APORTACIONES ORIGINALES

Riesgo estratificado de los sindromes
coronarios agudos. Resultados del primer

Renasca-IMSS

RESUMEN

Objetivo: identificar factores de mal pronéstico en
los sindromes coronario agudos y evaluar el riesgo
con la escala GRACE.

Métodos: registro hospitalario de pacientes con-
secutivos de uno u otro sexo, mayores de 18 afios
de edad, con sindrome coronario agudo; se con-
sideraron variables clinicas, diagndsticas, tera-
péuticas y complicaciones tempranas.

Resultados: se incluyeron 2389 pacientes: 71.1 %
hombres, edad de 63 + 11.7 afios, 69.1 % con
infarto agudo de miocardio con elevacién del seg-
mento ST (IAM CEST) y 30.89 % con sindrome
isquémico coronario agudo sin elevacion del ST
(SICA SEST). La puntuacion GRACE fue de 168;
> 150 puntos en SICA SEST se asocié con com-
plicaciones de angina o isquemia recurrente, fa-
lla ventricular izquierda, choque, arritmias; el IAM
CEST se asoci6é con muerte, reinfarto, angina o
isquemia recurrente, falla ventricular izquierda,
choque y arritmias. Se aplicé terapia fibrinolitica
en 40.2 %, y 8.48 % fue sometido a intervencion
coronaria percutanea. Existié correlacién negativa
entre puntuacion GRACE y uso de terapia fibrino-
litica (r—0.04, p = 0.04).

Conclusiones: fue mas frecuente el IAM CEST;
la mayoria de los pacientes tuvo puntuacion
GRACE elevada.

SUMMARY

Objective: to identify prognostic factors in the Na-
tional Registry of Acute Coronary Syndromes.

Methods: patients in medical care units with acute
ischemic coronary syndrome (AICS) according to
the criteria of the American Heart Association/Ameri-
can College of Cardiology/European Society of Car-
diology, considering the GRACE score (GS) were
studied.

Results: there were 2389 patients, 28.9 % women and
71.1 % men, mean age 63 + 11.7 years; with AICS
with ST-segment elevation (69.11 %) and 30.89 % with
AICS without ST elevation. The average of GS was
168. A GS > 150 points in patients with AICS without
ST elevation was associated with recurrent ischemia
orangina (RR = 1.4, p = 0.05), left ventricular failure
(RR=3.1,p<0.0001), stroke (RR=2.9, p=0.004)
and arrhythmias (RR = 2.7, p < 0.0001). The pa-
tients with AICS with ST-segment elevation were as-
sociated with death (RR = 1.6, p = 0.01), reinfarction
(RR=1.7, p=0.001), recurrent ischemia (RR = 1.2,
p = 0.04), left ventricular failure (RR = 3.4, p < 0.001),
stroke (RR = 3.9, p < 0.001) and arrhythmias (RR =
2.3, p < 0.001). Fibrinolytic therapy was used in
40.2 %. There was a negative correlation between
GS and fibrinolytic therapy (r—0.04, p = 0.04).

Conclusions: the AICS with ST-segment elevation
is more frequent and have a high GS.

Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares constituyen la
principal causa de muerte en el mundo y ocupan el
tercer lugar en cuanto a morbilidad total e impacto
econdmico; se presentan como sindrome isquémico
coronario agudo sin elevacion del segmento ST (SICA
SEST), expresado como angina inestable o infarto
agudo del miocardio sin elevacion del segmento ST
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(AI/IAMSEST) y como infarto del miocardio con ele-
vacion del segmento ST (IAM CEST).! Afectaa 1 %
de 1a poblacion mundial, del cual un tercio fallece por
la enfermedad cardiovascular.

