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Prologo

Esta introduccién no es una mas. No puede serlo. Hemos alcanzado la décima
edicion del libro electrénico Cardiologia hoy, un ebook que recopila todos los ar-
ticulos publicados en el blog de la Sociedad Espafiola de Cardiologia (SEC) desde
noviembre de 2018 a octubre de 2019. Nada menos que las bodas de aluminio,
un metal caracteristico por “su alta resistencia a la corrosién”, o dicho de otra
forma, por su capacidad para “combatir el desgaste paulatino por acciéon de
agentes externos, persista o no su forma”. Y ciertamente, no son pocos los pa-
ralelismos que esta definicién guarda con el proyecto mas longevo en la actual
cartera de servicios de TIC SEC.

Lejos de resentirse con el paso del tiempo, nuestra apuesta por un blog coral que
repase la actualidad cientifica en salud cardiovascular ha fortalecido sus cimien-
tos, como puede comprobarse en un breve repaso de los datos que arroja la acti-
vidad en este Gltimo ano:

B 1.442.091 paginas vistas Gnicas, una cifra que supone nuestro récord de au-
diencia absoluto.

m 293 articulos publicados, con una media de mas de cinco a la semana, sin que
la produccién se resienta en los periodos de menor actividad por descanso va-
cacional.

m 153 colaboradores, todo un incremento exponencial si comparamos, por
ejemplo, con los 59 autores de 2015.

m Cardio Challenge, el curso de formacién online que se nutre de los contenidos
del blog, ha sido reconocido con 42,7 créditos del Sistema Nacional de Salud.

m Latasamediadeapertura de nuestro emailing dominical ha sido del 22,5%, lo
que garantiza la lectura de mas de 8.500 usuarios por envio.
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Cardiologia hoy es el auténtico motor de la produccién editorial en secardiologia.es,
como lo demuestra el hecho de que cinco Secciones Cientificas y seis Grupos
de Trabajo nos envien textos periédicamente para que sean difundidos a través
de esta via. Por su parte, REC Publications también nos remite semanalmente
entrevistas a los autores de articulos de sus tres cabeceras, Revista Espaiiola de
Cardiologia, REC: CardioClinics y REC: Interventional Cardiology, un recurso de pro-
mocién de sus contenidos que ha demostrado su eficacia. Este crecimiento de la
oferta ha requerido algunos cambios en la web de la SEC para darle visibilidad
al excelente trabajo de tantos profesionales, entre ellos, la inclusién del blog en
la navegacion de primer nivel y la colocacién de dos médulos destacados que
permiten el acceso directo a los Gltimos 20 articulos publicados.

Queda patente que la participacion en Cardiologia hoy se traduce en impactos es-
tables de consumo en web, pero tampoco podemos dejar de referirnos a las men-
ciones diarias al blog en las cuentas corporativas de la SEC en Facebook, LinkedIn
y Twitter bajo la etiqueta #blogSEC. Ademas, cada articulo incluye botones para
compartir en redes sociales, WhatsApp (solo en méviles) y por correo electrénico,
lo que aumenta las posibilidades de viralizacién.

Y para cerrar el circulo volvemos al principio. Porque todos los articulos del afio se
compilan en este libro electrénico, publicacién oficial que se ofrece para descarga
gratuita en secardiologia.es, y que consta de su correspondiente codigo ISBN, un
aliciente para los coautores por su inclusion en los baremos de méritos en los pro-
cesos selectivos de las administraciones publicas.

Por supuesto, es de justicia reconocer el patrocinio no condicionado de Bayer,
empresa multinacional del ambito biocientifico de la salud, que nos ayudé al lan-
zamiento de la actividad en 2009 y que retomo su colaboracién en 2017. Muchas
gracias por haber contribuido a la consolidar del blog, expandir de su difusién y
propagar su contenido con innovadores formatos.

Finalmente, en nombre del equipo editorial que gestiona la seleccion y publicacién
de contenidos, integrado por Linda Ontiveros y Sergio Iglesias, junto a los doctores
Agustin Fernandez Cisnal, Alberto Esteban Fernandez, José Juan Gémez de Diego,
M2 Lourdes Vicent Alaminos y yo mismo, os deseamos que disfrutéis de este libroy
que sigdis participando activamente en la redaccién y envio de articulos.

Dr. Rafael Vidal Pérez
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BLOG REC

Menos descargas con la terapia
antitaquicardia en pacientes
con DAly TVM

Dr. Paolo Domenico Dallaglio

1de noviembre de 2018

CATEGORIA

Arritmiasy estimulacion

Este estudio recoge datos del ensayo multicéntrico UMBRELLA, un estudio pros-
pectivo multicéntrico de pacientes con desfibriladores automaticos implantables
(DAI) y seguimiento con el sistema de monitorizacién domiciliaria CareLink. Para
el analisis se incluyeron las taquicardias ventriculares (TV) rapidas incluidas en la
zona de fibrilacion ventricular (FV) hasta una longitud de ciclo de 200 ms tratadas
con estimulacién antitaquicardia (EA) antes de la carga (AC) o durante la carga
(DC) del dispositivo.

Se revisaron 542 episodios en 240 pacientes. Del total, 291 episodios (el 53,7%, 87
pacientes) recibieron dos rafagas de EA (AC/DC), mientras que 251 (el 46,3%, 153
pacientes) tuvieron una sola EA DC. Los episodios terminados con solo una EA DC
fueron 139, lo que supone un 55,4% de eficacia. Los episodios terminados por una
o dos EA (AC/DC) fueron 256, lo que supone el 88% de eficacia. Los episodios con
descarga de alta energia fueron 112 (45%) en pacientes que recibieron EA con solo
una rafaga DC frente a 35 (12%) en pacientes con dos rafagas de EA AC/DC (lo que
supone una reduccién absoluta del 73%). La media de duracion de los episodios
con descarga fue de16 s con EA tnica DC frente a19 s con EA AC/DC.
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Los datos sugieren que la EA con una (nica rafaga DCen TV rapidas en la zona de
FV es moderadamente eficaz. Afadir una segunda rafaga AC aumenta la eficacia
general, reduce la necesidad de descargas y no prolonga el episodio.

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Taquicardias ventriculares rapidas en pacientes con des-
fibrilador implantable: reduccién de choques mediante terapia antitaquicardica
antesy durante la carga”.

ENCUENTRO CON ELAUTOR: PAOLO DOMENICO DALLAGLIO
REC ;Como se les ocurrid la idea de este trabajo de investigacion?

La idea viene directamente de la practica clinica. Veiamos que este tipo de pro-
gramacion funcionaba, que dos rafagas era mejor que una, pero no teniamos su-
ficiente evidencia para apoyarlo. Y necesitabamos contrastar nuestra experiencia
con la de otros centros. Asi que un gran estudio multicéntrico prospectivo nos pa-
recié la mejor solucion.

REC ;Cual es el principal resultado?

Los resultados que tener en cuenta son dos: primero, que la estimulacién antita-
quicardia es eficaz en TV rapidas en zona de FV, y que programar dos rafagas an-
tes y durante la carga aumenta la eficacia y reduce las descargas de alta energia.
REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Cuando tenemos delante el programador, no hay que tener miedo de programar
estimulacién antitaquicardia antes de la carga y una zona de TV rapida amplia:
muy probablemente una arritmia ventricular en esa ventana sera tratada de for-
ma indolora por la estimulacion, evitando una descarga.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Realmente creo que lo mas dificil fue el analisis estadistico, que tuvo que ser muy
refinado para analizar eventos repetidos en esta poblacién de pacientes.
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REC ;Hubo algin resultado inesperado?

Lareducciéon de descargas con la programacion de rafaga antes de la carga es muy
[lamativa, no la considero inesperada, sino un dato mas a favor de la evidencia ya
existente a favor de la estimulacién antitaquicardia.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Con esta poblacion y estructura de estudio creo que hemos hecho lo mejor posi-
ble a nivel de metodologia. Puestos a analizar el trabajo, me hubiera gustado te-
ner mas datos clinicos de los episodios arritmicos, como por ejemplo los episodios
de sincope tras las terapias.

REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Creo que al tratarse de un estudio observacional seria interesante algtn tipo de
estudio que incluya aleatorizacién y quizas una programacién de los dispositivos
mas actualizada a todos los niveles.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Me ha parecido interesante el articulo de Sanders et al., publicado en febrero de
2018 en el Journal of the American College of Cardiology: Clinical Electrophysiology, en el
que analizan las diferentes repercusiones clinicas y de utilizacion de recursos de
recibir una descarga frente a una rafaga de estimulacion antitaquicardia. Os dejo
la referencia en el apartado de lecturas recomendadas.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Pasar tiempo en familia, con los amigos, navegar, subir montanas, nadar, leer... |Y
todo con el mévil desconectado!
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duccidn de choques mediante terapia antitaquicardica antes y durante la carga

Lectura recomendada

Increased hospitalizations and overall healthcare utilization in patients receiving im-
plantable cardioverter-defibrillator shocks compared with antitachycardia pacing

Blog REC

Menos descargas con la terapia antitaquicardia en pacientes con DAl y TVM
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Sindrome de Brugada. Estado actual

Dr. lvan Hernandez Betancor

2 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Arritmias y estimulacion

Articulo que hace unrecorrido a lo largo de los 25 afios de historia del sindrome de Bru-
gada (SBr), analizando el estado actual de su tratamientoy las perspectivas futuras.

EI'SBresuntrastorno hereditario que se encuentraasociado a un aumento del riesgo
de fibrilacién ventricular y muerte stbita en un corazén estructuralmente normal.
El diagnéstico se basa en un patrén electrocardiografico tipico (elevacion del seg-
mento ST mayor o igual a 2 mm, seguido de una onda T negativa en una o mas de
las derivaciones precordiales derechas \/1-V2) observado de manera espontanea o
durante prueba con bloqueadores de los canales de sodio. La prevalencia se modifi-
caen funcién de la raza/etnia, y afecta principalmente a hombres. La estratificacién
del riesgoy el manejo de los pacientes, principalmente de aquellos que permanecen
asintomaticos, continian constituyendo un reto para el clinico. La terapia actual se
basa en el implante de un desfibrilador automatico implantable (DAI), pero, recien-
temente, la ablacién con radiofrecuencia se viene mostrando como un tratamiento
eficaz y prometedor. Desde su primera descripcion en 1992, los continuos avances
nos han permitido comprender las bases genéticas y los mecanismos fisiopatolégi-
cos de laenfermedad. Actualmente, a pesar de que se han identificado varios genes,
la mayor atencién se ha focalizado en SCN5A, y en aproximadamente un 30% de los
pacientes una variante genética puede estar implicada en la enfermedad.

COMENTARIO

Este articulo revisa 25 anos de historia en el SBr respecto a los avancesy los aspec-
tos clave que quedan atin por resolver.
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El primer punto de interés es la incertidumbre acerca de |a prevalencia real. Consi-
derando la definicién de enfermedad rara, la vieja prevalencia1:2.000 podria estar
subestimadayy, tal vez, el SBr podria ya no pertenecer a este grupo. Esta sospecha
se basa en su ya conocida penetrancia incompleta (relacionadas con la edad y el
sexo) y la expresién variable. A pesar de la teoria relacionada con una variante hor-
monal, el trasfondo fisiopatolégico permanece atn sin dilucidar.

En ninos y preadolescentes, hay baja incidencia de patrén de Brugada tipo 1y el
mayor factor de riesgo es la fiebre. En screenings familiares, se trata de realizar
electrocardiograma (ECG) en nifios cuando tienen fiebre y es necesario prestar
mucha atencién a las convulsiones febriles. La prevalencia y las implicaciones cli-
nicas permanecen no aclaradas, pero si presentan ECG compatible con SBr tipo
1 espontaneo, el manejo debe ser similar al del adulto. La prueba con farmacos
debe ser realizada principalmente para entender sintomas (sincope, convulsiones
febriles o palpitaciones), y el papel de la ajmalina para desenmascarar pacientes
con SBr parece tener una respuesta dependiente de la edad. Por otro lado, el curso
clinico en la poblacién anciana también es desconocidoy debe ser individualizado.

El consenso de expertos publicado en 2012 constituye la referencia para distinguir
las formas clinicamente relevantes (patrén SBrtipo1y 2) y la importancia para di-
ferenciarlas de las fenocopias. Admitiendo los patrones dindmicos del ECG, la mo-
nitorizacién prolongada con ECG de 12 derivaciones puede no cubrir los patrones
espontaneos, pero, lamentablemente, suele desconocerse alin en centros espe-
cializados. Las pruebas empleadas para inducir patréon de SBr con bloqueadores
de los canales de sodio pueden utilizarse cuando hay sospecha clinica de SBr, pero
la ajmalina endovenosa, la procainamida, la flecainida o la pilsicainida no estan
disponibles en muchos paises. Debe repetirse la evaluacion teniendo en cuenta
que las pruebas con farmacos atin tienen un 25% de falsos negativos.

De acuerdo con el documento de consenso de 2013 sobre diagndstico y manejo
de pacientes con sindromes de arritmia primaria hereditarios, la caracteristica ti-
pica del ECG es suficiente para establecer el diagnéstico cuando se excluyen otras
causas de elevacion del segmento ST. Dos situaciones requieren precaucion: la
primera, las fenocopias de Brugada, que imitan los patrones tipo 1y 2, pero las
condiciones no estan asociadas a canalopatias (infarto de miocardio, compresion
toracica, embolia de pulmédn) o la elevacion del ST en las mismas derivaciones
confunde la interpretacion (miocardiopatia arritmogénica, hipertrofia de miocar-
dio). Los hallazgos clave en esta situacion son la desaparicién del patrén ECG en
condiciones agudas, patrones no claros en derivaciones altas, la prueba de canal
de sodio negativa y la ausencia de historia médica o familiar previa de SBr. La se-
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gunda situacién son las formas adquiridas, alejadas del uso de los bloqueadores
de los canales de sodio; algunos farmacos pueden imitar el patrén tipo 1 en ECG,
como propofol, antidepresivos triciclicos, fluoxetina, etc. No existe evidencia su-
ficiente para mantener una susceptibilidad clinica a disfuncién latente de dicho
canal; por lo tanto, las recomendaciones clinicas deben individualizarse.

Desde la descripcion original que afirmaba la ausencia de enfermedad cardiaca
estructural, se han explorado hallazgos estructurales menores con estudios in-
munohistoldgicos y genéticos. El papel clinico de la fibrosis epicardica atn no se
termina de afianzar y probablemente venga de una disminucioén en la expresion
de la proteina de unién gap conexina-43.

El antecedente genético es otro punto que permanece adn por dilucidar. Tras 20 ahos
del descubrimiento del locus SCN5A, se ha hecho un gran esfuerzo por elucidar el pa-
pel de otros 24 genes en la patogénesis y se han encontrado algunos. Solo el SCN5A
permanece como gen indudable, y en un 30% de los casos se encuentra dicho gen,
aunque este porcentaje probablemente esté sobreestimado tras una revaluaciéon de
las variantes genéticas por el American College of Medical Genetics. La correlacion ge-
notipo-fenotipo con la familia puede ser una herramienta fuerte cuando se investiga
en profundidad. Sin embargo, la penetrancia incompleta y la expresividad variable
confunden la segregacion familiar. Por esta razdn, el hallazgo molecular no debe ser
considerado como punto fuerte de cara al diagnéstico o pronéstico.

El modelo celular usando miocardiocitos de células madres pluripotentes indu-
cidas de humanos (hiPSC) se estudi6 en dos pacientes con SBr portadores de una
variante STOP-codén en el gen SCN5A. Fue posible recapitular una caracteristica
fenotipica celular simple en pacientes con SBry podria ser una puerta abierta a
futuras aproximaciones farmacolégicas.

Debido a sucomplejidad clinica, patogénicay genética, la estratificacion de riesgo
de SBr no tiene una respuesta clara. El sincope no vasovagal bien caracterizado
esta claramente relacionado con arritmias malignas recurrentes y, en presencia
de patrén ECG espontaneo tipo 1, muestra peor prondstico. El mayor problema
actual surge al intentar estratificar a los pacientes asintomaticos.

El estudio electrofisiolégico (EEF) ha sido una herramienta clasica a lo largo del
tiempo; sin embargo, la mayor proporcién de pacientes asintomaticos aumenté
la preocupacion sobre su utilidad. Este grupo de pacientes redujo el riesgo total
y requiere mas respuestas de su inducibilidad. Un periodo refractario ventricular
<200 ms se propuso como componente de la estratificacion. En ausencia de una
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herramienta eficaz, el estudio electrofisiolégico permanece como razonable en
pacientes asintomaticos con SBr espontaneo tipo 1.

Marcadores no invasivos estan relacionados con riesgo de arritmia; sinembargo, atin
estan pendientes de validar su valor en futuros estudios. El mas comun es el signo
deaVR, Sen D1, disfuncién sinusal, fragmentacién del QRS, repolarizacién precozen
derivaciones inferiores, elevacién del ST en patrones Brugada-like, QRS prolongado
en V2, QTc prolongado en V2, duracién prolongada en V6, ondas T alternantes, au-
mento en la elevacion del segmento ST en la fase de recuperacion del eco-estrés y la
presencia de potenciales tardios evaluados por ECG de sefial promediada.

Finalmente, hubo dos avances interesantes en el manejo de SBr. El primero hace
referencia a cambios en el estilo de vida para la prevencién de arritmias. Todos
los pacientes con SBr deben ser conscientes de los factores moduladores y pre-
cipitantes. El segundo son las nuevas aproximaciones terapéuticas basadas en
la identificacién y eliminacion del sustrato arritmico en el epicardio de la pared
anterior del ventriculo derecho y del tracto de salida. Pacientes con recurrencia
de taquicardia ventricular/fibrilacion ventricular tienen buenos resultados posa-
blacién; sin embargo, se requiere un seguimiento mas largo para comprobar su
potencial terapéutico con otros pacientes.

La quinina tiene un efecto probado, pero no esta disponible en la mayoria de los
paises, y aumenta, alln mas si cabe, el papel de la ablacién. El DAI se indica de
manera inequivoca en presencia de sincopes no vasovagales y en individuos recu-
perados de muerte subita.

En conclusién, a pesar de los avances, se necesitan estudios de cohortes de mayor
calibre para mejorar el manejo de los pacientes con SBr. La practica diaria requie-
re experiencia, y las incertidumbres aumentan la importancia de una medicina
personalizada.
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Present status of Brugada syndrome
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Eluso deiFR cambia la estrategia de
tratamiento en la enfermedad coronaria

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

5de noviembre de 2018

CATEGORIA

El indice diastélico instantaneo sin ondas o instantaneous wave-free ratio (iFR) se
demostré como no inferior a la reserva fraccional de flujo (FFR) en dos grandes
ensayos aleatorizados para guiar la revascularizacién coronaria.

Lareclasificacién de la estrategia de tratamiento esta bien estudiada por FFR, pero
no existen estudios en iFR. Los autores compararon la reclasificacion de la estrate-
gia de tratamiento siguiendo iFR y FFR.

El estudio iFR-SWEDEHEART es un estudio aleatorio de 2.037 pacientes con angi-
na estable o sindrome coronario agudo sometidos a tratamiento guiado poriFR o
FFR. Los cardidélogos intervencionistas introdujeron el tratamiento preferido (tra-
tamiento médico 6ptimo [OMT], intervencionismo coronario percutaneo [PCl] o
cirugia de revascularizacion coronaria [CABG]) en funcién de las coronariografia.
Posteriormente, el tratamiento fue determinado por las medidas de iFR/FFR.

En las poblaciones iFR/FFR (n =1.009, n =1.004) las estrategias terapéuticas basa-
das en coronariografia fueron similares (p = 0,50) con respecto a OMT (38%/35%),
PCI de un vaso (37%/39%), dos vasos (15%/16%) y tres vasos (2%/2%) y CABG
(8%/8%). El iFR y la FFR reclasificaron el 40% y 41% de los pacientes, respectiva-
mente (p = 0,78). La mayoria de las reclasificaciones fueron conversién de PCl a
OMT en ambos grupos iFR/FFR (31,4%/29,0%). La reclasificacion se incrementé
cuantas mas lesiones se evaluaran (odds ratio para cada lesién evaluada por FFR
1,46 [intervalo de confianza del 95% [IC 95%: 1,22- 1,76] frente a iFR 1,37 [IC 95%
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1,18-1,59]). Las ratios de reclasificacién para pacientes con uno, dosy tres vasos eva-
luados fueron del 36%, 52%y 53% (p < 0,01).

La reclasificacion de la estrategia de tratamiento de lesiones intermedias fue fre-
cuente y ocurrié en un 40% de los pacientes con iFR o FFR. La reclasificacién mas
frecuente fue la conversion de PCl a OMT independientemente de la modalidad
de evaluacion. La reclasificacion de la estrategia basada en coronariografia au-
mentaba con el nimero de lesiones evaluadas, sin diferencias entre iFR y FFR.

COMENTARIO

El tratamiento de la enfermedad coronaria obstructiva requiere de un diagndstico
preciso para determinar la estrategia adecuada en cada paciente. Clasicamente,
lavaloracién anatémica mediante coronariografia, junto a valores clinicos impres-
cindibles, ha sido el pilary en muchas ocasiones el factor determinante para optar
por revascularizacién percutanea, quirrgica o tratamiento conservador médico.

El desarrollo desde hace 15 afios de la guia de presion intracoronariay el avance en el
conocimiento de la fisiologia coronaria han permitido obtener indices que valoran
de forma muy precisa la repercusion isquémica de las lesiones coronarias no graves.

La generalizacion del uso de esta técnica vino con el FFRy los resultados del estu-
dio DEFERYy posteriormente del FAME y FAME-2. Sin embargo, la necesidad de uso
de un agente hiperémico es un factor que limita su uso por presencia de efectos
secundarios y prolongacién del tiempo de procedimiento. El indice iFR analiza las
diferencias de presion en parte de la diastole sin necesidad de generar hiperemia,
facilitando un uso mas frecuente. Dos ensayos recientes han demostrado la equi-
valencia de FFR e iFR en series grandes de pacientes (DEFINE-FLAIR y el iFR-SWE-
DEHEART ya comentados en este blog).

Asi, existe una evidencia robusta en cuanto a que el uso de FFR e iFR es seguro y
permite una valoracién mas precisa de la repercusion de una lesién coronaria. Con
esta mejor valoracion es frecuente el cambio de estrategia de valoracion frente
solo a la coronariografia, hecho demostrado con FFR pero no con iFR.

Los autores analizaron, en los mas de 2.000 pacientes del iFR-SWEDEHEART, la

estrategia de los cardi6logos intervencionistas solo con coronariografia y tras la
realizacion del iFR. Los resultados mas destacables son los siguientes:
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m El cambio de estrategia de tratamiento es similar independientemente del
uso deiFR o FFR.

m Enel40% de los casos, el uso de iFR-FFR determin6 un cambio de estrategia;
el mas frecuente fue de intervencionismo a tratamiento conservador (aproxi-
madamente en el 30%).

m El cambio de estrategia fue mas frecuente cuantos mas vasos y lesiones se
examinasen con indices fisiolégicos.

El mayor aporte de este estudio es la determinacién de que cuantas mas lesiones
se evallien mediante iFR-FFR, mas cambios de estrategia se realizan y menos le-
siones parecen subsidiarias de tratamiento invasivo. La equiparaciéon de ambos
indicesy la facilidad de uso del iFR permiten una valoracién mas sencilla de todas
las lesiones y un mejor abordaje en los pacientes con enfermedad multivaso.

Asi, este estudio abre la puerta a una generalizacién del uso de guia de presién in-
tracoronaria por dos razones: la valoracién de la anatomia coronaria es, en muchos
casos, insuficiente para la toma de decisiones terapéuticas y el iFR aporta datos fi-
siol6gicos que cambian la estrategia reduciendo las dificultades para su utilizacion.

El tratamiento invasivo, aunque haya sido revolucionario, presenta complicaciones
tanto a corto plazo como a largo plazoy ademas es irreversible. Por lo tanto hay que
“armarse de razones” para adoptar esta estrategia, mas alin en pacientes estables.
EliFR es un factor méas, que en combinacién con la clinica, la anatomia coronaria por
coronariografiay otras pruebas complementarias permite mejorar la seleccion de la
estrategia y elegir la mas apropiada para cada paciente de forma individual.

Referencia

Reclassification of treatment strategy with instantaneous wave-free ratio and
fractional flow reserve. A substudy from the iFR-SWEDEHEART Trial
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;Cirugia o TAVI en estenosis aorticay
riesgo intermedio? Resultados a1ano

Dra. Eva Diaz Caraballo

6 de noviembre de 2018

CATEGORIAS

Imagen cardiaca

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

El uso del implante transcatéter de proétesis valvular adrtica (TAVI) se esta incre-
mentando para el tratamiento de la estenosis adrtica grave sintomatica en pa-
cientes de riesgo quirtrgico intermedio para la sustitucion valvular quirargica.

Mdiltiples estudios han demostrado los beneficios del TAVI en pacientes de alto
riesgo quirdrgico o aquellos considerados inoperables; sin embargo, los datos en
vida real de las indicaciones y resultados clinicos de los pacientes de riesgo inter-
medio sometidos a TAVI frente a la cirugia valvular aislada son escasos.

Este estudio prospectivo del registro aleman GARY compara las caracteristicas cli-
nicas y los resultados de pacientes con riesgo intermedio quirtrgico (puntuacién
Society of Thoracic Surgeon [STS] 4-8%) sometidos a TAVI frente a cirugia valvular
adrtica aislada. Un total de 7.613 pacientes fueron incluidos (6.469 pacientes de
TAVIy 1144 pacientes de cirugia) en 92 hospitales de Alemania entre 2012 y 2014.
Los pacientes sometidos a TAVI eran significativamente mayores (82,5 + 5,0 frente
a 76,6 + 6,7 anos, p < 0,001) y tenian mayor riesgo quirdrgico (puntuacién Euros-
core 21,2 +12,3 frente a 14,2 + 9,5, p < 0,001; puntuacién STS 5,6 + 1,1 frente a 5,2 +
1,0, p < 0,001). El andlisis multivariable revel6 que la edad avanzada, enfermedad
coronaria, clase funcional lll-IV de la New York Heart Association (NYHA), hiper-
tensiéon pulmonar, descompensacion cardiaca previa, procedimiento electivo,
enfermedad arterial periférica, ausencia de diabetes y una menor area aértica
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se asociaba con la realizacién de TAVI en lugar de cirugia (todos p < 0,007). Los
resultados en mortalidad intrahospitalaria no ajustada fueron iguales en ambos
(3,6%, p = 0,976); sin embargo, la mortalidad a un afio sin ajustar fue significati-
vamente mayor en pacientes tras TAVI (17,5% frente al 10,8%, p < 0,001). Asi, tras
realizar un andlisis de propensiones no hubo diferencia significativa en la mortali-
dad al afio (17,1% TAVI frente al 15,7% cirugia, p = 0,59).

Como conclusién, los pacientes con riesgo intermedio sometidos a TAVI difieren
significativamente respecto a edad y caracteristicas clinicas de los sometidos a ci-
rugia; en ambos casos la mortalidad intrahospitalaria es del 3,6% y sin diferencia
significativa en la mortalidad a1 afio tras el analisis de propensiones.

COMENTARIO

En la practica clinica se esta incrementando el uso de TAVI en pacientes con este-
nosis adrtica grave sintomatica con riesgo quirargico intermedio. Esto sucede por
la evidencia de grandes estudios como el SURTAVI o el PARTNER II, que apoyan su
seguridad y eficacia. Sin embargo, estos estudios aleatorizados y controlados se rea-
lizan en pacientes muy seleccionados, que en muchos casos no representan la vida
real. Por ejemplo, el estudio PARTNER Il excluy6 a los pacientes con comorbilidades
graves como insuficiencia renal avanzada o disfuncion ventricular izquierda grave.
Grandes estudios prospectivos y multicéntricos como este del registro GARY apor-
tan importantes herramientas adicionales en el tratamiento de la poblacién real. Se
han incluido pacientes sometidos de manera aislada a protesis adrtica percutanea
o quirirgica entre el ano 2012 y el 2014 en hospitales alemanes con un riesgo quirdr-
gico intermedio definido entre el 4 y el 8% por la escala STS. Se excluyeron los pa-
cientes sometidos a procedimientos combinados como revascularizacion coronaria
y aquellos con aneurisma adrtico o aorta de porcelana, insuficiencia adrtica aislada,
endocarditis activa o mal prondstico por otras comorbilidades, asi como obstruccién
>50% del tronco coronario o reanimacién cardiopulmonar en las 48 horas previas.

Como objetivo primario se analizé el resultado clinico, asi como las caracteristicas
del procedimientoy sus complicaciones, como infarto de miocardio, accidente ce-
rebrovascular,implante de marcapasos permanente, sangrado, complicacién vas-
cular, insuficiencia aértica al menos moderada y fallo renal. Se realizé regresion
logistica para identificar variables clinicas asociadas a TAVI frente a cirugia, asi
como el andlisis de propensiones para reducir factores de confusién en el andlisis
estadistico de la mortalidad a1afo.
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Entre los 7.613 pacientes incluidos, un 85% se sometieron a implante percutaneo
de proétesis adrtica (6.469 pacientes), en el 78,9% de ellos por acceso transvascular
(> 98% via femoral) y solo un 21,1% con acceso transapical. Los pacientes someti-
dos a TAVI tenian grandes diferencias en las caracteristicas clinicas basales y perfil
de riesgo, una decision tomada por un heart team interdisciplinar. Las razones do-
cumentadas para la realizacién de TAVI fueron edad (82,5%), fragilidad (50,8%),
preferencia del paciente (26,2%) y enfermedades malignas (0,8%), con un 87% de
los procedimientos electivos. Los procedimientos urgentes o emergentes fueron
significativamente mas elevados en el contexto de la sustitucién valvular quirar-
gica (22,8% frente al 12,7%).

Aunque la mortalidad intrahospitalaria fue semejante en ambos grupos (3,6%),
hay que destacar que la realizacion de TAVI se asocié de manera significativa a la
necesidad de marcapasos permanente o desfibrilador, complicaciones vasculares
y regurgitacion adrtica al menos moderada. En contraste, la sustitucién quirargi-
ca se asocié de manera significativa a hemorragias con necesidad de transfusion,
reintervencién quirtrgica y didlisis temporal. La incidencia de accidente cerebro-
vascular fue similar en ambos grupos (1%), asi como el infarto agudo de miocardio
(0,5% en cirugiay 0,7% en TAVI).

La mortalidad al afio fue del 17,5% tras TAVI (16,5% en acceso transfemoral y 21,1%
acceso transapical) frente al 10,8% tras la sustitucion quirtrgica. Sin embargo, tras
realizar los andlisis multivariables de caracteristicas clinicas asociadas al tratamien-
to percutaneo (edad, clase funcional, area adrtica..) y aplicar los analisis de pro-
pensidn, no se detectd diferencia significativa en la mortalidad al afio entre TAVI
(transvasculary apical) y sustitucion quirdrgica (17,1% frente al 15,7%, p = 0,59) o en-
tre TAVI transvascular y sustitucién quirargica (16,1% frente al 15,5%, p = 0,82). En la
cohorte de 661 pacientes emparejados, la mortalidad al afio fue similar en pacientes
sometidos a TAVI via transvascular y cirugia (12,8% y 12,1%, p = 0,76) con resultados
concordantes con el estudio PARTNER II. Los pacientes sometidos a TAVI con acceso
transapical tenian significativamente mayor mortalidad que los pacientes some-
tidos a sustitucién valvular quirdrgica (22,1% frente al 12,1%, p = 0,001) o TAVI con
acceso transvascular (22,1% frente al 12,8%, p = 0,003). Esto es concordante con los
datos del estudio STACCATO, interrumpido prematuramente por la acumulacién de
eventos adversos en la rama de tratamiento TAVI-transapical.

Como conclusion, este estudio nos aporta el mayor anlisis en el mundo real de este

tipo de pacientes cuyo tratamiento valorado por un equipo multidisciplinar esta basa-
do en miltiples factores clinicos no incluidos en las escalas de riesgo quirtrgico y con
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bien conocidas influencias en el pronéstico del paciente. Mencion especial daria a la
fragilidad, que hasta la fecha no presenta escala objetiva recomendada en nuestras
guias. Con ello, el TAVI en el paciente de riesgo intermedio constituye una alternativa
equivalente en términos de supervivencia e incidencia de eventos cerebrovasculares a
corto-medio plazo respecto de la opcién quirtrgica convencional, y es menos invasivo.
Es necesario el mantenimiento del seguimiento a largo plazo de los estudios actual-
mente en curso para poder determinar la mejor alternativa terapéutica para los dife-
rentes perfiles del paciente en riesgo quirtrgico intermedio. Daria especial atencion a
pacientes con esperanzas de vida mayores en los que cualquiera de las complicaciones
mantenidas en el tiempo puede afectar a su supervivencia.

Referencia
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gical aortic valve implantation for severe symptomatic aortic valve stenosis. One-
year results from the German Aortic Valve Registry (CARY)

Web Cardiologia hoy

;Cirugia o TAVI en estenosis adrtica y riesgo intermedio? Resultados a 1 afo

Cardiologia hoy 2019

60


https://cutt.ly/EeNPUYi
https://cutt.ly/EeNPUYi
https://cutt.ly/EeNPUYi
https://secardiologia.es/multimedia/blog/10005-cirugia-o-tavi-en-estenosis-aortica-y-riesgo-intermedio-resultados-a-1-ano

Deterioro hemodinamico de las
protesis adrticas biologicas

Dr. César)iménez Méndez

7 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

La estenosis adrtica se ha relacionado con estados metabélicos alterados. Sin em-
bargo, se conoce poco sobre los efectos del metabolismo proaterogénico en las
prétesis adrticas bioldgicas.

El objetivo de este estudio prospectivo longitudinal fue determinar los predicto-
res de la degeneracion hemodinamica (HVD) de las prétesis biol6gicas adrticas
implantadas de forma quirdrgica, asi como el impacto de esta degeneracién en la
mortalidad y la necesidad de reintervencion.

Para ello, se incluyeron 137 pacientes portadores de bioprétesis adrtica desde una me-
diana de 6,7 afios (rango 5,1-9,1 afos) y se les realizd una primera evaluacion ecocar-
diografica, con tomografia computarizada (TC) cardiaca y analitica sanguinea. Todos
los pacientes se sometieron a un seguimiento ecocardiografico en una mediana de 3
anos (rango 2,9-3,3 afos) después de la visita basal. Se definié la degeneracién proté-
sica valvular como el aumento del gradiente medio transvalvular > 3 mmHg por afio
o el empeoramiento de la insuficiencia adrtica en al menos 1 grado de gravedad de
los tres propuestos (leve, moderado y grave). El objetivo primario fue un compuesto
de mortalidad de cualquier causa o reintervencion valvular (quirtrgica o percutanea).

Del total, 34 pacientes tenian calcificacién de los velos en la TC basal y 18 desarrollaron
HVD en el seguimiento; 52 pacientes alcanzaron el objetivo primario durante el segui-
miento. La calcificacion de los velos (hazard ratio [HR] 2,58; intervalo de confianza del
95% [1C95%):1,35-4,82; p=0,005) y la degeneracion protésica (HR 5,12; 1C 95%: 2,57-9,71;
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p <0,001) fueron factores de riesgo independiente de mortalidad o reintervencion. La
calcificacion de los velos, la resistencia a la insulina (Homeostasis Model Assessment
[HOMA] >2,7), la actividad de la lipoproteina Az (0,1 nmol/min/ml) y los niveles eleva-
dos de PCSK9 (> 305 ng/ml) se relacionaron con la aparicion de degeneracion valvular
en el analisis multivariable.

