figura 81. Representacion del exceso de mortalidad en > 65 afos. A toda la poblacion >
65 y B: Aquellos que sobrevivieron lis primeros 30 dias.
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8.3 Abreviaturas

ARI Arteria responsable del infarto

BCPIAO Balon de contrapulsacion intraaortico

CABG Injerto aorto-coronario (por sus siglas en ingles)
CD Coronaria derecha

Cl Cardiopatia isquémica

Cx Circunfleja

DA Descendente anterior

DL Dislipemia

DM Diabetes Mellitus

EC Enfermedad Coronaria

ECG Electrocardiografia

EMV Enfermedad multivaso

ERC Enfermedad renal cronica

FEVI Fraccion de eyeccidn de ventriculo izquierdo
FGe Filtrado glomerular estimado

FRCV Factores de riesgo cardiovascular

HR Hazard Ratio

HTA Hipertension arterial

IAM Infarto agudo al miocardio

ICP Intervencionismo coronario percutaneo

INE Instituto nacional de estadistica

KK Killip-Kimball

LDL Lipoproteina de baja densidad

NIC Nefropatia inducida por contraste

PCM Primer contacto medico

PCR Parada cardiorrespiratoria

SCA Sindrome coronario agudo

SCACEST Sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST
SCASEST Sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST
SFA Stent Farmacoactivo

SM Stent metalico

SR Supervivencia relativa

TCI Tronco coronario izquierdo

TIMI Thrombolysis in myocardial infarction
TnUS Troponina ultrasensible

TTI Tiempo total de isquemia
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ABSTRACT

Introduction and objectives: In the last few decades, there has been a continuous process of improvement
in medical treatment and secondary prevention measures after ST-segment elevation myocardial
infarction (STEMI). Patients older than 65 years are at increased risk of death due to this event. Our aim
was to determine whether patients aged less than 65 years and 65 years and older experiencing a STEMI
can recover a life expectancy similar to that of the general population of the same age, sex, and
geographical region.
Methods: We included all patients experiencing a STEMI at our institution during a 6-year period in an
observational-study (SurviSTEMI: survival in STEMI). We calculated their observed survival, expected
survival, and excess mortality. We repeated all analyses for survivors of the acute event stratifying by 65 years.
Results: For patients aged < 65 years who survived the STEMI, observed survival at 3 and 5 years of
follow-up was 97.68% (95%Cl, 96.05%-98.64%) and 94.14% (95%Cl, 90.89%-96.25%), respectively.
Expected survival at 3 and 5 years was 98.12% and 96.61%. For patients > 65 years who survived the
STEMI, observed survival at 3 and 5 years was 85.52% (95%Cl, 82.23%-88.24%) and 75.43% (95%Cl, 70.26%-
79.83%), respectively. Expected survival at 3 and 5 years was 86.48% and 76.56%, respectively.
Conclusions: For survivors of the acute event, life expectancy is fairly similar to that of the general
population of the same age, sex, and geographical region.

© 2020 Sociedad Espanola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. All rights reserved.

IAMCEST, angioplastia primaria y recuperacion de la expectativa de vida: ideas
procedentes del estudio SurviSTEMI

RESUMEN

Palabras clave:

Infarto agudo de miocardio
Expectativa de vida
Supervivencia a largo plazo

Resumen: Introduccion y objetivos: El tratamiento médico y las medidas de prevencion secundaria en el
infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST) ha experimentado una mejora
progresiva en las Gltimas décadas. A pesar de ello, los pacientes > 65 afios presentan un mayor riesgo de
muerte tras un evento coronario. Nuestro objetivo fue evaluar si los pacientes < y > 65 afios pueden recuperar
una expectativa de vida similar a la de la poblacion general de la misma edad, sexo y area geografica.
Métodos: Todos los pacientes que sufrieron un IAMCEST en los tltimos 6 afios en nuestro centro fueron
incluidos en un estudio observacional (SurviSTEMI: survival in STEMI). Se calculo la supervivencia
observada, la supervivencia esperada y el exceso de mortalidad. Se repitieron todos los andlisis
estratificando por grupo etario <y > 65 anos.

Resultados: Para los pacientes < 65 aiios, la supervivencia esperada alos 3y 5 aios fue del 97,68% (1C95%,
96,05-98,64%) y 94,14% (1C95%, 90,89-96,25%), respectivamente. La supervivencia esperada alos 3y 5
anos fue del 98,12% y 96,61%. Para los pacientes > 65 aios, la supervivencia esperada a los 3 y 5 afios fue
del 85,52% (1C95%, 82,23-88,24%) y 75,43% (1C95%, 70,26-79,83%), respectivamente. La supervivencia
esperada a los 3 y 5 afios fue del 86,48 y 76,56%.