La Organizacion Mundial de la Salud en el afio
2000 registrd 7.3 millones de fallecimientos en el
mundo por cardiopatia isquémica.’ En 2004, el sin-
drome isquémico coronario agudo causé 35 % de las
muertes en la poblacion de 65 afios 0 mas en Estados
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Unidos y Europa.* En 2008 se erogaron 156.4 billo-
nes de ddlares por sindrome isquémico coronario
agudo en Estados Unidos (www.americanheart.org/
Statistics) mientras que en Europa se calculo el gasto
anual del mismo en cinco paises, siendo el mas alto
en Alemania (3.3 billones de euros), Italia (3.1 billo-
nes de euros), Reino Unido (1.9 billones de euros),
Francia (1.3 billones de euros) y Espafia (1 billon de
euros). El costo anual por paciente oscild entre 7009
euros (Reino Unido) y 12 086 euros (Italia).’

En México, en 2007 la Direccion General de
Epidemiologia e Informatica de la Secretaria de Sa-

Cuadro |

Puntuacion Grace para la estratificacion de riesgo para infarto agudo

del miocardio

Parametro Puntos Parametro Puntos
Edad Frecuencia cardiaca
<40 0 <70 0
40-49 18 70-89 7
50-59 36 90-109 13
60-69 55 110-149 23
70-79 73 150-199 36
>80 91 > 200 46
Presion arterial sistélica (mm Hg) Creatinina (umol/L)
<80 63 0-34 2
80-99 58 35-70 5
100-119 47 71-105 8
120-139 37 106-140 11
140-159 26 141-176 14
160-199 11 177-353 23
> 200 0 > 354 31
Clase Killip Otros factores de riesgo
| 0 Paro cardiaco al ingreso 43
Il 21 Marcadores cardiacos elevados 15
1 43 Supradesnivel ST 30
\Y, 64
Cuadro Il

Datos demograficos de los pacientes incluidos en el Renasca-IMSS

Variable (%)

Edad (afos)
Sexo
Masculino
Femenino
Infarto previo
Dislipidemia
Hipertension sistémica
Diabetes
Fumador

*t de Student
*k )52

Todos IAM CEST  SICA SEST

(n=2389) (n=1651) (n=738) p

63.04+11.76 625+ 1205 64.22+1099  0.001*
71.12 75.29 61.65 <0.0001*
28.88 24.71 38.35
31.81 25.62 45.66 < 0.0001**
45.88 43.13 52.03 < 0.0001*
63.04 57.84 74.66 <0.0001**
46.09 44.52 49.59 0.021**
67.02 69.11 62.33 <0.0001*
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lud y el Instituto Nacional de Estadistica, Geografia
e Informatica® colocaron a las enfermedades del
corazon en el primer lugar como causa de muerte en
la poblacién mexicana, con 87 185 (16.9 % de to-
dos los fallecimientos). La atencion a este padeci-
miento es heterogénea, por lo cual es necesario
estandarizarla y conocer su estado actual en diver-
sos hospitales publicos en relacion con los factores
de riesgo, diagndstico y manejo, ya que aproxima-
damente 80 % de la poblacion mexicana recibe aten-
cion en instituciones de seguridad social.

En la actualidad, los cambios que ocurren en el
segmento ST del electrocardiograma permiten cla-
sificar al sindrome isquémico coronario agudo,
identificar el prondstico y determinar las posibili-
dades terapéuticas tanto en pacientes que requie-
ren reperfusion inmediata, con IJAM CEST o SICA
SEST ya sea angina inestable o AI/IAM SEST en
quienes es necesario el tratamiento anticoagulante
y posteriormente una estrategia invasiva temprana
durante la hospitalizacion, de acuerdo con su es-
tratificacion clinica y bioquimica.”?

La estratificacion mediante diferentes escalas
permite disponer de un instrumento prondstico
considerando diversas variables demograficas, cli-
nicas, bioquimicas, electrocardiograficas y hemo-
dinamicas que detallan el estado de riesgo de los
pacientes, el momento oportuno para una estrate-
gia invasiva y la posibilidad de muerte temprana.
La escala TIMI (Thrombolysis in Myocardial In-
farction)® ha sido utilizada ampliamente en la
trombolisis por JAM CEST, mientras que la escala
PURSUIT!? lo ha sido para SICA SEST. La escala
de riesgo GRACE (Grace Risk Score)'"'? ha sido
aplicada en todo el espectro del sindrome isquémi-
co coronario agudo y ha mostrado mayor exactitud
para predecir el beneficio de la revascularizacion
para infarto no fatal o muerte en pacientes, tanto a
30 dias como a seis meses, comparada con las es-
calas TIMI y PURSUIT, por lo que su utilizaciéon
se ha ampliado ya que toma en cuenta la edad, la
frecuencia cardiaca, la presion sistolica, la creati-
nina, la clase Killip, el paro cardiaco a la admi-
sion, la elevacion de biomarcadores y los cambios
del segmento ST, con una escala de 0 a 298 puntos
(cuadro I).