En resumen, la degeneracién protésica fue un factor de riesgo independiente de
mortalidad y para la reintervencién de las protesis bioldgicas adrticas. El entorno
metabdlico proaterogénico (definido como elevacién de los valores de PCSK9, de
la actividad de la lipoproteina Ay la resistencia a insulina) se asoci6 con un incre-
mento de la degeneracién valvular. La presencia de calcificacion de los velos en la
TC cardiaca fue también un factor predictor de esta.

COMENTARIO

Como bien se conoce, la estenosis adrtica es la valvulopatia mas frecuente y se
espera que su incidencia aumente en los proximos anos. La sustitucion valvular
con prétesis bioldgica ha experimentado un crecimiento en los tltimos afios, prin-
cipalmente por no ser necesario el empleo de anticoagulantes. Sin embargo, la de-
generacién protésica es un hecho conocido, probablemente infradiagnosticado y
que actualmente limita esta alternativa terapéutica en muchos otros pacientes.

En este estudio prospectivo, los autores analizaron los diferentes factores predic-
tores de lo que se definié como degeneracion protésica (aumento del gradiente
protésico medio con respecto al gradiente basal o el aumento de la gravedad de
la insuficiencia valvular). Asi mismo, evaluaron un objetivo primario, que fue un
compuesto de mortalidad por cualquier causa y reintervencién valvular aértica
(quirdrgica o percutanea). Para ello se basaron en los datos clinicos, ecocardiogra-
ficos, analiticos y de TC cardiaca en una muestra de pacientes con antecedente de
sustitucion valvular aértica aislada.

De los 137 pacientes analizados, 52 pacientes alcanzaron el objetivo primario. En
18 de ellos se objetivd degeneracion protésica entre la visita basal y la visita de
seguimiento. Tanto la degeneracién protésica como la calcificacion de los velos
en la TC cardiaca fueron factores predictores de mortalidad o reintervencion. La
propia calcificacion valvular, los niveles elevados de PCSK9 y lipoproteina Ay la
resistencia a insulina elevada (medida mediante el indice HOMA) se asociaron de
forma significativa con el desarrollo de dicha degeneracion.
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Como principal limitacién del estudio merece la pena destacar que la visita basal de
los pacientes se realiz6 en una mediana de 6,7 anos (rango 5,1-9,1 afos), por lo que
los resultados del estudio no son extrapolables a la poblacién con deterioro precoz
protésico. Asi mismo, se excluyeron del estudio aquellos pacientes con cirugia de re-
vascularizacion miocardica u otras valvulopatias concomitantes. Llama la atencién
que la mayoria de los eventos primarios se registraron en el primer ano después de
la visita de seguimiento, seglin se expresa en las curvas de Kaplan-Meier. Aunque
la relacién parece establecida con respecto al entorno proaterogénico, queda por
esclarecer su fisiopatologia, asi como el papel de las diversas opciones terapéuticas
(empleo de inhibidores de PCSK9, nuevos antidiabéticos, etc.) a la hora de prevenir
estas complicaciones. Por tltimo, hay que destacar, como es habitual en muchos es-
tudios, el bajo reclutamiento de la poblacién femenina (23-29%).
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BLOG REC

Sindrome de tako-tsubo en varones:
infrecuente y de mal prondstico

Dr. lvan Nunez Gil

8 de noviembre de 2018

CATEGORIA

En este trabajo se estudiaron las caracteristicas de los pacientes incluidos en el re-
gistro RETAKO, un registro multicéntrico en el que participaron 32 hospitales es-
panoles, durante los ahos 2003 a 2015, que analiz6 la evoluciéon y el pronéstico de
la enfermedad en funcién del sexo.

De los 562 pacientes incluidos, 493 (87,7%) eran mujeres. Los varones tuvieron
dolor toracico como sintoma inicial de forma menos frecuente que las mujeres.
Ademas, tuvieron peor pronéstico, con mayor mortalidad intrahospitalaria, du-
racién mas prolongada de ingreso en cuidados intensivos y mayor frecuencia de
insuficiencia cardiaca grave. Sin embargo, la aparicién de obstruccién dinamica a
nivel del tracto de salida del ventriculo izquierdo se observé exclusivamente en
mujeres, que también tuvieron mayor incidencia de insuficiencia mitral. Los datos
sugieren que el sindrome de tako-tsubo es una enfermedad que muestra grandes
diferencias en funcién del sexo en cuanto a su incidencia, presentacién y evolu-
cién, con un peor prondstico en los varones.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Sindrome de tako-tsubo en varones: infrecuente, pero con

mal prondstico”.

ENCUENTRO CON ELAUTOR: IVAN NUNEZ GIL
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

El presente trabajo, llevado a cabo en el entorno del registro nacional de sindrome
de tako-tsubo (RETAKO), fue una sugerencia de los primeros firmantes del trabajo,
los doctores Alberto Pérez-Castellanos y Manuel Martinez-Sellés, quienes ademas
llevaron a cabo el andlisis de los datos y elaboraron los primeros borradores.

Todos los afios, los investigadores RETAKO nos reunimos en el congreso de la So-
ciedad Espanola de Cardiologia (SEC) y se hace un interesante debate, planteando
estudios. Tras varios anos de rodaje, el registro dispone ya de una extensa base de
datos con mas de 1.000 pacientes procedentes de mas de 40 hospitales de toda
Espana. Asi, se encuentra en condiciones de empezar a dar luz sobre preguntas
mas especificas, como la de este trabajo.

REC ;Cual es el principal resultado?

Podriamos decir que los varones no somos inmunes a la miocardiopatia de es-
trés o sindrome de tako-tsubo. Como en otros érdenes de la vida, parece que
expresamos el estrés o la ansiedad de manera algo diferente que las mujeres,
también en esta patologia.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Debe suponer un toque de atencién para el clinico. El sindrome de tako-tsubo se
ha considerado generalmente una patologia banal. En los tltimos afios, segtn he-
mos ido conociéndolo mejor, parece que se trata de un verdadero sindrome (un
espectro de sintomas similares con diferentes causas y diferentes pronésticos),
con algunos casos muy graves o mortales. Cuando el cuadro afecta a un varén
debemos tener en mente la potencial posibilidad de complicacién evolutiva.
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REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Como nos pasa a casi todos los médicos, buscar tiempo para analizar, escribir y
discutir los hallazgos con los comparieros. En este manuscrito ha trabajado mu-
cha gente. En esto, el doctor Pérez-Castellanos fue capaz de lidiar brillantemente
con todas las dificultades.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

Los varones presentan el cuadro en una proporcién aproximada de 1:9, con un per-
fil generalmente un poco distinto al de las mujeres. No es del todo inesperado que
seamos diferentes también en un cuadro con una importante impronta neuropsi-
coldgica, pero no deja de ser [lamativo.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Con la experiencia, uno tiende a pensar que podria haber hecho algunas cosas
mejor. No obstante, el presente trabajo, desde mi humilde punto de vista, es bas-
tante riguroso.

REC ¢;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

En la linea de trabajo de RETAKO continuamos haciéndonos preguntas y estamos
abiertos a nuevos estudios. Proximamente se publicara en la revista Journal of
the American College of Cardiology (JACC): Heart Failure un andlisis del registro, con
el doctor Manuel Almendro como primer firmante, que analiza concretamente
el shock cardiogénico en el contexto del sindrome de tako-tsubo. Tenemos en la re-
camara una colaboracion con el registro aleman en el desarrollo de una puntua-
cion clinicay alguna otra linea mas que se publicara en los préximos meses.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Recomendaria estar atento a la publicacién de nuestro trabajo en JACC: Heart
Failure, ya que contiene algunos hallazgos muy interesantes. En otro orden de
cosas, no puedo dejar de recomendar la lectura del nuevo consenso (articulo re-
vision actualizado) de los investigadores de INTERTAK, publicado en el European
Heart Journal.
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REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Como muchos solemos decir, familia y deporte. El mio, recomendable para todas
las edades y que se adapta al estado de forma de cada uno: karate.

Referencia

Sindrome de tako-tsubo en varones: infrecuente, pero con mal prondstico

Lectura recomendada

A novel clinical score (InterTAK Diagnostic Score) to differentiate takotsubo syn-
drome from acute coronary syndrome: results from the International Takotsu-

bo Registry
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SECCION DE CARDIOLOGIA GERIATRICA

Asociacion entre trastorno depresivo
y mortalidad en ancianos.
TAVI frente a SAVR

Dra. Virginia Mazoteras Munoz

8 de noviembre de 2018

Categoria Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Los trastornos depresivos son entidades muy frecuentes en pacientes mayores,
ademas de ser un reconocido factor adverso en las afecciones cardiovasculares.

En Estados Unidos se estima una prevalencia a lo largo de la vida de hasta un16%,
con los gastos sanitarios que esto conlleva. La American Heart Association realza
la asociacién, ya conocida, entre los trastornos depresivos como un factor de ries-
go de eventos adversos cardiovasculares tras un sindrome coronario agudo (SCA).

Este estudio de Afilalo y colaboradores, traté de encontrar la asociacién entre
la existencia de un trastorno depresivo y la mortalidad por cualquier causa tras
el reemplazo valvular aértico (implante transcatéter de prétesis valvular aérti-
ca [TAVI] frente al reemplazo quirtrgico de la valvula aértica [SAVR]) en el pacien-
te anciano. Utiliza la cohorte FRAILTY-AVR (The Frailty Aortic Valve Replacement),
disefiada para comparar distintas escalas que determinan la fragilidad y estiman
la mortalidad por cualquier causa tras el reemplazo valvular aértico, ya sea trans-
cutaneo o quirargico en el inicio y en el seguimiento, al mes y a los 12 meses, con
una valoracién geriatrica integral que identifica fragilidad, discapacidad, comor-
bilidades asociadas, deterioro cognitivo y alteraciones del animo.
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Es un estudio prospectivo, multicéntrico, en el que se incluyeron 14 centros en tres
paises, desde noviembre de 2011 hasta abril de 2016. Fueron reclutados un total
de1.035 pacientes, el 58,7% mujeres, con 81,4 anos de media de edad. Solo el 8,6%
tenia de forma previa en su historia clinica reflejada la depresién. Un total de 326
pacientes (31,5%), 33,8% tras TAVI y 27,5% tras SAVR, presentaron el diagndsti-
co de inicio de trastorno depresivo, medido por la escala de depresién geriatrica
GDS. Los pacientes con depresion presentaban mas comorbilidades como diabe-
tes (114 [35,0%)] frente a 175 [24,7%)), hipertension arterial (276 [84,7%)] frente a 543
[76,6%)]), enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) (74 [22,7%] frente a
108 [15,2%]) y enfermedad cerebrovascular (69 [21,2%] frente a 106 [15,0%]). Ade-
mas, eran pacientes mas fragiles, medidos con SPPB (Short Physical Performan-
ce Battery) (180 [55,2%)] frente a 232 [32,7%]) y con la puntuacién de Fried (248
[76,1%)] frente a 451 [63,6%)]) y con mayor merma cognitiva, valorada con la prueba
Mini-Mental State Examination (72 [22,1%] frente a 108 [15,2%)]).

Tanto al mes como al ano del seguimiento, los pacientes con depresién presen-
taban mas complicaciones y mayor tasa de muerte, al mes (odds ratio [OR] 2,20;
intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]: 1,18-4,10) y a los 12 meses (OR 1,532; IC
95%: 1,03-2,24).

En cuanto a la persistencia de trastorno depresivo, 6 meses después del procedi-
miento, presentaban tres veces mas complicaciones y muerte al ano (OR 2,98; IC
95%:1,08-8,20).

COMENTARIO

La depresion forma parte de los denominados sindromes geriatricos, con una alta
prevalencia en la poblacién anciana, con tendencia a asociarse a otras entidades
clinicas. Ademas, ocasiona o incrementa situaciones de dependencia e incapaci-
dad funcional, repercutiendo en el area social y sobrecargando el entorno. Consti-
tuye un marcador esencial de fragilidad para el anciano, de ahi suimportancia en
cuanto al cribado temprano.

Laintensarelacion entre depresion geriatricay enfermedad coronaria esta demos-
trada desde hace muchas décadas, avalada por multitud de evidencia cientifica,
que observa mayor tasa de complicaciones y de mortalidad. Pero en el ambito del
recambio valvular aértico, atin no habia sido muy referenciada.
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La valoracién geriatrica integral (VGI) sigue siendo la herramienta de trabajo prin-
cipal para el diagnéstico de afecciones como la depresién en el paciente anciano,
con caracteristicas tan heterogéneas en este grupo etario.

Sobre todo hay que determinar el impacto del trastorno depresivo en la pérdida de
funcién. Identificar la fragilidad dentro de esta VGl es fundamental dado que, como
sabemos, los pacientes fragiles presentan eventos adversos mas graves y frecuentes.

Dentro de esa VCI, en este articulo midieron la fragilidad con escalas como la
SPPB, que con puntuaciones por debajo de 8 indica paciente fragil. Esta bateria
mide marcha, equilibrio y levantadas. Utilizaron también los criterios de fragili-
dad de Linda Fried: pérdida de peso, velocidad de marcha, fuerza prensora, activi-
dad fisica y agotamiento, que con puntuaciones por encima de 3 indica individuo
fragil. El déficit cognitivo fue medido con la prueba Mini-Mental State Examina-
tion, que con puntuaciones por debajo de 23 considera al paciente alterado. Y el
diagnéstico de depresion fue llevado a cabo con la escala de depresién geriatrica
GDS-SF (Geriatric Depression Scale Short Form).

Los resultados demuestran la asociacién entre la depresiony la mortalidad por cual-
quier causa, tras el recambio valvular aértico, sea transcutaneo o quirtrgico en el
paciente anciano, de ahi la importancia de ese diagndstico precoz con la VGI para
identificar a pacientes fragiles en riesgo y poder adaptar tratamientos especificos
con medidas no farmacolégicas (terapias conductuales, ejercicio fisico, etc.), como
con farmacos antidepresivos seguros desde el punto de vista cardiovascular.
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Estudio COAPT: alimentando
la polémica del MitraClip en la
insuficiencia cardiaca

Dr.Juan Asensio Nogueira

9 de noviembre de 2018

CATEGORIAS

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Entre los pacientes con insuficiencia cardiaca que presentan insuficiencia mi-
tral (IM) secundaria a la disfuncién ventricular izquierda, el prondstico es malo. Es
posible que la reparacién valvular mitral transcatéter (TMVR) mejore el pronésti-
co de estos pacientes.

Este estudio incluyé pacientes con insuficiencia cardiaca e IM secundaria modera-
da-grave o grave que permanecieron sintomaticos a pesar de tratamiento médico
optimizado seglin guias y terapia de resincronizacion cardiaca, si estaba indicada.
Los pacientes fueron asignados aleatoriamente a TMVR y tratamiento médico op-
timizado (grupo dispositivo) o inicamente tratamiento médico (grupo control). El
objetivo de eficacia primario fue la hospitalizacién por insuficiencia cardiaca du-
rante 24 meses de seguimiento. El objetivo primario de seguridad fue la ausencia
de complicaciones relacionadas con el dispositivo a los 12 meses, comparandolo
con un objetivo preespecificado del 88%.

De los 614 paciente incluidos en el ensayo, 302 fueron asignados al grupo dispositi-
voy 312 al grupo control. La tasa anual de hospitalizacién por insuficiencia cardia-
cadurante 24 meses fue del 35,8% en el grupo dispositivo comparado con el 67,9%
en el grupo control (hazard ratio [HR] 0,53; intervalo de confianza del 95% [IC 95%:
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0,40-0,70; p < 0,001). La tasa de ausencia de complicaciones relacionadas con el
dispositivo al ano fue del 96,6% (IC 95% mas bajo, 94,8%; p < 0,001 para compara-
cién con objetivo preespecificado). El endpoint muerte por cualquier causa durante
12 meses ocurrié en el 29,1% de los pacientes del grupo dispositivoy en el 46,1% en
el grupo control (HR 0,62; IC 95%: 0,46-0,82; p < 0,001).

Los autores concluyen que entre los pacientes incluidos en el estudio, la TMVR re-
sulté en una menor tasa de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca y muerte
por todas las causas a los 2 afios de seguimiento comparado con solo tratamiento
médico optimizado. La tasa de ausencia de complicaciones relacionadas con el
dispositivo superd un umbral de seguridad preespecificado.

COMENTARIO

En los dltimos afios, resultados de varios registros sugieren que la reparacién per-
cutanea de la IM mediante el dispositivo MitraClip aumenta la calidad de vida'y
disminuye los sintomas de la insuficiencia cardiaca. El estudio EVEREST Il demos-
tr6 la seguridad de este dispositivo comparado con la reparacion quirirgica, aun-
que con una menor tasa de reduccién de la IM.

En los pacientes con miocardiopatia dilatada, tanto isquémica como no isquémica,
la presencia de IM es un marcador de mal pronéstico. Sin embargo, no queda claro
si lavalvulopatia es consecuencia de la dilataciony las alteraciones morfolégicas del
ventriculo izquierdo y supone Gnicamente un marcador de gravedad de la cardio-
patia o si realmente contribuye al mecanismo de progresion de la enfermedad, con
lo que su tratamiento podria modificar el prondstico. Ademas, los estudios no han
demostrado beneficios de la reparacién mitral (tanto quirirgica como percutanea)
en estos pacientes. El ensayo clinico COAPT es, junto con el MITRA-FR, uno de los
primeros que evalua la eficacia del MitraClip en los pacientes con IM secundaria.

En este estudio, la TMVR se asocié a una menor tasa de hospitalizacién por insufi-
ciencia cardiaca, menor mortalidad y mejor calidad de vida y capacidad funcional
tras 24 meses de seguimiento. El beneficio fue consistente en todos los subgrupos
analizados. Aunque los resultados son prometedores, hay que interpretar con cau-
tela los datos de mortalidad, ya que constituye un objetivo secundario del estudio.

Como defienden los autores, probablemente el mecanismo tras la mejoria del pro-
nostico sea la reduccion de la gravedad de la IM. Es importante destacar que en el
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COAPT latasade éxito en elimplantey la eficacia en la reduccién inmediata de la IM
fueron sustancialmente mejores que en estudios previos como el EVEREST I, dato
que refleja la alta experiencia de los operadores en el uso del dispositivo.

El ensayo tiene algunas limitaciones: en primer lugar, es un estudio abierto, con
los posibles sesgos que esto conlleva. Por otro lado, el tratamiento en ambos gru-
pos no fue exactamente igual, con un mayor uso de farmacos que actian sobre el
sistema renina-angiotensina en el grupo con dispositivoy con mejor optimizacion
de la medicacién a lo largo del seguimiento en dicho grupo. Finalmente, los re-
sultados solo son aplicables a paciente con las caracteristicas del estudio, y no se
sabe si pacientes mas o menos graves o con menor grado de IM se beneficiarian
de igual manera de este tratamiento.

Este estudio es el primero en demostrar el beneficio pronéstico de la TMVR en pa-
cientes con insuficiencia cardiaca e IM secundaria; sin embargo, los resultados son
diametralmente opuestos a los del reciente MITRA-FR, en el que no hubo diferen-
cias significativas entre los grupos dispositivo y control. Existen algunas diferen-
cias entre estos dos estudios que podrian explicar los distintos resultados. Por un
lado, las caracteristicas de los pacientes incluidos son diferentes: en el MITRA-FR
se incluyeron pacientes con IM grado Il o mayor, mientras que en el COAPT los pa-
cientes tenian IM de grado Ill o mayor (orificio regurgitante efectivo [ORE] medio
31 +10 frente a 41 + 15 mm?, respectivamente); ademas, los volimenes ventricula-
res de los pacientes del MITRA-FR eran mayores que en el COAPT (135 + 35 frente
a 101 + 34 ml/m?). Por otro lado, y como ya se ha comentado, la tasa de éxito del
MitraClip en el COAPT es alta comparada tanto con registros previos como con el
MITRA-FR, con solo un 5% de pacientes con IM grado Ill o mayor a los 12 meses
de seguimiento comparado con el 17% en el MITRA-FR. Ademas, el tratamiento
médico en el MITRA-FR estaba mejor optimizado al inicio.

El ensayo COAPT es el primero en demostrar beneficio de la reparacién mitral
transcatéter en pacientes con insuficiencia cardiaca e IM secundaria. Basandonos
en este estudio, podemos al fin recomendar este dispositivo a pacientes selec-
cionados con una esperanza de beneficio, al menos en cuanto a la reduccién de
hospitalizacién por insuficiencia cardiaca. Sin embargo, y dadas las limitaciones
del estudio y los resultados opuestos a los del MITRA-FR, es probable que sean
necesarios mas estudios para dirimir la eficacia del MitraClip en IM secundaria y
para determinar las caracteristicas de los pacientes que mas podrian beneficiarse
de este tratamiento.
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Aspirina en prevencion primaria
en ancianos. No, gracias

Dr. Vicente Pernias Escrig

12 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Investigacion cardiovascular

El registro ASPREE™ evalia la utilidad en prevencién primaria del acido acetilsali-
cilico en una poblacién anciana sin enfermedad cardiovascular a 5 afos.

Entre 2010 y 2015 en Estados Unidos y Australia se aleatorizaron 19.114 personas
de edad > 70 anos sin enfermedad cardiovascular, demencia o incapacidad fisica
a recibir 100 mg al dia de aspirina o placebo. Se les siguié durante una media de
4,7 anos. El endpoint primario combinado era muerte, demencia o incapacidad fi-
sica persistente. Ademas, se ha publicado un articulo sobre su efecto respecto a la
mortalidad por cualquier causa y eventos cardiovasculares y sangrado.

Durante el seguimiento, con respecto al endpoint primario hubo 21,5 eventos por
1.000 personas/ano en el grupo de aspirina frente a 21,5 eventos por 1.000 personas/
ano (hazard ratio [HR] 1,01; intervalo de confianza del 95% [IC 95%): 0,92-1,11; p=0,79).

Se registraron 1.052 muertes (558 en el grupo aspirinay 494 en el grupo placebo),
con unatasade 12,7 eventos por1.000 personas/afio en el grupo de aspirina frente
a 11,4 eventos por 1.000 personas/afio (HR 1,14; IC 95%: 1,01-1,29; p = 0,79). La prin-
cipal causa de muerte fue cancer (49,6%), seguido de enfermedad cardiovascular
(19,5%) y hemorragias mayores (5%); destaca la mayor mortalidad por cancer co-
lorrectal en el grupo de aspirina, 0,8 eventos por 1.000 personas/afno frente a 0,5
eventos por1.000 personas/ano (HR1,77; 1C 95%: 1,02-3,06).
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Se considerd evento cardiovascular a enfermedad coronaria fatal, infarto de mio-
cardio no fatal, ictus u hospitalizacién por insuficiencia cardiaca. La tasa de even-
tos cardiovasculares fue de 10,7 eventos por 1.000 personas/afo en el grupo de
aspirina frente a 11,3 eventos por 1.000 personas/afio (HR 0,95; IC 95%: 0,83-1,08).

Por otro lado, en el andlisis de los eventos hemorragicos, la tasa de hemorragia
mayor fue de 8,6 eventos por 1.000 personas/afio en el grupo de aspirina frente a
6,2 eventos por 1.000 personas/afio (HR 1,38; IC 95%: 1,18-1,62; p = 0,001).

Los autores concluyen que la toma de dosis bajas de aspirina en ancianos sanos
en prevencién primaria no se asocia a reduccién significativa de eventos cardio-
vasculares ni prolonga la supervivencia libre de incapacidad. De hecho, se asocia
de forma significativa a mayor tasa de hemorragia y mayor mortalidad principal-
mente por cancer.

COMENTARIO

Envarias ocasiones se han intentado estudiar los posibles beneficios de la aspirina
en prevencién primaria. En el dltimo afio, este es el tercer gran estudio publicado
al respecto. El ASCEND* en pacientes diabéticos demostré una reduccion del 12%
en eventos cardiovasculares pero con un aumento del 29% en hemorragias ma-
yores. Posteriormente, el estudio ARRIVE® hizo lo propio con pacientes con alto
riesgo cardiovascular no diabéticos, y de nuevo no obtuvo resultados positivos, sin
efecto beneficioso en cuanto a eventos isquémicos y duplicando la tasa de hemo-
rragia gastrointestinal.

El estudio ASPREE™ de nuevo ha fracasado en el intento de demostrar efecto bene-
ficioso de la aspirina en prevencidn primaria, en este caso, en una poblacién anciana
sin enfermedad cardiovascular. No se ha encontrado beneficio cardiovascular con
la toma de aspirina ni menor tasa de endpoint primario de muerte, demencia o dis-
capacidad fisica; sin embargo, se ha asociado a mas sangrado mayor y mortalidad.

Cuando se analizan los distintos eventos cardiovasculares por separado, se ob-
serva que no existe beneficio en ninguno de ellos, ni en eventos cardiovasculares
mayores ni enfermedad cardiovascular, infarto fatal o no fatal ni ictus. Pero cabe
destacar que la tasa de eventos cardiovasculares fue casi la mitad de lo esperado,
a pesar de que la adherencia al tratamiento se mantuvo solo en el 65% de los pa-
cientes a los 5 afios.
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Si desgranamos los eventos hemorragicos, podemos observar que los pacientes que
tomaban aspirina presentan principalmente mas tasa de hemorragia subdural o
extradural (HR 1,79; IC 95%: 1,06-3,02) y gastrointestinal (HR 1,87; IC 95%: 1,32-2,66),
pero no se han encontrado diferencias estadisticamente significativas en cuanto a
hemorragias fatales. El mayor riesgo de sangrado en los pacientes que toman as-
pirina se mantiene constante con el tiempo y no disminuye con el uso continuado.

La mayor tasa de mortalidad, sobre todo a expensas de la mortalidad asociada a
cancer en el subgrupo de aspirina, esta claramente en contra de los estudios pre-
vios en los que se habia demostrado un efecto protector de la aspirina; de hecho,
existe mayor incidencia de fallecimiento por cancer colorrectal en el subgrupo
de aspirina. En este estudio, las curvas de incidencia acumulada de mortalidad
empiezan a separarse a partir de los 3 anos de seguimiento. Aun asi, la tasa de
mortalidad total en la poblacion del estudio fue mucho menor de la esperada (35
eventos por 1.000 personas/aio esperado frente 11 eventos por 1.000 personas/
ano en la poblacién del estudio), asi como la mortalidad por cancer (10,5 eventos
por 1.000 personas/afio esperado, frente a 5,1 eventos por 1.000 personas/ano en
la poblacién del estudio), lo cual pone de manifiesto que la poblacién del estudio
eran voluntarios sanos, tras excluir a pacientes con enfermedad cardio y cerebro-
vascular, deterioro cognitivo y esperanza de vida menor de 5 afos.

En resumen, el estudio ASPREE no demuestra beneficio en el tratamiento con
aspirina como prevencién primaria en pacientes ancianos. Los resultados van en
consonancia con los obtenidos en estudios similares recientes. Sin embargo, en
pacientes ancianos con bajo riesgo cardiovascular, parece asociarse a mayor mor-
talidad, sobre todo a expensas de mayor mortalidad por cancer.
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Ergometria en la estenosis adrtica
moderada o grave asintomatica

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos
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El objetivo de este trabajo fue determinar la seguridad y la tolerabilidad de la
prueba de esfuerzo en tapiz rodante, asi como la asociacién con los sintomas
puestos de manifiesto en esta prueba con el pronéstico en la estenosis adrtica
(EAo) moderada o grave aparentemente asintomaticas.

Se realiz6 un analisis retrospectivo en 316 pacientes (edad 65 + 12 anos, 67% va-
rones) con EAo moderada o grave que se sometieron a un ecocardiogramay una
ergometria con protocolo de Bruce modificado en un centro especializado en
valvulopatias. Las variables de desenlace analizadas fueron reemplazo valvular
aortico, mortalidad por cualquier causa o un evento combinado de reemplazo
valvulary mortalidad por cualquier causa.

Basalmente, habia 210 pacientes (66%) con EAo moderada, y 106 (34%) con grave.
Hubo 264 (83%) de eventos durante el seguimiento. De los pacientes, 234 (74%)
recibieron indicacion de reemplazo valvular (145 [69%] con EAo moderada y 88
[83%] con EAo grave, p < 0,05). De los 30 fallecimientos (9%) registrados duran-
te el seguimiento, 20 (67%) se debieron a una causa cardiovascular. En total se
realizaron 797 pruebas de esfuerzo (2,5 + 2,1 por paciente). No ocurrieron eventos
adversos graves relacionados con estas pruebas. La prevalencia de sintomas en la
prueba de esfuerzo basal fue del 29% (n = 91), y fue significativamente mas alta en
el caso de la EAo grave en comparacion con la EAo moderada (38% frente al 23%,
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p =0,008). Los sintomas se hicieron manifiestos en el 18-59% de los pacientes con
pruebas de esfuerzo seriadas durante un periodo de seguimiento de 34,9 (SD 35,1)
meses. La supervivencia libre de eventos a los 24 meses en presencia de sintomas
fue del 46% + 4%, y sin sintomas fue del 70% + 4%.

Los autores concluyen que la prueba de esfuerzo en pacientes con EAo grave es
seguray bien tolerada. Las pruebas de esfuerzo seriadas son Utiles para poner de
manifiesto los sintomas y anaden informacién (til para el pronéstico mas alla del
ecocardiogramay la prueba de esfuerzo basales.

COMENTARIO

La prueba de esfuerzo sobre tapiz rodante permite poner de manifiesto sintomas
de esfuerzo en pacientes con EAo aparentemente asintomatica. En estos casos, las
guias europeas y americanas de valvulopatias recomiendan realizar el recambio
valvular. Sin embargo, solo en el 6% de los pacientes asintomaticos se realiza esta
prueba, debido a la preocupacién acerca de la seguridad del procedimiento. Ade-
mas, la prueba de esfuerzo en este contexto tiene un elevado valor predictivo ne-
gativo, de manera que en ausencia de sintomas durante el examen, la probabilidad
de que aparezcan a lo largo del siguiente afio es inferior al 10%. No obstante, existe
poca informacién en la literatura acerca de la seguridad de esta prueba en la EAo
grave o moderada. Por ello, los autores de este trabajo se propusieron determinar la
seguridad y la tolerabilidad de la prueba de esfuerzo en la EAo, la asociacién de los
sintomas de esfuerzo con el pronésticoy la utilidad de las pruebas de esfuerzo seria-
das en el seguimiento. Los eventos adversos analizados incluyeron la ocurrencia de
infarto, arritmias, sincope o ictus durante o relacionados con la prueba, pero no se
observaron ninguna de estas complicaciones durante el estudio.

En la prueba de esfuerzo basal, se puso de manifiesto la presencia de sintomas en
el 29% de los pacientes que inicialmente estaban asintomaticos. Légicamente, en
las pruebas seriadas, se observé un nimero creciente de pacientes con sintomas
de esfuerzo. Existen varias razones que podrian explicar que los pacientes estuvie-
ran asintomaticos, aparentemente, en su situacion basal. Algunos podrian tener
una vida sedentaria o limitaron su actividad para evitar los sintomas o los atribu-
yeron a la edad y no a su valvulopatia.

Podria decirse que los sintomas puestos de manifiesto con el esfuerzo son un mo-
tivo subjetivo para indicar la intervencién de reemplazo valvular. Los sintomas se
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asocian con una caida en el volumen sistélico, mientras que los pacientes que per-
manecen libres de sintomas tienen un aumento progresivo en el volumen sistélico
durante el ejercicio. En un estudio previo, los autores demostraron que la respuesta
fisiolégica al ejercicio es la misma para los sintomas revelados con el esfuerzo que
para los espontaneos (caida de volumen latido). Ademas, una proporcién signifi-
cativa de los pacientes con sintomas en la prueba de esfuerzo desarrollan eventos
cardiovasculares mayores o sintomas espontaneos al afio. Dado que la aparicién de
sintomas se asocia con un aumento importante en el riesgo de muerte, la prueba de
esfuerzo podria ser esencial como una referencia para indicar la cirugia.

El estudio tiene varias limitaciones. Por ejemplo, la prevalencia de la enfermedad
coronaria fue elevaday los sintomas de esfuerzo podrian haber reflejado la presen-
cia de estenosis coronarias significativas. Sin embargo, hay que tener en mente que
la EAo cominmente se asocia con la enfermedad arterial coronariay el tratamiento
debe evaluar cuidadosamente la gravedad y las implicaciones de ambos procesos.

Como conclusiones, merece la pena destacar que las pruebas de esfuerzo son se-
guras y bien toleradas en la EAo moderada o grave, y revelan sintomas que no
se presentaron de manera espontanea. Las pruebas de esfuerzo seriadas aportan
informacién sobre el pronéstico adicional a la exploracién y la anamnesis basales.
Los resultados de este estudio apoyan el uso de pruebas de las esfuerzo para la
estratificacion del riesgo y para guiar el momento de la sustitucién valvular en pa-
cientes con EAo aparentemente asintomatica.
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IC como predictor de mortalidad en
HAP por cardiopatia congénita
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La hipertensién arterial pulmonar de tipo 1 es una de las complicaciones mas fre-
cuentes en las cardiopatias congénitas y es de vital importancia la prevencién de
su progresion para evitar eventos adversos.

En el presente estudio se evaltian las complicaciones a largo plazo de los pacientes
con hipertensién pulmonar en el seno de una cardiopatia congénita a través del
analisis del registro de cardiopatias congénitas de la sociedad griega de cardio-
logia (CHALLENGE). La hipertensién pulmonar precapilar se define como presién
arterial pulmonar media > 25 mmHg con presion de enclavamiento arterial pul-
monar < 15 mmHg. Un 2,8% de los pacientes recibian tratamiento para la hiper-
tension pulmonar. Se excluyeron tres pacientes con circulacién de tipo Fontan.

En el analisis final se incluyeron 65 pacientes. La media de edad fue de 46,1 + 14,4
anos y dos tercios fueron mujeres. Casi la mitad tenia un defecto postrictspide y
40 de los pacientes sufrian un sindrome de Eisenmenger. Aproximadamente dos
tercios de los pacientes se encontraban en clase funcional Ill-IV de la New York
Heart Association (NYHA). La mitad (50,8%) tomaba diuréticos, un tercio (32,3%)
anticoagulacién oral y el 30,8% farmacos antiarritmicos. En referencia al trata-
miento especifico de la hipertensién pulmonar, la mayoria (90,8%) realizaban
tratamiento con antagonistas de los receptores de endotelina, seguidos de un
inhibidor de la fosfodiesterasa tipo 5 (49,2%), mientras que el 6,2% estaba bajo
prostanoides. Un 41,5% de los pacientes estaba en terapia de combinacion (35,3%
en terapia dobley 6,2% en terapia triple).
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La complicacién mas comun entre los pacientes fueron las arritmias (30,8%y): fi-
brilacién auricular (20%), arritmia ventricular (4,6%) (principalmente taquicardia
ventricular no sostenida), flutter auricular (4,6%) y bloqueo cardiaco completo/in-
sercion de marcapasos (3,1%). Casi una cuarta parte de los pacientes fueron hos-
pitalizados por insuficiencia cardiaca (23,1%). Los pacientes con antecedentes de
hospitalizacion por insuficiencia cardiaca (IC) tenian una media de edad de 56,5
+ 15,6 anos, eran principalmente mujeres (73,3%), muy sintomaticos (86,7% en la
clase II/IV de la NYHA) y el 46,7% tenia antecedentes de arritmia. Con respecto
al diagnéstico anatémico, cinco pacientes tuvieron una derivacion pretricuspidea,
cinco tuvieron una derivacion postricispide, tres tuvieron una cardiopatia congé-
nita complejay dos tuvieron hipertensién pulmonar segmentaria.