Conclusiones: Los supervivientes del IAMCEST presentan una expectativa de vida similar a la de la
poblacion general de la misma edad, sexo y area geografica.

© 2020 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.
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Abbreviations

PCI: percutaneous coronary intervention
STEMI: ST-segment elevation myocardial infarctions

INTRODUCTION

Acute coronary syndrome represents one of the most relevant
cardiovascular disorders worldwide and its prevalence is growing
in elderly individuals. Coronary ischemic heart disease affects
older adults disproportionately; in fact, it is estimated that more
than 60% of ST-segment elevation myocardial infarctions (STEMIs)
occur in patients aged 65 years or older." In addition, age is one of
the most important factors related to short- and long-term
survival. More than 80% of all deaths associated with myocardial
infarction occur in patients older than 65 years.” However, older
patients are often underrepresented in clinical trials and long-term
outcomes after STEMI have not been thoroughly studied.’ Delays
in the diagnosis of STEMI have been well documented in older
adults and delay appropriate therapy. Several characteristics such
as atypical onset, left bundle branch block and concomitant acute
heart failure are much more common in patients aged 65 years or
older. This particular profile could explain the higher in-hospital
mortality rate in this group of patients.**

In the current era, short- and long-term mortality following
STEMI has been improved with the widely standardized use of
emergent reperfusion therapies, especially primary percutaneous
coronary intervention (PCI), contemporary antithrombotic regi-
mens, and intensive secondary prevention measures.’ > Never-
theless, mortality caused by STEMI remains relevant, with 1 year
mortality being up to 10%.°” Furthermore, the 30-day mortality
rate is crucial within the first year of follow-up, consistently
showing the highest death rates during this period.®

Despite the clear influence of age on long-term survival after
STEML,” prospective longitudinal studies rarely follow patients
beyond the first year after the event.” It is unknown whether
patients experiencing a STEMI could have a life expectancy similar
to that of the general population of the same age, sex, and
geographical region. Studying life expectancy is complex since it
depends on social, economic, and geographical factors that could
explain variations even among developed countries.'?

The main objective of the SurviSTEMI (Survival in STEMI) study
was to analyze whether patients with STEMI treated with primary
PCI have a life expectancy similar to that of the general population
for the same age, sex, and geographical area focusing on differences
between 2 age groups (< 65 and > 65 years).

METHODS

Selection of the STEMI sample and matching with the general
population

All patients experiencing a STEMI and treated with primary PCI
atour institution from March 2014 to March 2020 were included in
the SurviSTEMI study. More than 250 patients with STEMI are
usually treated at our institution by a team of interventional
cardiologists with more than 10 years of experience.

The reference population was constructed using the mortality
tables provided by the National Institute of Statistics (INE)."' These
tables can be consulted for different age ranges, sex and regions
and are available on the official INE website. To compare survival in
patients with STEMI with that in the general population, we used

the INE data to match all patients in our sample with people of the
same age, sex, and geographical area. More information about this
process can be consulted in the section about the statistical
process.

Data collection

For this retrospective study, baseline characteristics, in-hospital
data and treatments at hospital discharge were collected from a
prospectively collected database. One of the researchers collected
the data on the follow-up. All hospitals and clinics in our region are
connected by intranet, so all medical records of each patient can be
easily consulted from our institution. As a general rule, patients
were treated at discharge following optimal medical treatment
according to European Society of Cardiology Guidelines.*

Causes of death were defined according to the Academic
Research Consortium consensus guidelines.'”

This investigation was approved by the local Ethics Committee
the Hospital Universitario Central de Asturias with the reference
number 2020.184.

Primary endpoints

a) To compare survival of patients aged less than 65 years who
experienced a STEMI with that of the general population of the
same age, sex, and geographical region.

b) To compare survival of patients aged 65 years or older
experiencing a STEMI with that of the general population of
the same age, sex, and geographical region.

Secondary endpoints

To compare survival of patients older than 80 years experienc-
ing a STEMI with that of the general population of the same age,
sex, and geographical region.

Statistical process

Quantitative and categorical variables are expressed as
mean + standard deviation and No. (%).

To compare survival of patients experiencing a STEMI with that
of the general population of the same sex, age and region, we
calculated the following estimates: a) observed survival, b) expected
survival and c) excess mortality due to the disease.'*"'®

a) Observed survival is the survival of our sample estimated with
the usual actuarial method. This estimate is presented with its
95%Cl.

b) Expected survival is the survival of the general population for
the same age, sex, and geographical region. In other words, the
expected survival is the survival that this sample would have
had if they had not had the STEMI. This measure uses mortality
tables of the National Institute of Statistics representing the
people in our geographical region with the same age and sex. It
is calculated with the Ederer Il method, which is the method of
choice."” This allows matching of a sample of individuals with
aggregated data of the general population. Since data come from
all the people of the region, the expected survival has no
sampling error and thus no confidence interval is estimated. If
the expected survival is not included in the 95%Cl of the
observed survival, there is a statistically significant difference.