Dado que en México el sindrome isquémico
coronario agudo constituye un problema de gran
magnitud (cada 10 minutos muere un mexicano por
enfermedad isquémica del corazon, lo que repre-
senta 50 757 muertes al afio),'3 resulta indiscutible
considerar esta escala GRACE como parte de la
préctica clinica en las unidades médicas especiali-
zadas.
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El Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS)
atiende a cerca de 50 millones de mexicanos, por
lo que es muy importante conocer cOmo se presen-
ta el sindrome isquémico coronario agudo en una
parte representativa de sus derechohabientes, sus
factores de riesgo, estratificacion y tratamiento. Con
esta finalidad se conjunt6 a un grupo de cardidlo-
gos que atienden a este tipo de pacientes en hospi-
tales representativos del IMSS, para realizar el
Registro Nacional de Sindromes Coronarios Agu-
dos (Renasca-IMSS), con un formato escrito y elec-
tronico en cada uno de los centros. Los objetivos
de esta investigacion fueron presentar los resulta-
dos del primer Renasca-IMSS en hospitales del
tercer nivel de atencidn, identificar los factores de
mal prondstico y evaluar el riesgo considerando la
escala GRACE.

Métodos

Registro hospitalario de pacientes consecutivos de
uno u otro sexo y edad mayor a 18 afios con diag-
nostico sindrome isquémico coronario agudo de
acuerdo con los criterios establecidos por la AHA/
ACC/ESC," en unidades médicas de alta especiali-
dad representativas del IMSS (en el Distrito Fede-
ral, Ciudad Obregén, Guadalajara, Ledn, Monterrey,
Torreon, Veracruz y Culiacan). En el formato escri-
to y electronico se incluyeron datos generales del
paciente, antecedentes clinicos y cardiovasculares,
signos y sintomas de ingreso, exploracion fisica,
electrocardiograma inicial, diagnostico de ingreso,
uso de terapia fibrinolitica, eventos durante la hos-
pitalizacién, manejo invasivo, estudios de laborato-
rio y terapia farmacologica. Se aplico la escala de
riesgo GRACE para identificar el riesgo de compli-
caciones durante la fase aguda del sindrome isqué-
mico coronario agudo. Todos los pacientes firmaron
carta de consentimiento informado.

Resultados

Se incluyeron 2389 pacientes: 28.9 % mujeres y
71.1 % hombres, con edad promedio de 63 + 11.7
afios, 1651 con IAM CEST (69.1 %)y 738 (30.89 %)
con SICA SEST. Las caracteristicas basales se des-
criben en el cuadro II. En cuanto al IAM CEST fue-
ron mas frecuentes los pacientes del sexo masculino,
la edad mas temprana y el tabaquismo mientras que
en pacientes con SICA SEST, la hipertension, la dia-
betes, las dislipidemias y el antecedente de infarto
previo.
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La terapia de reperfusion en los pacientes con
IAM CEST mostr6 una frecuencia menor a 50 %,
siendo la estrategia mas empleada la fibrindlisis
(40.22 %) y en menor proporcion la intervencion
coronaria percutanea (8.48 %); el resto de los pa-
cientes recibi6 inicamente tratamiento médico. Un
pequefio porcentaje de pacientes con SICA SEST
recibio terapia fibrinolitica. El tiempo promedio de
ésta fue de 10 horas. Los medicamentos adyuvantes
mas utilizados en orden de frecuencia fueron la as-
pirina, el clopidrogrel, las estatinas, los inhibidores
de la enzima convertidora de la angiotensina, la
enoxaparina y los betabloqueadores (cuadro III), con
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Cuadro Il