Durante una mediana de seguimiento de 3 afos (1-6 afios) —263 pacientes-afio—,
12 (18,5%) pacientes murieron —tasa de mortalidad promedio de 4,5% por pacien-
te-ano—. La causa de muerte mas frecuente fue la insuficiencia cardiaca derecha.
En el analisis univariable, la hospitalizacién por insuficiencia cardiaca y la presen-
cia de una clase NYHA avanzada se relacionaron con mortalidad de forma signifi-
cativa (hazard ratio [HR] 8,91; intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]: 2,64-30,02;
p <0,001) y (HR 9,74; IC 95%:1,26-75,52; p = 0,029), respectivamente. La asociacién
entre ingreso por insuficiencia cardiaca y mortalidad siguié siendo significativa
incluso después del ajuste por edad (HR 7,35; IC 95%: 2,00-27,05; p = 0,003) y para
la clase NYHA (HR 5,85; IC 95%: 1,66-20,58; p = 0,006).

De los 15 pacientes que fueron hospitalizados por descompensacién, ocho murie-
ron dentro de un tiempo promedio de 14 meses (3 dias a 38 meses) después de la
primera hospitalizacién. Cinco pacientes murieron de insuficiencia cardiaca dere-
cha, uno de arritmia, uno de sepsis y uno de hemorragia pulmonar masiva.

COMENTARIO

Las cardiopatias congénitas conforman un espectro de cardiopatias de elevada
complejidad que exige la presencia de grupos multidisciplinares expertos en el
manejo de estas afecciones y sus comorbilidades. El nimero de pacientes que lle-
gan a la edad adulta es progresivamente superior dada la mejora de la expectati-
va devida en edad infantil.

La hipertensién pulmonar es frecuente en este grupo de pacientesy, a pesar de las me-
joras en su manejo, se acompana de una elevada morbimortalidad, dada por la pre-

Cardiologia hoy 2019

83



sencia de una limitacién funcional grave, la necesidad de polifarmaciay por la pérdida
de anos de vida, en una poblacion de pacientes fundamentalmente jévenes.

Se trata de un estudio interesante que aborda una cuestién compleja y cuestiona
dogmas previos en referencia a la hipertension pulmonar de estos pacientes, en
linea con algunos estudios recientes. A pesar de tratarse de una cohorte relativa-
mente pequena de pacientes, se derivan algunos mensajes relevantes.

En primer lugar, un elevado porcentaje de pacientes presentaron sintomas avan-
zados de IC, lo que conlleva una elevada morbilidad asociada y una limitacién
grave para las actividades diarias. En segundo lugar, un cuarto de los pacientes
ingresaron por un episodio de descompensacién de la IC, con una mortalidad
nueve veces superior al resto de la cohorte. Finalmente, tras un primer ingreso
por descompensacion de IC, la mortalidad se concentra mayoritariamente en el
primer afio de seguimiento; la causa mas frecuente de mortalidad en estos casos
fue la propia IC refractaria.

Asi pues, la prevencién de la progresion de la hipertension pulmonary el manejo de
la IC en estos pacientes se torna de vital importancia. Resulta crucial la implementa-
cién de unidades especificas para el manejo de las cardiopatias congénitas en edad
adulta para optimizar el abordaje de las potenciales complicaciones resultantes.
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BLOG REC

Incidenciay mortalidad del infarto de
miocardio en adultos mayores

Dres.Jaume Marrugat de la Iglesiay Roberto Elosua Llanos

15 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Los autores de este estudio se plantearon como objetivo determinar las tasas de
incidencia y mortalidad, y la mortalidad poblacional y hospitalaria por infarto
agudo de miocardio (IAM) de la poblacién mayor de 74 afios. Para ello analizaron
los datos de un registro poblacional de IAM realizado en Girona que incluy6 a pa-
cientes con IAM mayores de 34 afios. Ademas, compararon los datos obtenidos en
el periodo 2007-2008 y el periodo 1996-1997.

La tasa de incidencia aumentd con la edad en varones y mujeres, respectiva-
mente, de 169 y 28 casos/100.000/afo en el grupo de 35-64 afios a 2.306 y 1.384
casos/100.000/afno en el de 85-94 afos. La letalidad poblacional también aumen-
t6 con la edad, del 19% en el grupo de 35-64 anos al 84% en el de 85-94 anos. Se
observé un descenso en la letalidad poblacional en el periodo 2007-2008 en com-
paracion con el periodo 1996-97, que se explica por un descenso en la letalidad
hospitalaria. El uso de procedimientos invasivos y farmacos de eficacia demostra-
da disminuy6 con la edad de los pacientes. Los datos permiten comprobar que la
incidencia, la mortalidad y la letalidad hospitalaria del IAM aumentan exponen-
cialmente con la edad.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Tasas de incidencia y mortalidad, y letalidad poblacional
a 28 dias del infarto agudo de miocardio en adultos mayores. Estudio REGICOR”.

ENCUENTRO CON LOS AUTORES: JAUME MARRUGAT Y ROBERTO ELOSUA
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

El trabajo es fruto de una linea de investigacion que se inici6 en 1988 con el obje-
tivo de determinar la incidencia del IAM a escala poblacional. Por esas fechas se
puso en marcha el estudio MONICA para determinar la magnitud del problema
de la enfermedad coronaria a escala internacional mediante una metodologia es-
tandarizada para que los resultados fueran comparables. En el estudio REGICOR
(Registre Gironi del Cor) se adapté esta metodologia para responder a la pregunta
de cuantos IAM se producen en la provincia de Girona cada ano (no solo los que
llegan al hospital, sino también los que fallecen antes de poder recibir asistencia
sanitaria hospitalaria), qué caracteristicas clinicas presentan, cdmo se manejan
y qué prondstico tienen. Durante muchos anos este registro ha monitorizado la
poblacién de 35 a 74 afos, pero no la poblacién de mayores de 74 anos. El enveje-
cimiento de la poblacién hace que el nimero absoluto de IAM en la poblacién de
mas de 74 afos esté aumentando y requiere que se realicen esfuerzos para mo-
nitorizar el problema de la enfermedad coronaria en esta poblacion. En los anos
1996-1997 ya alcanzamos este objetivo, y lo hemos repetido en 2007-2008 para
tener un indicador mas reciente y poder analizar las tendencias en esta década.

REC ;Cual es el principal resultado?

Los principales resultados del estudio se concretan en los hallazgos de que la inci-
dencia de IAM en la poblacién de mas de 74 anos se mantiene estable desde 1996,
es mayor en hombres que en mujeres en todos los grupos de edad y aumenta de
forma exponencial con la edad; si comparamos la poblacién de 85-94 afios con la
de 35-64 afos, laincidencia se multiplica aproximadamente por15 en hombres (de
194 pasa a 3.033 casos por 100.000 hombres por ano) y por 45 en mujeres (de 38 a
1.778 casos por 100.000 mujeres por ano).
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Un indicador muy importante es la letalidad poblacional del IAM: la proporcién de
pacientes que fallecen en la fase aguda de la enfermedad (en el caso del IAM en los
28 dias siguientes al inicio de los sintomas). Aunque, entre los pacientes hospitaliza-
dos, estamos acostumbrados a observar cifras de letalidad del IAM del 4-6%, esta
es una vision sesgada de la realidad, ya que solo considera los casos que llegan vivos
al hospital, y gran parte de los casos de IAM mortales se presentan antes de llegar
al hospital. En el registro poblacional hemos observado que la letalidad poblacio-
nal del IAM es muy similar en hombres y mujeres, aumenta con la edad y es muy
superior a la observada en los registros hospitalarios, oscilando entre el 15%, en la
poblacién de 35-64 anos, y el 60-65%, en la poblacion de 85-94 afios.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?
Deberiamos sefalar varias:

m La magnitud del problema del IAM en la poblacién de mas de 74 afios es im-
portante y esperamos que el nimero absoluto de casos de IAM aumente en
los préximos afios debido al envejecimiento de la poblacién.

m Es muy importante tener en cuenta que aproximadamente el 70-75% de los
casos de IAM mortales se presentan fuera del hospital, en muchas ocasiones
como primer sintoma de la enfermedad coronaria. Es necesario reforzar las
estrategias de prevencion primaria para reducir la carga de esta enfermedad
a escala poblacional.

m En el estudio también hemos observado que la utilizacién de tratamientos
farmacolégicos y procedimientos invasivos disminuye al aumentar la edad, a
pesar de la evidencia disponible sobre su eficacia en personas de edad avan-
zada. Se deberia optimizary aumentar la utilizacion de estos tratamientos en
los ancianos siempre individualizando y teniendo en cuenta las caracteristicas
de cada paciente.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Realizar un registro poblacional de IAM y mantenerlo en el tiempo es muy exigente
y costoso. En este caso, el hecho de realizarlo sin limites de edad aumenta exponen-
cialmente la carga de trabajoyy las historias clinicas que hay que revisar. Cada caso se
investiga individualmente y, especialmente en los casos de muerte extrahospitala-
ria, la basqueda de informacion sobre el episodio mortal es muy laboriosa.
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REC ;Hubo algin resultado inesperado?

Esperabamos un descenso en la letalidad poblacional del IAM en el periodo 2007-
2008 comparado con 1996-1997. Esta hipdtesis se cumplid, pero fue a expensas de
la letalidad hospitalaria, no de la letalidad extrahospitalaria. Este resultado obli-
ga a replantear algunas de las politicas en el tratamiento urgente del sindrome
coronario agudoy, sobre todo, la prevencién de la enfermedad coronaria.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

A nivel metodolégico nos hubiera gustado tener datos de la incidencia de IAM
en los mayores de 74 afios a nivel anual, para poder analizar las tendencias con
mayor precision. También disponer de datos de necropsias de la mayoria de los
casos mortales extrahospitalarios para tener un indicador mas valido de la causa
de muerte. Por tltimo, nos hubiera gustado poder haber realizado un seguimien-
to a medio-largo plazo de estos pacientes para analizar su pronéstico no solo a 28
dias, sino a mas largo plazo.

REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Los registros poblacionales son dificiles de mantener en el tiempo. Ademas, ac-
tualmente se dispone de mucha informacién en grandes bases de datos que pue-
den proporcionar informacién muy valida sobre la magnitud de un problema de
salud a escala poblacional. Creemos que uno de los temas pendientes es evaluar si
se pueden utilizar grandes bases de datos para estimar de forma valida y precisa
laincidenciay letalidad del IAM a escala poblacional.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Aprovechando que venimos del mundo de la investigacién en epidemiologia car-
diovascular, recomendamos dos articulos (uno reciente y otro no tanto), que pue-
den serinteresantes y de reflexion para los lectores.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Cada uno tiene que buscar su forma de desconectar del trabajo y relajarse:
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R. Elosua: Durante los dias de vacaciones recomiendo poner en la agenda el paseo
por las diferentes etapas del Camino de Ronda de la Costa Brava de Girona.

). Marrugat: Navegar en un velero por la Costa Brava visitando sus calas.
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Descarga del Vly reperfusion
diferida en el IAMCEST: estudio
preliminar con Impella

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

19 de noviembre de 2018

CATEGORIA

En el infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST (IAMCEST) el ta-
mafo del infarto se correlaciona directamente con la insuficiencia cardiaca y la
mortalidad.

La investigacion preclinica ha demostrado que, comparado con la repercusion ais-
lada, la descarga mecanica del ventriculo izquierdo (VI) antes de la repercusion
disminuye el tamafo del infarto y ademas que a los 30 minutos de la descarga
se activan mecanismos cardioprotectores que limitan el dafio por repercusion. El
ensayo piloto DTU STEMI (Door-To-Unload in STEMI) representa el primer ensayo
exploratorio para estudiar la seguridad y |a factibilidad de la descarga del VIl y re-
perfusion diferida en pacientes con IAMCEST sin shock cardiogénico.

En este ensayo clinico de seguridad y factibilidad, multicéntrico, prospectivo,
aleatorizadoy exploratorio se asignaron 50 pacientes con IAMCEST anterior a des-
carga del VI utilizando Impella CP seguido de reperfusién inmediata (U-IR) fren-
te a reperfusion diferida 30 minutos después de la descarga (U-DR). El objetivo
primario de seguridad fue un combinado de eventos adversos cardiovasculares
y cerebrovasculares (MACCE) a 30 dias. Los parametros de eficacia incluyeron la
valoracién del tamafio del infarto mediante cardiorresonancia.
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Todos los pacientes completaron los protocolos de U-IR (n=25) o U-DR (n=25) con
tiempos puerta-balén de 72 y 97 minutos, respectivamente. Las tasas de MACCE
no fueron estadisticamente significativas entre los grupos de U-IR y U-DR (8%
frente al 12%; p = 0,99). Comparado con el grupo U-IR, la reperfusién diferida en el
grupo de U-DR no afecté al tamafio del infarto a 30 dias, medido como porcentaje
de masa del VI (15 +12% frente a 13 + 1%, U-IR frente a U-DR; p = 0,53).

La descarga de VI utilizando el dispositivo Impella CP con un retraso de 30 mi-
nutos antes de la reperfusion es factible en un periodo de tiempo relativamente
corto en el IAMCEST anterior. El ensayo piloto DTU STEMI no identifica sefiales de
alarma prohibitivas que pudieran impedir el desarrollo de un estudio pivotal ma-
yor de descarga de VI antes de la reperfusion. Es necesario un estudio adecuada-
mente disenado para una suficiente potencia estadistica que compare la descarga
de VIl antes de la reperfusion con el tratamiento estandar.

COMENTARIO

La reperfusion precoz mediante angioplastia primaria se ha demostrado como el
tratamiento mas eficaz en el IAMCEST, con una eficacia inversamente proporcio-
nal al tiempo de isquemia. Sin embargo, la incidencia de insuficiencia cardiaca y
disfuncién ventricular permanece alta, a pesar de tiempos puerta balén y de is-
quemia bajos. Una de las explicaciones a este fendmeno es el dafio por reperfu-
sion, estrechamente ligado a la generacion de radicales libres por una oxigenacion
del miocardio brusca durante la reperfusion.

La descarga del VI disminuye las necesidades de oxigeno del miocardio de forma
que el dano por reperfusion podria reducirse. Miltiples estudios preclinicos han
demostrado que el tamafio del infarto del VI disminuye al realizarse descarga de
VI antes de la reperfusion y no después, y han ligado esta mejoria a la activacion
de un sistema de sefializacién molecular protector ante el dafo por reperfusion
gue inicia suaccién en unos 30 minutos.

El dispositivo Impella CP permite descargar el VI mediante un dispositivo de im-
plante relativamente sencillo, percutaneo y con una técnica rapida, lo que lo hace

ideal para el escenario del IAMCEST.

Asi, en este estudio que hoy comentamos, se aleatorizaron 50 pacientes con IAMCEST
anterior a implante de Impella CR y reperfusién inmediata o implante y reperfusién
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una diferida 30 minutos. Se trata de un estudio piloto en el que se analizan, funda-
mentalmente, la factibilidad de la técnica y la seguridad (combinado de eventos car-
dio y cerebrovasculares). La eficacia se analiza mediante un objetivo subrogado: el
tamano de infarto medido por resonancia magnética nuclear RMN).

Los resultados mas importantes del estudio fueron:

m Lostiempos puerta-balén fueron los esperados: 72 minutos en el grupo de re-
perfusion inmediatay 97 minutos en el de reperfusion diferida (una diferencia
de algo mas de los 30 minutos requeridos).

m Losresultados de seguridad fueron similares: MACCE 8% frente al 12%; p = 0,99.
m Eltamafo del infarto no difirié significativamente entre ambos grupos.

El dispositivo Impella esta actualmente indicado en pacientes con IAMCEST
y shock cardiogénico o angioplastia de alto riesgo; sin embargo, su uso en pacien-
tes sin shock no esta recomendado, ademas de que supondria un retraso en la
apertura de la arteria culpable.

El disefio de este estudio esta basado en datos preclinicos precisos y adecuados
y parece tener una plausibilidad bioldgica clara. La reduccién de las demandas
de oxigeno en el contexto del IAMCEST podria permitir una reduccién del dafio
por reperfusion al activar mecanismos de cardioproteccion. Este concepto, muy
similar al precondicionamiento, es atractivo y esta llevado a cabo, con el uso del
Impella CP, de una forma elegante.

Los resultados de seguridad y factibilidad son aceptables y parecen no ser pro-
hibitivos, y asi lo expresan los autores proponiendo la realizacién de un ensayo
clinico pivotal de mayor tamafio, con un poder estadistico adecuado y destinado a
determinar la eficacia con endpoints clinicos.

Sin embargo, este estudio presenta grandes limitaciones. Una de ellas es la ne-
cesidad de utilizar una via femoral con un introductor de gran calibre, con el de-
mostrado aumento de hemorragias de esta via. A pesar de ello, las hemorragias
no estan reflejadas en este estudio. La otra limitacién, y mas importante, es del
diseno en si mismo: en el grupo control no se utiliza la terapia estandar, sino Im-
pella + reperfusion inmediata.
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Con todas estas limitaciones y teniendo en cuenta que es un estudio preliminar,
hemos de esperar resultados de nuevos estudios para poder valorar de una forma
mas realista la utilidad de la descarga de VI y reperfusion diferida.
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ZACIONES BIBLIOGRAFICAS SECCION DE ELECTROFISIOLOGIAS Y ARRITMIAS

El dilema de recambiarono el
generador del DAl cuando se recupera
la funcion ventricular

Dr. Miguel Angel Arias Palomares

19 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Arritmias y estimulacion

Estudio procedente del registro norteamericano de desfibriladores automaticos
implantables (DAI), que estudia a los pacientes sometidos a un recambio electivo
del generador por agotamiento de bateria, y analiza los resultados clinicos a largo
plazo, en funcién del estado de la funcién ventricular en el momento del recambio.

El DAl es una terapia eficaz en la prevencion de la muerte sibita cardiaca tanto en
prevencion secundaria como en prevencion primaria. Por otra parte, es una tera-
pia costosa econémicamente y que puede provocar en algunos pacientes compli-
caciones relacionadas con el implante y con el seguimiento. Entre ellas, el impacto
psicolégico de terapias frecuentes, muchas veces no apropiadas, y que posible-
mente impactan en el prondstico de los pacientes, complicaciones relacionadas
con la cirugia de implante o revision de los sistemas, infecciones que pueden ser
muy graves con los dispositivos con cables endovasculares y que obligan a la ex-
traccion de los sistemas con sus derivadas potenciales complicaciones, problemas
variados relacionados con la disfuncion de cables, etc. Por otra parte, la mayoria
de pacientes a los que se implanta un DAI lo reciben como terapia de prevencion
primaria (en nuestro medio algo mas de la mitad, pero en Estados Unidos llega
a tres cuartas partes de los mismos), es decir, por estar en riesgo de presentar
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arritmias ventriculares pero sin haberlas presentado en el momento del implan-
te, lo que hace que de forma mayoritaria, los pacientes no vayan a recibir nunca
una terapia apropiada. Ello viene derivado de la dificultad en la estratificacién de
riesgo a la hora de tratar de identificar al mayor nimero posible de pacientes en
verdadero riesgo de sufrir arritmias ventriculares, tratando a la vez de implantar
el menor nimero de estos dispositivos, que como hemos comentado, no estan
exentos de problemas colaterales.

El perfil de paciente mas habitual que recibe un DAl en prevencién primaria es el
paciente con miocardiopatia dilatada fundamentalmente isquémica, en los que
la indicacién esta basada fundamentalmente en la existencia de una disfuncién
sistdlica grave a pesar de un tratamiento médico optimizado. Ahora bien, existen
datos que demuestran que un porcentaje significativo de pacientes a los que se
implanta un DAI (por ejemplo, por haber presentado un infarto previo asociado a
disfuncion ventricular residual) presentan grados variables de mejoria de la fun-
cion ventricular a lo largo del seguimiento. En este contexto, existe gran contro-
versia en la actualidad sobre si ha de recambiarse todo DAI que llega a un estado
de recambio electivo, y si ha de reevaluarse la funcién ventriculary que dicho dato
sea relevante a la hora de tomar la decisién. Conocer el riesgo de futuros eventos
arritmicos, el riesgo de la intervencién y cual es la esperanza de vida del paciente,
son variables fundamentales que pueden ayudar a tomar la decisién. En ausencia
de estudios aleatorizados, la controversia es pertinente.

El trabajo de Thomas y colaboradores, analiza los resultados periprocedimiento
y en el seguimiento posterior de pacientes con indicacion de implante de DAl en
prevencion primaria procedentes del registro norteamericano de DAl (NCDR ICD
Registry), analizando los datos en funcién del estado de la funcién ventricular en
el momento del recambio. Estudian pacientes de al menos 65 anos de edad a los
que se recambia un DAl en prevencidén primaria por agotamiento de bateria en-
tre 2006 y 2009, sin excluir a aquellos que tras el primoimplante de DAI tuvieron
arritmias ventriculares, pero si a aquellos en los que no se cuantificé la funcién
ventricular. En total, analizan 26.197 recambios de generador de DAI. La edad me-
dia de los pacientes fue de 76 anos, solo el 23% eran mujeres, el 84% estaban en
clase funcional Il o Il de la New York Heart Association (NYHA), presentando un
infarto de miocardio previo el 76% del total. El 91,8% seguian siendo pacientes en
prevencion primaria en el momento del recambio.

Al analizar la funcién ventricular, el 75,4% de los sujetos presentaban una fraccion
de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) menor o igual del 35% (de ellos el 54,1%
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llevaban un DAI con terapia de resincronizacion cardiaca [DAI-TRC]), es decir, tres
cuartas partes de ellos, el 17,4% una FEVI entre 36 y 50% (42,8% con DAI-TRC),
es decir, parcialmente recuperada, y un 7,3% una FEVI conservada (40,3 con DAI-
TRC), variando el tiempo hasta el recambio entre los1.622 de media en el grupo de
FEVI reducida hasta los1.797 de los pacientes con FEVI recuperada totalmente (p <
0,001). Las complicaciones intrahospitalarias fueron escasas (0,66% de los pacien-
tes), pero algo mayores en los pacientes con FEVI reducida (0,94% para los de FEVI
reducida frente al 0,66 y 0,42% para los pacientes con FEVI parcialmente reducida
y conservada). A 30 y 90 dias tras la cirugia de recambio, la tasa de complicacio-
nes fue reducida y no hubo diferencias entre los grupos en funcién de la FEVI. Sin
embargo, las tasas de hospitalizacion posterior (70,8%) y la mortalidad (32,7%) a
los 3 anos tras el recambio resultaron significativamente superiores entre los pa-
cientes con persistencia de una FEVI reducida. Pese a los mejores resultados, la
mortalidad estimada a 3 afos en los pacientes con FEVI parcialmente recuperada
fue superioral 20% Yy en los de FEVI recuperada superior al 15%.

Con una tasa de hospitalizaciéon cercana al 50% al afio y de mortalidad del 33% a
los 3 afios en los pacientes con FEVI reducida, los autores sugieren que el momen-
to del recambio del generador deberia ser un momento para considerar un cuida-
doy seguimiento meticuloso por las unidades de insuficiencia cardiaca avanzada.
Tras ajustar el analisis en funcién de las medicaciones al alta y las comorbilida-
des, a los 3 afios tras el recambio, la mortalidad fue significativamente menor en
los pacientes del grupo de FEVI parciamente recuperada (hazard ratio [HR] 0,82)
y totalmente recuperada (HR 0,72) en comparacién con los de FEVI reducida. El
trabajo, que aporta datos muy interesantes por el gran tamafio de la muestra es-
tudiada, carece de un grupo comprador en el que no se recambiara el DAI, ni se
precisan los eventos arritmicos ventriculares de los pacientes en el seguimiento.

En resumen, en este trabajo con una cohorte enorme de pacientes, los autores en-
cuentran que una cuarta parte de ellos presentan algtin grado de recuperacién de
la FEVI en el momento del implante, pero tres cuartas partes no. Este ltimo gru-
po presenta una muy elevada mortalidad a los 3 anos, por lo que se debe prestar
especial atencién a optimizar su tratamiento, pero los otros dos grupos no presen-
tan un curso benigno. Por otra parte, las complicaciones periprocedimiento son
reducidas, por lo que esta posibilidad no debiera guiar la decisién del recambio.
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GRUPO DE TRABA]JO DE DIABETES Y OBESIDAD

La familia crece: estudio
DECLARE-TIMI 58

Dra. Regina Dalmau CGonzalez-Gallarza

20 de noviembre de 2018

CATEGORIAS

Riesgo cardiovascular

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Uno de los estudios que mas expectacion ha suscitado en esta edicién de la AHA
(American Heart Association) 2018 ha sido el estudio DECLARE-TIMI 58, cuyos re-
sultados preliminares habian sido anunciados unas semanas antes; el estudio se
publica simultaneamente a su presentacion en The New England Journal of Medicine.

El estudio DECLARE-TIMI 58 es el tercer estudio de seguridad cardiovascular del
grupo de los inhibidores del cotransportador de sodio/glucosa (iSGLT2), después
de conocer los resultados de EMPA-REG OUTCOME con empagliflozinay CANVAS
con canagliflozina. Estos farmacos bloquean la reabsorcién de glucosa en el tibu-
lo proximal renal, promoviendo por ello una glucosuria osmética. Producen una
reduccién moderada de las cifras de hemoglobina glucosilada (HbA1c) (en torno
al 0,4%), asi como del peso y de la presion arterial (PA) sistélica. Tanto empagli-
flozina como canagliflozina redujeron en sus respectivos estudios el objetivo
combinado (MACE, eventos cardiovasculares adversos mayores), y empagliflozina
redujo ademas la mortalidad cardiovascular. Ambos farmacos redujeron signifi-
cativamente los ingresos por insuficiencia cardiaca y han demostrado un benefi-
cio en términos de nefroproteccién.
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El DECLARE-TIMI 58 es un estudio multicéntrico, aleatorizado, doble ciego, con-
trolado con placebo, que evalué el efecto de dapagliflozina 10 mg/dia frente a pla-
cebo, en mas de 17.000 pacientes con diabetes mellitus (DM) tipo 2 con mdltiples
factores de riesgo cardiovascular o con enfermedad cardiovascular establecida.
El objetivo principal de seguridad incluia los eventos cardiovasculares (CV) ma-
yores, tal y como exige la Food and Drug Administration (FDA) para los ensayos
de seguridad CV (MACE: muerte cardiovascular, infarto e ictus). Los dos objetivos
primarios de eficacia incluian el tiempo hasta la aparicion de MACE y el tiempo
hasta la aparicién del compuesto de muerte cardiovascular u hospitalizacién por
insuficiencia cardiaca. Los objetivos secundarios de eficacia incluian un objetivo
combinado renal (reduccién > 40% del filtrado glomerular, enfermedad renal ter-
minal, muerte de causa renal o cardiovascular) y la mortalidad de cualquier causa.
El seguimiento medio fue de 4,2 afios.

La dapagliflozina alcanzé el criterio de no inferioridad frente a placebo en la re-
duccién del objetivo MACE, pero no el de superioridad. Analizando los criterios de
eficacia, no hubo una reduccién significativa del objetivo MACE (8,8% en el grupo
de dapagliflozinay 9,4% en el de placebo; hazard ratio [HR] 0,93; intervalo de con-
fianza del 95% [IC 95%)]: 0,84-1,03; p=0,17), pero si se redujo el objetivo combinado
de muerte cardiovascular u hospitalizacién por insuficiencia cardiaca (4,9% frente
al 5,8%; HR 0,83; IC 95%: 0,73-0,95; p = 0,005), principalmente a expensas de la
reduccién de ingresos por insuficiencia cardiaca (HR 0,73; IC 95%: 0,61-0,88). No
hubo diferencias significativas en la mortalidad cardiovascular (HR 0,98; IC 95%:
0,82-1,17). Hubo una reduccién de eventos renales en el grupo tratado con dapa-
gliflozina frente a placebo (4,3% frente al 5,6%; HR 0,76; IC 95%: 0,67-0,87). En
cuanto a la seguridad y tolerancia, hubo mas abandonos en el grupo de placebo, y
hubo un aumento significativo de la cetoacidosis diabética, la cual fue un evento
raro (0,3% frente al 0,1%; p = 0,02), y de las infecciones genitales (0,9% frente al
0,1%; p < 0,001). La dapagliflozina no aumenté las hipoglucemias ni el riesgo de
amputaciones, cancer de vejiga o gangrena de Fournier.

Cabe resenar que el beneficio de dapagliflozina en la reduccion del objetivo com-
binado de muerte cardiovascular o ingreso por insuficiencia cardiaca fue muy
consistente entre los diferentes subgrupos e independiente de que los pacientes
tuvieran o no enfermedad cardiovascular establecida.
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DIFERENCIAS CON LOS ESTUDIOS EMPA-REG OUTCOME Y CANVAS

En el estudio DECLARE-TIMI 58, la proporciéon de pacientes incluidos con enferme-
dad cardiovascular establecida fue del 41%, menor que en el estudio EMPA-REG
OUTCOME (99%) y que en el estudio CANVAS (mas del 60%). Se trata de pacientes
con menor carga de enfermedad cardiovasculary con menor carga de enfermedad
renal, dado que se excluyeron los pacientes con aclaramiento renal < 60 ml/min. Re-
flejo de estas diferencias, la mortalidad CV en el grupo placebo del estudio DECLA-
RE-TIMI 58 fue menor que la del grupo placebo del estudio EMPA-REG OUTCOME.
Aunque los estudios no sean del todo comparables, el estudio DECLARE-TIMI 58
revalida los beneficios en reduccién de ingresos por insuficiencia cardiaca (IC) y en
nefroprotecciéon en una poblacién de pacientes mas amplia y con menor carga de
enfermedad. Al margen de que no se alcance el criterio de superioridad frente a pla-
cebo en la reduccion de eventos CV, el estudio DECLARE-TIMI 58 debe considerarse
un estudio positivo, que refuerza el papel de este tipo de farmacos en la mejoria del
pronostico de pacientes con DM tipo 2. El estudio despeja ademas ciertas dudas de
seguridad como el aumento de amputaciones reflejado en el estudio CANVAS.
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Impacto de la rehabilitacion cardiaca
integral en la capacidad funcional

Dr. Rayco Cabeza Montesdeoca

21de noviembre de 2018

CATEGORIAS

Riesgo cardiovascular

Se ha demostrado que la rehabilitacién cardiaca (RC) reduce la morbilidad y la
mortalidad y mejora la capacidad funcional de los pacientes en comparacién
con la atencién habitual (sin rehabilitacion cardiaca) en los paises de ingresos al-
tos. Este estudio evalla ademas la importancia de un programa de RC integral
(que incluye el componente educativo) en paises de ingresos bajos y medios.

Para ello se disend un ensayo controlado aleatorizado, simple ciego, con tres bra-
zos paralelos: RC integral (ejercicio + educacion) frente a RC de solo ejercicio fren-
te a seguimiento estandar. Los pacientes coronarios elegibles se asignaron al azar
en bloques de cuatro con asignacién encubierta 1:1:11. Los participantes asignados
alazara RCde solo ejercicio recibieron 36 intervenciones de ejercicios; el grupo de
RCintegral recibié ademas 24 sesiones educativas. El resultado primario fue el in-
cremento de la distancia recorrida en la prueba de la lanzadera (ISWT, incremental
shuttle walk test). Los resultados secundarios establecidos fueron la mejoria en los
factores de riesgo cardiovascular. Todos los resultados se evaluaron al inicio del
estudio y 6 meses después. El andlisis de covarianza se realiz6 sobre la base de la
intencién de tratar (ITT) y por protocolo (PP).

Fueron aleatorizados 115 (88,5%) pacientes. Hubo mejoras en la distancia de la ISWT

desde la prueba inicial hasta la posterior en el grupo de RC integral (de 358,4 +132,6 m
a464,8 +121,6 m; cambio medio =106,4; p < 0,001) y en el grupo de RC de solo ejercicio
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(de 391,5 +118,8 m a 488,1 +106,3 m; cambio promedio = 96,5, p < 0,001), con una capa-
cidad funcional significativamente mayor con RC integral frente al grupo de control
(ITT: diferencia de medias = 75,6 + 30,7 m; intervalo de confianza del 95% [IC 95%): 1,4~
150,2). También hubo reducciones en la presion arterial sistélica con la RCintegral (ITT:
reduccion de 6,2 +17,8 mmHg, p = 0,04). No hubo diferencias significativas para otros
resultados. Entre los asignados al azar al brazo RC, 57 (75%) iniciaron el programa. En
promedio, los participantes en la RC de solo ejercicio asistieron a una media de 23,6 +
8,5 de las 36 sesiones de ejercicio prescritas (65,5%). Los del brazo integral asistieron a
una media de 24,4 + 7,2 sesiones de ejercicio (67,8%),y una media de 18,6 + 6,8 de 24 de
las sesiones de educacion prescritas (77,5%). Considerando un umbral de asistencia de
24 sesiones de ejercicio y 16 sesiones educativas, en el analisis por protocolo se incluye-
ron 25 (80,6%) participantes en el grupo de solo ejercicio y 26 (81,2%) participantes en
el grupo completo. Se retuvieron al final del ensayo 93 (80,9%) participantes (es decir,
completaron el ISWT posterior a la prueba). No hubo muertes a los 6 meses.

Los resultados mostraron mejoras clinicamente significativas en la capacidad
funcional y la presién arterial con la RC integral y una capacidad funcional signifi-
cativamente mayor con RC en comparacién con la atencion habitual.

COMENTARIO

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la principal causa de muerte a escala
mundial, con mas de un 80% de casos en los paises de ingresos bajos y medios. La
RC en el paciente ambulatorio es un modelo de atencién disenado para mitigar el
impacto de estas enfermedades a través de una actuacion integral de la prevencién
secundaria. De media, la participacion en la RC reduce la morbilidad y mortalidad
en un 20%. Estos beneficios se han establecido en ensayos controlados aleatorios
(ECA) en paises de ingresos altos. Una revision de los ECA sobre RC en paises con
ingresos medios o bajos identificé solo dos, uno en Chinay otro en Turquia. En ellos,
el consumo de oxigeno, la distancia de marchay los lipidos mejoraron en el grupo
de intervencion. Si bien se suponen beneficios comparables, hay una escasez de
evidencia para demostrar esto en paises con ingresos medios o bajos, a pesar del
hecho de que la RC esta disponible en 54 de ellos. En consecuencia, los autores de
este estudio emprendieron un ECA de RC amplia o integral (es decir, ejercicio con
educacion) frente a solo ejercicio, frente a no RC (seguimiento convencional) en un
pais de ingresos medios-bajos (PIMB), para determinar si la RC integral daba como
resultado una mejor capacidad funcional y mejor control de los factores de riesgo
cardiovascular, en comparacién con RC de solo ejercicio o no RC.
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Se planted la hipétesis de que los participantes asignados al azar a la RC amplia
tendrian resultados significativamente mejores que aquellos que participasen en
RC solo ejercicio o los que no hicieran RC. Sin embargo, aunque si se encontré una
mejoria de la capacidad funcional entre el grupo de no RCy los que si realizaron un
programa de ejercicios, no hubo diferencias en la mejoria de la capacidad funcio-
nal entre el grupo de solo ejercicioy el grupo de RC con ejercicio + educacion. Enlo
que si demostré mejoria la RCintegral respecto al grupo de solo ejercicio fue en el
control de hipertension arterial (HTA) y, en general, se encontrd una tendencia no
significativa en el mejor control del resto de los factores de riesgo cardiovascular
evaluados. La falta de impacto de la RCen los indices de adiposidad no es sorpren-
dente, dado que esto también se observa en los ECA de RC realizados en paises de
altos ingresos. El impacto sobre los lipidos y la glucosa no se pudo evaluar adecua-
damente debido al tamafio limitado de la muestra y las pérdidas de seguimiento
analitico. Metaanalisis anteriores han mostrado beneficios equivalentes o mayo-
res de la RC solo ejercicio respecto a la RC integral (ejercicio + programa educati-
vo). En el presente estudio, se refrenda la equivalencia de ambas estrategias, pero
los resultados apuntan a un mejor resultado en la RC a largo plazo, aunque se re-
quieren ensayos multicéntricos mas potentes para poder confirmarlo.