¢) Excess mortality is the mortality that the patients of the sample
show due only to the event or its consequences. In other words,
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Table 1
Baseline characteristics and intervention characteristics

Baseline characteristics

Age, y 54.21+7.01 75.27 +7.43 .0001
Sex

Male 766 (85.21) 549 (6.71) .0001

Female 133 (4.79) 274 (33.29)
Hypertension 313 (34.82) 487 (59.17) 0001
Diabetes 150 (16.69) 235 (28.55) .0001
Dyslipidemia 361 (40.16) 346 (42.04) 4269
Smoking

Nonsmoker 175 (19.47) 495 (60.15)

X 31 (3.45) 16 (1.94)

Smoker 693 (77.09) 312 (37.91)
CKD 19 (2.11) 84 (10.21) .0001
Previous MI 106 (11.79) 124 (15.07) 0449
Previous PCI 94 (10.46) 93 (11.30) 5739
Previous CABG 6(0.67) 14 (1.70) 0455

Intervention characteristics

Access .0001

Femoral 235 (26.14) 298 (36.21)

Radial 662 (73.64) 521 (63.30)

Humeral 2(0.22) 4(0.49)
Culprit artery 0724

Left main 25(2.75) 35 (4.25)

LAD 348 (38.71) 350 (42.53)

LCX 133 (14.79) 96 (11.96)

RCA 384 (42.71) 333 (40.46)

Intermediate 8 (0.89) 5(0.61)

Graft 1(0.11) 4(0.49)
Multivessel disease 346 (38.49) 386 (46.9) 0004
Stents implanted, No. 1.31+0.75 1.32+085 8240
IABP 62 (6.90) 59 (7.17) 8252
LVAD 13 (1.45) 6(0.73) 1548
Failed PCI 21(2.34) 37 (4.50) 0131
Killip Kimball class

1 738 (84.15) 541 (69.99)

11 39 (4.45) 103 (13.32)

1 13 (1.37) 31 (4.01)

v 88 (10.03) 98 (12.68)
Vascular complications 6(0.67) 15(1.82) 10291
Arrhythmia 66 (7.34) 51(6.20) 3458
Endotracheal intubation 40 (4.45) 30 (3.65) .3986
Hs-TnT, pg 5029 + 8969 5637 +7753 1578
LVEF at discharge 53.09 +10.21 50.30+11.13 .0001
LVEF < 30% 35 (3.89) 64 (7.68) .005
Moderate or severe valve disease 28 (3.28) 99 (13.1) .0001
CI-AKT 105 (11.68) 172 (20.90) .0001
Death during the intervention 9(1) 12 (1.46) .3881

CABG, coronary artery bypass grafting; CI-AKI, contrast-induced acute kidney injury; CKD, chronic kidney disease; Hs-TnT, high-sensitivity troponin T; IABP, intra-aortic
balloon pump; LAD, Left anterior descendant artery; LCX, left circumflex artery; LVAD, left ventricular assist device; LVEF, left ventricular ejection fraction; MI, myocardial
infarction; PCl, percutaneous coronary intervention; RCA, Right coronary artery.

The data are expressed as No. (%) or mean =+ standard deviation.

it is the mortality that they would have in the theoretical mortality of 0% indicates that no patients have died due to the
assumption that they could only die from this event or its event and therefore that all deaths were from other causes. This
consequences. Therefore, an excess mortality of 5% indicates estimation is 1 - relative survival.'>'#!7-' The relative survival
that 5% of the patients have died from STEMI. An excess is the survival in the theoretical assumption that the patients
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Table 2
Causes of death

Variable Age <65y (n=51) Age > 65y (n=95) P

Acute MI and complications 51 (100) 95 (100) .0685
MI 27 (52.94) 37 (385)
Sudden death 0(0) 3(3.16)
Heart failure 11 (21.57) 34 (35.79)
Stroke 3 (5.88) 5 (5.56)
Procedural complication 4(7.84) 10 (10.53)
Mechanical complication 3(5.88) 4(4.21)
Arrhythmic storm 3(5.88) 2(2.11)

Variable Age <65y (n=9) Age > 65y (n=37)

Cardiovascular cause 5578
Acute MI and complications 2(22.22) 18 (48.65)
Sudden cardiac death 3(33.33) 1(2.70)
Heart failure 2(22.22) 11(29.73)
Stroke 2(22.22) 4(10.81)
CV procedure 0(0) 1(2.70)
Other CV cause 0(0) 2(541)