Empleo de tratamiento neoadyuvante y terapia de reperfusion en los

pacientes del Renasca-IMSS

IAM CEST SICA SEST
(n=1651) (n=738)

Medicamentos % %
Aspirina 93.88 96.07
Warfarina 0.97 1.08
Clopidogrel 85.52 82.38
HNF 32.95 28.05
Enoxaparina 58.27 58.27
Otra HBPM 2.06 2.30
Abxicimab 478 3.93
Tirofiban 6.30 8.13
IECA 69.41 72.09
BB 51.18 61.38
Diurético 27.20 25.88
Nitratos VO 22.59 28.05
Digoxina 4.42 2.85
Dopamina 19.62 10.30
Dobutamina 13.20 7.45
Levosimendam 2.60 1.90
Magnesio IV 2.67 2.03
Nitratos IV 34.95 43.36
Lidocaina 2.06 1.49
Amiodarona 8.36 5.01
Insulina 22.29 23.98
Hipoglucemiante 3.69 3.93
Estatinas 78.68 76.56
Fibrato 5.57 5.96
Terapia de reperfusion
Tromboliticos 40.22 3.93

ICP

Primaria 4.85

Rescate 3.15

Facilitada 0.48
Urgente 20.46
Electiva 11.65

p

0.0290
0.7950
0.0500
0.0170
0.9990
0.7030
0.3520
0.1020
0.1870
< 0.0001
0.5030
0.0040
0.0670
< 0.0001
< 0.0001
0.2950
0.3570
< 0.0001
0.3450
0.0040
0.3620
0.7810
0.2470
0.7040

< 0.0001
0.0960

SICA CEST = sindrome isquémico coronario agudo con elevacion del segmento ST,
SICA SEST = sindrome isquémico coronario agudo sin elevacién del segmento ST,
HNF = heparina no fraccionada, HBPM = heparina de bajo peso molecular, IECA = Inhibidor

de la enzima convertidora de angiotensina, BB = betabloqueador, VO = via oral,

IV = intravenoso, ICP = intervencién coronaria percutanea
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RR 1C95% P
Muerte —i"— 1.10 (0.70-1.92) 0.5600
Infato ~ T—=*—— 1.60 (0.94-2.94) 0.0700
Anginalisquemia recurrente i —— 1.40 (1.10-1.92) 0.0500
Falla ventricular izquierda i — 3.10 (1.92-5.02) < 0.0001
Choque i ———®— 2.90 (1.34-6.54) 0.0040
Avrritmia i —_— 2.70 (1.58-4.82) < 0.0001
Desenlace combinado | —.— 1.50 (1.24-1.85) < 0.0001

1 7

< 150 puntos

Escala GRACE
Riesgo relativo (intervalo de confianza 95 %)

>150 puntos

Figura 1. Riesgo de eventos cardiovasculares mayores de acuerdo con la
puntuaciéon GRACE > 150 en sujetos con sindrome isquémico coronario
agudo sin elevacion del segmento ST. Fuente: Renasca-IMSS

RR 1C95% P
Muerte | 1.60 (1.11-2.70) 0.010
Reinfarto E — 1.70 (1.22-2.35) 0.001
Anginalisquemia recurrente E—I— 1.20 (1.00-1.57) 0.004
Falla ventricular izquierda i — 3.40 (2.57-4.57) <0.001
Choque | —=—— 390 (2.60-6.06) < 0.001
Aritmia | e 230 (1.78-3.19) < 0.001
Desenlace combinado i —-— 1.60 (1.41-1.88) < 0.001

1 7

< 150 puntos

Escala GRACE
Riesgo relativo (intervalo de confianza 95 %)

>150 puntos

Figura 2. Riesgo de eventos cardiovasculares mayores de acuerdo con la
puntuacién GRACE > 150 en sujetos con infarto agudo del miocardio con
elevacion del segmento ST. Fuente: Renasca-IMSS