Una de las limitaciones del estudio es que la generalizacion de los resultados esta
limitada por varias razones: es un estudio de un solo centro (un hospital piblico),
con riesgo de sesgo de seleccion, dado que existe la tendencia a que los pacientes in-
cluidos en programas de RC tengan mejor capacidad funcional y menor comorbili-
dad que aquellos que no son propuestos. Los pacientes fueron reclutados dentro del
sistema publico de salud y con ingresos bastante bajos. Ademas, el tamafio mues-
tral fue pequenio, lo que le resta potencia para detectar diferencias en los resultados
secundarios. Esto pudo haber afectado al resultado primario, mas atn teniendo en
cuenta las pérdidas de seguimiento; sin embargo, se encontré una diferencia signi-
ficativa en el analisis tanto por intencién de tratar como por protocolo.

Los resultados secundarios (control de lipidos y glucosa) tuvieron atin menor ni-
mero de muestras debido a que a la mayoria de los pacientes no se les realizo la
analitica sanguinea en un plazo razonable después de finalizar el programa de RC.

Los autores defienden que el resultado significativo del objetivo primario de mejoria
de la capacidad funcional es relevante dado que la capacidad funcional esta estrecha-
mente asociada con la mortalidad; es probable que los beneficios demostrados pue-
dan conllevar una reduccién de la mortalidad, aunque admiten que lo ideal hubiera
sido un ensayo con un tamafno de muestra mayory mas tiempo de seguimiento.
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En conclusidn, el presente estudio demuestra que los programas de RC (integrales o
solo ejercicio) producen mejoras clinicamente significativas en la capacidad funcio-
nal también en un pais de ingresos medios. Ademas, la presion arterial mejoré en
los pacientes que recibieron la RC con un programa de ejercicios y educacional. Es-
tos beneficios probablemente podrian traducirse en reducciones de la morbimorta-
lidad cardiovascular, pero se requiere un ensayo mas potente para demostrarlo. No
obstante, este ensayo refuerza la necesidad de implementar programas de RC para
mejorar la atencién de los pacientes cardiacos en Brasil, asi como probablemente en
otros paises de Iberoaméricay en otros de ingresos medios o bajos.
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Rendimiento hemodinamico tras
implante de TAVI SAPIEN 3y Evolut-R
frente a frente

Dr. Luis Nombela Franco

22 de noviembre de 2018
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Este trabajo es un estudio de casos emparejados con andlisis ecocardiografico in-
dependiente disenado para comparar el rendimiento hemodinamico de las proé-
tesis para el implante transcatéter de protesis valvular adrtica (TAVI) SAPIEN 3 (S3)
y Evolut R (ER) tras el implante.

De una poblacién de 201 pacientes tratados con implante percutaneo de valvula
adrtica, se emparejé a un total de 144 (S3, n = 80; ER, n = 64) en funcién del diame-
tro del anillo y de la puntuacién de calcio aértico medidos por tomografia com-
putarizada. Se realizé control ecocardiografico basal, al mesy a los 6 meses, y los
datos se analizaron de manera independiente y centralizada.

La prétesis ER mostré un mejor perfil hemodinamico evaluado mediante gradien-
tesadrtico maximoy medio e indice de velocidad Doppler. Sin embargo, la tasa de
insuficiencia adrtica (IAo) paravalvular moderada-grave o de cualquier grado de
|Ao paravalvular (> leve) fue mayor en el grupo de ER (el 11y el 50%) que en el de
S3 (el 2,5y el 21%; p < 0,05). Por tanto, los datos sugieren que la protesis S3 se aso-
cia con una tasa menor de Ao paravalvular pero con un gradiente transprotésico
residual ligeramente mayor que la ER.

Cardiologia hoy 2019

107


https://secardiologia.es/multimedia/blog/rec/10062-rendimiento-hemodinamico-tras-implante-de-tavi-sapien-3-y-evolut-r-frente-a-frente
https://secardiologia.es/multimedia/blog/rec/10062-rendimiento-hemodinamico-tras-implante-de-tavi-sapien-3-y-evolut-r-frente-a-frente
https://secardiologia.es/multimedia/blog/rec/10062-rendimiento-hemodinamico-tras-implante-de-tavi-sapien-3-y-evolut-r-frente-a-frente

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Comparacién de la hemodindmica valvular de la prétesis
transcatéter con balon expandible SAPIEN 3 frente a la autoexpandible Evolut R:
estudio de casos emparejados”.

ENCUENTRO CON EL AUTOR: LUIS NOMBELA FRANCO
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

Inicialmente, en el campo de la TAVI se publicaron muchas series, registros y ensayos
clinicos aleatorizados empleando una de las dos valvulas que habia disponibles en el
mercado. A medida que los centros fueron aumentando su experiencia con unay otra
valvula, las diferencias y similitudes entre ellas fueron siendo mas evidentes. Previa-
mente, se habian publicado comparaciones entre los diferentes tipos de valvulas, y, en
concreto, uno de estos trabajos comparé dos generaciones previas de valvulas: Core-
Valve frente SAPIEN XT. Este trabajo se realizé en el Instituto Cardiovascular de Que-
bec liderado por el doctor Rodés-Cabau. En este segundo trabajo, quisimos realizar
una comparativa de las nuevas generaciones de estos dos tipos de valvulas (Evolut R
frente a SAPIEN 3), que aportan mejoras técnicas muy significativas.

REC ;Cual es el principal resultado?

El principal resultado fue que la valvula autoexpandible Evolut R presenté mejor
hemodinamica valvular con menores gradientes residuales y mayor area valvular,
mientras que la valvula balén expandible SAPIEN 3 obtuvo mejores resultados en
cuanto a la tasa de Ao paravalvular residual.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Actualmente muchos laboratorios de hemodinamica disponen de diferentes ti-
pos de valvulas para tratar a los pacientes con estenosis aértica. Considero im-
prescindible elegir un tipo de valvula u otro en funcién de las caracteristicas de
cada paciente. Este trabajo indica que en aquellos pacientes en los que se prevea
un posible mismatch paciente-protesis seria importante considerar el implante de
una valvula tipo Evolut Ry por el contrario, cuando existen posibilidades de tener
una lAo significativa, quiza la valvula SAPIEN 3 ofrezca mejores resultados.
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REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Puesto que no fue un estudio aleatorizado, quisimos ser lo mas riguroso a la hora
de hacerla comparativa. Paraello, los dos centros implicados establecieron inicial-
mente unos criterios para realizar un ajuste y equilibrar los pacientes. Dado que
nuestro objetivo era la hemodinamica valvular, quisimos hacer que los pacientes
tuvieran datos concordantes para el tamafio del anillo y el grado de calcificacién
de la valvula aédrtica. A su vez, el andlisis ecocardiografico se realizé de forma
centralizada por el mismo ecocardiografista (el doctor Enriquez-Rodriguez) para
conseguir un analisis uniforme en todos los pacientes. Todos sabemos que la valo-
racion de la 1Ao paravalvular en pacientes con protesis percutaneas es compleja.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

La verdad es que no recuerdo ningtn resultado inesperado, al menos resulté lo
que sospechabamos por la experiencia del dia a dia.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

El tamano muestral es pequeno dado que se realizd con las primeras experiencias
de esta nueva generacion de valvulas. Ademas, el estudio no es aleatorizado, y
aunque los centros implicados disponen de la suficiente experiencia como para
aleatorizar a una u otra valvula, esto hubiera supuesto mucho mas tiempo y ma-

yor complejidad.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Os recomiendo la lectura de un trabajo muy interesante sobre trombosis de pro-
tesis percutanea publicado en Circulation, que os dejo en la seccion de lecturas re-
comendadas.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Hacer deporte en equipo, y si no hay tiempo, al menos individual.
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Aptitud para la competicion tras el
diagnoéstico de una cardiopatia

Dr. Zigor Madaria Marijuan
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Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Tras expresary argumentar mis dudas con respecto a la eficaciay la seguridad del
screening en deportistas'y la desproporcion en los recursos orientados a prevenir
la muerte stbita (MS)?, me quedaba pendiente el Gltimo punto de desacuerdo con
la postura mainstream en la cardiologia deportiva.

Enrealidad, lo tenia medio redactadoy aparcado desde hace bastante tiempo. Ha
sido un caso reciente el que ha reactivado mi interés por retomar el articulo sobre
la aptitud tras el diagnéstico de una cardiopatia. Aprovecho para compartir con
vosotros el caso.

]J.A.A.B. esun nadador de élite de 20 afnos. Entrena 6 horas al dia de lunes a saba-
do y compite en la categoria absoluta. El juicio clinico ha evolucionado en 4 afnos
de una sospecha inicial de miocardiopatia hipertréfica (MCH) (por alteraciones
de la repolarizacién y algo de hipertrofia en pruebas de imagen) a cardiopatia is-
quémica con dos infartos agudo de miocardio (IAM) subendocardicos (por signos
compatibles en cardiorresonancias sucesivas, poliglobulia ligera y sintomas angi-
nosos con esfuerzos muy intensos).

Me quedan algunas dudas con respecto al diagnéstico, pero se han descartado ra-
zonablemente otras miocardiopatias y es lo mejor que tengo y lo que esta sobre la
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mesa de cara a la toma de decisiones. En cualquier caso, no queria incidir en lo acer-
tado o desacertado del diagnéstico. El punto al que quiero llegar es otro: la aptitud
para la competicién en portadores de cardiopatias con riesgo de arritmias malignas.

Este caso retine los dos dilemas habituales:
m ;Puede la cardiopatia evolucionar desfavorablemente con el estimulo deportivo?
m Elriesgo arritmico contraindica la practica de deportes de alta demanda?

La naturaleza de las lesiones, los sintomas ocasionales compatibles con angina de es-
fuerzoy el aumento de la trombogenicidad con esfuerzos muy intensos hacen pensar
que seguir compitiendo podria favorecer nuevos eventos. Por otro lado, si el problema
es una predisposicion protrombética, controlando esta quedaria resuelto este condi-
cionante de la aptitud. El paciente fue valorado por hematologia y dado de alta sin ha-
llazgos (eritropoyetina [EPO] normal, JAK2 negativoy estudio de trombofilia negativo).

El riesgo arritmico de las lesiones residuales parece bajo por los resultados de
ecografia, ergoespirometria, Holtery coronariografia (todos ellos normales), pero
también hay que tener en cuenta la posibilidad de arritmias por nuevos eventos.

Para prevenir y controlar el empeoramiento de la cardiopatia se inicia tratamiento
con Adiro y se planifica una monitorizacion con cardiorresonancias periddicas, er-
goespirometrias e instruccion en el reconocimiento de los sintomas de alarma. Ante
el mas minimo indicio de progresién de la enfermedad, la aptitud para la competi-
cién queda revocada. Este es el punto que mas me ha hecho plantearme mi postura.

La atencién urgente esta cubierta con un entrenador informado, formado y dis-
puesto, y con la disponibilidad en todos los entrenamientos y competiciones de
un desfibrilador. Solucionar este punto me resuelve muchas dudas sobre la apti-
tud del chaval para competir.

Se les explica a los padres y al interesado la sospecha clinica, las dudas, la estra-
tegia de control de progresion de la enfermedad y la importancia de un plan de
actuacion urgente (PAU) y un desfibrilador como garantia de seguridad. Desde
entonces han pasado 6 meses y ha seguido compitiendo. Ha ganado varios cam-
peonatos y récords autonémicos y una medalla de plata en el campeonato de Es-
pana. No ha vuelto a presentar sintomas. La Gltima cardiorresonancia no muestra
nuevas lesiones, y la ergoespirometria es similar a |a previa. Por ahora, seguimos.
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COMENTARIO

Salvo por la incertidumbre sobre la posibilidad de nuevos eventos con esfuerzos
intensos, este caso no constituye una contraindicaciéon formal segtn las dltimas
recomendaciones de aptitud y descalificaciéon de la AHA/ACC (American Heart
Association/American College of Cardiology)®. Sin embargo, en el caso de la MCH
definitiva o probable, la competicién esta contraindicada, independientemente
de cualquier consideracién de riesgo. Con otras miocardiopatias hay un cierto
margen para la estratificacion del riesgo, pero en caso de disfuncién ventricular,
arritmias, sintomas u otros datos, la competicién esta contraindicada*.

Estas mismas guias dicen que podria considerarse la competicion (lIb C) con de-
terminadas canalopatias (QT largo, sindrome de Brugada, repolarizacién precoz
y sindrome de QT corto) si se procuran algunas medidas generales (farmacos,
hidratacién y temperatura) y si se garantiza en cierto modo la cadena de super-
vivencia®. Este cambio de actitud con respecto a las recomendaciones previas se
basa en la experiencia de un amplio grupo de deportistas con sindrome de QT lar-
go que decidieron seguir compitiendo, y en el que se registré una muy baja inci-
dencia de eventos arritmicos y un 100% de supervivencia®.

Personalmente, no le veo el sentido a hacer diferencias entre miocardiopatias y
canalopatias por un nico registro unicéntrico con datos tan favorables para el
caso concreto del sindrome de QT largo. En cualquier caso, y aunque las recomen-
daciones son cada vez mas flexibles, la premisa sigue siendo la misma. Competir
es arriesgado y las excepciones requieren una buena informacién y aceptacién de
los riesgos por parte del interesado’.

Este es el punto con el que no estoy de acuerdo. Estoy convencido de que, cum-
pliendo una serie de condiciones, el riesgo de una complicacién arritmica con un
final desafortunado es mayor si se contraindica la competicién que si no.

Los argumentos son los siguientes:

La mayoria de las MS se producen al margen de la actividad fisica. En un am-
plio registro forense con 184 fallecidos por MCH, el 80% de los decesos sucedieron
en reposo y solo el 11% en deportistas de recreo o competicion®. En otro registro
con 490 MS en individuos jévenes de Australia y Nueva Zelanda, solo el 15% su-
cedieron durante o después del ejercicio®. Este dato se reproduce con exactitud
en otro estudio con las paradas cardiacas (PC) sucedidas en Portland (Oregédn).

Cardiologia hoy 2019

113



Solamente el 14% de los casos de entre 5y 34 afos sucedieron durante o en la
hora posterior a la practica de un deporte™. Esto no necesariamente implica que
las paradas cardiacas sean mas frecuentes en reposo que con relacién al deporte,
pero es suficiente para aceptar que la descalificacién no constituye, en absoluto,
una garantia de seguridad.

La descalificacion no esta exenta de riesgos biopsicosociales. Parece poco pro-
bable que cambiar el estilo de vida de un joven que practica deporte con regulari-
dad vaya a mejorar su conducta con respecto a la alimentacion, el ejercicio y otros
habitos que pueden tener impacto en su salud. Ademas, las consecuencias psico-
l6gicas de una descalificacion pueden llegar a ser importantes. Esto se observo,
con muchas limitaciones, en exdeportistas estadounidenses que puntuaron peor
en calidad de vida que sus equivalentes no deportistas™ y en deportistas en los
que el diagnéstico de una cardiopatia de este tipo y la descalificacion se asocié a
una mayor probabilidad de distrés malestar psicol6gico™. Sobra explicar lo obsce-
nas que pueden llegar a ser las implicaciones econémicas en algunos casos.

El pronéstico de las PC es bastante peor cuando suceden en domicilios™ y es
mejor cuando estan relacionadas con el deporte™. Esta diferencia estd mediada
fundamentalmente por una mayor presencia de testigos y por un menor tiempo
hasta la desfibrilacién. Parece que lo dificil es conseguir la desfibrilacién tempra-
na, pero cuando se consigue, la eficacia puede superar el 90%" . Los deportes su-
pervisados (deportes de equipo, raquetas, atletismo...), que son la mayoria de los
deportes que practican los jévenes, son siempre vigilados y suponen el escenario
ideal para garantizar la cadena de supervivencia y aspirar a estas cifras.

Por otro lado, los portadores de cardiopatias rara vez tienen indicacion de un des-
fibrilador en prevencion primaria. En el caso de la MCH, un riesgo de MS a 5 anos
del 4% no justifica el implante de un desfibrilador®. Por lo tanto, la estimacién a
priori es que cuatro de cada 100 individuos con este perfil de riesgo estaran muertos
en poco tiempo o, en el mejor de los casos, tendran un desfibrilador implantable en
prevencion secundaria y el cerebro intacto. Creo que seguir en la competicién au-
menta las posibilidades de esta segunda opcion en detrimento de la primera.

Cada entrenamiento o competicion es, sin duda, una provocacioén para esos cua-
tro individuos. Sin embargo, aumenta la probabilidad de que esa PCsucedaen un
entorno supervisado y, por lo tanto, de sobrevivir sin dafio neurolégico. Si hay un
PAU y un desfibrilador, las posibilidades pueden aumentar mas de 10 veces®. Y eso
con supervivencias de menos del 50%. No digo nada si se consigue ese 90% que se
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ha observado ya en varias ocasiones. ;Cuanto reduce las posibilidades de morir la
descalificacién? La experiencia italiana dice que nueve veces?. Incluso en el remoto
caso de que esas cifras reflejen algo parecido al efecto de la descalificacion sobre
la incidencia de MS, o de que alguien lo hubiera conseguido reproducir solamente
una vez, teniendo en cuenta que lo que medié fue un aumento en el diagnéstico
de miocardiopatias, igualmente podia haberse conseguido con una desfibrilacién
temprana sin necesidad de descalificar a uno de cada 50 deportistas.

Supongamos que eres el padre de ese chaval, con una MCH con un riesgo insufi-
ciente paraimplantar un desfibrilador en prevencién primaria, pero que va aserel
que debute con una PC. ;Dénde querrias que estuviera? ;Entrenando en un equipo
de futbol con un PAU y un desfibrilador a mano o haciendo los deberes en casa?

Esta reflexion no creo que sea aplicable a deportistas con taquicardia ventricular
catecolaminérgica polimérfica (TVCP), porque dejar la competiciéon podria aho-
rrarle eventos y el desfibrilador implantable en prevencion secundaria. Tampoco
a las canalopatias con arritmias en reposo (sindrome de Brugada, sindrome de
repolarizacién precoz y algunos QT largos) por la posibilidad de que el deporte
incremente el riesgo de arritmias fuera del momento de provocacién y supervi-
sion (tampoco estoy diciendo que no deban competir). En las demas cardiopatias
con riesgo de complicaciones arritmicas y sin riesgo de empeorar con el deporte,
la aptitud condicionada a un PAU con desfibrilador externo automatico parece la
forma mas l6gica de mejorar el pronéstico de estos chavales y, por lo tanto, debe-
ria de ser la regla. No la excepcion.

Bibliografia

' Madaria Marijuan Z. Eficacia y seguridad del cribado cardiovascular en
deportistas jovenes [internet]. Cardiologia hoy; 2018 [consultado 24 ene
2019]. Disponible en: https://bit.ly/2QxNHgs.

2 Madaria Marijuan Z. A propésito de Zeke Upshaw. Screening y cadena de
supervivencia en la NBA [internet]. Cardiologia hoy; 2018 [consultado 24 ene
2019]. Disponible en: https://bit.ly/2CVpNép.

3 Thompson PD, Myerburg R}, Levine BD, Udelson JE, Kovacs R]. Eligibility
and disqualification recommendations for competitive athletes with
cardiovascular abnormalities: Task Force 8: Coronary artery disease: a
scientific statement from the American Heart Association and American
College of Cardiology.] Am Coll Cardiol. 2015;66(21):2406-11.

Cardiologia hoy 2019

115


https://secardiologia.es/multimedia/blog/9237-eficacia-y-seguridad-del-cribado-cardiovascular-en-deportistas-jovenes
https://secardiologia.es/multimedia/blog/9237-eficacia-y-seguridad-del-cribado-cardiovascular-en-deportistas-jovenes
https://bit.ly/2QxNHgs
https://secardiologia.es/multimedia/blog/9460-a-proposito-de-zeke-upshaw-screening-y-cadena-de-supervivencia-en-la-nba
https://secardiologia.es/multimedia/blog/9460-a-proposito-de-zeke-upshaw-screening-y-cadena-de-supervivencia-en-la-nba
https://bit.ly/2CVpN6p

Maron B], Udelson JE, Bonow RO, Nishimura RA, Ackerman MJ, Estes NA

3rd et al. Eligibility and disqualification recommendations for competitive
athletes with cardiovascular abnormalities: Task Force 3: Hypertrophic
cardiomyopathy, arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy and other
cardiomyopathies, and myocarditis. ] Am Coll Cardiol. 2015;66(21):2362-71.
Ackerman M], Zipes DP, Kovacs R}, Maron B]. Eligibility and disqualification
recommendations for competitive athletes with cardiovascular
abnormalities: Task Force 10: The cardiac channelopathies. A scientific
statement from the American Heart Association and American College of
Cardiology.] Am Coll Cardiol. 2015;66(21):2424-8.

Johnson N, Ackerman MJ. Return to play? Athletes with congenital long QT
syndrome. Br] Sports Med. 2013;47:28-33.

Forton Magavern E, Finocchiaro G, Sharma S, Papadakis M, Borry P. Time

out: ethical reflections on medical disqualification of athletes in the

context of mandated pre-participation cardiac screening. Br] Sports Med.
2017;52(18):bjsports-2017-097524.

European Society of Cardiology. Sudden death in hypertrophic
cardiomyopathy rarely associated with exercise [internet]. ESC Press Office;
2016 [consultado 24 ene 2019]. Disponible en: https://bit.ly/2ghKN4L

Bagnall RD. A prospective study of sudden cardiac death among children and
young adults. N Engl ] Med. 2016;374:2441-52.

Jayaraman R, Reinier K, Nair S, Aro AL, Uy-Evanado A, Rusinaru C et al. Risk
factors of sudden cardiac death in the young. Multiple-year community-wide
assessment. Circulation. 2018;137:1561-70.

Simon JE, Docherty CL. Current health-related quality of life is lower in former
Division | collegiate athletes than in non-collegiate athletes. Am] Sports
Med. 2014;42(2):423-9.

Asif IM, Price DE, Ewing A, Rao AL, Harmon KG, Drezner JA. The impact of
diagnosis: measuring the psychological response to being diagnosed with
serious or potentially lethal cardiac disease in young competitive athletes. Br
] Sports Med. 2016;50:163-6.

Rosell Ortiz F, Mellado Vergel F, Lopez Messa ]B, Fernandez Valle P, Ruiz Montero
MM, Martinez Lara M et al. Supervivencia y estado neurolégico tras muerte
sbita cardiaca extrahospitalaria. Resultados del Registro Andaluz de Parada
Cardiorrespiratoria Extrahospitalaria. Rev Esp Cardiol. 2016;69(5):494-500.
Berdowski ], de Beus MF, Blom M, Bardai A, Bots ML, Doevendans PA et al.
Exercise-related out-of-hospital cardiac arrest in the general population:
incidence and prognosis. European Heart Journal. 2013;34:3616-23.

Cardiologia hoy 2019

16


https://cutt.ly/jeNFMjT
https://cutt.ly/jeNFMjT
https://bit.ly/2qhKN4L

20

21

Aschieri D, Penela D, Pelizzoni V, Guerra F, Vermi AC, Rossi L et al. Outcomes
after sudden cardiac arrest in sports centres with and without on-site external
defibrillators. Heart. 2018;104(16):1344-9.

Drezner]A, Toresdahl BG, Rao AL, Huszti E, Harmon KG. Outcomes from
sudden cardiac arrest in US high schools: a 2-year prospective study from the
National Registry for AED Use in Sports. Br] Sports Med. 2013;47(18):1179-83.
Luiz T. Herz-Kreislauf-Stillstinde bei Zuschauern in deutschen
FuRballarenen. Der Anaesthesist. 2014;63(8-9):636-42.

Lampert R, Olshansky B, Heidbuchel H, Lawless C, Saarel E, Ackerman M et
al. Safety of sports for athletes with implantable cardioverter-defibrillators:
long-term results of a prospective multinational registry. Circulation.
2017;135(23):2310-2.

Authors/Task Force members, Elliott PM, Anastasakis A, Borger MA, Borggrefe
M, Cecchi F et al. 2014 ESC Guidelines on diagnosis and management

of hypertrophic cardiomyopathy: The Task Force for the Diagnosis and
Management of Hypertrophic Cardiomyopathy of the European Society of
Cardiology (ESC). European HeartJournal. 2014;35(3): 2733-79.

Marijon E, Bougouin W, Celermajer DS, Perier MC, Benameur N, Lamhaut L et
al. Major regional disparities in outcomes after sudden cardiac arrest during
sports. European Heart Journal. 2013;34:3632-40.

Corrado D, Basso C, Pavei A, Michieli P, Schiavon M, Thiene C. Trends

in sudden cardiovascular death in young competitive athletes after
implementation of a preparticipation screening program.JAMA.
2006;296:1593-601.

Web Cardiologia hoy

Aptitud para la competicidn tras el diagnéstico de una cardiopatia

Cardiologia hoy 2019 17


https://secardiologia.es/multimedia/blog/10074-aptitud-para-la-competicion-tras-el-diagnostico-de-una-cardiopatia

Inflamacion en el tako-tsubo:
una hueva esperanza

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

26 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Investigacion cardiovascular

La miocardiopatia inducida por estrés (tako-tsubo) puede conducir a un fenotipo
de insuficiencia cardiaca con un pronéstico comparable al del infarto agudo de
miocardio. En este estudio se planted la hipétesis de que la inflamacién es crucial
en la fisiopatologia y en la historia natural de la miocardiopatia tako-tsubo.

En este estudio multicéntrico se incluyeron de forma prospectiva 55 pacientes con
miocardiopatia tako-tsubo y 51 controles apareados por edad, sexo y comorbilida-
des. En el momento del evento indice y a los 5 meses durante el seguimiento, los
pacientes con miocardiopatia tako-tsubo se sometieron a una resonancia magné-
tica cardiaca multiparamétrica, incluyendo particulas superparamagnéticas ul-
trapequenas de 6xido de hierro para la deteccion de macréfagos en el miocardio.
Se analizaron las subpoblaciones de monocitos y citocinas en suero como medi-
das de inflamacién sistémica. Los controles apareados fueron sometidos a la in-
vestigacion en un solo momento.

Los pacientes fueron predominantemente mujeres (90%) de mediana edad (64 +14
anos). En comparacion con los controles, los pacientes con miocardiopatia tako-tsu-
bo presentaron un mayor realce de USPIO (ultrasmall superparamagnetic iron oxide)
(expresado como la diferencia entre pre-USPIO y post-USPIO T2), tanto en los seg-
mentos de ventriculo izquierdo con abalonamiento (14,3 + 0,6 frente 2a10,5 + 0,9 ms;
p <0,001) y sin abalonamiento (12,9 + 0,6 frente 210,5+ 0,9 ms; p = 0,02). Las concen-
traciones de interleucina 6 (IL-6) (23,1 + 4,5 frente a 6,5 + 5,8 pg/ml; p < 0,001) y del
ligando 1 de quimiocina-motivo C-X-C- (1.903 +168 frente a1.272 +177 pg/ml; p=0,01)
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fueron superiores, mientras que los monocitos CD14++ CD16+ (5,4 + 0,3% frente al
6,9 + 0,6%; p = 0,01) y no clasicos CD14+ CD16++ (2,7 + 0,3% frente al 4,2 + 0,5%; p =
0,006) estaban reducidos en pacientes con miocardiopatia tako-tsubo. A los 5 me-
ses, el realce de USPIO no fue detectable en el miocardio de ventriculo izquierdo;
sin embargo, permanecieron elevadas las concentraciones de IL-6 (p = 0,009) y las
reducciones de monocitos CD14++ CD16+ (5,6 + 0,4% frente al 6,9 + 0,6%; p = 0,01).

Se ha demostrado por primera vez que la miocardiopatia tako-tsubo esta caracte-
rizada por un infiltrado inflamatorio de macréfagos, cambios en la distribucién
de las poblaciones de monocitos e incremento en las citocinas proinflamatorias.
Muchos de estos cambios persistieron durante al menos 5 meses, lo que sugiere
un estado inflamatorio crénico de bajo grado.

COMENTARIO

La miocardiopatia tako-tsubo es una patologia consistente en pacientes con dolor
toracicoy elevacion del segmento ST con ausencia de lesiones coronarias obstruc-
tivasy un patrén de contractilidad caracteristico con abalonamiento del ventriculo
izquierdo. La recuperacion de las alteraciones de la contractilidad y de la fraccién
de eyeccién es rapida, pero su pronéstico ha demostrado ser malo, comparable al
de los pacientes con infarto de miocardio.

Esta patologia es cada vez mas diagnosticada por su similitud en la presentacién
con el infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST) y el
desarrollo de los programas de angioplastia primaria.

Habitualmente se asocia a un evento estresante, y en su fisiopatologia se han
propuesto diferentes mecanismos como una vasoconstriccién arteriolar intensa,
pero se ha identificado la permanencia de edema intramiocardico varios meses
tras el evento. Este hecho condujo a los autores a plantear la hip6tesis de que la
fisiopatologia del tako-tsubo estuviese en relaciéon con una activacion prolongada
mecanismos inflamatorios humoralesy celulares.

Para ello, reclutaron a 55 pacientes con tako-tsubo y fueron sometidos a resonan-
cia magnética cardiaca en el evento indice y a los 5 meses para analizar el patron
temporal de la enfermedad. Esta resonancia se complementé con el analisis del
aumento del realce con microparticulas de 6xido de hierro que permiten la detec-
cion de infiltrados de macréfagos. Asimismo, se realizé un estudio de citocinas en
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suero y de varias subpoblaciones de citocinas. Los resultados fueron comparados
con sujetos control apareados por edad, sexoy comorbilidades.

Asi, se obtuvieron los siguientes mas significativos:

m Lainfiltracién miocardica de macréfagos, medida por resonancia magnética,
fue mayor en los pacientes con tako-tsubo que en los controles y tanto en seg-
mentos con abalonamiento como en los que no lo presentaban. Esta infiltra-
cion no se mantuvo a los 5 meses.

m  Sedetectd un perfil de inflamacién humoral mas intenso, expresado por ma-
yores concentraciones tanto de Il-6 como del ligando 1 de quimiocina-motivo
C-X-C, manteniéndose a lo largo del tiempo concentraciones elevadas de IL-6.

m Las poblaciones de monocitos CD14++ CD16+ y CD14+ CD16++ fueron inferio-
res en los pacientes con tako-tsubo.

La teoria inflamatoria es atin controvertida en la cardiopatia isquémica y en la
insuficiencia, pero su estudio esta permitiendo conocer la influencia de la infla-
macion humoral y la implicacién y funcionamiento de estos mecanismos en la fi-
siopatologia de las cardiopatias.

La etiologia y la fisiopatologia del tako-tsubo han sido estudiadas ampliamente,
pero este es el primer estudio que lo hace desde el punto de vista de la inflamacién,
lo cual permite abrir una nueva puerta al conocimiento de esta patologia e incluso a
describir mecanismos inflamatorios implicados en la insuficiencia cardiaca.

Asimismo, el analisis a 5 meses aporta datos que sugieren que existe un grado
bajo de inflamacién de caracter crénico en estos pacientes. Esto puede ser la his-
toria natural de la enfermedad y podria resolverse a largo plazo o constituir un
factor diferenciador del tako-tsubo que condicione el mal pronéstico a largo plazo.

El andlisis de las poblaciones de monocitos apoya la implicacién del sistema in-
munitario y de la inflamacién, y supone, junto al analisis sistémico, un enfoque

amplio de la inflamacién, que da mas valor al estudio.

Entre sus limitaciones se encuentran el escaso tamano muestral junto a un disefio
de casosy controles con los sesgos conocidos que esto puede conllevar.
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El estudio inmunolégico e inflamatorio parece imprescindible para el conocimien-
to de la fisiopatologia de las cardiopatias y es una via de investigacién muy intere-
sante que, con mucha probabilidad, mejorara el conocimiento de estas afecciones
y el desarrollo de nuevos tratamientos.
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26 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Arritmias y estimulacion

En el New England Journal of Medicine (NEJM) se publicé un trabajo unicéntrico de 5
pacientes (N Engl] Med 2017; 377:2325-2336) sugiriendo la eficacia de la radioabla-
cién cardiaca guiada por electrofisiologia no invasiva para el tratamiento de la ta-
quicardia ventricular (TV) mediante radioterapia estereotactica. Ahora se publica
un estudio prospectivo fase I/l unicéntrico (ENCORE-VT: Electrophysiology-Cuided
Noninvasive Cardiac Radioablation for Ventricular Tachycardia) analizando el papel de
la radioablacién cardiaca en pacientes con TV refractarias o cardiomiopatia se-
cundaria a extrasistolia ventricular (EV).

La radioterapia corporal estereotactica es una técnica que administra altas dosis de
radiacién de forma precisa sobre zonas dianas en el organismo, con una exposicion
muy reducida al tejido normal adyacente. Su aplicacién en el tratamiento de tumo-
res permite unas elevadas tasas de control tumoral con minima toxicidad, incluyendo
tumores adyacentes al corazdn. Es por ello que la técnica podria, potencialmente, em-
plearse en el tratamiento de TV mediante la administracion no invasiva de energia de
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ablacién, minimizando asi los riesgos del procedimiento. Elegir la localizacién precisa
del areaaablacionar, evitando dafarel tejido sanoy las estructuras toracicas adyacen-
tes, requiere de la suma de informacién anatémica y eléctrica. En la serie piloto publi-
cada en el NEJM, los autores emplearon resonancia magnética (RM), tomografia por
emisiéon monofotoénica (SPECT), electrocardiograma (ECG) de 12 derivaciones en TV'y
mapeo electrocardiografico para guiar la ablacion (iECCG).

En esta serie mayor incluyen pacientes con > 3 episodios de TV sostenida o miocar-
diopatia (FEVI < 50%) relacionada con EV frecuente monomorfa (EV > 20%), con fra-
caso de >1 farmaco antiarritmico (FAA) y >1 ablacién por catéter (o contraindicacién
para la misma). Excluyeron pacientes en IC dependiente de inotrépicos o dispositivos
de asistencia ventricular, o con supervivencia esperable <12 meses, asi como pacien-
tes con TV polimorfa o fibrilacion ventricular (FV), > 3 morfologias de TV clinicao>5
morfologias de TV inducidas durante estimulacién no invasiva. Las regiones de escara
arritmogénica a tratar fueron planificadas combinando imagen cardiaca electroana-
témica no invasiva con radioterapia estereotactica, administrando finalmente una
dosis tnica de 25 Gy en la zona objetivo. Para definir la zona a tratar emplearon TC,
MR, PET-TC, ECG 12 derivaciones y adquisicion de mapas electrocardiograficos (ECC)
durante la TV inducida mediante estimulacién no invasiva a través del desfibrilador
automatico (DAI) implantado. El objetivo, tras la integracién de todas las fuentes de
imagen referidas, era tratar todas las areas de escara ventricular cercanas al punto de
salidade la TV que albergan potenciales circuitos relacionados.

El objetivo primario de seguridad fueron los eventos adversos relacionados con
el procedimiento en los primeros 90 dias. El objetivo primario de eficacia fue la
reduccién en el nimero de episodios de TV (registradas mediante el DAl implan-
tado, programado con una ventana > 20 ms mas lenta que la TV clinica o inducida
mas lenta registrada) o la reduccién en la carga de EV (medidas en un Holter de 24
horas a las 6 semanas, 3, 6 y 12 meses), comparando los 6 meses pre y post-trata-
miento (con una ventana de blanking de 6 semanas tras el mismo). Se valoré tam-
bién la calidad de vida mediante el cuestionario SF-36.