L kee<tyny) Kes@Syel) ol
Noncardiovascular cause
li y 13 (86.67) 23 (32.86)

Pulmonary causes 0(0) 4 (5.71)
Infection 1(6.67) 11 (15.71)
Accident or trauma 0(0) 3(4.29)
Other non-CV organ failure 1(6.67) 3(4.29)
Other non-CV cause 0(0) 12 (17.14)
Unknown 0(0) 14 (20)

CV, cardiovascular; MI, myocardial infarction.
The data are expressed as No. (%).

could only die from the disease. Unlike competing risk analysis,
which needs to know the causes of death, the relative survival
approach does not need to know the causes of death. Causes of
death are unknown or unreliable in many observational studies,
probably including our own. It uses the expected survival of a

Table 3
Medication at discharge

group of the general population matched by age, sex, and year
and provides a measure of the excess mortality experienced by
patients experiencing a STEMI, regardless of whether this
mortality is directly or indirectly (complications of the primary
PCI such as thrombosis, restenosis, etc) attributable to the
STEML.'? The system compares the incidence of death during a
given year in the sample with that of the general population,
taking into account that it may change from one year to another.
The excess mortality is followed by its 95% confidence interval
(95%CI). A statistically significant excess mortality is considered
to exist when the 95%Cl does not include the value 0%.

All analyses were performed with STATA v.15.1 (STATA Corp,
United States). The “strs” command'® was used to calculate the
observed survival, expected survival, and excess mortality.

and characteristics of the procedure

During the study period, we included 1722 patients, 1315 (76.36%)
patients were male and the mean age was 64.76 + 13.24 years.
Patients in the group aged less than 65 years had a lower prevalence

Medication
ASA 1559 (98.92) 839 (98.94) 720 (98.90) 9426
ADP 1554 (98.6) 840 (99.06) 714 (98.08) 0984
Clopidogrel 980 (63.06) 409 (48.69) 571 (79.97)
Ticagrelor 538 (34.62) 409 (48.69) 129 (18.07)
Prasugrel 36 (2.32) 22 (2.62) 14 (1.96)
BB 1449 (91.94) 798 (94.10) 651 (89.42) 6621 RESULTS
ACE/ARB 1071 (67.96) 576 (67.92) 495 (69.32) 9763
Statins 1519 (96.44) 840 (99.06) 679 (93.26) .0001 1i
0AC 120 (7.61) 33 (3.89) 87 (11.95) .0001
AVK 65 (54.16) 17 (51.52) 48 (55.17)
DOAC 55 (45.83) 16 (48.48) 39 (44.83)
MRA 89 (5.65) 40 (4.72) 49 (6.73) .0842

ACE, angiotensin converting enzyme inhibitors; ADP, adenosine diphosphate
receptor antagonists; ARB, angiotensin II receptor blockers; ASA, acetylsalicylic
acid; AVK, anti-Vitamin K: BB, beta-blockers; DOAC, direct oral anticoagulants;
MRA, orticoid receptor OAC, oral antic

The data are expressed as No. (%).

of comorbidities, with lower rates of hypertension, diabetes, dyslipide-
mia, chronic kidney disease, and previous coronary artery disease.
Conversely, patients in the group aged 65 years and older had a lower
prevalence of smoking. Details of the baseline characteristics can be seen
in table 1.
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Figure 1. Observed and expected survival after STEMI in patients younger than 65 years. A: all patients. B: patients surviving 30 days after the STEMI. STEMI,

ST-segment elevation myocardial infarction.
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Figure 2. Excess mortality or mortality due to the event in patients younger than 65 years after the STEMI. A: all patients. B: patients surviving 30 days after the

STEMI. STEMI, ST-segment elevation myocardial infarction.

The radial approach was the preferred vascular access in
1183 patients (68.7%). The most frequent vessel affected was the
right coronary artery in 717 patients (41.64%) followed by the left
anterior descending artery in 698 (40.53%) patients. Most patients
presented in Killip Kimball class I, with 1279 (77.52%) patients.

There were 161 (9.35%) intraprocedural complications, 21
(1.22%) patients had vascular complications, 117 (6.79%) had
arrhythmic complications, 70 (4.07%) required mechanical venti-
lation, and 21 (1.22%) died during the procedure. There were 146
(8.48%) deaths during admission or the first 30 days; among them,
35 patients (23.97%) had left ventricular ejection fraction < 30%.

Detailed procedural and discharge data can be seen in table 1.

Causes of death can be consulted in table 2. Medical treatments
at discharge are detailed in table 3.