Cuadro IV
Complicaciones clinicas registradas durante la fase hospitalaria en los
pacientes incluidos en el Renasca-IMSS

Todos IAM CEST SICA SEST
(n=2389) (n=1651) (n=738)

Variable % % % P

Muerte 8.41 8.42 8.40 0.9900
Infarto 9.84 10.78 7.72 0.0200
Angina o isquemia recurrente 20.76 18.29 26.29 < 0.0001
Insuficiencia cardiaca (Killip I-Il)  16.79 18.35 13.28 0.0020
Edema pulmonar (Killip 1) 9.63 10.05 8.67 0.2900
Choque cardiogénico (Killip IV) 9.79 11.63 5.69 < 0.0001
Pericarditis 2.72 3.63 0.68 < 0.0001
Taponamiento cardiaco 0.502 0.55 0.41 0.6580
Complicaciones mecanicas 3.22 4.00 1.49 0.0010
Arritmias 14.40 16.05 10.70 0.0010
Bloqueo AV 12.47 15.20 6.37 < 0.0001
Bloqueos intraventriculares 10.17 10.54 9.35 0.3740

AV = auriculoventricular, KK = Clasificacion Killip
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diferencia significativa para [AM CEST: el clopi-
dogrel, la heparina no fraccionada, la dopamina, la
dobutamina, la amiodarona y las estatinas; mientras
que en SICA SEST, la aspirina, los inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina, los betablo-
queadores, los nitratos, los antagonistas del calcio y
los bloqueadores de los receptores A2.

La estratificacion del riesgo con la escala
GRACE identificod a la mayoria de los pacientes
con > 150 puntos (64.25 %), con un promedio de
168.4 + 45.6, aunque sin diferencia significativa
entre los tipos de sindrome isquémico coronario
agudo: GRACE < 150 puntos, IAM CEST 35.07 %,
SICA SEST 37.26 %, p = 0.301; GRACE > 150
puntos, IAM CEST 64.93 %, SICA SEST 62.74 %,
p = 0.245. Mediante curva ROC se identifico al
mejor punto de corte en 150 puntos, con un area
bajo la curva de 0.741 (p < 0.0001). Considerando
al grupo con una puntuacion > 150 puntos en la eva-
luacién del prondstico, se identificaron en forma sig-
nificativa mayores complicaciones como angina o
isquemia recurrente, falla ventricular izquierda, cho-
que, arritmias y desenlace combinado (una o mas
de estas complicaciones) en pacientes con SICA
SEST (figura 1), mientras que en los pacientes con
IAM CEST y > 150 puntos el riesgo relativo fue
significativamente mayor para mortalidad, reinfarto,
angina o isquemia recurrente, falla ventricular iz-
quierda, choque, arritmias y desenlace combinado
(figura 2).

Las complicaciones del total de pacientes se
presento de la siguiente manera: mortalidad 8.41 %,
infarto 9.84 %, angina o isquemia recurrente
20.7 %, clase Killip I o IT 16.79 %, edema pulmo-
nar (clase Killip IIT) 9.63 %, choque cardiogénico
9.79 % (clase Killip IV), complicaciones mecéni-
cas 3.22 %, arritmias 14.4 %, bloqueos auriculo-
ventriculares 12.47 % y bloqueos intraventriculares
10.17 %. Cuando se compararon los tipos de sin-
drome isquémico coronario agudo, las complica-
ciones fueron mas frecuentes en el IAM CEST,
aunque no existié diferencia significativa en la
mortalidad temprana. Fueron mas frecuentes el in-
farto (10.78 adversus 7.72 %, p = 0.020), la insufi-
ciencia cardiaca (18.35 adversus 13.28 %, p=0.002),
el choque cardiogénico (11.63 adversus 5.69 %,
»<0.0001), la pericarditis (3.63 adversus 0.68 %,
p < 0.0001), las complicaciones mecanicas (4
adversus 1.49 %, p = 0.001), las arritmias (16.05
adversus 10.70 %, p=0.001) y el bloqueo auriculo-
ventricular (15.20 adversus 6.37 %, p <0.0001). La
frecuencia de angina o isquemia recurrente fue sig-
nificativamente mas frecuente en SICA SEST (18.29
adversus 26.29 %, p <0.0001) (cuadro IV).
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Discusion