Incluyen 19 pacientes (17 TV, 2 cardiomiopatia por EV), con una edad media de 66
anos, 89,5% varones, 57,9% cardiopatia isquémica, fraccién de eyeccién del ventri-
culoizquierdo (FEVI) media de 25% (15-58). El nimero medio de ablaciones con ca-
téter previas fue de 1 (0-4), con 3 pacientes sin ningln intento previo de ablacién.
En el momento del tratamiento, mas de la mitad (11 pacientes, 57,9%) estaban to-
mando >1FAAYy >300 mg de amiodarona al dia. La media de TV inducidas fue de
2 (1-5). El seguimiento medio fue de 13 meses.
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En cuanto al procedimiento en si mismo, el tiempo medio de ablacién no inva-
siva fue de 15,3 min (5,4-32,3). No hubo complicaciones agudas y 10,5% de los
pacientes (2/19) presentaron una complicacién seria atribuible al tratamiento
en el seguimiento (una exacerbacién de insuficiencia cardiaca (IC) considerada
como posible y una pericarditis considerada como probable). Sin embargo, un
total de 28% (5 pacientes) presentaron pericarditis/derrame y 1% (2 pacientes)
neumonitis en el seguimiento.

El nimero de episodios de TV se redujo de 119 (4-292) a 3 (0-31; p < 0,001), lo que
se tradujo en reduccién de descargas del DAI (de una media de 4 a 0) y de ATP (de
una media de 81a3,5). En el 94% de los pacientes evaluables a los 6 meses (17/18)
se evidencié una reduccién de la frecuencia de episodios de TV o la carga de EV
(alcanzando una reduccién de dichos parametros del 75% en el 89% de los pacien-
tes). A pesar de esa reduccion en la carga global, es importante tener en mente
que el 69% de los pacientes con TV (11/16) presentaron alguna recurrencia de TV
entre el periodo de blanking y los 6 meses de seguimiento. La supervivencia al afio
fue del 72%, con tres de las muertes asociadas a recurrencia de TV en el contexto
de empeoramiento del status cardiolégico global. El empleo de FAA se redujo del
59% al 12% (p = 0,008; tanto para amiodarona a altas dosis como para dos FAA
combinados), con la retirada completa de mediacién en tres pacientes, y la calidad
de vida mejoré en cinco de las nueve areas del SF-36 a los 6 meses.

Varias son las limitaciones del trabajo. Los autores hablan de algunas como el tra-
tarse de un estudio no aleatorizado, con un seguimiento corto, unicéntrico y con
bajo volumen de pacientes altamente seleccionados. En la lectura detallada del
mismo vienen a la mente otras como: 1) no aclaran qué se consideré fracaso de
una FAA o procedimiento de ablacién (sprimera recurrencia o mdaltiples?); 2) ;por
qué no emplearon una ventana de monitor para documentar TV mas lentas?; 3) el
nimero de pacientes tan bajo incluido se basa en asumir que una tasa de eventos
adversos < 20% y una eficacia tan baja como un 40% son clinicamente aceptables
(que los autores justifican en base a que se trata de pacientes en los que habian
fallado tratamientos previos, pero p. €j., en tres pacientes no se habia realizando
ningln procedimiento de ablacién endocavitaria).

Los autores concluyen que la radioablacién cardiaca guiada por electrofisiologia
no invasiva se asocia con una marcada reduccion de la carga de arritmias ventri-
culares, una reduccién en el empleo de FAA y una mejoria en la calidad de vida,
con riesgos modestos en el corto plazo, y todo ello mediante un tratamiento que
puede realizarse de forma ambulatoria en un tiempo medio de 15 minutos.
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En un editorial acompafante de los Dres. Zei y Mak se remarca este nuevo cam-
po de colaboracién entre la electrofisiologia cardiaca y la oncologia radioterapica,
con un gran potencial para ofrecer una alternativa en pacientes con TV refracta-
rias a farmacosy ablacién, en particular cuando el sustrato de la TV no es accesible
para tratamiento invasivo con catéter. Insisten también en que la limitada eviden-
cia disponible hasta la fecha (un total de 27 pacientes incluyendo casos, pequefias
series y el presente trabajo) no es suficiente para demostrar, con confianza, la se-
guridad y eficacia de esta nueva terapia, tanto en el corto como en el largo plazo.
Por otro lado, en el estudio se incorpora el mapeo electroanatémico no invasivo
basado en ECG de superficie multielectrodo. Esta tecnologia ain no ha sido estu-
diada de forma extendida y sistematica, su precision y validez atin no estan claras
y su utilizacién en electrofisiologia es ain muy baja. Estaria por ver si el empleo
de otras técnicas de mapeo, mas validadas y extendidas para definir el area de
sustrato de la TV a tratar, son suficientes para guiar la radioterapia estereotactica.
Finalmente, es necesario definir si la dosis Gnica de 25 Cy debe ser ajustada para
optimizar seguridad y eficacia en tratamientos cardiolégicos en humanos, tal y
como se realiza en funcién del tipo de cancer, su localizacién y la sensibilidad de
los 6rganos adyacentes en otros ambitos de la oncologia radioterapica.

En definitiva, estamos ante las primeras evidencias de una prometedora colabora-

cién entre la electrofisiologia y la oncologia radioterapica que habra que seguir de
cerca para poder ofrecer una nueva herramienta terapéutica a nuestros pacientes.
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Diferencias en la muerte subita
entre negros y blancos

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos

27 de noviembre de 2018

Riesgo cardiovascular

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Estudios previos han demostrado de manera consistente que los negros tienen un
riesgo aproximadamente dos veces mayor de muerte stbita cardiaca (MSC) que
los blancos. Sin embargo, esta hipétesis no ha evaluado la comorbilidad médica,
el nivel socioeconémicoy los habitos relacionados con la salud.

El objetivo de este estudio fue evaluar si las diferencias raciales en la MSC serian
atribuibles a diferencias en la prevalencia de los factores de riesgo 0 mas bien a
una mayor susceptibilidad a arritmias fatales. Se llev6 a cabo un registro prospec-
tivo basado en una cohorte poblacional de pacientes de los Estados Unidos. De
22.507 participantes (9.416 negros y 13.091 blancos) sin historia previa de enfer-
medad cardiovascular, hubo 174 eventos de MSC (67 en blancos y 107 en negros)
durante una mediana de seguimiento de 6,1 afios (rango intercuartilico de 4,6 a
7,3 anos). La incidencia de MSC ajustada por edad (por 1.000 personas-afio) fue
mas elevada en negros (1,8; intervalo de confianza del 95% [IC 95%: 1,4-2,2) en
comparacién con los blancos (0,7; IC 95%: 0,6-0,9), con un riesgo no ajustado de
2,35; IC 95%: 1,74-3,2). La asociacion de la raza negra con la muerte sibita siguié
siendo significativa después de hacer un ajuste por factores sociodemograficos,
comorbilidades, habitos de vida y riesgos competitivos de mortalidad de causa no
stbita (riesgo 1,97; IC 95%: 1,39- 2,77).

Los autores concluyen que en una gran cohorte birracial de adultos sin ante-

cedentes de enfermedad cardiovascular, las tasas de MSC fueron significati-
vamente mayores en negros en comparacion con blancos. Estas diferencias
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raciales no fueron completamente explicadas por factores demograficos, nivel
socioeconémico, factores de riesgo cardiovascular o habitos de vida.

COMENTARIO

La MSC se cobra mas vidas al ano que cualquier cancer en los Estados Unidos, con
una necesidad equivalente o mayor de una prevencién eficaz. Existen numerosos
estudios que han sugerido que la MSC es mas frecuente en negros que en blancos,
y que los primeros eran aproximadamente 6 afilos mas jovenes en el momento de
presentar el evento. Ademas, existen diferencias en la causa de la muerte sibita,
ya que las series de autopsias han demostrado que la cardiopatia isquémica es
una causa de MSC en negros menor de la esperada, pero que existe una mayor
frecuencia de hipertrofia ventricular izquierda en negros. El objetivo del estudio
que presentamos hoy fue aclarar estos puntos.

Los resultados de este gran registro mostraron que los negros tenian una inciden-
cia de MSC dos veces superior, y que la mayor prevalencia de factores de riesgo
cardiovascular en negros explicaba en parte, pero no totalmente, las diferencias
raciales de MSC. El analisis estratificado mostré resultados parecidos al analizar
por sexos y por edad (< 65 anos o > 65 afos).

En el editorial que acompana a este articulo del Journal of the American College of
Cardiology, los doctores Chugh y Reinier sugieren que el aspecto mas novedoso de
esta investigacion es que incluye el papel potencial de los factores de riesgo clasi-
cos para explicar la diferente incidencia de MSC. Ademas, desde una perspectiva
gendmica, en los Estados Unidos, los negros son una poblacién genéticamente
mezclada, que proviene tanto de los africanos como de otros grupos (principal-
mente europeos). Es posible que algunas variantes genéticas especificas de ascen-
dencia africana puedan albergar la susceptibilidad de la MSC, especialmente en
combinacién con otros predictores de riesgo potencialmente modificables. Por lo
tanto, aunque es posible que no se pueda identificar la raza negra como un fac-
tor de riesgo independiente para la MSC, los estudios futuros podrian identificar
variantes genéticas especificas relacionadas con el origen africano y que podrian
mejorar la precision de la estratificacion del riesgo de MSC.

Como limitacién del estudio, destaca que no se recogieron medidas de remodela-

do miocardico como la funcién ventricular izquierda, y es potencialmente posible
que los negros tuvieran mas disfuncién ventricular que no estaba previamente
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diagnosticada. No se registraron los casos de MSC recuperada que sobrevivieron.
También es dificil de precisar el impacto que tuvo en la MSC la desigualdad en la
atencion sanitaria o el menor acceso al sistema de estos pacientes.

De acuerdo con este estudio, los negros tienen una mayor frecuencia de MSC, y
es necesario reforzar las intervenciones dirigidas a instruir a la poblacién sobre la
deteccién precoz de los sintomas y los signos de alarmay mejorar la formacién en
reanimacion cardiopulmonar para aumentar las probabilidades de éxito.
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Sobre la presuncion de inocencia
coronariay el IAMSEST

Dr.José Abellan Huerta

28 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Estudio observacional en el que se incluyeron 21.857 pacientes con infarto agudo
de miocardio sin elevacién del segmento ST (IAMSEST) y enfermedad multivaso
sometidos a intervencionismo. Se analiz6 el pronéstico de los pacientes en fun-
cién de que fueran sometidos a revascularizacion de solo la arteria culpable o a
revascularizacion completa en el procedimiento indice.

La proporcién de pacientes con IAMSEST que presentan enfermedad multivaso
(EMV) es alta. El rol de la revascularizacién completa en este grupo de pacientes
no esta claramente definido.

El objetivo de este estudio fue valorar los eventos asociados a la revasculariza-
cién completa en comparacién con la revascularizacién de solo el vaso culpable
del IAMSEST en una amplia cohorte actual de pacientes con IAMSEST sometidos
a intervencionismo coronario percutaneo (ICP).

Los autores seleccionaron e incluyeron a todo paciente con EMV a partir de una gran
cohorte de 37.491 pacientes con IAMSEST sometidos a ICP entre 2005y 2015 en ocho
hospitales de Londres, a partir de bases de datos locales incluidas dentro de la Bri-
tish Cardiac Intervention Society PCI. Un total de 21.857 pacientes (58,3%) presenta-
ron IAMSEST y EMV. El objetivo primario fue la mortalidad total, estudiada en una
mediana de seguimiento de 4,1 afios (rango intercuartilico de 2,2 a 5,8 afos).
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Un total de11.737 pacientes (53,7%) se sometieron a revascularizacién completaen
un solo procedimiento, tasa que fue en aumento durante el periodo del estudio
(p = 0,006). Estos pacientes sometidos a revascularizacién completa fueron ma-
yores y mas frecuentemente varones, diabéticos con enfermedad renal crénica
o historia previa de infarto de miocardio o revascularizacién en comparacién con
el grupo sometido a revascularizacion de solo el vaso culpable. La tasa intrahos-
pitalaria de eventos adversos cardiacos mayores fue similar entre los dos grupos
(5,2% frente al 4,8%; p = 0,462). El andlisis por Kaplan-Meier demostro diferencias
significativas en la tasa de mortalidad entre los dos grupos durante el seguimien-
to (revascularizacién completa 22,5%; revascularizacion del vaso culpable 25,9%;
p = 0,0005). La revascularizacién completa se asocié a menor tasa de mortalidad
también en el analisis multivariado (hazard ratio [HR] 0,90; intervalo de confianza
del 95% [IC 95%): 0,85-0,97) y tras el apareamiento de las cohortes empleando un
propensity matching (HR 0,89; IC 95%: 0,76- 0,98).

Los autores concluyen que en los pacientes con IAMSEST y EMV, a pesar de tasas
de mortalidad intrahospitalaria iniciales similares, la revascularizacién completa
en un solo procedimiento parece ser superior a la revascularizacién de solo la ar-
teria culpable en términos de mortalidad a largo plazo. Estos hallazgos apoyan
la idea de que son necesarios estudios aleatorizados que confirmen estos datos.

COMENTARIO

«;Es ese el vaso culpable? No, ese es el vaso culpable. ;Revascularizo todo? Deberia
hacer una guia de presion para esa arteria descendente anterior (DA)... Hmmm,
enciende el IVUS (ecografia intravascular), que quiero ver mejor ese tronco...». En
el laboratorio de hemodindmica, uno de los principales quebraderos de cabeza a
los que diariamente se enfrenta el hemodinamista es precisamente la decision de
la necesidad y extension de la revascularizacion en el paciente con sindrome co-
ronario agudo sin elevacién del segmento ST (SCASEST) y enfermedad multivaso.

Si bien es cierto que tenemos algunos estudios que han investigado el valory pro-
nostico de la revascularizacién completa frente a la revascularizacion de solo la
arteria culpable, el escenario principal ha sido el sindrome coronario agudo con
elevacion del segmento ST (SCACEST) (estudio PRAMI, DANAMI-3-PRIMULTI,
CVLPRIT) y recientemente el shock cardiogénico debido a infarto agudo de mio-
cardio (IAM) (CULPRIT-SHOCK). En el SCASEST, tenemos evidencia férrea de que
la revascularizacion temprana es beneficiosa, especialmente en el de alto riesgo,
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pero sabemos poco acerca de si la revascularizacion ha de ser completa o solo de
la arteria responsable. Debido a que la fisiopatologia es distinta en todos estos
escenarios, es una incégnita si la evidencia disponible es extrapolable al SCASEST.

El presente estudio intenta responder a este interrogante. Mediante un plantea-
miento observacional, se analizé el pronéstico de 21.857 pacientes con SCASEST y
enfermedad multivaso sometidos a ICP de la arteria coronaria responsable frente
alCP detodas lasarterias coronarias con estenosis > 75%. Los autores encontraron
que la tasa de mortalidad durante los mas de 4 afos de mediana de seguimien-
to fue menor en el grupo sometido a revascularizacion completa (22,5% frente al
25,9%; p = 0,0005). Ademas, la revascularizacién completa se comporté como un
factor protector de mortalidad en el analisis multivariado y tras aparear las co-
hortes con un propensity score matching, aspecto que aporta robustez al resultado.

A la hora de interpretar los resultados, se han de tener en cuenta algunas consi-
deraciones. En primer lugar, se trata de un estudio observacional, donde la elec-
cién del tipo y modo de revascularizacién fue eleccién del operador, lo cual pudo
suponer esto un sesgo de seleccién. Mas importante aln, los autores no han con-
siderado en este estudio si los pacientes del grupo de revascularizacién del vaso
culpable se sometieron a revascularizacién completa en un segundo tiempo, prac-
tica por otro lado habitual y que podria mimetizar el pronéstico de la revasculari-
zacién completa en un mismo procedimiento sin los eventos adversos asociados a
un procedimiento mas complejo. Llaman la atencién otros aspectos como el bajo
porcentaje de acceso radial (alrededor del 30%), mas atn cuando el acceso radial
se asocié a menor mortalidad.

Sin embargo, el verdadero quid de la cuestion es posiblemente el hecho de que, en
la sala de hemodinamica, no siempre esta claro cudl es el vaso responsable en el
SCASEST con EMV (de hecho, se identifica facilmente muchas menos veces de las
que nos gustaria). Por ello, es probable que en el grupo de revascularizacién de
solo el vaso culpable existan pacientes sometidos a revascularizacién de solo un
vaso “no culpable”. Tendriamos entonces una cohorte sesgada y penalizada, as-
pecto para tener muy en cuenta.

En definitiva, este interesante estudio, venido en la era del estudio FAME, donde
el hemodinamista se pregunta si todo vaso que ve importa, aporta informacién
valiosa que debera de ser investigada en ensayos aleatorizados. Quién sabe, qui-
za podamos asegurar algin dia que, en el SCASEST, arreglar todo vaso que se ve
importay mejora.

Cardiologia hoy 2019

131



Referencia

Complete versus culprit-only lesion intervention in patients with acute coro-
nary syndromes

Web Cardiologia hoy

Sobre la presuncién de inocencia coronariay el IAMSEST

Cardiologia hoy 2019 132


https://cutt.ly/8eNGGDX
https://cutt.ly/8eNGGDX
https://secardiologia.es/multimedia/blog/10078-sobre-la-presuncion-de-inocencia-coronaria-y-el-iamsest

BLOG REC

Angioplastia primaria en lesiones
culpables bifurcadas en el IAMCEST

Dr. Pablo Salinas Sanguino

29 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Este estudio es un trabajo observacional que compara los resultados a cortoy lar-
go plazo de la angioplastia primaria en infarto agudo de miocardio con elevacién
del segmento ST (IAMCEST) producido por lesiones culpables situadas en bifurca-
ciones coronarias (LCB) frente a lesiones no bifurcadas (LCNB).

Se analizaron 2.746 IAMCEST consecutivos entre los que se encontraron 274 casos
de infarto sobre LCB (10%). Se realizé un andlisis con grupo de control empareja-
do (121) por puntuacion de propension en el que se valoré la aparicion del evento
formado por la combinacién de muerte por cualquier causa, infarto, cirugia de
revascularizaciéon coronaria o revascularizacion de vaso diana a 30 dias y a 5 afnos.

Basalmente no habia diferencias clinicas entre los grupos emparejados. En el gru-
po de LCB, el tratamiento predominante fue un stent colocado en la rama principal
(84%). En comparacion con las angioplastias primarias sobre lesiones no bifurca-
das, las angioplastias sobre LCB fueron procedimientos mas complejos, con ma-
yor necesidad de dilatacién con balén, mayor duracién del procedimiento y mayor
consumo de contraste. Sin embargo, el éxito angiografico en la rama principal y
la mortalidad a 30 dias fue similar en ambos grupos de pacientes. A los 5 afios de
seguimiento, no habia diferencias entre los grupos ni en la mortalidad global nien
el objetivo combinado. Estos datos sugieren que aunque la angioplastia primaria
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en lesiones culpables situadas sobre una bifurcacién coronaria es técnicamente
mas compleja, consigue los mismos resultados clinicos y angiograficos que la an-
gioplastia primaria en lesiones no bifurcadas.

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardio-
logia siguiendo el enlace “Lesién culpable bifurcada en infarto agudo de miocar-
dio con elevacién del segmento ST: éxito del procedimiento y prondstico a 5 afos
comparado con lesién no bifurcada”.

ENCUENTRO CON EL AUTOR: PABLO SALINAS SANGUINO
REC ;Como se les ocurrid la idea de este trabajo de investigacion?

La idea surge de la practica clinica, ya que todos los intervencionistas nos enfren-
tamos cotidianamente a lesiones bifurcadas. Gracias a la evidencia recogida en
los Gltimos afos y los documentos de consenso de grupos de trabajo especificos
como el European Bifurcation Club, se ha estandarizado bastante su manejo, ayu-
dando a obtener mejores resultados.

Sin embargo, en el contexto de la angioplastia primaria los datos eran escasos,
debido a que el IAMCEST ha sido un criterio de exclusién en la mayoria de los es-
tudios dedicados a bifurcaciones. El escenario de angioplastia urgente, fuera mu-
chas veces del horario de oficina, con paciente inestable y lesion trombética, hace
que sea mas relevante tener claridad en cuanto al manejo de la bifurcacion.

REC ;Cual es el principal resultado?

Encontraremos una lesién en bifurcacion como culpable de un IAMCEST en un
10% de los casos, y de estos, mas de la mitad son bifurcaciones entre la descen-
dente anterior y un ramo diagonal (56%). La angioplastia primaria en estos ca-
sos es técnicamente mas demandante, pero se obtienen unas tasas de éxito en
el vaso principal (93%) similares a las de las angioplastias primarias en lesiones
no bifurcadas. Esto lleva, a pesar de que en las lesiones bifurcadas el éxito angio-
grafico en vaso principal y rama a la vez es menor, a un pronéstico similar, tanto a
corto (30 dias) como a largo plazo (5 afos).
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REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Para el intervencionista, el estudio orienta hacia buscar el éxito en la reperfusion
del vaso principal. En nuestro estudio, aunque el resultado en la rama secundaria
fuese algo peor, no afectaba significativamente al pronéstico. Se debe recordar que
este estudio excluye lesiones culpables que afecten a la bifurcacion del tronco distal.
Aunque el estudio no puede obtener conclusiones de distintas estrategias, la estra-
tegia de provisional stenting (de entrada implantar solo un stent en la rama principal)
fue la mayoritaria (84%). Por ello, en consonancia con el manejo de lesiones bifurca-
das en otros contextos, seria la recomendable también en angioplastias primarias.

Para el clinico se puede ofrecer la informacién de que el pronéstico de las lesiones
culpables en bifurcacién en el contexto de sindrome coronario agudo (SCA) con
elevaciéon del ST es similar a las lesiones no bifurcadas con las técnicas actuales de
angioplastia primaria.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Verificar la seleccion de las lesiones culpables bifurcadas. Estas angiografias son
complejas por varios factores: la situacion hemodinamica inestable y el contex-
to urgente hacen que frecuentemente la angiografia diagnostica sea de menor
calidad que la de una coronariografia habitual. Ademas, la presencia de trombo
angiograficamente puede ser ambigua en ocasiones, haciendo que sea dificil dis-
tinguiry clasificar laanatomia de las lesiones culpables. Hubo que establecer unos
criterios de seleccidn estrictos y revisar caso por caso para clasificar correctamen-
te las lesiones culpables en bifurcacién.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Indudablemente hubiera sido muy interesante hacer un estudio de este tipo de
forma prospectiva, lo que nos habria permitido estandarizar o incluso comparar
distintas estrategias de manejo de la bifurcacién. Pero lo cierto es que es un pro-

yecto poco viable, porque tendria una tasa de reclutamiento muy lenta.

REC ¢Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

El siguiente proyecto que tenemos pensado es analizar los datos de lesién culpa-
ble en la bifurcacién del tronco principal izquierdo distal. Hemos identificado esos
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pacientes en nuestra base de datos pero decidimos excluirlos de este trabajo. Es
un estudio mas complejo porque la anatomia de la lesién probablemente tenga
mucho impacto pronéstico y ademas es mas dificil elegir un grupo control que
sea comparable. Por ejemplo, una lesién Medina 1,1,1 (afectacion de tronco distal,
descendente anterior y circunfleja) en el tronco tiene un territorio en riesgo tre-
mendamente grande; sin embargo, una lesién 0,0,1 (ostium de arteria circunfleja)
tiene un territorio muchisimo menor, por lo que el pronéstico es muy distinto.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Os voy a dejar en la seccién de lecturas recomendadas una publicacién de refe-
rencia con enfoque muy practico para intervencionistas, que es un articulo de
consenso sobre angioplastia de tronco principal izquierdo. Con orientacién mas
clinica, me ha resultado atractiva la publicacién de Janget al., sobre la duracion re-
comendable de la antiagregacion en stents farmacoactivos situados en lesiones de
bifurcacion. En este analisis, los pacientes con doble terapia antiagregante (DAPT)
prolongada mas alla de 12 meses tuvieron menos eventos (fundamentalmente
infartos) que los pacientes con DAPT finalizada a los 12 meses. Esto otorga im-
portancia a la complejidad de la angioplastia en la duracién de la DAPT, cosa que
los scores mas difundidos actuales incluyen de forma muy limitada (DAPT score) o
no incluyen en absoluto (PRECISE DAPT).

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?
Enesta época, miactividad preferida es una escapada a la montafa para disfrutar

de los colores del otofio en los bosques.

Referencia

Lesion culpable bifurcada en infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento
ST: éxito del procedimiento y prondstico a 5 afos comparado con lesidn no bifurcada
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Lectura recomendada

Percutaneous coronary intervention in left main coronary artery disease: the 13th
consensus document from the European Bifurcation Club

Benefit of prolonged dual antiplatelet therapy after implantation of drug-elut-
ing stent for coronary bifurcation lesions. Results from the Coronary Bifurcation
Stenting Registry I

Blog REC

Angioplastia primaria en lesiones culpables bifurcadas en el IAMCEST
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Disfuncion diastolica: ;las nuevas
recomendaciones mejoran
su clasificacion?

Dr. Pedro L. Cepas Guillén

30 de noviembre de 2018

CATEGORIA

Imagen cardiaca

Estudio que compara el impacto clinico en la clasificacién de la funcién diasté-
lica del ventriculo izquierdo por ecocardiograma al aplicar las nuevas recomen-
daciones publicadas en 2016 por la Sociedad Europea de Imagen Cardiovascular
y la American Society of Echocardiography con respecto a las recomendaciones
vigentes previamente publicadas en 2009. Para ello, se ha tenido en cuenta los
niveles de péptidos natriuréticos cerebral (BNP), el diagndstico de insuficiencia
cardiacay la presencia de eventos cardiovasculares.

La técnica mas utilizada para la evaluacion de la funcién diastélica del ventriculo
izquierdo (VI) es la ecocardiografia transtoracica. A pesar de su amplio uso desde
hace décadas, la evaluacién de la funcién diastélica del Vly, sobre todo, la clasifi-
cacion del grado de disfuncion diastélica (DD) por medio de este método no estan
libres de controversia.

El objetivo de este estudio fue, basandose en las nuevas recomendaciones para
su evaluacién publicadas en 2016 por la Sociedad Europea de Imagen Cardio-
vascular y la American Society of Echocardiography, reevaluar la funcién dias-
télica del VI en una cohorte de pacientes con sospecha de debut de insuficiencia
cardiaca (IC) que ya habian sido clasificados utilizando las recomendaciones
previas publicadas en 2009. Para la evaluacién del impacto de la reclasificacion
con las nuevas guias, se utilizaron los niveles de BNP, el diagnéstico de IC (segtn
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los criterios diagnésticos de la guias europeas de IC) y la presencia de eventos
cardiovasculares (CV) durante el seguimiento.

Se incluy6 una cohorte de pacientes consecutivos con primera visita en una con-
sulta de alta resolucion por sospecha de debut de IC. Para el presente andlisis, solo
se incluyeron los pacientes en ritmo sinusal y sin valvulopatia mitral grave. La fun-
cion diastélica del VI fue reevaluada por un investigador ciego segtn las actuales
recomendaciones revisando la ecocardiografia original. Un total de 157 pacientes
fueron incluidos en el estudio (media de edad de 73,24 +/— 10,3 afios; 70,1% mu-
jeres). Siguiendo las recomendaciones de 2009, la mayoria de los pacientes pre-
sentaban DD grado | (67,5%). Tras el reanalisis, el 49% de ellos fueron clasificados
como funcién diastélica normal y presentaban niveles de BNP (40,8 pg/ml) y por-
centaje de diagnéstico de IC (9,6%) bajos. Otra parte significativa de los pacientes
inicialmente clasificados como DD grado | (31,1%) fue reclasificado con los nuevos
criterios como funcién diastélica indeterminada presentando niveles intermedios
de BNP, diagnoéstico de IC y eventos CV entre el grupo de pacientes con funcién
diastélica normal y aquellos con DD grado |I. Menor porcentaje de reclasificacion
fue observado en el resto de los grupos. Con la nueva clasificacion, la tasa de even-
tos CV fue mayor en pacientes con cualquier grado de DD (45,1%) en comparacion
con la clasificacion previa (32,9%). Asi mismo, aplicando las recomendaciones de
2016, las curvas de supervivencia para eventos CV mostraron un prondstico CV
claramente diferenciado entre los diferentes grupos (log-rank global p = 0,007),
algo que no ocurria entre pacientes con funcién diastélica normal y pacientes con
DD cuando se aplicaron las recomendaciones de 2009 (p = 0,246).

Asi, los autores concluyen que las actuales recomendaciones para la evaluacion
de la funcién diastélica del VI por ecocardiografia dan lugar a una mejor clasi-
ficacién de los pacientes segtn los niveles de BNP, diagnéstico de IC y presencia
de eventos CV observados. Esto parece ser especialmente cierto para aquellos pa-
cientes previamente clasificados como DD grado |.

COMENTARIO

La disfuncion diastélica del VI es el resultado de una disminucion de la relajacién
del VI junto con un aumento de su rigidez, lo que da lugar a un aumento de las
presiones de llenado el VI. Ningin método ecocardiografico lleva a cabo la medi-
cion directa de las presiones de llenado del VI, sino que se estima a partir de pa-
rametros indirectos. Las recomendaciones emitidas en 2009 para su evaluacién
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(Nagueh SF, Appleton CP, Gillebert TC, Marino PN, Oh JK, Smiseth OA et al. Recom-
mendations for the evaluation of left ventricular diastolic function by echocar-
diography. Eur ] Echocardiogr. 2009;10:165-93) incluian la evaluacién exhaustiva
de parametros bidimensionales y Doppler para estimar el grado de disfuncién
diastélica y estimar las presiones de llenado del VI. Con el objetivo de simplifi-
car esta tarea y aumentar su uso se publicaron unas nuevas recomendaciones en
2016 (Nagueh SF, Smiseth OA, Appleton CP, Byrd BF 3rd, Dokainish H, Edvardsen
T et al. Recommendations for the evaluation of left ventricular diastolic function
by echocardiography: an update from the American Society of Echocardiography
and the European Association of Cardiovascular Imaging. Eur Heart ] Cardiovasc
Imaging. 2016;17:1321-60).

Las nuevas recomendaciones de 2016 incluyen diversos cambios significativos
respecto a sus antecesoras. Se han reducido el nimero de variables clave con el
objetivo de simplificar el proceso diagnéstico de acuerdo con su viabilidad y re-
productividad; dichas variables fueron: patrén de Doppler pulsado mitral (pico de
llenado temprano de la mitral [onda E] y el llenado diastélico tardio [onda A] y su
relacién [E / A]), Doppler tisular (DTI) pulsado del anillo mitral lateral y septal (pico
diastélico temprano e ), el volumen indexado de la auricula izquierda y la veloci-
dad maxima de la regurgitacién tricuspidea (Doppler continuo). Otro punto que
destacar es la presencia de un algoritmo inicial para aquellos pacientes con frac-
cion de eyeccion del VI normal, segtin el cual se determina la presencia de funcién
diastélica normal, disfuncién diastélica (que se gradaria a partir de un segundo
algoritmo en el que se incluyen de manera directa aquellos pacientes con fraccién
de eyeccién reducida o miocardiopatia) o funcién diastélica indeterminada.

Asi, el objetivo de este trabajo fue evaluar la utilidad clinica de las recomendacio-
nes publicadas en 2016 para la evaluacién de la funcién diastélica en comparacién
con las recomendaciones previas de 2009. Para medir el impacto, se basaron en
niveles de BNP, diagndstico de insuficiencia cardiaca y eventos cardiovasculares
de los diferentes grupos clasificados por cada una de las dos recomendaciones.

Varios puntos pueden resaltarse de los resultados de este estudio:

m  Enprimerlugar,unelevado porcentaje de pacientes que presentaban disfuncion
diastdlica grado | aplicando las recomendaciones de 2009 fueron reclasificados
a funcién diastdlica normal en el reandlisis. Esta reclasificacion se relacionaba
con un menor nivel de BNP, diagnéstico de ICy eventos CV, lo que apoyaria que
la utilizacién de los nuevos criterios ayuda a clasificar mejor a los pacientes.
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m  En segundo lugar, pocas diferencias se observaron entre los pacientes previa-
mente clasificados con disfuncién diastélica grado Il y Ill utilizando las nuevas
recomendaciones con respecto a las previas. Parte de los pacientes anterior-
mente clasificados como disfuncién diastélica grado | actualmente forman el
grupo de funcién diastélica indeterminada; segtn se desprende de lo expuesto
en el presente estudio, mas que un grupo de pacientes con funcién diastélica
no determinable parece ser un grupo con caracteristicas intermedias entre los
grupos de funcién diastélica normal y de disfuncién diastélica grado | actuales.

m Y, por Ultimo, la nueva clasificacién mejora la estratificacién del prondstico
cardiovascular al largo plazo (presencia de eventos CV), algo que no ocurre al
aplicar las recomendaciones de 2009.

Entre las limitaciones de este estudio podemos encontrar que se trata de un tra-
bajo realizado en un tnico centro con una muestra limitada y que excluye pacien-
tes con ritmo no sinusal o patologia mitral avanzada.

Enresumen, el estudio apoya el uso de las nuevas recomendaciones de evaluacién
de la funcién diastélica del VI, ya que parece clasificar de una manera mas precisa
a los pacientes y abre una puerta a nuevos estudios, ya sea con una ampliacién
en el nimero de pacientes incluidos o con la inclusién de pacientes con patologia
mitral avanzada o fibrilacién auricular, cuya evaluacién de la funcién diastélica
suele ser compleja.

Referencia

Differential clinical implications of current recommendations for the evaluation
of left ventricular diastolic function by echocardiography
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TAVR con bioprotesis autoexpandible
frente a SVAR a largo plazo

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

3dediciembrede 2018

CATEGORIA

El ensayo CoreValve US Pivotal High Risk fue el primer ensayo aleatorizado que mos-
tré superioridad a un ano del reemplazo valvularaértico transcatéter (TAVR) com-
parado con el reemplazo quirdrgico (SAVR) en pacientes de alto riesgo quirtrgico.
Los autores de este estudio compararon los resultados de seguridad y durabilidad
de TAVRy SAVR.

Los pacientes de alto riesgo quirtrgico fueron aleatorizados (1:1) a TAVR con
bioproétesis autoexpandible o SVAR. Se aplicaron las definiciones VARCA (Valve
Academic Research Consortium I). El deterioro valvular hemodinamicamente grave
(SVD) se definié como un gradiente medio de 40 mmHg, un cambio en el gradien-
te de 20 mmHg o un insuficiencia adrtica grave de nueva aparicion.

Un total de 797 pacientes fueron aleatorizados en 45 centros en los Estado Unidos
de los cuales 750 fueron sometidos a intervencion (TAVR = 391, SAVR = 359). La
edad media total fue de 83 afos y escala de la Society of Thoracic Surgeons (STS)
del 7,4%. Las tasas de mortalidad a 5 anos fueron del 55,3% para TAVR y 55,4%
para SAVR. No se observaron diferencias de mortalidad entre subgrupos. Las ta-
sas deictus fueron del12,3% para TAVR y del 13,2% para SAVR. Los gradientes adr-
ticos medios fueron de 7,1+ 3,6 mmHg para TAVR y 10,9 + 5,7 mmHg para SAVR. No
se observaron trombosis valvulares clinicamente significativas. La proporcién de
pacientes libres de deterioro estructural valvular fue del 99,2% para TAVR y 98,3%
para SAVR (p =0,32), y de pacientes libres de reintervencién valvular del 97% para
TAVR y 98,9% para SAVR (p = 0,04). Se implanté marcapasos permanente en el
33,0% de las TAVR y en el 19,8% de las SAVR a 5 afios.
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Este estudio muestra resultados similares de supervivencia a medio plazo tras un
ictus en pacientes de alto riesgo sometidos a TAVR 0 SAVR. EI SVDYy la reinterven-
cioén valvular fueron infrecuentes.