Observed survival, expected survival, and excess mortality
in patients < 65 years

There were 899 (52.21%) patients younger than 65 years. The
mean age was 54.21 -+ 7.01 years and 133 (14.79%) were women. Mean

follow-up of the censored observations was 34.89 + 20.84 months.
Minimum and maximum follow-up was 1.38 and 72.15 months.
There were 75 (9.11%) deaths. Causes of death can be consulted in
table 2.

Observed survival at 1, 2, 3, 4 and 5 years of follow-up was
95.62% (95%Cl, 94.03%-96.79%), 95.16% (95%Cl, 93.48%-96.42%),
94.12% (95%Cl, 92.16%-95.61%), 92.33% (95%Cl, 89.91%-94.20%)
and 90.71% (95%Cl, 87.51%-93.12%) while expected survival
was 99.43%, 98.79%, 98.12%, 97.39% and 96.61%. Observed and
expected survival curves can be consulted in figure 1A. There was
statistically significant excess mortality during the first year of
4.12% (95%Cl, 2.87%-5.82%). For the second year, there was no
excess mortality —0.16% (95%Cl, —0.48-0.84%). For the third, fourth
and fifth years of follow-up, the excess mortality was 0.36% (95%Cl,
-0.25%-1.82%), 1.37% (95%Cl, 0.27%-3.64%) and 0.72% (95%CI, -
0.31%-3.88%), respectively. A visual representation of the excess
mortality can be consulted in figure 2A.

For patients who survived 30 days after STEMI, observed
survival at 1, 2, 3, 4 and 5 years of follow-up was 99.23% (95%CI,
98.29%-99.65%), 98.76% (95%Cl, 97.61%-99.36%), 97.68% (95%Cl,
96.05%-98.64%), 95.82% (95%Cl, 93.55%-97.31%), and 94.14%

Please cite this article in press as: Pascual I, et al. STEMI, primary percutaneous coronary intervention and recovering of life expectancy: insights
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Table 4
Observed and expected survival during the follow-up of patients younger than 65 years. Excess mortality by annual intervals are also calculated

All patients
First year 95.62 (94.03-96.79) 99.43 4.12 (2.87-5.82)
Second year 95.16 (93.48-96.42) 98.79 ~0.16 (-0.48-0.84)
Third year 94.12 (92.16-95.61) 98.12 0.36 (-0.25-1.82)
Fourth year 92.33 (89.91-94.20) 97.39 1.37 (0.27-3.64)
Fifth year 90.71 (87.51-93.12) 96.61 0.72 (-0.31-3.88)
Patients surviving 30 d
First year 99.23 (98.29-99.65) 99.43 0.19 (-0.23-1.14)
Second year 98.76 (97.61-99.36) 98.79 ~0.16 (-0.48-0.84)
Third year 97.68 (96.05-98.64) 98.12 0.36 (-0.25-1.82)
Fourth year 95.82 (93.55-97.31) 97.39 1.37 (0.27-3.65)
Fifth year 94.14 (90.89-96.25) 96.61 0.73 (-0.31-3.88)

STEMI, ST-segment elevation myocardial infarction.
The data are expressed as percentage (95%Cl).
Relative survival calculated by interval. This is not a cumulative estimation.
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Figure 3. Observed and expected survival after STEMI in patients 65 years or older after the STEMI. A: all patients. B: patients surviving 30 days after the STEMIL
STEMI, ST-segment elevation myocardial infarction.
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Figure 4. Excess mortality or mortality due to the event in patients 65 years or older after the STEMI. A: all patients. B: patients surviving 30 days after the STEMI.
STEMI, ST-segment elevation myocardial infarction.
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Table 5
Observed and expected survival for patients 65 years or older. Excess mortality by annual intervals are also calculated

All patients
First year 85.49 (82.80-87.78) 95.64 11.36 (8.85-14.30)
Second year 82.32 (79.35-84.90) 91.08 -1.05 (-2.46-1.12)
Third year 78.03 (74.62-81.04) 86.47 0.21 (-1.69-3.09)
Fourth year 74.20 (70.31-77.66) 81.79 -0.54 (-2.69-3.06)
Fifth year 68.82 (63.96-73.16) 76.55 1.20 (-2.16-6.98)
Patients surviving 30 d
First year 93.69 (91.59-95.29) 95.64 2.15 (0.45-4.39)
Second year 90.22 (87.61-92.31) 91.09 -1.05 (-2.46-1.12)
Third year 85.52 (82.23-88.24) 86.48 0.21 (-1.69-3.06)
Fourth year 81.32 (77.3884.65) 81.80 -0.54 (-2.69-3.06)
Fifth year 75.43 (70.26-79.83) 76.56 1.20 (-2.17-6.98)

The data are expressed as percentage (95%CI).