El primer Renasca-IMSS identifico el estado ac-
tual del sindrome isquémico coronario agudo en
hospitales representativos del tercer nivel de aten-
cion en el IMSS, estratificandolo de acuerdo con
la escala GRACE. En México existe un estudio si-
milar (Renasica IT)!* en el cual no se comparan los
tipos de sindrome isquémico coronario agudo ni
se aplica una escala de riesgo validada. En el estu-
dio ETIAM, ' mediante estratificacion temprana en
pacientes con IAM CEST se identific6 que los fac-
tores de riesgo tradicionales (diabetes, hipertension,
tabaquismo), edad, sexo, localizacion anterior del
infarto, alteraciones en la conduccion auriculoven-
tricular, inestabilidad hemodinamica, elevaciones
de fibrinégeno y creatinina, son factores de riesgo
para muerte temprana.

Existieron diferencias entre el tipo de sindrome
isquémico coronario agudo en relacion con los facto-
res de riesgo para aterosclerosis; como esta descrito
en la literatura, la edad promedio es mayor en el SICA
SEST. En comparacion con otras poblaciones, en la
presente investigacion identificamos mayor porcen-
taje de diabetes (49.59 %), comparado con 23.5 %
informado por Araujo y colaboradores.'> Acorde con
el mal pronostico identificado por Fox y colaborado-
res!” en los pacientes con IAM CEST y escala elevada
de GRACE, en nuestra investigacion estos pacientes
cursaron significativamente con mayor mortalidad.
En la poblacion mexicana analizada se encontrd, ade-
mas, una puntuacion GRACE (mediana) mayor a la
identificada en poblacion canadiense (168 contra 127
puntos),'®!? y se asoci6 con mayor riesgo para even-
tos cardiovasculares y muerte.?*?! En otro estudio
donde se utilizo esta escala de riesgo se identificd un
punto de corte y un area bajo la curva similar (158
puntos y 0.742, p = 0.003).22 En el Renasca-IMSS,
los pacientes con puntuacion GRACE > 150 no solo
se identificd mayor mortalidad sino también riesgo
de reinfarto, isquemia recurrente, choque cardio-
génico, arritmias y desenlace combinado. Estudios
recientes han complementado el impacto de la escala
GRACE con algunos biomarcadores de falla cardia-
ca (BNP, Pro BNP).23#

La mortalidad fue mayor a la encontrada en
Nueva Zelanda (8.4 adversus 7.5 %).'° Aunque en
este grupo solo 39 % de los pacientes cursd con
IAM CEST, comparado con 69.1 % de nuestro es-
tudio. Ademas, solo se logré dar terapia de reper-
fusion a 40.2 % de los pacientes e intervencion
coronaria percutanea primaria o de rescate a 8.48 %,
por lo que la posibilidad de preservar la funcién
ventricular y disminuir la mortalidad estuvo limi-
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tada; incluso encontramos una correlacion negati-
va entre la ausencia de terapia fibrinolitica y la
puntuacion de riesgo. Al igual que en la escala
GRACE se identificaron como factores prondstico
para muerte la clase Killip > II (12 adversus 2.9 %,
» <0.0001) y el sexo femenino.

Conclusiones

En el Renasca-IMSS se reflejo el estado actual del
sindrome isquémico coronario agudo en hospita-
les de tercer nivel, donde es mas frecuente el IAM
CEST; la mayoria de los pacientes tuvo una pun-
tuacion GRACE elevada. Las complicaciones car-
diovasculares fueron mas frecuentes en pacientes
con IAM CEST de alto riesgo. Menos de 50 % de
los pacientes recibio terapia de reperfusion, lo que
indica la necesidad de realizar cambios organiza-
cionales que permitan la reperfusion oportuna y
efectiva en estos pacientes.
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