COMENTARIO

El reemplazo valvular adrtico transcatéter supone una alternativa viable y segura
al quirdrgico en pacientes de alto riesgo, incluso en ocasiones la Ginica alternativa,
presentando unos resultados clinicos a corto plazo (1-3 afios) similares, incluso en
algunos estudios superiores durante el primer afio.

En el estudio pivotal de |a protesis autoexpandible CoreValve se observé, al primer
ano, mejores tasas de mortalidad con TAVR pero estas diferencias no se mantu-
vieron estadisticamente significativas a los 3 afios.

En este articulo se informa de los resultados a 5 afios de este ensayo pivotal, ana-
lizando la mortalidad, eventos clinicos como ictus y alteraciones estructurales de
la prétesis (estenosis e insuficiencia).

Como resultados mas destacables resefiar los siguientes:

m No se detectaron diferencias en la mortalidad a 5 afios (TAVR 55,3% frente a
SAVR 55,4%, p = 0,50).

m lastasasdeictusfueronsimilares entre ambas técnicas (17,5% frente al 21,0%,
p=0,13).

m Nosedetectd ninguna trombosis valvular en ninguno de los dos grupos.

m Ladegeneracion grave de la protesis fue poco frecuente en ambos grupos (TAVR
=0,8%, SAVR =1,7%), asi como la reintervencion (TAVR =3%, SAVR =1,1%)).

m Elimplante de marcapasos fue mas frecuente en el TAVR (33,0% frente al 19,8%).

Los datos de este estudio son especialmente valiosos por lo que puedan contribuir a
la expansion de las técnicas percutaneas de reemplazo valvular adrtico en pacientes
de menor riesgo quirtrgico, ya que los pacientes de bajo riesgo presentan una mayor
esperanza deviday por tanto seran potenciales portadores de la prétesis durante mas
anos, siendo mas propensos a sufrir complicaciones derivadas del deterioro valvular.
En este sentido, se describen unas bajas tasas de deterioro valvular grave, como se ha
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expuesto anteriormente, pero son llamativas las cifras de deterioro moderado siendo
del 22,6% para SAVR frente al 9,8% para TAVR. Un deterioro (tanto estenosis como
insuficiencia) moderado a 5 afios ha de hacernos estar en alerta por el alto riesgo de
progresion a grave. Estas complicaciones ya son conocidas por la experiencia a muy
largo plazo de las prétesis biologicas quirtrgicasy, siendo optimista, parece que existe
un mejor perfil estructural de deterioro en los implantes percutaneos.

La mortalidad en estos pacientes es elevada (edad media de 83 anos en el implan-
tey alto riesgo quirdrgico con comorbilidades) pero parece, segtin los datos apor-
tados, que no existen diferencias significativas. Llama la atencién cémo las curvas
en el grafico de Kaplan-Meier se separan a favor de TAVR, desde el inicio del es-
tudio y parece que vuelven a converger a partir de los 4 afios. Esta convergencia,
de la que se obtienen resultados similares de mortalidad, parece responder mas
a factores metodolégicos (escaso porcentaje de conocimiento del estado vitala s
anos, bajo poder estadistico para detectar diferencias a 5 anos) que a algtn factor
inadvertido que aumente la mortalidad en TAVR a partir de los 4 afios, mas adn
teniendo en cuenta los resultados de degeneracion valvular ya comentados.

Aunque este estudio presenta datos interesantes, el seguimiento a medio-largo
plazo no es el mas Gtil en pacientes ancianos, que en muchos casos ya han supera-
do su esperanza de vida y que por tanto la mayoria no sobrevivirian el periodo de
seguimiento, incluso en ausencia de enfermedad.

La igualdad o incluso superioridad de TAVR frente a SAVR en pacientes de alto
riesgo quirlrgico parece tener una evidencia robusta. El presente inmediato es
el de los pacientes de riesgo intermedio y, mas cerca de lo que pensamos, el de
riesgo bajo. En funcién de estos resultados, y tal y como concluye el editorial que
acompana al articulo, quiza deberiamos cambiar la forma de calcular el riesgo de
los pacientes y en vez de estimar el riesgo quirtrgico, deberemos de estimar el
riesgo de intervencidn percutanea.

Referencia
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Importancia de ladescargadel Vi
durante soporte con ECMO veno-arterial

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos
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CATEGORIAS

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Investigacion cardiovascular

El dispositivo de oxigenador con membrana extracorpérea veno-arterial (ECMO
VA) esta siendo cada vez mas empleado en casos de shock cardiogénico grave. Sin
embargo, el aumento de la poscarga y la derivada sobrecarga del ventriculo iz-
quierdo (VI) es un importante inconveniente.

Este trabajo describe la experiencia con un dispositivo transadrtico de asistencia
ventricular usado junto con el ECMO VA, analizando el beneficio hemodinamico
de este abordaje combinado.

Consecutivamente, se incluyeron a los pacientes tratados con un dispositivo tran-
saortico de soporte de VI junto a un ECMO VA para el tratamiento del shock car-
diogénico. La variable principal analizada fue la mortalidad total a los 30 dias.
Otros objetivos adicionales incluyeron el destete del ECMO VAy la seguridad.

Entre septiembre de 2013 y enero de 2018, 106 pacientes fueron tratados con un
dispositivo de asistencia de VI transaértico y ECMO VA. Se consiguié un destete
exitoso en el 51,9% de los pacientes. En |la cohorte total, la supervivencia a 30 dias
fue del 35,8%, que fue mayor que la predicha por la puntuacion SAVE (20%), o la
puntuacién SAPS-II (6,9%).
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El cateterismo cardiaco derecho mostré un marcado descenso de la presion capi-
lar pulmonar después de anadir el dispositivo transaértico al ECMO VA.

Conclusiones: la estrategia de descarga del VI usando un dispositivo transadrtico
en combinacién con el ECMO VA mejor6 la supervivencia en esta cohorte en com-
paracion con la estimacion previamente establecida por puntuaciones de riesgo.
Es necesario un estudio aleatorizado y prospectivo para investigar en profundi-
dad este abordaje.

COMENTARIO

El ECMO VA es un tratamiento de soporte circulatorio en pacientes con shock
cardiogénico. Aunque esta terapia permite reducir la presion venosa central y
mejorar la perfusion sistémica, también ocasiona un marcado incremento en la
poscarga debido a la perfusion retrégrada sobre la aorta, que impide la adecuada
apertura valvulary empeora la fraccién de eyeccién ventricular izquierda. En con-
secuencia, se produce un aumento de la presién telediastélicay la presién venosa
pulmonar, y la sobredistensién puede empeorar la funcién de un VI ya dafiado.
El edema pulmonar, la dilatacién del VI, la estasis y finalmente la formacién de
trombos pueden ocurrir como consecuencia del aumento de la poscarga. Para evi-
tar este desenlace puede recurrirse a un dispositivo de descompresién. El emplea-
do por los autores de este trabajo es el Impella (de Abiomed), que es un dispositivo
percutaneo de bomba microaxial que impulsa la sangre del VI a la aorta, y que
por lo tanto reduce la presion telediastélicay pulmonar. La estrategia combinada
ECMO + Impella se denomina “ECMELLA”". Por protocolo, en el trabajo que comen-
tamos hoy, en los pacientes con indicacion de soporte mecanico, se realizaba im-
plante de ECMO VA, y en la pierna contralateral un dispositivo Impella (2.5 o CP). El
primer dia los pacientes recibian flujos altos del ECMO, y se ajustaba la potencia
del Impella hasta conseguir una adecuada descarga del VI. Los dias siguientes, si
se estabilizaba la situacién clinica, el soporte de ECMO se reducia progresivamen-
te para el destete, aumentando el gasto del Impella si era necesario. Si el soporte
se prolongaba mas de una semana, se hacia un abordaje axilar para implante de
Impella 5.0 (esta transicién permitia un soporte mas duradero y la movilizacién
del paciente). En los casos sin recuperaciéon miocardica y soporte prolongado con
Impella, se hacia una transicion a una asistencia ventricular de larga duracion.

Los resultados del estudio muestran que aunque la mortalidad es altaen el shock car-
diogénico, el abordaje ECMELLA consiguié mejores tasas de supervivencia que las
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predichas por dos puntuaciones de riesgo diferentes. El infarto de miocardio fue
la causa mas comn de shock cardiogénico, y en el 59% de los pacientes se implan-
t6 el ECMO VA por parada cardiaca refractaria. En total, el 52% fueron destetados
de ECMO, con tasas mas bajas de destete cuando la indicacién de colocacién fue
parada cardiaca en comparacién con el shock cardiogénico (35% frente a 67%,
respectivamente; p < 0,01).

Como senala el doctor Stewart en el editorial que acompana a este articulo, ade-
mas de simplemente reducir el flujo del ECMO VA (que no siempre es clinicamen-
te posible), hay al menos siete estrategias diferentes de descarga del VI que se han
utilizado durante el soporte de ECMO VA, incluidos los agentes inotrépicos positi-
vos, la reduccién de la poscarga farmacolégica (es decir, vasodilatadores), el balén
de contrapulsacion, la septostomia auricular, la puncién auricular transeptal per-
cutanea, la puncién quirargica para descarga del Vly el uso de Impella.

La mayoria de los pacientes con ECMO VA reciben farmacos inotrépicos como tra-
tamiento estandar, pero a dosis altas tienden a aumentar la carga de trabajo del
miocardio, la frecuencia cardiaca y el consumo de oxigeno y, por lo tanto, deben
utilizarse con precaucion. Entre todas las opciones, el Impella es la que consigue
una mayor descompresion de VI a la vez que proporciona un flujo activo para la
perfusion sistémica. La reduccion de la presién capilar pulmonar, la presién de VI
y su volumen pueden favorecer una mejor recuperacion. La estrategia ECMELLA
mejoré la supervivencia y facilité el destete del ECMO, pero se asocié con un au-
mento de la hemdlisis (aunque sin incremento del sangrado mayor). Existen du-
das, eso si, para determinar el mejor momento de implante de Impella de estos
pacientes (simultaneo al ECMO VA, o diferido).

Existen varias limitaciones. En primer lugar, se trata de un estudio no aleatori-
zado, en un Unico centro, sin grupo control. Por tanto, debemos considerar que
los resultados apuntan hacia la utilidad de esta estrategia aunque deben de con-
firmarse en futuros ensayos clinicos que incluyan como brazos de aleatorizacion
ECMO convencional, Impella y ECMELLA. Hay que tener en cuenta también las
potenciales complicaciones derivadas del implante de Impella, sobre todo vascu-
lares o hemolisis.

A modo de conclusiéon podemos decir que en este estudio, con las limitaciones
ya sefialadas, el implante de un dispositivo transadrtico para descargar el VI en
pacientes con ECMO VA se asocié a un mejor pronéstico que el predicho por dos
puntuaciones de riesgo tradicionales.
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ST2s, nuevo biomarcador de eventos
enlalCcrénica

Dra. Elisabete Alzola Martinez de Antonana

5dediciembre de 2018

CATEGORIA

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

El supresor de tumerogénesis 2 soluble (ST2s) es un biomarcador relacionado con
lainflamaciény la fibrosis. ;Cual es su valor pronéstico en la insuficiencia cardiaca
(IC) crénica?

En este estudio se analizaron un total de 4.268 pacientes (mediana 68 afos, 75%
varones, 65% etiologia isquémica, 87% fraccion de eyeccién del ventriculo izquier-
do (FEVI) < 40 %). Los valores de fraccion aminoterminal del propéptido natriuré-
tico cerebral (NT-proBNP), troponina T de alta sensibilidad (TnTas) y el ST2s fueron
1.360 ng/l, 18 ng/l'y 27 ng/l respectivamente. Durante un periodo de seguimiento
de 2,4 afios de media, la mortalidad por todas las causas fue del 31% (n=1.319) y
por causa cardiovascular del 22% (n =932). De los 4.118 pacientes con informacion
disponible, un 24% de los pacientes ingresaron por empeoramiento de la IC en
al menos una ocasion. El punto de corte de STzs que predijo mortalidad por to-
das la causas, mortalidad cardiovascular e ingresos por IC fue de 28 ng/l, con un
buen comportamiento en el analisis de Kaplan Meier (log-rank 117,6, 61,0 y 88,6 res-
pectivamente). En el modelo estadistico ajustado por edad, sexo, indice de masa
corporal, etiologia isquémica, FEVI, clase funcional, tasa de filtrado glomerular,
tratamiento médico de IC, NT-proBNPy TnTas, se incrementaba la mortalidad por
todas las causas, la mortalidad cardiovascular y el riesgo de hospitalizacién un
26%, 25% Yy 30%, respectivamente, por cada duplicacién del valor de STzs. El ST2s
mantenia su poder pronéstico en todas las poblaciones.
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Los autores concluyen que el ST2s es un factor predictor independiente de la mortali-
dad portodas las causas, mortalidad cardiovasculary hospitalizaciones por IC, y debe-
ria tenerse en consideracion para su uso conjuntamente con el NT-proBNPy la TnTas.

COMENTARIO

La IC crénica es una causa importante de morbimortalidad en la poblacién ge-
neral. Existen multiples modelos predictivos de eventos, compuestos por diver-
sas variables. A pesar de ello, todavia faltan modelos pronésticos precisos para la
prediccion de eventos cardiovasculares y mortalidad en dicha poblacién. Entre los
biomarcadores usados habitualmente en los modelos predictivos y como marca-
dores de eventos, se utilizan el NT-proBNP y la TnTas. Un subanalisis del estudio
PARADIGM-HF propone el ST2s como nuevo biomarcador que predice eventos
cardiovasculares, con independencia del NT-proBNPy |la TnTas.

Con este estudio se demuestra la utilidad del biomarcador ST2s como predictor
independiente de la mortalidad por todas las causas, mortalidad cardiovasculare
ingresos por IC. La introduccién en la practica clinica habitual nos permitira, hacer
una estratificacién mas precisa de nuestros pacientes con IC, y con ello, realizar
planes terapéuticos y de seguimiento individualizados en funcién del riesgo de
cada paciente.
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BLOG REC

Impacto prondsticode la FEVly el
desarrollode ICen el SCA

Dra. Rosa Maria Agra Bermejo

6 de diciembre de 2018

CATEGORIA

El trabajo es un estudio retrospectivo observacional de 6.208 pacientes de dos hos-
pitales espafioles ingresados de forma consecutiva por sindrome coronario agudo
(SCA) con el fin de determinar la relacién entre la fraccién de eyeccién ventricular
izquierda (FEVI) y la insuficiencia cardiaca (IC) con su prondstico a largo plazo.

Entre los 5.064 participantes que presentaron SCA sin desarrollo de IC, la gran
mayoria (83,6%) tuvieron FEVI conservada; hubo un 5,8% de pacientes con dis-
funcién ventricular con FEVI < 40%y un10,6% con disfuncion ventricular con FEVI
entre 40%-50%. Entre los 1.144 pacientes restantes que si tuvieron IC, el 34% tenia
FEVI < 40%, el 21,9% FEVI de 40-49% y el 43,5% tenia FEVI > 50%. Los pacientes
con FEVI del 40-49% tenian un perfil clinico y demografico con caracteristicas in-
termedias entre los pacientes que presentaban FEVI < 40%y FEVI > 50%.

Tras un seguimiento medio de 4,4 afios se comprob6 que la mortalidad y el rein-
greso por IC eran significativamente mayores en pacientes que habian tenido IC
durante el ingreso inicial mientras que Gnicamente eran distintos en funcién de la
FEVI en pacientes que no habian tenido IC. En este grupo de pacientes, la FEVI >
50% si que fue un factor pronéstico independiente. Los datos sugieren que en pa-
cientes con SCA el prondstico a largo plazo es considerablemente peor en aquellos
que desarrollan IC durante el ingreso, independientemente del valor de la FEVI, y
que la FEVI solo es un factor pronéstico en los pacientes sin IC.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiologia
siguiendo el enlace “Determinantes e impacto pronéstico de la insuficiencia cardia-
cay lafraccion de eyeccidon del ventriculo izquierdo en el sindrome coronario agudo”.

ENCUENTRO CON LA AUTORA: ROSA MARIA AGRA BERME]O
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

La mayoria de los estudios sobre la relacién de la FEVI e IC en SCA no son recientes,
por lo que consideramos interesante actualizar este aspecto. La idea surgi6 tras
la altima actualizacién de las guias de practica clinica de la sociedad europea de
cardiologia de IC en las que se definié el nuevo subtipo de IC con FEVI intermedia.
Aunque es una clasificacion disefada para pacientes con IC queriamos determi-
nar si tenia valor pronéstico en el conjunto del SCA. Del mismo modo, queriamos
valorar qué perfil clinico presentan los pacientes con FEVI intermedia dentro del
espectro del SCA.

REC ;Cual es el principal resultado?

El principal resultado de nuestro estudio indica que la FEVI de los pacientes con IC
no estaba relacionada con el pronéstico a largo plazo. En cambio, en los pacientes
sin ICdurante la hospitalizacién, la FEVI fue un predictor prondstico potente. Inte-
resa destacar que los pacientes con FEVI intermedia presentaban un perfil clinico
y demografico con caracteristicas intermedias entre los pacientes con FEVI pre-
servada y deprimida.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

A pesar de los avances en el tratamiento del SCA en las dltimas décadas la IC en
este contexto continta siendo un verdadero reto y nuestros esfuerzos deben de
centrarse en mejorar el prondstico en este grupo de pacientes.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Aunque estamos muy contentos con el resultado de nuestro estudio, probable-

mente lo mas dificil fue realizar un analisis estadistico minucioso adecuado a los
objetivos del estudio.
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REC ;Hubo algin resultado inesperado?

A destacar, que la IC anula a la FEVI como factor pronéstico del SCA con ICy que
este grupo de pacientes continta teniendo un mal pronéstico en la era de la re-
vascularizacion.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

No, para poder realizar este trabajo tuvimos una colaboracién muy estrecha entre
los servicios de cardiologia de Santiago de Compostela y del Hospital SanJuan de
Alicante, lo que permiti6 establecer lazos de colaboracién entre los dos centros

para futuras investigaciones.

REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Nos gustaria encontrar cuales son los factores que permiten disminuir la mortali-
dad en los pacientes con SCA con IC.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Todas las revisiones semanales del Journal of the American College of Cardiology, creo
que son fundamentales para mantenerse actualizado.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Los amigosy el deporte.

Referencia

Determinantes e impacto prondstico de la insuficiencia cardiaca y la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo en el sindrome coronario agudo
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Impacto prondstico de la FEVIy el desarrollo de IC en el SCA
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GRUPO DE TRABAJO CARDIOLOGIA DEL DEPORTE

Recomendaciones de ejercicio en
deportistas con valvulopatias

Dr. Fernando de |la Guia Galipienso

7 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

Taly como hemos resaltado en numerosos post del blog Cardiologia hoy, el ejerci-
cio esta asociado con miltiples beneficios cardiovasculares, de tal modo que los
cardiélogos y resto de personal sanitario debemos siempre recomendarlo tanto a
personas sin cardiopatia como aquellos con enfermedades cardiovasculares, con
el fin de mantener un estilo de vida y unas condiciones saludables.

En nuestro medio, la valvulopatia tiene un origen principalmente degenerativo y
es mas prevalente a partir de los 60 afios, aunque también puede estar presente
en jovenes y adultos que realizan deporte. Los defectos congénitos en los jove-
nes son la causa mas comun de valvulopatia (1-2%). Se acepta que los deportistas
asintomaticos con valvulopatia leve, funcién ventricularizquierda normal y buena
capacidad funcional pueden participar en cualquier deporte competitivo, siendo
las valvulopatias derechas mejor toleradas que las izquierdas, asi como las insu-
ficiencias en relacion con las estenosis valvulares. Aquellos con valvulopatias iz-
quierdas graves tendran una presion auricular izquierda elevada y mas riesgo de
desarrollar hipertension pulmonar.

En esta revision se destacan los posibles efectos potenciales del ejercicio sobre

las anomalias valvulares, indicindose cémo las descargas adrenérgicas y el au-
mento de la carga hemodindmica que se produce durante el ejercicio pueden
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tener consecuencias sobre estos corazones (dilatacion ventricular, hipertrofiay
disfuncion) y sintomas asociados (reduccién de la capacidad funcional, sincope,
isquemia miocardica, arritmias e incluso muerte sibita). Aun llegando a estos
extremos, se subraya que las valvulopatias se consideran en general seguras
para el ejercicio intensivo, debiendo individualizar en cada caso.

¢LOS DEPORTISTAS CON VALVULOPATIAS PUEDEN REALIZAR
EJERCICIOS INTENSIVOS?

Dependera de varios factores:
m Presencia de sintomas.

m Alteraciones estructurales y funcionales cardiacas.

Capacidad funcional del deportista.

Gravedad de la valvulopatia.
m Presencia de hipertension pulmonary arritmias.

Si el deportista esta asintomatico, se considera que las estenosis e insuficiencias
valvulares leves son seguras y compatibles con el ejercicio, siendo también posible
el ejercicio competitivo en deportistas con insuficiencias moderadas con buena
capacidad funcional, que tienen una adecuada respuesta hemodinamica al ejer-
cicio y ausencia de arritmias inducidas por el ejercicio. Por ello, en esta revision
resaltan la necesidad de practicar una prueba de esfuerzo para comprobar la tole-
rancia y ausencia de sintomas al nivel de esfuerzo esperado segiin el deporte que
habitualmente realiza el deportista.

Se destaca que un 14% de los atletas masculinos presentan unos didmetros te-
lediastdlicos del ventriculo izquierdo (V1) de > 60 mm, siendo los que practican
deporte intensivo > 4 horas/semana los que pueden desarrollar un aumento del
10% en el tamano de la cavidad ventricular. Este aumento de didmetros esta in-
fluenciado por factores demograficos, edad, géneroy disciplina deportiva.
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Destacar las recomendaciones que realizan en deportistas asintomaticos segin
su gravedad:

Los deportistas con insuficiencia aértica moderada pueden competir en to-
das las disciplinas deportivas siempre que el didametro telesistélico del VI sea
< 50 mm en varones y < 40 mm en mujeres o < 25 mm/m? (@mbos sexos), y la
funcién sistélica sea normal en maximo esfuerzo de la ergometria realizada.

Aquellos deportistas con insuficiencia mitral moderada también pueden
competir en todas las disciplinas si el diametro telediastélico del VI es < 60
mm (0 < 35,3 mm/m?en hombres y < 40 mm/m?en mujeres), FEVI preservada,
presion arterial pulmonar <30 mmHg y una buena capacidad funcional. Si es
grave, serd necesaria una valoracion médica mas detallada.

En caso de estenosis aértica moderada pueden participar en deportes dina-
micos y estaticos leves y moderados (p. €j., cricket, voleibol, carrera y rugby)
en ausencia de isquemia miocardica, taquiarritmias y una respuesta tensional
adecuada al ejercicio.

En caso de valvulopatias estendticas graves, sobre todo la estenosis adrtica
grave: abstenerse a participar en cualquier deporte o actividad competitiva o
de ocio, que no sea actividades ligeras.

La mayoria de los deportistas con estenosis mitral grave no pueden participar
en deportes competitivos que impliquen ejercicio de intensidad moderada o
alta. Aquellos con un area valvular mitral < 1,1 cm? no deben participar en de-
portes competitivos con excepcion de los deportes de baja intensidad. Si el
areavalvular es > 2,0 cm?y estan en ritmo sinusal pueden participar en todos
los deportes (dependiendo de su capacidad funcional).

Los atletas con fibrilacion auricular deben estar anticoagulados y evitar de-
portes de contacto.

En esta revision se destacan dos valvulopatias, como son el prolapso de la valvula
mitral y la valvula aértica bictspide, dada su frecuencia y su poder arritmogénico
causante de muerte sbita cardiaca. Lo mas destacable al respecto es:
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PROLAPSO VALVULAR MITRAL

Se debe realizar una estratificacion de riesgo, destacandose como marcadores
especificos de mayor riesgo de muerte sibita entre los deportistas con prolapso
mitral:

m Inversion de onda T en derivaciones inferiores.

m Presencia dearritmias ventriculares con morfologia de bloqueo de rama dere-
chay/o taquicardias ventriculares polimérficas en estudio Holter-ECGC.

m Disfuncién ventricular izquierda.
m Historia familiar de muerte sibita cardiaca.

m Deteccién de fibrosis miocardica en regidn basal inferolateral del ventriculo
izquierdo (es importante la realizacién de resonancia cardiaca en estos depor-
tistas).

VALVULA AORTICA BICUSPIDE (VAB)

Es el cardiopatia congénita mas frecuente (1-2%; principalmente varones 3:1),
siendo la prevalencia en atletas similar a la de la poblacién general. Los adultos
asintomaticos tienen un buen prondstico con tasas de supervivencia similares a
las de la poblacién general, aunque mas de un tercio puede desarrollar compli-
caciones graves (mas frecuente a partir de los 50 anos), sobre todo aquellos con
fusion de las valvas derecha y no coronaria, en comparacién con los que pre-
sentan fusion de la valva coronaria derecha e izquierda. El riesgo de desarrollar
mayor dilatacién de raiz aértica, aneurisma de aorta ascendente, diseccién o
rotura es de aproximadamente 0,1% por afo.

Se recomienda que aquellos deportistas con un diametro de raiz aértica > 40
mm no deben participar en actividades deportivas que estén asociadas con un
aumento de cargas sobre la aorta, como por ejemplo el levantamiento de pesas
y ejercicios isométricos.

Lo que se postula es que los efectos hemodinamicos del ejercicio intensivo no

parecen tener un impacto negativo sobre la morfologia y funcién del VI en de-
portistas con VAB a medio plazo.
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¢QUE ACONSEJAN A LOS DEPORTISTAS CON ENFERMEDAD VALVULAR?

m En esta revision recomiendan 1-2 evaluaciones anuales que incluyan ecocardio-
grafiay prueba de esfuerzo para evaluar la progresion de la enfermedad valvular,
sobre todo en pacientes con prétesis valvular, para evaluar la respuesta hemodi-
namica al nivel de esfuerzo esperado para la disciplina deportiva que practican.

m Las deportistas sintomaticos, con disfuncion valvular grave, FEVI deprimida,
hipertension pulmonary presencia de arritmias: se aconseja la abstencién de
practicar deportes de competicién y considerar cirugia correctiva.

m Siel deportista precisa cirugia, se aconseja reemplazo con prétesis mecanica.

m Los deportistas con fibrilacién auricular deben estar anticoagulados y evitar
deportes de contacto o asociados con traumas (p.ej., ciclismo competitivo,
senderismo, windsurf, etc)).

m Importante el papel de la rehabilitacion cardiaca poscirugia.

m Anteel mayorriesgo de endocarditis infecciosa recomiendan a los deportistas
que se abstengan de tener tatuajes y piercings en el cuerpo, asi como una bue-
na higiene bucal.

JY SISE TRATA DE PERSONAS QUE NO COMPITEN?

Ante personas con valvulopatia que hacen ejercicio para obtener beneficios para
la salud pero sin animo de competicion, los autores aconsejan caminar o ir en bici-
cleta de forma suave durante 20-30 minutos, cinco veces por semana, con control
de frecuencia cardiaca (realizacién de ergoespirometria para conocer el umbral
anaerdbico ventilatorio, o en su defecto alcanzar el 80% de frecuencia cardiaca
maxima tedrica por edad o el 60-70% en caso de tomar betabloqueantes).

Recomiendan la realizacién de ejercicios de fortalecimiento muscular estatico
(3-6 repeticiones con pesas de hasta el 20% del peso corporal en las extremidades
superioresy el 50% del peso corporal en las extremidades inferiores), recomenda-
ciones en las que se excluyen a los deportistas con estenosis adrtica grave o este-
nosis pulmonar. En caso de presentar sintomas (angina, palpitaciones o mareos)
deben desistirinmediatamente de realizar ejercicio.
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En definitiva, la participacién deportiva competitiva en personas con valvulopa-
tia estara determinada por varios factores: presencia o no de sintomas, la capaci-
dad funcional, el tipoy la gravedad de la enfermedad valvular. Evidentemente los
deportistas sintomaticos y con afectacién grave deberan abstenerse de practicar
deportes competitivos, mientras que la mayoria de deportistas con enfermedad
valvular leve a moderada permaneceran asintomaticos y sin limitacion de ejerci-
cio hasta el final de la enfermedad.

Lo que sigue sin esclarecerse es si la realizacion de ejercicio intensivo puede tener
un impacto nocivo sobre la progresion de la enfermedad valvular.
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Dejemos el SYNTAX en pacientes
diabéticos con enfermedad multivaso

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

10 de diciembre de 2018

CATEGORIA

La diabetes mellitus (DM) se asocia con la enfermedad coronaria (CAD) compleja,
que conlleva una mayor morbimortalidad por enfermedad cardiovascular.

El objetivo de este estudio fue evaluar la utilidad del score SYNTAX (SS) para
predecir futuros eventos cardiovasculares en pacientes con DM y CAD compleja
sometidos a cirugia de revascularizacién coronaria (CABGC) o intervencionismo co-
ronario percutaneo (IPC).

El ensayo FREEDOM (Future REvascularization Evaluation in patients with Diabetes mellitus:
Optimal management of Multivessel disease) aleatoriz6 pacientes con DMy CAD multivaso
asometerse a PCl con stents farmacoactivos o CABG. EI SS fue calculado retrospectiva-
mente por un laboratorio central. El objetivo de eventos cardiovasculares duros (HCE)
fue un combinado de muerte por cualquier causa, infarto agudo de miocardio no fatal
eictus no fatal. El objetivo de eventos adversos mayores cardiacos y cerebrovasculares
(MACCE) fue un combinado de HCE y nueva revascularizacién. Un total de 1.900 pa-
cientes fueron aleatorizados a IPC (n =953) 0 CABG (n =947). EI SS fue considerado
como un predictor independiente de MACCE (riesgo relativo [RR] por cada unidad
de SS: 1,02; intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]: 1,00-1,03; p = 0,014) y HCE a
5 afos (RR por cada unidad de SS: 1,03; IC 95%: 1,01-1,04; p = 0,002) en la cohorte
de IPC pero no en la de CABC. Se detect6 una mayor incidencia de MACCE en los
pacientes con IPCy SS bajo, intermedio o alto comparados con aquellos que se so-
metieron a CABG 36,6% frente al 25,9%; p = 0,02; 43,9% frente al 26,8%; p < 0,0071;
48,7% frente al 29,7%; p = 0,003, respectivamente).
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En pacientes con DM y CAD multivaso, la complejidad de la CAD evaluada por
el SS es un factor de riesgo independiente para MACCE y HCE solo en pacientes
sometidos a IPC. El SS no deberia ser utilizado para elegir el modo de revasculari-
zacién en pacientes con DM y CAD multivaso.

COMENTARIO

Los pacientes con enfermedad multivaso suelen presentar un gran dilema en la
elecciéon de la estrategia de revascularizacién. La valoracién por el heart team es
fundamental para ofrecer la estrategia ideal y disminuir en lo posible los sesgos.
Sin embargo, la escasa y contradictoria evidencia cientifica conlleva en muchas
ocasiones una alta subjetividad, por lo que se desarroll6 una de las herramien-
tas fundamentales en la eleccién de la terapia: el score SYNTAX. Este score evalta
tanto el nimero de lesiones como la complejidad y aporta un valor que puede
orientar la estrategia de revascularizaciéon en valores bajos o altos.

Los pacientes con diabetes mellitus suponen un grupo especial, tanto por la gra-
vedad que suelen presentar en la enfermedad coronaria como por su respuesta
a la revascularizacion percutanea o la afectacion sistémica que presentan. Habi-
tualmente la DM suele considerarse tacitamente como un buen nimero de pun-
tos mas en el SYNTAX score, aunque este no considere factores clinicos (ni la DM
esté recogida en su sucesor, el SYNTAX II).

Asi, en este estudio, subanalisis del ensayo FREEDOM, que aleatorizd 1.900 pa-
cientes diabéticos a CABG o IPC, se analizé si en el subgrupo de pacientes con
enfermedad multivaso diabéticos el score de SYNTAX permite realizar una buena
eleccion de la estrategia de revascularizacion.

Se obtuvieron los siguientes resultados mas significativos:

m  El score de SYNTAX predijo significativamente el prondstico (en términos de
MACCE y eventos cardiovasculares duros) en los pacientes diabéticos con en-
fermedad multivaso sometidos a IPC, pero no en aquellos en los que se realizd
revascularizacién quirdrgica.

m Se detect6é una mayor incidencia de MACCE en los pacientes sometidos a re-

vascularizacién percutanea que en la revascularizacién quirdrgica, tanto en
pacientes con SYNTAX bajo como medio o alto.

Cardiologia hoy 2019

161



Asi, parece que el SYNTAX es un buen predictor del pronéstico de pacientes dia-
béticos con enfermedad multivaso sometidos a revascularizacién percutanea
pero no en los de estrategia quirtrgica, por lo que unido a unos peores resultados
de la IPC sobre CABG en pacientes con SYNTAX alto, medio y bajo, nos conduce a
pensar que el SYNTAX no deberia ser utilizado para guiar la estrategia de revascu-
larizacion en este subgrupo de pacientes.

Sin embargo, existen dos metaanalasis previos (a partir de los ensayos SYNTAX,
PRECOMBAT, BEST y el mismo FREEDOM) que muestran resultados diferentes,
dotando al score de capacidad discriminativa para la eleccién del modo de revas-
cularizacién, ofreciendo resultados similares en valores bajos y medios, y a favor
de la cirugia solo en los mas altos. Estos resultados contradictorios pueden estar
influidos por diferencias en los estudios, como una menor utilizacién de los injer-
tos de mamaria o la inclusién de pacientes con enfermedad de tronco.

A pesar de estas diferencias, la revascularizacién quirrgica parece ser superior
a la percutanea en los pacientes diabéticos con enfermedad multivaso y la deci-
sion en la eleccién de la estrategia debe ser tomada por el heart team, teniendo
en cuenta factores clinicos como: riesgo periquirirgico de ictus, agresividad de la
diabetes, esperanza de vida, expectativas en cuanto a adherencia a los tratamien-
tos antidiabéticos (tanto farmacolégicos como no), disfuncién renal o funcién
ventricular; antes que el score de SYNTAX.

Asi, con los datos disponibles hasta ahora, la estrategia de revascularizacion ideal
en pacientes diabéticos con enfermedad multivaso deberia ser CABG, indepen-
dientemente del SYNTAX score, pero el heart team sigue siendo una herramienta
imprescindible para una valoracién integral clinica del paciente para poder la me-
jor decisién para nuestros pacientes.

Referencia
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Cancery enfermedad coronaria: una
combinacion de riesgo

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos

11 de diciembre de 2018

CATEGORIAS

Investigacion cardiovascular

La prevalenciay el pronéstico de los pacientes con cancer que tienen un sindrome
coronario agudo no es bien conocida. El proyecto BleeMACS es un registro multi-
céntrico observacional que incluyé a pacientes con un sindrome coronario agudo
sometidos a intervencionismo percutaneo en 15 hospitales de todo el mundo.

El objetivo principal fue un evento combinado de muerte-reinfarto después de
un afio de seguimiento. Los sangrados fueron el objetivo secundario. Un total de
15.401 pacientes fueron incluidos en el registro, de los cuales 926 (6,4%) tenian
cancery14.475 (93,6%) estaban libres de enfermedad tumoral.