(95%Cl, 90.89%-96.25%), respectively. Expected survival for 1, 2, 3,
4 and 5 years was 99.43%, 98.79%, 98.12%, 97.39%, and 96.61%,
respectively. Observed and expected survival curves can be
consulted in figure 1B. The excess mortality during the first year
disappeared 0.19% (95%Cl, -0.23%-1.14%). For the second, third,
fourth and fifth year of follow-up, there was no excess of mortality,
-0.16% (95%Cl, -0.48%-0.84%), 0.36% (95%Cl, -0.25%-1.82%), 1.37%
(95%Cl, 0.27%-3.65%) and 0.73% (95%Cl, —0.31%-3.88%), respective-
ly. A visual representation of the excess mortality can be consulted
in figure 2B.

Table 4 shows observed survival, expected survival and annual
excess mortality for patients younger than 65 years after STEMI.

Observed survival, expected survival, and excess mortality
in patients > 65 years

There were 823 (47.79%) patients older than 65 years. The mean
age was 75.27 + 7.43 years and 274 (33.29%) were women. Mean
follow-up of censored observations was 34.27 +21.06 months.
Minimum and maximum follow-up was 1.58 and 72.28 months. There
were 202 (24.54%) deaths. Causes of death can be consulted in table 2.

Observed survival at 1, 2, 3, 4 and 5 years of follow-up was
85.49% (95%Cl, 82.80%-87.78%), 82.32% (95%Cl, 79.35%-84.90%),
78.03% (95%Cl, 74.62%-81.04%), 74.20% (95%Cl, 70.31%-77.66%),
and 68.82% (95%Cl, 63.96%-73.16%), while expected survival was
95.64%, 91.08%, 86.47%, 81.79%, and 76.55%%. Observed and
expected survival curves can be consulted in figure 3A. There
was an excess mortality of 11.36% (95%Cl, 8.85%-14.30%). There
was no excess mortality for the rest of the years. For the second,
third, fourth and fifth years of follow-up, the excess mortality was
-1.05% (95%Cl, -2.46%-1.12%), 0.21% (95%Cl, -1.69%-3.09%), -0.54%
(95%Cl, -2.69%-3.06%) and 1.20% (95%Cl, -2.16%-6.98%), respec-
tively. A visual representation of the excess of mortality can be
consulted in the figure 4A.

For patients who survived 30 days after the STEMI, observed
survival at 1, 2, 3, 4 and 5 years of follow-up was 93.69% (95%Cl,
91.59%-95.29%), 90.22% (95%Cl, 87.61%-92.31%), 85.52% (95%Cl,
82.23%-88.24%), 81.32% (95%Cl, 77.38%-84.65%) and 75.43%
(95%Cl, 70.26%-79.83%), respectively. Expected survival for 1, 2,
3, 4 and 5 years was 95.64%, 91.09%, 86.48%, 81.80%, and 76.56%,
respectively. Observed and expected survival curves can be
consulted in figure 4A. The excess mortality during the first year
was low but did not disappear, being 2.15% (95%CI, 0.45%-4.39%).
For the second, third, fourth and fifth year of follow-up, there
was no excess mortality, -1.05% (95%Cl, -2.46%-1.12%),

0.21% (95%Cl, -1.69%-3.06%), -0.54% (95%Cl, -2.69%-3.06%) and
1.20% (95%Cl, -2.17%-6.98%), respectively. A visual representation
of the excess mortality can be consulted in figure 4B.

Table 5 shows observed survival, expected survival and annual
excess mortality for patients > 65 years after STEMI.

Observed survival, expected survival and excess mortality
for patients 80 years and older

There were 303 (17.60%) patients older than 80 years. The mean
age was 84.75 + 3.67 years. Observed survival at 1,2, 3,4 and 5 years
was 78.30 (95%Cl, 73.03%-82.66%), 72.79% (95%Cl, 66.97%-77.76%),
67.10% (95%Cl, 60.68%-72.71%), 60.53% (95%Cl, 53.37%-66.94%), and
53.82% (95%Cl, 45.59%-61.35%), respectively. Expected survival was
91.58%, 83.01%, 75.04%, 67.41%, and 59.35%).

Excess mortality during the first year was 15.65% (95%Cl, 10.70%-
21.61%) but disappeared for the rest of the years. For the second,
third, fourth and fifth year of follow-up, the excess mortality was —
2.67% (95%Cl, —5.95%-2.86%), —2.39% (95%Cl, -6.18%-4.31%), —0.46%
(95%Cl, -5.49%-8.54%), and -0.52% (95%Cl, -7.47%-13.38%).