Los pacientes con cancer eran mas ancianos (70,8 +10,3 frente a 62,8 + 12,1 afios; p
<0,001), tenian mas comorbilidades y con mayor frecuencia presentaron un infar-
to agudo de miocardio sin elevacién del segmento ST en comparacién con los que
no tenian cancer. Después de un ano, los pacientes con cancer presentaron mas
frecuentemente el evento combinado (15,2% frente al 5,3%; p < 0,001) y sangrados
(6,5% frente al 3%; p < 0,001). En el andlisis multivariante, la presencia de cancer
fue el predictor mas potente del endpoint combinado primario (hazard ratio (HR)
2,1;1,8-2,5; p < 0,001) y de sangrado (HR 1,5; 1,1-2,1; p = 0,015). A pesar de que los
pacientes con cancer generalmente estaban infratratados, los betabloqueantes
(riesgo relativo (RR) 0,6; 0,4-0,9; p = 0,05), los inhibidores de la enzima converti-
dora de angiotensina/antagonistas de los receptores de angiotensina Il (RR 0,5;

Cardiologia hoy 2019

163


https://secardiologia.es/multimedia/blog/10115-cancer-y-enfermedad-coronaria-una-combinacion-de-riesgo
https://secardiologia.es/multimedia/blog/10115-cancer-y-enfermedad-coronaria-una-combinacion-de-riesgo

0,3-0,8; p=0,02), las estatinas (RR 0,3; 0,2-0,5; p < 0,001) y la doble antiagregacién
(RR 0,5; 0,3-0,9; p = 0,05) demostraron ser factores protectores, mientras que los
inhibidores de la bomba de protones (RR 1; 0,6-1,5; p = 0,9) resultaron neutros.

El cancer tiene una prevalencia que no es despreciable en pacientes con sindrome
coronario agudo que se someten a intervencionismo percutaneo, con un mayor
riesgo de eventos cardiovasculares y de sangrado. Ademas, estos pacientes a me-
nudo son infratratados a pesar de que el tratamiento médico/percutaneo es pro-
tector de eventos y complicaciones.

COMENTARIO

Las enfermedades cardiovasculares y el cancer son las principales causas de mor-
talidad en los paises occidentales. Existen datos recientes que describen un ma-
yor riesgo de cancer en los pacientes con enfermedad coronaria. Igualmente, los
pacientes con cancer tienen mas probabilidades de tener cardiopatia isquémica.
Desde el punto de vista fisiopatolégico, ambos procesos comparten factores de
riesgo comunes, como el tabaquismo, la contaminacién o la dieta. Ademas, los
tratamientos quimioterapicos tienen un importante efecto colateral de cardio-
toxicidad, y la radioterapia sobre el térax conduce a un estado protrombadtico.

El tratamiento en los pacientes con cancer que presentan un infarto agudo de mio-
cardio es complejo, debido a la escasez de evidencia cientifica. Existen algunas
experiencias antiguas que analizaron la efectividad de la cirugia de revasculari-
zacién y finalmente desaconsejaron este abordaje por la posibilidad de disemina-
cién tumoral hematdgena debido a la circulacion extracorpérea.

El estudio que comentamos hoy aporta informacién interesante sobre el perfil cli-
nico, el prondstico y la eficacia del tratamiento estandar del sindrome coronario
agudo en pacientes con cancer. La prevalencia de cancer en pacientes con sindro-
me coronario agudo no es desdefiable, aunque la presentacién como sindrome
coronario agudo sin elevaciéon del ST es mas comn. Este hecho esta favorecido
por una mayor prevalencia de diabetes, edad avanzada, enfermedad renal cré-
nica, cerebrovascular y enfermedad arterial periférica en pacientes con cancer.
El riesgo de eventos isquémicos y hemorragicos es elevado, pero el tratamiento
antiagregante no parece ser perjudicial. Aunque el implante de stents farmacoac-
tivos no tiene impacto en el pronéstico, la angioplastia con balén exclusiva si tuvo
repercusiones negativas. La revascularizacién completa es menos frecuente en
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pacientes con cancer. Dada la mayor probabilidad de sangrado, un aspecto im-
portante es la duracion de la doble terapia antiagregante (que en este registro fue
un factor protector), aunque no hay estudios que analicen este punto. Los nuevos
antiagregantes plaquetarios potentes podrian ser menos seguros y hay pocos da-
tos en pacientes de estas caracteristicas.

Entre las limitaciones del registro destaca que no se recogié informacién sobre el
tipo de cancer, el tratamiento o el estadio tumoral. Se necesitan mas estudios que
analicen estos puntos de incertidumbre en pacientes con cancer que presentan
enfermedad coronaria. Cada caso debe de individualizarse cuidadosamente de-
bido a la gran variabilidad.

Referencia
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Anticoagulacion intermitente guiada
por la carga de FA monitorizada por
dispositivos bicamerales.

Estudio TACTIC-AF

Dr.]Jorge Toquero Ramos

12 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Arritmias y estimulacion

En la FA se recomienda la anticoagulacién oral crénica (ACO) en funcién de la
presencia de factores de riesgo tromboembdlico y de forma independiente a la
duracién y frecuencia de los episodios de fibrilacién auricular (FA). La monitori-
zacién continua del ritmo mediante marcapasos/desfibriladores (MP/DAI), con-
juntamente con el empleo de anticoagulantes de accion directa (DACO) podria
permitir el empleo de ACO solo en torno a los episodios de FA (ACO “a medida”),
reduciendo el riesgo de sangrado sin incrementar el riesgo tromboembélico.

Varios estudios recientes apuntan a que la carga de FA modifica el riesgo trom-
boembélico, lo que nunca se ha recogido en las guias a la hora de evaluar el ries-
go-beneficio de la ACO a largo plazo, dado que muchos de los episodios pueden
ser asintomaticos o demasiado cortos para ser detectados mediante un electro-
cardiograma (ECG) convencional. De esta forma, la estrategia de anticoagulacion
mantenida garantiza que el paciente va a estar anticoagulado en caso de presen-
tar un episodio de FA, pero en caso de una carga arritmica muy baja, condiciona
un aumento de riesgo de sangrado sin claro beneficio durante periodos prolonga-
dos de ritmo sinusal.
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Desde un punto de vista fisiopatolégico, y asumiendo que la FA sea la tnica res-
ponsable de los episodios tromboembélicos en estos pacientes y que esta pueda
detectarse rapidamente con un 100% de fiabilidad a lo largo del tiempo, tendria
l6gica el empleo de ACO solo en relacién con los episodios de FA, obviando su uso
cuando la FA no esta presente y reduciendo asi el riesgo hemorragico.

Para testar esta hipdtesis, los autores analizan pacientes con FA no permanente
(al menos 1 episodio documentado por ECG o electrogramas intracardiacos), en
tratamiento con DACO y un score CHADS <3, portadores de un marcapasos (MP)
o desfibrilador automatico implantable (DAI) bicameral de St Jude Medical (hoy
Abbott), seguidos mediante transmisiones remotas bisemanales y disparadas por
alertas de FA. Los pacientes tenfan que estar en tratamiento con DACO durante, al
menos, 30 dias previos, y debian presentar una carga baja de FA, definida como <
30 minutos totales al dia (incluyendo todos los episodios), sin episodios continua-
dos de duracién > 6 min. En todos los pacientes se mantuvo la ACO durante 30 dias
tras la inclusion en el estudio, independientemente de la carga de FA/TA previa a
la inclusion. En el grupo control, la ACO se continuaba, mientras que el grupo de
ACO a medida se discontinuaba en caso de ausencia de episodios de FA/TA> 6 min
conjuntamente con carga diaria total inferior a 6 horas durante 30 dias continua-
dos. En caso de que el paciente no pudiese realizar las transmisiones (viajes, fallos
del equipo...) la ACO se reiniciaba temporalmente y se interrumpia nuevamente
cuando el paciente podia retomar la monitorizacion y se confirmaba la ausencia
de FA/TA en la siguiente transmisién remota.

Se trata de un estudio piloto, prospectivo y multicéntrico, disefiado para testar
la reduccion de tiempo total anticoagulado mediante el empleo de DACO en pa-
cientes con MP y DA (el objetivo primario fue dias totales bajo tratamiento an-
ticoagulante). Los pacientes fueron aleatorizados 1:1 a ACO a medida (iniciada o
discontinuada en base a la carga de FA/taquicardia auricular registrada a través
de transmisiones frecuentes via Merlin.net) o ACO estandar continua (con trans-
misiones remotas segln el protocolo de monitorizacion de cada hospital). Los pa-
cientes sin episodios de FA > 6 min con una carga total de FA < 6 horas/dia durante
30 dias consecutivos discontinuaron el DACO. Si la carga de FA sobrepasaba estos
limites el DACO se mantenia o reiniciaba. El periodo de seguimiento fue de 12 me-
ses, durante el cual los pacientes en ACO a medida enviaban dos transmisiones re-
motas semanales (1automaticay 1 manual), conjuntamente con las transmisiones
automaticas por alertas de carga de FA/TA preconfiguradas (cualquier episodio >
30 min o carga total > 6 horas en un periodo de 24 horas), asi como transmisiones
activadas por el paciente en caso de sintomatologia que pudiera estar motivada

Cardiologia hoy 2019

167



por FA/TA. Los dispositivos fueron programados para detectar FA/TA en caso de
frecuencias auriculares > 200 Ipm para minimizar el riesgo de fallos positivos.

Incluyeron un total de 61 pacientes, 16 en grupo control y 48 en el de ACO a medi-
da (45 incluidos directamente y 3 cruzados desde el grupo control, estrategia que
se permitié durante los Gltimos 9 meses del estudio tras modificar el protocolo
para intentar aumentar la tasa de reclutamiento). La edad media fue de 71,3 afios,
79% FA paroxistica y 87% score CHADS 1-2, con un total de 14.826 dias de moni-
torizacion tras el periodo inicial de 30 dias de ACO obligada. En el grupo de ACO
a medida se empleé DACO durante 3.763 dias (74,6% de reduccién de tiempo de
ACO frente a la administracién continuada). En 16 pacientes (33% poblacion de
estudio) no se documenté FA durante el estudio y no requirieron reiniciar la ACO,
mientras que 6 pacientes (13%) presentaron un episodio Unico de FA que requirié
un periodo de ACO de 30 dias. En la poblaciéon de estudio encontraron un total
de dos sangrados gastrointestinales menores (@ambos bajo DACO), un sangrado
cerebral fatal (sin DACO) y ninglin evento tromboembélico periférico o cerebral,
sin diferencias en eventos adversos con respecto a grupo control. Tampoco encon-
traron diferencias en calidad de vida entre ambos grupos.

Lamentablemente, la causa fundamental para mantener la ACO durante el estu-
dio fue el incumplimiento del protocolo especificado, lo que supuso un total de
1.777 dias de ACO (47,2% de los dias totales de ACO). La segunda causa fueron epi-
sodios de FA/TA > 6 minutos (1.317 dias, 35% de los dias totales de ACO), seguida
de carga total de FA/TA > 6 horas al dia por acumulacién de miltiples episodios
cortos. Solo 59 dias de ACO, 1,6% del total de dias de ACO, fue atribuible a la inca-
pacidad de realizar transmisiones remotas.

Los autores concluyen que en pacientes con episodios infrecuentes de FA y riesgo
bajo a moderado, el empleo de DACO guiados por la monitorizacién mediante
MP/DAI es factible y redujo el empleo de ACO en un 75%, sin eventos adversos
graves atribuibles a esta estrategia, que podria constituir una alternativa viable a
la anticoagulacién crénica y que amerita futuros estudios para su validacion.

Llama la atencién el empleo de score CHADS en lugar del CHA DS -VAScrecomen-
dado hoy en dia por las guias de actuacion, tanto europeas como americanas. Es
importante resefiar que este cambio de paradigma obligaria a un sistema de se-
guimiento remoto 24/7, dado que no seria admisible que una alerta por FA trans-
mitida el viernes por la tarde no llevase a iniciar la ACO hasta el lunes siguiente o
incluso mas tarde.
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Una limitacién importante del estudio supone el hecho de que en un centro, por in-
cumplimiento del protocolo, se llegaron a alcanzar 1.777 dias de ACO inapropiada o
innecesaria (12% del tiempo de estudio y 47,2% del tiempo total con ACO). Los auto-
res también resefan la falta de potencia estadistica para analizar eventos adversos
o seguridad global del abordaje. También el hecho de haber modificado el protoco-
loa los casi2 afos de iniciado para facilitar la inclusién de pacientes, transformando-
lo de un ensayo aleatorizado y prospectivo a un estudio observacional de un tnico
brazo (ACO a medida). Finalmente, el escaso nimero de pacientes incluidos en 10
centros diferentes en un periodo de mas de 2 anos y medio hace pensar en la eleva-
da seleccion de los mismos, que limita la generalizacién de los resultados.

Los resultados del presente estudio, conjuntamente con los de otros como el RE-
ACT.COM empleando Holter implantable o el IMPACT empleando DAI bicamerales
y biventriculares, abren la puerta a ensayos aleatorizados de mayor tamano que
permitan establecer una terapia ACO a medida con DACO por su rapidez de accion,
ajustada a la duracién y episodios de FA, evitando periodos prolongados de ACO
innecesaria, reduciendo el riesgo de eventos hemorragicos y garantizando la pre-
vencién de eventos tromboembodlicos durante los periodos de FA/TA. Contra esta
estrategia hemos de tener en mente la evidencia de estudios como el TRENDS o
el ASSERT, donde la asociacién temporal entre los episodios de FA y eventos trom-
boembélicos es controvertida, y donde, por tanto, la ACO a medida no podria
prevenir dichos eventos. Los pacientes con FA pueden presentar también eventos
tromboembdlicos no relacionados con la arritmia, y no esta claro si dichos eventos
podrian prevenirse mediante la ACO crénica. Todas estas cuestiones necesitan ser
aclaradas en estudios de suficiente tamafio y poder estadistico antes de que esta
estrategia pueda ser adoptada con seguridad en la practica clinica.

Referencia

Intermittent anticoagulation guided by continuous atrial fibrillation burden
monitoring using dual-chamber pacemakers and implantable cardioverter-defi-
brillators: Results from the Tailored Anticoagulation for Non-Continuous Atrial
Fibrillation (TACTIC-AF)

Blog Actualizaciones Bibliograficas Arritmias

Anticoagulacion intermitente guiada por la carga de FA monitorizada por disposi-
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Hipotermia terapéutica en pacientes con
IAMCEST: ;reduce el tamano del infarto?

Dr. Alain Laskibar Asua

12 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Se sabe que el tamafio del infarto es uno de los principales predictores de even-
tos a corto y largo plazo en pacientes que sufren un infarto agudo de miocardio
con elevacién del ST (IAMCEST). La propia terapia de reperfusiéon puede agravar
el dano miocardico (dafno de reperfusiéon) mediante un mecanismo no del todo
conocido. La hipotermia terapéutica ligera puede interferir en este proceso y ha
demostrado reduccién del tamano del infarto en modelos experimentales.

El objetivodel estudio que presentamos fue evaluarel efecto de la hipotermia terapéu-
tica sobre el miocardio salvado en pacientes con IAMCEST. La hipotermia fue iniciada
en las primeras 6 horas desde el inicio de los sintomas por el servicio de emergencias
mediante parches de enfriamientoy suero salino frio,y continuada en el laboratoriode
hemodindmica con un catéter intravascular de enfriamiento (objetivo de temperatura
de<35°Cen el momentode la reperfusion). El indice de miocardio salvado (porcentaje
de area en riesgo en secuencias ponderadas en T2 que no muestra realce tardio) se cal-
culé mediante resonancia magnética cardiaca (RMC) a los 4 + 2 dias del evento agudo,
y se compard con un grupo control que no se sometio a hipotermia.

Un total de 101 pacientes con IAMCEST sometidos a intervencién coronaria percu-
tanea primaria (ICP primaria) fueron incluidos en el analisis por intencion de tratar
(54 en el grupo control y 47 en el grupo de hipotermia), siendo alcanzada la tem-
peratura objetivo en el 81% de los pacientes (38/47) del grupo de intervencion. La
hipotermia supuso un retraso en el tiempo de primer contacto médico-reperfusion
de 14 minutos de media. El indice de miocardio salvado (IMS) fue de 0,37 (+ 0,26) en
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el grupo controly de 0,43 (+ 0,27) en el grupo de hipotermia, sin ser esta diferencia
estadisticamente significativa (p = 0,27). Tampoco hubo diferencias en los marca-
dores de dafio miocardico, ni en otros endpoints clinicos, ni en la RMC realizada a
los 6 meses del evento.

Los autores concluyen que la hipotermia terapéutica iniciada en el medio extra-
hospitalario no mejoré el indice de miocardio salvado en pacientes con IAMCEST
sometidos a ICP primaria.

COMENTARIO

La reperfusién miocardica es esencial para salvar el miocardio en pacientes con
IAMCEST, no obstante, la restauracion del flujo coronario puede paradéjicamente
inducir muerte de miocardiocitos (dafio de reperfusién). El mecanismo no es del
todo bien conocido aunque se cree que tiene relacién con la sobrecarga celular de
calcio, correccion del pH y generacion de radicales libres de oxigeno'. Estudios ex-
perimentales sugieren que el dafio de reperfusién puede suponer un 40-50% del
tamafo final del infarto?. Evitar este dano de reperfusion, por lo tanto, podria me-
jorar el prondstico de los pacientes con IAMCEST. Actualmente no existe ninguna
estrategia terapéutica efectiva a la hora de prevenir el dafio de reperfusion. Una de
las estrategias mas estudiadas es el poscondicionamiento isquémico, que consiste
en reocluir la arteria reperfundida mediante inflados del balén de angioplastia al-
ternando con periodos de reperfusion con el balén desinflado, comenzando al mi-
nuto de abrir la arteria. Esta estrategia ha obtenido resultados discordantes en los
distintos estudios realizados, y aunque en global se puede considerar que tiene un
efecto cardioprotector, su uso no se ha generalizado en la practica habitual'.

La hipotermia terapéutica ligera podria evitar el dafio de reperfusién, tal como
se ha demostrado en modelos experimentales. No obstante, el beneficio clinico
de esta estrategia sigue siendo un area de debate. Varios grupos europeos han
intentado demostrar el beneficio de la hipotermia terapéutica en estudios con
pequefio nimero de pacientes. En un estudio piloto sobre 9 pacientes Gotberg et
al.> demostraron que alcanzar la temperatura de < 35 °C era factible antes de la
ICP primaria, que ello no producia una demora significativa en los tiempos de re-
perfusion y que se reducia el tamano del infarto (por RMC). El mismo grupo in-
tentd posteriormente demostrar este efecto cardioprotector de la hipotermia en
el estudio CHILL-MI*. Cuarenta y nueve paciente fueron sometidos a hipotermia,
obteniéndose mayores tiempos de puerta-balén (9 minutos mas de media) y sin
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cambios significativos en el indice de miocardio salvado (IMS). Sin embargo, si que
seaprecid reduccién en laincidencia de insuficiencia cardiacay mejoria del IMS en
los IAM anteriores de poco tiempo de evolucién (< 4 horas).

El estudio presentado ahora pretendia demostrar el beneficio de la hipotermia en
términos de miocardio salvado. El grupo de intervencién sufri6 un retraso de 14 mi-
nutos desde el primer contacto médico hasta la reperfusion. Se alcanzé la tempe-
ratura objetivo de < 35 °C en el 81% de los pacientes del grupo de hipotermia. Los
datos de la RMC para el andlisis del endopoint primario no estuvieron disponibles en
13 pacientes por distintas causas. No hubo diferencias significativas en el IMS en-
tre ambos grupos. Tampoco hubo diferencias en el analisis por protocolo, ni en los
subgrupos de infarto anterior ni inferior. Los endpoints secundarios no mostraron
diferencias significativas en la tasa de insuficiencia cardiaca, arritmias malignas,
reinfarto, ictus o reingreso a 45 dias. Hubo una tendencia hacia el aumento de las
hemorragias en el grupo de hipotermia, que no fue estadisticamente significativa.

Los resultados de este estudio demuestran que es factible realizar hipotermia te-
rapéutica en pacientes con IAMCEST, iniciada en el medio extrahospitalario, sin
grandes problemas de seguridad. No obstante, no se aprecié mejoria en el objeti-
vo primario de aumentar el miocardio salvado mediante esta técnica. En realidad
ninguno de los estudios previos ha demostrado beneficios clinicos hasta el mo-
mento, salvo el primer estudio piloto sobre 9 pacientes donde se aprecié aumento
del miocardio salvado. En un andlisis de subgrupos del estudio CHILL-MI*se apre-
cié un beneficio de la hipotermia en infartos grandes de poco tiempo de evolu-
cion. En el estudio que presentamos ahora, un analisis post hoc, se ha observado
una mejoria con la hipotermia en el IMS en los pacientes que se presentaron en los
primeros 60 minutos desde el inicio del dolor. Estos hallazgos indican que el dano
de reperfusién es tiempo dependiente y que pierde efecto a medida que pasa el
tiempo. Por lo tanto, el inicio precoz de la hipotermia es esencial si queremos ob-
tener un beneficio. La temperatura objetivo ideal, el método de induccién de hi-
potermiay la duracién total de la misma, son también objeto de debate.

Este estudio cuenta con varias limitaciones. Se seleccionaron pacientes con IAM-
CEST estables, por lo que los resultados no representan al conjunto de pacientes
con IAMCEST. Debido a la naturaleza de la intervencion el estudio no pudo ser
ciego. Tampoco se sabe cual es el mejor método para evaluar el efecto cardiopro-
tector de estas estrategias. Parece ser que el poscondicionamiento reduce por si
mismo el area en riesgo (medida en imagenes potenciadas en T2), lo que puede
infraestimar el miocardio salvado.
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En mi opinidn, estos resultados no justifican la utilizacién de la hipotermia
terapéutica en el IAMCEST. Se trata de una estrategia que tiene su compleji-
dad, dificil de coordinar y que conlleva, sin duda, retrasos en los tiempos de
reperfusion, algo que es vital en el infarto. La hipotermia leve en la parada
cardiorrespiratoria es neuroprotectora y mejora el pronéstico tras un perio-
do de hipoxia-isquemia cerebral global, si bien hoy en dia se prefiere utilizar
el concepto de temperatura controlada®. En el contexto del IAMCEST se han
hecho varios estudios intentando demostrar el beneficio de la hipotermia, y
han resultado negativos. No hay duda de que evitar el dafio de reperfusion es
un campo de investigacién atractivo para intentar mejorar los resultados en
el infarto, pero la hipotermia terapéutica, por lo menos con los medios con
los que contamos actualmente, no parece ofrecer ninglin beneficio en este
sentido. Tal vez otras técnicas, como el poscondicionamiento isquémico, nos
ofrezcan resultados mas esperanzadores en el futuro.
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Out-of-hospital initiation of hypothermia in ST segment elevation myocardial in-
farction: a randomised trial

Bibliografia

' Garcia-Dorado D, Rodriguez-Sinovas A, Ruiz-Meana M, Inserte ]. Protection
against myocardial ischemia-reperfusion injury in clinical practice. Rev Esp
Cardiol (Engl Ed). 2014 May;67(5):394-404.

2 Yellon DM and Hausenloy D). Myocardial reperfusion injury. N Engl ] Med
2007; 357(11): 1121-1135.

3 Gotberg M, Olivecrona CK, Koul S., et al. A pilot study of rapid cooling by
cold saline and endovascular cooling before reperfusion in patients with ST-
elevation myocardial infarction. Circ Cardiovasc Interv 2010;3:400-7.

¢ Erlinge D, Gotberg M, Lang ., et al. Rapid endovascular catheter core
cooling combined with cold saline as an adjunct to percutaneous coronary
intervention for the treatment of acute myocardial infarction. The CHILL-MI
trial: a randomized controlled study of the use of central venous catheter core
cooling combined with cold saline as an adjunct to percutaneous coronary
intervention for the treatment of acute myocardial infarction.] Am Coll
Cardiol 2014;63:1857—65.

Cardiologia hoy 2019

173


https://cutt.ly/meM4PHe
https://cutt.ly/meM4PHe

5 Monsieurs KG., et al. European Resuscitation Council Guidelines for
Resuscitation 2015. Section 1. Executive Summary. Resuscitation (2015).

Web Cardiologia hoy

Hipotermia terapéutica en pacientes con IAMCEST: ;reduce el tamafo del infarto?

Cardiologia hoy 2019 174


https://secardiologia.es/multimedia/blog/10118-hipotermia-terapeutica-en-pacientes-con-iamcest-reduce-el-tamano-del-infarto
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Resultados de la ablacion de arritmias
con catéter en ninos

Dres. Felipe Atienza Fernandez y Andrés Alonso Garcia

13 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Arritmiasy estimulacion

Este trabajo es el analisis retrospectivo de la serie de casos de ablacién de arrit-
mias en poblacién pediatrica del Hospital General Universitario Gregorio Mara-
fén de Madrid, que en este campo es un centro de referencia nacional.

Entre 2004 y 2016 se realizaron 291 procedimientos en 224 pacientes menores de
17 anos. Los sustratos mas frecuentemente abordados fueron las vias accesorias
(el 70,2%; mas del 50% septales) y la taquicardia intranodal (15,8%). El 16,8% pre-
sentaba cardiopatia congénita, familiar o adquirida. El 35,5% de los casos se rea-
lizaron con crioablacién. El éxito agudo general de los procedimientos primarios
fue del 93,5% (el 93,8% en las vias accesorias y el 100% en las taquicardias intra-
nodales. Se repitieron procedimientos por recurrencia en el 18,9% de los casos,
con un éxito acumulado del 98,4% (el 99,3% en las vias accesoriasy el 100% en las
taquicardias intranodales. Se registré un bloqueo auriculoventricular completo
(0,37%), sin otras complicaciones mayores. Los datos sugieren que la ablacién de
arritmias con catéter tiene un elevado porcentaje de éxito con minimas complica-
ciones, lo que refrenda el uso de la ablacién con catéter en poblacién pediatrica en
centros especializados de referencia.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Ablacién pediatrica con catéter: caracteristicas y resulta-
dos del procedimiento en un centro terciario de referencia”.

ENCUENTRO CON LOS AUTORES: ANDRES ALONSO GARCIA Y FELIPE ATIENZA
FERNANDEZ

REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

Como parte del programa formativo de nuestro servicio, los residentes preparan
sesiones clinicas bajo la supervisién de un adjunto en las que, partiendo de casos
clinicos reales, se hace una revisién bibliografica de un tema concreto y se expo-
ne a todo el servicio. En este caso, decidimos revisar el estado de la ablacién de
arritmias con catéter en poblacién pediatrica de nuestro centro. Comprobamos
las escasas publicaciones sobre el tema tanto en nuestro pais como en el resto del
mundo, y nos parecié interesante revisar y comunicar nuestra experiencia.

REC ;Cual es el principal resultado?

La ablacién con catéter de arritmias en poblacién pediatrica es una opcion tera-
péutica eficaz y segura que esta indicada en mdltiples situaciones clinicas, inclu-
yendo pacientes y sustratos arritmicos complejos, siempre que se realice en un
centro con experiencia mediante la colaboracion de un equipo multidisciplinar,
con la participacion de cardiélogos, pediatrasy cirujanos cardiacos.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Ante un paciente pediatrico con arritmias o preexcitacion, si se cumple alguno de
los supuestos contemplados en las guias y recomendaciones de practica clinica
para proponer un estudio electrofisiolégico y/o ablacién con catéter, debe plan-
tearse siempre la derivacién oportuna a un centro de referencia con experiencia
en la realizacién de ablacion en la poblacién infantil.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Dado que se trata de un estudio retrospectivo, fue costoso recopilar la informa-
cién necesaria, debido a los sucesivos cambios de sistemas informaticos y archivo

Cardiologia hoy 2019

176


https://cutt.ly/qeM4685
https://cutt.ly/qeM4685

de documentacién clinica. Para ello, contamos con la colaboracién de distintos
miembros del Servicio de Cardiologia y de la Seccion de Cardiologia Pediatrica del
Hospital Materno-Infantil, asi como la participacién de alumnos para la realizacién
de su Trabajo Fin de Grado en Medicina en la Universidad Complutense de Madrid.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

En términos generales nos sorprendié la complejidad relativa de algunos de los
casos, con un porcentaje elevado de pacientes con cardiopatia congénitay estruc-
tural, asi como la preponderancia de las vias accesorias septales frente a las late-
rales. Ademas, debemos senalar que casi la mitad de los casos realizados fueron
derivados desde otras comunidades auténomas, confirmando asi la importancia
de los Centros, Servicios y Unidades de Referencia del Sistema Nacional de Salud
(CSUR), capaces de atender a todos los pacientes en igualdad de condiciones con
independencia del lugar de residencia, proporcionando atencién multidisciplinar
y de alta complejidad para el tratamiento de patologias con caracteristicas espe-
cificas, como es la terapia con catéter en la edad pediatrica.

REC Unavez acabado, ;les hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Este trabajo ha sido de gran utilidad para ayudarnos a disefar la base de datos que
permitira realizar una recogida prospectiva de la informacion en este tipo de pa-
cientes para facilitar su analisis posterior y utilizacién cientifica si fuera necesario.

REC ¢Cual seria el siguiente trabajo que les gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Nuestro servicio es centro de referencia de cardiopatias familiares y para la asis-
tencia integral del adulto con cardiopatia congénita, por lo que nos parece inte-
resante evaluar los factores precipitantes y la evolucién de pacientes, en la edad
pediatricay con cardiopatia congénita, en los que se indica la implantacién de dis-
positivos, especialmente los desfibriladores automaticos implantables (DA).

REC ¢Nos recomiendan algiin trabajo cientifico reciente que les haya parecido
interesante?

Por su relaciéon con nuestro estudio, os dejamos en la seccién de lecturas reco-

mendadas una revision de ablacién en la edad pediatrica y pacientes con cardio-
patias congénitas realizada recientemente en Estados Unidos.
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REC Finalmente, ;qué nos recomiendan para desconectary relajarnos?

Andrés Alonso: ir el fin de semana a la sierra a hacer senderismo, tomar algo con
amigos (para desconectar, mejor amigos que no sean médicos).

Felipe Atienza: pasar el tiempo con mi familiay amigos, viajar, visitar museos, ju-
gar al golf, escuchar musica... jHay tantas cosas fantasticas por hacer!

Referencia

Ablacién pediatrica con catéter: caracteristicas y resultados del procedimiento en
un centro terciario de referencia

Lectura recomendada

What have we learned in the last 20 years? A comparison of a modern era pediatric
and congenital catheter ablation registry to previous pediatric ablation registries

Blog REC

Resultados de la ablacion de arritmias con catéter en nifios
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Escala ISAR: prediccion de mortalidad
a3odiasenlalCA

Dr. Héctor Garcia Pardo

13 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) es una patologia de riesgo que requiere una
rapida evaluacién y tratamiento. La toma de decisiones en su manejo, ya comple-
ja de por si, aumenta en pacientes afosos sin dependencia grave conocida. Este
trabajo explora la utilidad pronéstica de la escala ISAR (Identification of Senior At
Risk) en pacientes ancianos con ICA sin infarto con elevacién del ST en los servicios
de urgencias hospitalarias.

La escala ISAR es una herramienta de cribado de fragilidad multidimensional que
consta de seis preguntas dicotémicas autorreferidas, que incluye las esferas fun-
cional, cognitiva, sensorial, hospitalizaciéon durante los tltimos seis meses y poli-
farmacia de tres o mas farmacos (tabla 1).
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Escala ISAR

Antes del proceso agudo por el que consulta a urgencias,
snecesitaba a alguien para ayudarle en las actividades
basicas de forma regular?

Funcional ;
Después del proceso agudo por el que consulta a
urgencias, ;ha necesitado mas ayuda de la habitual
cuidarse?

Mental ;Tiene problemas serios con la memoria?

Sensorial Por lo general, sve bien?

Farmacos ¢Toma 3 0 mas farmacos distintos al dia?

;Haestado ingresado en el hospital una o mas noches
(excluyendo una visita a urgencias) en los tltimos 6
meses?

Uso de servicios
hospitalarios

Tabla1. Escala ISAR

Se incluyeron 1.049 pacientes de varios centros hospitalarios espafnoles, con
recogida de variables demograficas, antecedentes personales, clase funcio-
nal, comorbilidad (escala de Charlson), situacién funcional basal (escala de
Barthel), fragilidad (escala de Fried modificada), datos clinicos y analiticos del
episodio agudo junto con calculo del modelo EFFECT de pronéstico en ICA 'y
terapéutica del evento.

La variable principal de estudio fue la mortalidad a 30 dias. La edad media de
los pacientes fue de 85 afios con un 57% de mujeres y un 66% de pacientes con
episodios previos de ICA. La puntuacién media de la escala ISAR fue de 2,9y la
mortalidad por cualquier causa a los 30 dias, de un 9%. En el analisis univariable
se objetivd la tendencia lineal a una mayor mortalidad con puntuaciones ISAR
mas altas. Esta tendencia se mantuvo al ajustar los resultados segtin los grupos
de riesgo bajo/muy bajo, intermedio o alto/muy alto segiin el modelo de riesgo
EFFECT. El area bajo la curva de ISAR para la predicciéon de mortalidad a los 30
dias fue de 0,703. Dada la progresién lineal en la mortalidad, los autores no re-
comiendan un punto de corte preestablecido para la escala, pero sefialan que la
mayor capacidad predictiva se obtuvo con una puntuacién de 3.

Cardiologia hoy 2019



COMENTARIO

Con el envejecimiento de la poblacién, la valoracién de la fragilidad en pacientes
anosos ha ido ganando relevancia de cara a una mejor estimacioén prondstica y
una mayor adecuacién en la toma de decisiones. La escala de fragilidad con mayor
evidencia cientifica es la Valoracién Geriatrica Integral (Comprehensive Geriatric As-
sessment), pero su utilidad en situacién de urgencia se ve limitada por el consumo
de tiempo que conlleva. Por ello se han desarrollado herramientas de cribado de
fragilidad como la escala ISAR, de mas facil y rapida aplicabilidad. Ademas, los
modelos prondsticos en ICA como el EFFECT se centran en variables solamente
cardioldgicas, por lo que su capacidad predictiva se ve disminuida en la poblacién
fragil. Este trabajo demuestra la utilidad de ISAR en este contexto, por lo que po-
dria de ayuda en la toma inicial de decisiones en los servicios de urgencias en pa-
cientes ancianos con ICA.

Referencia

La escala Identification of Senior At Risk predice la mortalidad a los 30 dias en los
pacientes mayores con insuficiencia cardiaca aguda
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iISGLT2, farmacos cardiovasculares

Dr. Herminio Morillas Climent

14 de diciembre de 2018

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

El metaanalisis que comentaremos a continuacion se diseié con el objetivo de esti-
mar de forma fidedigna los efectos cardiovasculares y renales de los inhibidores del
cotransportador sodio-glucosa tipo 2 (iISGLT2) en los pacientes con diabetes tipo 2.

Para ello, se realizd una bisqueda sistematica de todos los ensayos clinicos aleato-
rizados y controlados con placebo cuyo objetivo primario fuera un compuesto de
eventos cardiovasculares mayores. A su vez, los pacientes incluidos se estratificaron
segln tres parametros: presencia de enfermedad aterosclerética establecida frente
a multiples factores de riesgo cardiovascular (FRCV), historia de insuficiencia car-
diaca o no, y tasa de filtrado glomerular. Se analizé la incidencia en el seguimiento
de eventos adversos cardiovasculares mayores (MACE) (infarto de miocardio, ictus
y muerte de causa cardiovascular), el objetivo compuesto de muerte cardiovascu-
lar u hospitalizacién por insuficiencia cardiaca, y diversos parametros indicativos de
deterioro de la funcién renal. Asimismo, se evalud la aparicién de efectos adversos.