DISCUSSION

The main finding of SurviSTEMI study was that patients aged
65 years and older had a significant risk of death during the first
30 days after STEMI. Nevertheless, patients surviving the first year
enjoyed a life expectancy similar to that of the general population
of the same age, sex, and geographical region. Young patients
(younger than 65 years) had a lower risk during the first 30 days.
However, these patients maintained a small risk of death during
the years following the STEMIL.

Many studies have analyzed the effect of age on the long-term
survival of patients experiencing a STEMI. The roles of emergent
revascularization and intense secondary prevention therapies in
improving survival have also been extensively investigated.>'%~%?
Our study provides additional and original information on this
setting, as to date, it has been unknown whether long-term
mortality of these patients remains elevated compared with that of
the general population after the initial critical period.

We took advantage of a large cohort of STEMI patients treated in
an experienced center, which is the referral center of the region. To
directly compare their life expectancy with that of the general
population, we used data provided by the Spanish National
Statistics Institute, matching by the same age, sex, and geographi-

Please cite this article in press as: Pascual I, et al. STEMI, primary percutaneous coronary intervention and recovering of life expectancy: insights
from the SurviSTEMI study. Rev Esp Cardiol. 2020. https://doi.org/10.1016/j.rec.2020.08.008

218



G Model
REC-101424; No. of Pages 9

8 1. Pascual et al./Rev Esp Cardiol. 2020;XX(X):XXX~XXX

cal region."" Our series shows a real-life cohort of STEMI patients
treated with primary PCI at a high-volume center by experienced
operators and with high rate of guideline-directed secondary
prevention treatments,”?'?

Patients younger than 65 years

For patients younger than 65 years who experienced a STEMI
and underwent primary PCI, there was excess mortality, mainly
during the first year. During this year, almost 5% of the patients
died due to the event or its consequences, mainly within the first
30 days after the event. These data are in consonance with those
reported in randomized clinical trials and large national contem-
porary registries.”*** In young patients, 30-day mortality is the
most influential factor in long-term outcomes. After the first year,
our study showed a trend toward excess mortality but it was much
lower. The excess mortality for these years was less than 1.5%.
Interestingly, despite the excess mortality in young patients during
the first month after the STEMI, if these patients survived this
initial period, the excess mortality in the first year disappeared and
the observed and expected survival curves were similar. Therefore,
the life expectancy of patients surviving the first 30 days was
similar to that of the general population of the same age, sex, and
geographical region. Only a few reports have compared long-term
survival of young patients after a myocardial infarction with that of
the general population. Whereas our study assessed STEMI
patients, previous studies included not only STEMI but also non-
STEMI patients. This is very relevant when analyzing long-term
outcomes because of the different prognosis of the 2 entities.”* 7

Because of the long-life expectancy of young patients, direct
comparison with the general population is highly relevant. The
impact of a potentially fatal event such as a STEMI in a young
patient has severe consequences in terms of potential years of life
lost. The potential recovery of life expectancy in young patients
surviving the first year, emphasizes the relevance of new
treatments for secondary prevention.

Patients older than 65 years

Despite undergoing primary PCI, patients older than 65 years
with a STEMI had high mortality (more than 10%) due to the event
during the first year. However, there was no excess mortality
during the remaining years. This excess of mortality during the first
year did not disappear but it was highly reduced for patients who
survived the first 30 days after the STEMI. Observed and expected
survival became similar after the second year of follow-up.

Little is known regarding the long-term outcomes in elderly
people after a STEMI because the underrepresentation of this group
of patients in randomized clinical trials and the lack of data
regarding long-term observational studies.” High mortality rates
during the first year after myocardial infarction was reported by
Kochar et al., in a series of STEMI and non-STEMI patients with an
indirect comparison with general population without matching.
This study showed a significant excess of mortality in these
patients when comparing with the general population with an
impaired survival of up to 10 years in 65-69 year-old patients. In a
very similar way to our data, when the sample was divided, STEMI
patients showed a mortality rate of 30% at 5 years of follow-up.’

Patients older than 80 years

Outcomes of very elderly patients (older than 80 years) were fairly
similar to those of patients older than 65 years. With an excess
mortality of more than 15%, the event had a strong impact during the

first year. However, after the first year, the risk of death was similar to
that of the general population of the same age and sex. De la Torre
et al.*® reported a 30-day and 2-year mortality of 12.2% and 24.2%,
respectively, in patients older than 75 years with STEMI treated with
primary PCl. Mortality in very elderly patients (octogenarians and
nonagenarians) after a STEMI was reported by Antonsen. et al., **
with rates of about 18% during the first month, 27% in the first year,
and 41% during the following 5 years. However, our study is the first
to perform a direct comparison with the general population.

Limitations

This is a retrospective analysis with the limitations inherent to an
observational single-center study, limited to a single geographical
area. Because we recruited patients until March 2020, the minimum
value of follow-up is low, translating into high dispersion.

CONCLUSIONS

Currently, patients with STEMI still have a reduced life
expectancy. The life expectancy of these patients depends mainly
on their chances of survival during the first 30 days. Observed and
expected survival of patients surviving this period are fairly similar
to those of participants of the same age, sex, and geographical area.

Despite recent advances in primary PCI, patients younger than
65 years have an excess mortality of almost 5% during the first year.
For the following years, mortality due to the event is much lower
but does not completely disappear. In patients older than 65 years,
excess mortality is more than double that of younger patients
during the first year, around 10%. However, in the following years,
the risk of death is similar to that of the general population.
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WHAT IS KNOWN ABOUT THE TOPIC?

- Treatment and secondary prevention measures after
STEMI are continuously being improved.

- Patients older than 65 years are an identified group with
a high risk of short- and long-term mortality after
experiencing this event.

WHAT DOES THIS STUDY ADD?

- Elderly patients have a significant risk of death during
the first 30 days after the event. Currently, patients
surviving the first year enjoy a life expectancy similar to
that of the general population of the same age, sex, and
geographical region.

- Young patients have a lower risk during the first 30 days.
However, these patients maintain a small risk of death
during the years following the STEMI.
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Can patients suffering an ST elevation myocardial infarction enjoy a similar life expect-
ancy to that of the general population?
Almendarez Lacayo M.; Pascual |.; Avanzas P.; Adeba A.; Vigil-Escalera M.; Arboine L.; Alvarez R.; Hernandez-Vaquero D.; Moris De La
Tassa C.
University Hospital Central de Asturias, Oviedo, Spain

Eundina Ack led

g g Type of funding sources: None.

Intr ion and objectives: There has been a continuous process of improvement after (ST-segment elevation myocardial infarction)
STEMI. Our aim was to know whether patients < and 2 65 years suffering a STEMI can recover a life expectancy similar to that of the gener-
al population of the same age, sex and geographical region.

Methods: We included all patients who suffered a STEMI from January 2014 until January 2020 and compared them to a reference popula-
tion provided by the National statistics Institute from Spain. For those patients surviving the acute event as well as the first 30 days, we
calculated their observed survival, expected survival and the excess of mortality calculated with the Ederer Il method. If the expected surviv-
al was inside the 95% confidence interval(Cl) of the observed survival there was not a significant excess of mortality. We repeated all analy-
ses for survivors stratifying by 65 years.

Results: We included 1722 patients, 899 patients were <65 years. For patients < 65 years who survived a STEMI, observed survival at 3
and 5 years of follow-up was 97.68%(95%Cl, 96.05%-98.64%) and 94.14%(95%Cl, 90.89%-96.25%), respectively. Expected survival for 3
and 5 years was 98.12% and 96.61%. For patients > 65 years who survived the STEMI, observed survival at 3 and 5 years was
85.52%(95%Cl, 82.23%-88.24%) and 75.43%(95%Cl, 70.26%-79.83%), respectively. Expected survival for 3 and 5 years was 86.48% and
76.56%.

Conclusions: For survivors of the acute event, life expectancy is similar to that of the general population of the same age, sex and geo-
graphical region.

Table 1

Year of Follow Up Observed Survival (95% C1) Expected Survival Anual Excess of Mortality (95% CI)
<65 years

First Year 99.23%(98.29%-99.65%)  99.43% 0.19%(-0.23%-1.14%)
Second Year 98.76%(97.61%-99.36%)  (98.79% -0.16%(-0.48%-0.84%)
Third Year 97.68%(96.05%-98.64%)  |98.12% 0.36%(-0.25%-1.82%)
Fourth Year 95.82%(93.55%-97.31%)  (97.39% 1.37%(0.27%-3.65%)
Fifth Year 94.14%(90.89%-96.25%)  |96.61% 0.73%(-0.31%-3.88%))
>65 years

First Year 93.69%(91.59%-95.29%)  |95.64% 2.15%(0.45%-4.39%)
Second Year 90.22%(87.61%-92.31%)  (91.09% -1.05%(-2.46%-1.12%)
third Year 85.52%(82.23%-88.24%) |86.48% 0.21%(-1.69%-3.06%)
Fourth Year 81.32%(77.38%-84.65%) |81.80% -0.54%(-2.69%-3.06%)
Fifth Year 75.43%(70.26%-79.83%)  |76.56% 1.20%(-2.17%6.98%)

Abstract Figure 1
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