En el metaanalisis se incluyeron tres ensayos clinicos (EMPAREG, CANVAS y DECLA-
RE), que englobaban un total de 34.322 pacientes. La edad media era de 63,5 afios,
el 35% eran mujeres y un 60,2% de los mismos fueron incluidos en prevencién se-
cundaria. La proporcién de pacientes con multiples factores de riesgo cardiovascu-
lar (FRCV) pero sin enfermedad aterosclerética establecida, diferia segtin el ensayo
clinico (0% EMPAREG, 34% CANVAS, 59% DECLARE). Sin embargo, el nimero de
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pacientes previamente diagnosticados de insuficiencia cardiaca era similar en los
tres estudios y oscilaba entre un 10y un 15%.

Mas de las tres cuartas partes de los eventos cardiovasculares mayores ocurrieron
en los pacientes con enfermedad aterosclerética establecida. En este subgrupo,
los iSGLT2 redujeron el objetivo primario fundamentalmente a expensas de dis-
minucién de muerte cardiovascular e infarto de miocardio en un 14%, mientras
que se observé un efecto neutro en los pacientes con FRCV (hazard ratio [HR] 1;
intervalo de confianza del 95% [IC 95%)]: 0,87-1,16). Sin embargo, se observé un
descenso homogéneo del riesgo relativo de la hospitalizaciéon por insuficiencia
cardiaca del 30% tanto en prevencién primaria como secundaria, e independiente
de la existencia basal de insuficiencia cardiaca.

El beneficio a nivel renal inherente a la utilizacién de iSGLT2 se produjo tanto en
los pacientes con enfermedad aterosclerética como en aquellos con FRCV, con un
descenso del 45% del objetivo compuesto de deterioro de la funcién renal, en-
fermedad renal terminal y muerte de causa renal. De forma llamativa, el efecto
nefroprotector fue mayor en aquellos pacientes con funcién renal preservada (re-
ducciones en el objetivo combinado del 33%, 44% y 56%, respectivamente para
pacientes con filtrado glomerular de < 60 ml/min, 60-90 ml/miny > 90 ml/min).
Por el contrario, la reduccion en el ingreso por insuficiencia cardiaca fue inversa y
mayor en los pacientes con peor funcién renal basal (40%, 31% y 12% respectiva-
mente para filtrados de < 60 ml/min, 60-90 ml/miny > 90 ml/min).

La mortalidad total con el empleo de iSGLT2 disminuyé el 15% a nivel global, de
forma significativa en los pacientes con enfermedad aterosclerética establecida
(HR 0,83; IC 95%: 0,75-0,92 frente a HR 0,90; IC 95%: 0,77-1,05) y tanto si presenta-
ban o no diagnéstico previo de insuficiencia cardiaca al inicio del estudio (HR 0,80;
IC 95%: 0,67-0,95 frente a HR 0,88; IC 95%: 0,80-0,97). En relacién con los efectos
adversos, se objetivé un incremento pequefio pero significativo en la aparicién de
cetoacidosis diabética (el doble que el grupo placebo, pero con una incidencia de
<1por1.000 pacientes-afo). Se observé una heterogeneidad marcada en el riesgo
de amputacionesy fracturas, solo evidente en el estudio CANVAS.

COMENTARIO

El advenimiento de los iSGLT2 ha supuesto un cambio de paradigma en el abordaje
de la diabetes mellitus desde el punto de vista cardiovascular. Los diferentes ensayos
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clinicos de seguridad cardiovascular hasta el momento con empaglifozina y canagli-
fozina (EMPAREG y CANVAS) habian puesto de manifiesto una mejoria significativa
de los eventos cardiovasculares mayores y sobre todo una reduccién muy llamativa en
la hospitalizacién por insuficiencia cardiaca en los pacientes diabéticos con enferme-
dad cardiovascular establecida (prevencién secundaria). La difusién de los resultados
del ensayo DECLARE, realizado con dapaglifozina, va un paso mas alla y orienta hacia
el posicionamiento de dicho grupo farmacolégico en prevencién primaria.

El objetivo fundamental de este metaanalisis es intentar dilucidar las similitudes
y diferencias que presentan los iSGLT2 en la reduccién de eventos cardiovascula-
res en los pacientes diabéticos tanto en prevencién secundaria como en preven-
cién primaria. En primer lugar, los iSGLT2 presentan como grupo de antidiabéticos
el mayor y mas consistente efecto en la reduccién del riesgo de hospitalizacion
por insuficiencia cardiaca (30%) y prevencion de nefropatia (45%). Ademas, dicho
beneficio ocurre en similar magnitud, independientemente de que el farmaco se
prescriba en prevencion primaria o secundaria. Sin embargo, la disminucién del
objetivo MACE compuesto (infarto de miocardio, ictus y muerte cardiovascular)
es modesta, del 11% de forma global, y solo a expensas de los pacientes con enfer-
medad aterosclerética establecida, con un efecto neutro en prevencién primaria.

Por otra parte, existe una clara interaccion dual entre la funcién renal y los bene-
ficios derivados del uso de iSGLT2. En aquellos pacientes con filtrado glomerular
mas bajo (FG < 60 ml/min), se produjo una peor nefroproteccién pero una mayor
reducciéon de las hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca. De forma inversa, en
el subgrupo con funcién renal preservada (FG > 90 ml/min), el deterioro evolutivo
de la funcién renal fue marcadamente inferior que en el grupo placebo, pero no
se alcanz6 una disminucidn significativa de las hospitalizaciones por insuficiencia
cardiaca. Debemos preguntarnos si es necesaria una actualizacién en la posologia
de dichos farmacos, ya que a dia de hoy la ficha técnica de los tres iSGLT2 mencio-
nados impide su inicio en pacientes con FG < 60 ml/min, precisamente los mas
beneficiados desde el punto de vista cardiovascular de su uso.

El articulo presenta las limitaciones inherentes a tratarse de un metaanalisis,
agravadas por el hecho de utilizar datos agregados a nivel de ensayo clinico en
lugar de informacién individual de cada paciente. Ademas, los pacientes inclui-
dos en prevencién primaria eran diabéticos de larga evolucién con al menos un
factor de riesgo cardiovascular adicional (no estaban representados los diabéti-
cos de corta evolucion sin otros FRCV asociados). Con todo, el hecho de compa-
rar tres farmacos del mismo grupo farmacolégico que hasta el momento no han
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sido estudiados frente a frente permite discernir la existencia de un efecto de
clase: los resultados de los tres ensayos clinicos son consistentes entre si cuando
se analizan subgrupos de pacientes similares. Aln mas, el metaanalisis aporta
un nuevo grano de arena en la identificacién del mecanismo de accién de los
iSGLT2, apoyando que la natriuresis y la nefroproteccién derivadas de su utiliza-
cién explicarian gran parte de su efecto en la reduccién de la hospitalizacién por
insuficiencia cardiaca.

Como conclusién, podriamos afirmar que los iISGLT2 merecen aparecer en un se-
gundo escalén tras la metformina en el tratamiento de la diabetes mellitus tipo
2, no solo en prevencién secundaria, sino también en los casos en que no exista
enfermedad cardiovascular establecida pero si otros FRCV, ya que son farmacos
seguros y de facil empleo que han demostrado una reduccién de la hospitaliza-
cién por insuficiencia cardiacay una ralentizacién del deterioro de la funcién renal
en este grupo de pacientes diabéticos.

Referencia
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Protesis mismatch en pacientes
sometidos a TAVI

Dr. Vicente Pernias Escrig

17 de diciembre de 2018

CATEGORIA

El desajuste entre el tamafo de la prétesis y el paciente se conoce como prosthe-
sis-patient mismatch (PPM). Hace referencia a prétesis valvulares funcionalmente
normales pero cuya area de orificio efectivo (EOA) es pequena para la superficie
corporal del paciente. Se considera que el tamafio es adecuado si el EOA indexado
es > 0,85 cm?/m?, si EAQi se encuentra entre 0,65y 0,85 cm?/m? existe PPM mode-
rado, y PPM grave si es < 0,65 cm?/m?.

Hasta el momento, la presencia de PPM moderado y grave se ha asociado a peor
pronéstico a corto y largo plazo en pacientes sometidos a cirugia de sustitucion
valvular adrtica y en pacientes sometidos a implante transcatéter de protesis
valvular adrtica (TAVI). La tasa de PPM en pacientes sometidos a cirugia de susti-
tucion valvular aértica varia desde el 10% hasta el 44% en algunas series, asocian-
dose de forma estadisticamente significativa con mayor mortalidad por todas las
causas, riesgo de reingreso, menor mejoria funcional y capacidad de ejercicio, asi
como mayor frecuencia de deterioro estructural valvular tardio.

Este es un registro' de 62.125 pacientes sometidos a TAVI en el que se analiza la
frecuencia de PPM, los predictores de apariciény su asociacién con eventos a1afno
de seguimiento. Utilizando la base de datos de la Society of Thoracic Surgeons/
American College of Cardiology TVT (Transcatheter Valve Therapy) se analizé a los
pacientes sometidos a implante de TAVI entre enero de 2014 y marzo de 2017.
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Se clasificé el PPM seglin la ecografia al alta, calculando el rea valvular por ecua-
cion de continuidad indexada por superficie corporal y usando los puntos de corte
previamente descritos.

Se observo que la presencia de PPM grave era de 12,1% Yy PPM moderado de 24,6%
sin variaciones en la tasa de aparicion en funcién del afio de implante.

Los predictores que se asociaron de forma estadisticamente significativa a la pre-
sencia de PPM grave fueron: didmetro de la prétesis < 23 mm, procedimiento val-
ve-in-valve, mayor superficie corporal, raza no blanca/hispana, menor fraccién de
eyeccion de ventriculo izquierdo, sexo femenino, menor edad, fibrilacién auricu-
lar, mayor gradiente adrtico medio e insuficiencia mitral o tricispide graves.

Tras 30 dias de seguimiento, los pacientes con PPM grave presentaron mayor
tasa de ingreso por insuficiencia cardiaca (IC), ictus y muerte. Al aho de segui-
miento, tuvieron mayor tasa de mortalidad (17,2% si la PPM era grave, 15,6% si
la PPM era moderada y 15,9% si habia ausencia de PPM). Tras el ajuste multi-
variable, solo la presencia de PPM grave se asoci6é de forma estadisticamente
significativa con una mayor tasa de mortalidad, ingreso por ICy el endpoint com-
binado de ambos al ano de seguimiento.

Con respecto a los parametros que analizan la calidad de vida, se utiliz6 el Kan-
sas City Cardiomyopathy Questionnaire, sin encontrar diferencias al afio entre pa-
cientes con PPM gravey el resto.

Los autores concluyen que la presencia de PPM moderado o grave son frecuen-
tes (25% y14% respectivamente). La existencia de PPM grave se asocia a factores
relacionados con la prétesis y con el paciente, como: didmetro de la prétesis <
23 mm, procedimiento valve-in-valve, mayor superficie corporal, raza no blanca/
hispanica, menor fraccién de eyeccién de ventriculo izquierdo, sexo femenino,
menor edad, fibrilacién auricular, mayor gradiente aértico medio e insuficiencia
mitral o triclspide graves.

La presencia de PPM grave, pero no PPM moderado, se asocia a mayor tasa de
mortalidad y reingreso por IC al afio de seguimiento.

Y por Gltimo, no existen diferencias en los cuestionarios sobre calidad de vida al
ano de seguimiento en funcién de la gravedad de PPM.
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COMENTARIO

El articulo se acompana de un editorial publicado en el mismo niimero, que destaca
la presencia de posibles factores que influyen en la apariciéon de PPM grave tras TAVI,
suasociaciéon con mayor tasa de mortalidad al afio de seguimiento (hazard ratio [HR]
1,19) o de reingreso por IC (HR1,12), y que el valor de corte 0,85 cm?*/m? es a partir del
cual aumenta de forma exponencial la mortalidad, otorgandole mayor validez.

No obstante, se centra en algunas de las principales limitaciones del estudio. La
primera es que solo recoge aquellos pacientes con ecografia al alta, sin incluir a los
que fallecieron durante el periodo periprocedimiento.

La presencia de PPM es mayor tras cirugia de sustitucién valvular aértica que en
TAVI, y mayor en las expandibles con balén que en las autoexpandibles, sin em-
bargo su importancia en el prondéstico es menor en TAVI y mayor en las autoex-
pandibles, que en las expandibles con balén. Esto se puede explicar debido a que
el impacto de PPM es mayor en pacientes mas jovenes, y los pacientes sometidos
a TAVI son de mayor edad. Ademas, la presencia de insuficiencia adrtica paraval-
vular que es mas frecuente en TAVI puede interactuar con PPM y enmascarar su
impacto en los eventos durante el segumiento.

Se sabe ademas que EOA indexado por superficie corporal puede acarrear una sobres-
timacién de PPM en pacientes obesos. Publicaciones recientes recomiendan aplicar
valores de corte mas bajos si el indice de masa corporal (IMC) es >30 kg/m? (entre 0,7y
0,56 cm?/m? para el PPM moderado y < 0,55 cm?/m? para el PPM grave).

Por otro lado, en el registro no hacen referencia a la necesidad de reintervencién
valvular, un endpoint muy importante. En otras series, la presencia de PPM grave se
asocia con un incremento de 1,14 en la tasa de reintervencion.

Finaliza haciendo hincapié en la importancia de prevenir PPM (paraello, el primer
paso es predecir el riesgo antes del implante, calculando el EOA indexado) y su-
giere algunos métodos no validados para prevenirlo, buscando la sobrexpansién
de la valvula seleccionada o fracturando el stent de la bioprétesis previa en caso
de valve-in-valve. Pero siempre evitando aumentar el riesgo de la paravalvular, ya
que su presencia tiene mayor impacto que el PPM en el prondstico.

Concluyen, por tanto, que la presencia de PPM tras TAVI no es despreciable y tiene
gran importancia en el pronéstico. El PPM grave se asocia a un aumento de 15% a
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20% en el resto de mortalidad al afo y reingreso por IC. Ciertos factores como el
corto periodo de seguimiento, no documentar la tasa de reintervencién o la falta
de ajuste en pacientes obesos pueden haber infraestimado el impacto del PPM en
dicho estudio.
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;Cual es el mejor momento para
realizar coronariografiaen el
SCASEST?

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos
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CATEGORIAS

Investigacion cardiovascular

En la actualidad, existen dudas sobre cual es el mejor momento para realizar la
coronariografiay la revascularizaciéon en pacientes con sindrome coronario agudo
sin elevacion del segmento ST (SCASEST).

Los autores de este estudio analizaron la hipétesis de si una estrategia muy precoz
con coronariografia y posible revascularizacién en las primeras 12 horas del diag-
nostico era superior a una estrategia invasiva entre las 48 y las 72 horas, en cuanto
a los resultados clinicos.

Los pacientes ingresados con sospecha clinica de un SCASEST en Copenhague
(Dinamarca) fueron valorados para la inclusién en el ensayo VERDICT (Very Ear-
ly Versus Deferred Invasive Evaluation Using Computerized Tomography). Los pacientes
con cambios en el ecocardiograma (ECG) sugerentes de isquemia o elevacion de
troponinas, en los que una estrategia invasiva con coronariografia era factible de
realizarse desde el punto de vista logistico en las primeras 12 horas, fueron alea-
torizados 1:1 a coronariografia muy precoz (< 12 horas) o tratamiento estandar in-
vasivo a las 48 0 72 horas.
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La variable de resultado principal era una combinacién de mortalidad por cual-
quier causa, infarto recurrente no fatal, reingreso por isquemia miocardica refrac-
taria o ingreso por insuficiencia cardiaca.

Un total de 2.147 pacientes fueron aleatorizados; 1.075 fueron asignados al grupo de
evaluacién invasiva muy precoz (con coronariografia que se realiz6 a una mediana
de 4,7 horas después de la aleatorizacién), mientras que 1.072 fueron asignados al
tratamiento estandar con coronariografia realizada a una mediana de 61,6 horas
después de la aleatorizacién. Entre los pacientes con estenosis coronarias significati-
vas identificadas en la angiografia, la revascularizacién se realizé en el 88,4% de los
casos con estrategia precoz y en el 83,1% de los casos con estrategia estandar. Con
una mediana de seguimiento de 4,3 afios (rango intercuartilico 4,1-4,4) el objetivo
de valoracién principal se observé en 296 (27,5 %) de los participantes del grupo de
coronariografia precoz y 316 (29,5%) del grupo estandar (hazard ratio [HR] 0,92; in-
tervalo de confianza del 95% [IC 95%): 0,78-1,08). Entre los pacientes con puntuacién
en la escala de GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) > 140, una estrategia
invasiva muy precoz mejoré el resultado principal en comparacion con la estrategia
invasiva estandar (HR 0,81; 0,67-1,01; valor P para la interaccion = 0,023).

Los autores concluyen que una estrategia invasiva con coronariografia muy precoz
no mejora el pronéstico a largo plazo en comparacion con la estrategia invasiva
estandar (a los 2 0 3 dias) en pacientes con SCASEST. Sin embargo, en los pacientes
de mas alto riesgo, una estrategia invasiva muy precoz mejora el pronéstico.

COMENTARIO

El pronéstico de los pacientes con SCASEST ha mejorado progresivamente en las
ltimas dos décadas, pero el mejor momento para realizar la coronariografia atn
continda siendo un motivo de debate. Una estrategia invasiva muy precoz (en me-
nos de 12 horas) podria ser (til en los casos en los que existiera una oclusion coro-
naria establecida o inminente, en los que una revascularizacion temprana podria
ayudarasalvarel miocardio en riesgo. Desde otro punto de vista, el pretratamien-
to mas prolongado con terapia antitrombdtica e hipolipemiante podrian estabili-
zar la placa, y optimizar las condiciones para una revascularizacién subsiguiente.

Las guias de practica clinica actuales recomiendan una estrategia de interven-

cionismo en < 24 horas en los casos de riesgo (con cambios en ECG, elevacion de
marcadores o puntuacién GRACE >140). Esta recomendacién se basa en el ensayo
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TIMACS (Timing of Intervention in Acute Coronary Syndromes), en el que una estra-
tegia invasiva muy precoz (dentro de las 14 primeras horas) no fue ventajosa en
términos de reduccion de mortalidad, infarto o ictus, salvo para los pacientes con
GRACE > 140. Sin embargo, se desconoce hasta qué punto los pacientes podrian
beneficiarse de una estrategia invasiva realizada incluso antes de las 14 horas.

En el editorial que acompafa a este articulo, los doctores Jolly y Mehta exponen
que el fundamento tedrico por el que se piensa que la coronariografia precoz me-
joraria los resultados es la identificacion de lesiones hemodindmicamente signifi-
cativas, seguida de una rapida revascularizacién. Ademas, en los casos en los que
se descartara enfermedad coronaria epicardica, podria suspenderse la terapia
antitromboética y evitar complicaciones como el sangrado. En el ensayo VERDICT
una proporcién importante (mas del 80% de pacientes) tenia estenosis coronarias
significativas y se realiz6 revascularizacion. La tasa de complicaciones fue baja'y
comparable en los dos grupos de estrategia de tratamiento, incluso el sangrado.
Pese a ello, encontramos que una estrategia de evaluacion coronaria invasiva muy
temprana y revascularizacién en una mediana de 4,7 horas después del diagnés-
tico no mejoré los resultados clinicos en comparacién con una estrategia invasiva
realizada entre 2 y 3 dias (media de 61,6 horas) en los pacientes con SCASEST. Sin
embargo, en aquellos de mayor riesgo, definidos por una puntuaciéon GRACE >
140, los resultados mejoraron con la estrategia invasiva muy temprana.

La coronariografia precoz se realizé mucho antes en el VERDICT que en el ensa-
yo TIMACS (mediana de 4,6 horas en VERDICT frente a 14 horas en TIMACS), y la
estrategia invasiva estandar se realiz6 algo mas tarde (mediana de 61,6 horas en
VERDICT frente a 50 horas en TIMACS). Si una estrategia invasiva temprana fuera
realmente mejor que una estrategia invasiva estandar, es razonable suponer que
seria mas probable que se detectase un efecto beneficioso en los resultados del
VERDICT que en TIMACS porque la diferencia de tiempo entre los dos grupos de
estrategia fue considerablemente mayor. No obstante, ambos ensayos coinciden
en que el subgrupo de pacientes de mayor riesgo (aquellos de GRACE >140) se be-
nefician de intervencionismo precoz en ausencia de contraindicaciones.

Una de las limitaciones del ensayo VERDICT es que se realizé6 como un estudio
clinico pragmatico integrado en la practica clinica diaria en los hospitales partici-
pantesy, por lo tanto, no fue logisticamente posible registrar a todos los pacientes
evaluados para su inclusién durante el periodo de reclutamiento del ensayo.
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Discapacidad nosocomial del anciano
fragil hospitalizado por IC,
;podriarevertirse?
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Enlahospitalizacion de los pacientes fragiles, el desacondicionamiento, la pérdida
de la movilidad y el deterioro funcional son altamente prevalentes, y se compor-
tan como importantes morbilidades que alargan el ingreso y pueden condicionar
reingreso precoz.

En los dltimos afios se han establecido en unidades especializadas, como las
unidades geriatricas de agudos y diversos protocolos multidisciplinares (con in-
tervencion de fisioterapeutas y terapeutas ocupacionales) para minimizar estas
complicaciones, pero a menudo el estado hiperagudo y la priorizacion del tra-
tamiento hacen que las intervenciones se retrasen o no se prioricen. De forma
adicional, muchos pacientes son excluidos de la realizacién de rehabilitacién por
criterios edadistas, como la presentacion de multimorbilidad, deterioro funcional
o cognitivo basal, o por criterios exclusivamente basados en la edad.

En este ensayo clinico aleatorizado, realizado por el Servicio de Geriatria del
Complejo Hospitalario de Navarra y publicado el pasado noviembre en JAMA
Internal Medicine, incluy6é 370 pacientes hospitalizados por diversos procesos
médicos, entre los que se encuentra la descompensacion de la insuficiencia car-
diaca en mas de un tercio de la muestra, con el objetivo de demostrar el benefi-
cio de una intervencién multicomponente centrada en el ejercicio fisico, sobre
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el estado funcional, cognitivoy la calidad de vida del paciente de edad avanzada
con riesgo de complicaciones por la hospitalizacion.

Los criterios de inclusién englobaban a pacientes de 75 afios de edad o maés, con
indice de Barthel 60 0 mas, que fuesen capaces de deambular y de comunicarse
y colaborar con los terapeutas. Los criterios de exclusién incluian una duracién de
ingreso esperada menor de 6 dias, demencia grave, enfermedad terminal, arrit-
mias no controladas, embolismo pulmonar agudo, infarto miocardico reciente,
cirugia mayor reciente o fractura 6sea de extremidad inferior reciente.

La intervencién consistia en dos sesiones al dia de 20 minutos de duracién, 7 dias
a la semana, de ejercicio multicomponente individualizado de moderada inten-
sidad, que incluia resistencia, equilibrio y ejercicios de deambulacién. Se iniciaba
de manera precoz, tan pronto como la situacién hemodinamica y capacidad de
colaboracion del paciente lo permitia, a criterios del médico responsable. El grupo
control recibia protocolo estandar de rehabilitacion habitual.

Se incluyé una muestra de pacientes de edad avanzada (media de edad 87,3 afios;
el 35,1% de la muestra eran nonagenarios), con multiples morbilidades (media de
9). Tras una mediana de estancia de 8 dias (no hubo diferencias en la duracion del
ingreso al alta en el grupo de intervencion) se objetivd una significativa mejoria
funcional en el grupo intervencién: ganancias promedio de 2,2 puntos en el Short
Physical Performance Battery (frente a ganancia de 0,2 puntos en el control) y de 1,9
puntos en el indice de Barthel (frente a pérdida de 5 puntos en el control). A su
vez, se objetivaron mejorias estadisticamente significativas en la funcion cogniti-
va, afectivay la calidad de vida en el grupo intervencion.

COMENTARIO

El enfoquey los resultados de estos investigadores navarros rompen una lanza en
favor de las intervenciones preventivas durante la hospitalizacién médica de pa-
cientes mayores, que va contra la vision de que el deterioro funcional es inevitable
einherentealaedady la fragilidad. A pesar de estar pendientes de la publicacion
de los subanalisis que muestren las caracteristicas de la enfermedad cardiaca en
esta poblacidn, esta investigacion abre un nuevo paradigma en la prevencion de
la discapacidad nosocomial en nuestros hospitales en pacientes fragiles con mul-
timorbilidad e insuficiencia cardiaca.
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En el trabajo se definen protocolos de ejercicio individualizados que son activa-
dos por el médico de referencia de cada paciente, basandose exclusivamente en
el criterio clinico de la estabilidad hemodinamica y la capacidad de colaboracién
suficiente de cada persona.

En un total de 8 dias de ingreso, se realizaron una media de 5,3 dias consecutivos
de terapia (cinco sesiones completadas por el dia y cuatro por la tarde). La adhe-
rencia a la intervencién fue muy alta (95,8% por la mafana y 83,4% por la tarde).
La tolerancia fue muy buena, sin identificarse interrupciones o efectos adversos
asociados que modificasen la estancia en el hospital.

Desde una unidad de geriatria polivalente nos muestran cémo es posible, a pe-
sar de la fragilidad y la multimorbilidad de los candidatos, realizar intervenciones
proactivas centradas en la mejoria de la funcién fisica, desde el principio del in-
greso, siendo estas bien toleradas y obteniéndose resultados favorables al alta.
Este hecho nos cambia la vision del vinculo hospitalizacién-discapacidad en los
pacientes fragiles con descompensacion de insuficiencia cardiaca y de otros pro-
cesos médicos. Nuevos trabajos deben profundizar en este tipo de intervenciones
en el futuro.

Referencia

Effect of Exercise Intervention on Functional Decline in Very Elderly Patients Dur-
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BLOG REC

Hemorragia frente ainfartoen
la mortalidad por sindrome
coronario agudo

Dra. Berenice Caneiro Queija

20 dediciembre de 2018

CATEGORIA

Este trabajo es un analisis retrospectivo procedente de un registro multicéntrico
de sindrome coronario agudo (SCA) en el que se incluyeron 4.229 pacientes conse-
cutivos. Se analizaba el efecto diferencial en la mortalidad del infarto de miocar-
dio (IM) tras el alta, comparado con la hemorragia tras el alta.

Durante el seguimiento, 204 pacientes presentaron un IM y 500 pacientes tuvie-
ron complicaciones hemorragicas con una mediana de tiempo transcurrido desde
el alta hospitalaria hasta el evento de 192 y 233 dias, respectivamente. Se produ-
jeron 335 muertes durante el seguimiento y tanto el IM como las hemorragias se
asociaron significativamente con la mortalidad.

El efecto diferencial del infarto o de la hemorragia tras el alta sobre la mortalidad
fue diferente en funcién de la gravedad de la hemorragia. Si empleamos la es-
cala de gravedad del Bleeding Academic Research Consortium (BARC), el impacto de
la mortalidad del infarto es significativamente mayor que el de una hemorragia
BARC 2 03ay equivalente al de una hemorragia BARC 3b. Sin embargo, la mortali-
dad tras el infarto es menor que tras una hemorragia BARC 3¢ (que corresponde a
un sangrado intracraneal o sangrado intraocular que compromete la vision).
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También se comprobd que estar en tratamiento antiagregante plaquetario doble
(TAPD) en el momento del infarto o la hemorragia es un modificador del riesgo de
mortalidad. En pacientes con IM, los que tenian tratamiento con TAPD, presenta-
ban mayor mortalidad frente a pacientes con IM sin TAPD. En pacientes con com-
plicaciones hemorragicas el comportamiento fue a la inversa, ya que estar con
TAPD en el momento del sangrado se asocié a menor mortalidad que sin DAPT.

El estudio profundiza en el conocimiento y comprension del riesgo atribuible a un
infarto o una hemorragia tras el alta hospitalaria, en pacientes que han sufrido un
SCA. Por otro lado, los hallazgos resaltan el efecto modulador del riesgo de muer-
te de estar con frente a sin TAPD en el momento de sufrir un IAM o un sangrado;
lo que podria ser una oportunidad para mejorar el pronéstico mediante un ajuste
individualizado del tratamiento antitrombdtico en la poblacién del estudio.

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardio-
logia siguiendo el enlace “Impacto pronéstico diferencial del infarto de miocardio
comparado con la gravedad de la hemorragia sobre la mortalidad en pacientes
contemporaneos con sindrome coronario agudo”.

ENCUENTRO CON LA AUTORA: BERENICE CANEIRO QUEIJA
REC ;Como se les ocurrid la idea de este trabajo de investigacion?

La idea del estudio surge de la necesidad clinica de responder a una pregunta a
la que los clinicos nos enfrentamos en el dia a dia y que se resume en cémo poder
alcanzar un equilibrio entre los riesgos isquémico y hemorragico. Para alcanzar
un equilibrio en el manejo del tratamiento antitromboético en el SCA primero,
pensamos, deberiamos entender el peso especifico o el impacto prondstico de la
gravedad del sangrado frente a un evento isquémico. Nos planteamos que, en el
prondstico y en términos de mortalidad, seria de esperar que la gravedad de la
hemorragia tenga mucho que decir.

REC ;Cual es el principal resultado?

El efecto en la mortalidad del IM o las hemorragias tras el alta por un sindrome coro-
nario agudo depende de la gravedad de la hemorragia. Encontrarse en tratamiento
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antiagregante plaquetario doble en el momento del infarto o la hemorragia es un fac-
tor modificador a posteriori del riesgo de mortalidad.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Aporta conocimientoy compresion del riesgo que supone un infarto o una hemorra-
gia tras el alta por un SCAy su efecto en la mortalidad. Permite identificar periodos
de mayor vulnerabilidad para sufrir un evento, de manera que el clinico puede cen-
trar su atencion en dichos periodos. Ademas, puede ayudar a crear una estrategia
terapéutica 6ptima de tratamiento antitrombético para la poblacién del estudio.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

La interpretacion de los hallazgos relacionados con la influencia del tratamiento an-
titrombético en el momento de la complicaciéon isquémica o hemorragica sobre la
mortalidad. La explicacién a por qué aquellos que sangraron estando con TAPD pre-
sentaban un menor riesgo ajustado de mortalidad es un reto de este estudio. De he-
cho, hipotetizamos que se debe a un menor riesgo de posteriores eventos isquémicos
que se pudieron reducirse con el tratamiento con TAPD. Este dato esta con concor-
dancia con hallazgos de estudios previos; sin embargo, el anilisis de los dos estudios
no permite dar explicacién definitiva a las razones que subyacen en la diferencia de
muerte entre los grupos de TAPD frente a sin TAPD en el momento del sangrado.

REC ¢Hubo algiin resultado inesperado?

El elevado porcentaje de pacientes que tuvieron un IM en tratamiento antiplaque-
tario doble, un 73%. Este hecho apunta a que existe una oportunidad de mejorar
el tratamiento antiplaquetario doble en esos pacientes que mayoritariamente re-
cibieron tratamiento con aspirina y clopidogrel.

REC Una vez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

El tamafo muestral no nos ha permitido efectuar analisis por subgrupos con-
forme al inhibidor del receptor plaquetario P2Y12 por lo que no se han podido
establecer conclusiones en cuanto a los distintos tipos de inhibidores plaqueta-
rios, lo cual habria sido interesante como contribucién a la hora de disefiar una
estrategia terapéutica.
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REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Nos gustaria ahondar mas en el pronéstico de los pacientes con eventos recurren-
tes en su conjunto y no censurar el seguimiento por el primer evento, ya que por
el diseno del estudio solo se disponia del primer infarto y la primera complicacion
hemorragica durante el seguimiento.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Recientemente se ha publicado un estudio prospectivo, que os dejo en la seccién
de lecturas recomendadas, de una cohorte de casi 360.000 pacientes con una me-
dia de edad de 54 afos, sin enfermedad cardiovascular y que no estaban en tra-
tamiento antiagregante, en los que se pretende determinar el riesgo de sangrado
mayor. Las tasas de sangrado mayor no fatal aumentaron con la edad sin claras
diferencias en las tasas de sangrado en funcién del sexo. Esta estimacion del ries-
go basal de sangrado puede ayudar a la toma de decisiones a la hora de plantear
iniciar tratamiento con aspirina a pacientes en prevencién primaria.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Pasar tiempo con la familiay escaparse de vez en cuando de la rutina.

Referencia

Impacto prondstico diferencial del infarto de miocardio comparado con la gra-
vedad de la hemorragia sobre la mortalidad en pacientes contemporaneos con
sindrome coronario agudo

Lectura recomendada

Annual Risk of Major Bleeding Among Persons Without Cardiovascular Disease
Not Receiving Antiplatelet Therapy
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Hemorragia frente a infarto en la mortalidad por sindrome coronario agudo
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Estenosis adrtica asintomatica:
un peligro silente

Dr. Karim Jamhour Chelh

21dediciembre de 2018
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El presente estudio trata de determinar la evolucion clinica y los eventos de aque-
llos pacientes con estenosis adrtica (EA) asintomatica.

Los datos fueron obtenidos del registro HAVEC, recopilandose de forma prospec-
tivaen10 centros desde 2001a 2014 para luego realizarse un analisis retrospectivo.
Se excluyeron aquellos pacientes con area valvular adrtica (AVA) de > 1,5 cm?, que
poseian indicacién clase | para reemplazo valvular aértico (RVA), sintomas (angi-
na, sincope y/o disnea) y/o fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) <
50%. Se descartaron también aquellos con antecedentes de cirugia valvular pre-
via y/o valvulopatia congénita concomitante (mitral, tricuspidea y/o pulmonar) de
grado mayor que leve.

A todos los pacientes se les diagnosticé de EA mediante ecocardiografia en dos
dimensiones evaluando: velocidad maxima (Vmax) del chorro aértico mediante
Doppler de onda continua; gradientes maximos y medios; y el AVA mediante la
ecuacion de continuidad. Se define como moderadas y graves aquellas con AVA
entre1-1,5cm?y <1cm? respectivamente. La FEVI fue evaluada mediante el méto-
do biplanar Simpson.

Se realizé un seguimiento de acuerdo con las guias disponibles (entre 6-12 me-
ses para las EA graves) recopilando informacion hasta el fallecimiento o el Gltimo
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contacto disponible. El tiempo de seguimiento fue de 8 afios. Se incidi6 sobre el
fallecimiento y el desarrollo de indicaciones de referencia para el RVA (aparicion
de sintomas, ergometria anormal, Vmax de chorro aértico de > 5,5 m/s y progre-
sion rapida de enfermedad). En todos los pacientes que se sometieron a RVA se
confirmé la progresion de EA moderada a grave mediante ecocardiografia (AVA
<1.cm?). La muerte por todas las causas fue el endpoint primario y la mortalidad
cardiovascular el endpoint secundario.

Se incluyeron un total de 1.375 pacientes. De aquellos con EA moderada al inicio
(514), un total de 194 pacientes fueron sometidos a RVA (quirtrgico o percutaneo)
por progresion a EA grave confirmada en todos ellos por ecocardiografia y el de-
sarrollo de indicaciones de clase | en el 83,1% (128), de clase lla en el 14,3% (22) y
de clase lIb en el 2,6% (cuatro) restante. De todos ellos, un total de 34 pacientes
requirieron ademas cirugia de revascularizacion. La media y mediana de tiempo
transcurrido desde su inclusién para RVAYy la realizacion del procedimiento fue de
29,9 meses y 22,6 meses respectivamente.

Respecto a los pacientes con EA grave al inicio (861) cabe destacar una superviven-
cia global del 92%, 80%,y 65% a los 2, 4y 8 ahos de seguimiento respectivamente.
La supervivencia sin RVA fue del 54%, 32%y12% a los 2, 4,y 8 afios respectivamen-
te. El 50% de las muertes ocurridas durante el manejo médico se debieron a cau-
sas cardiovasculares (insuficiencia cardiaca, muerte stbita, infarto de miocardio,
ictus y embolismo pulmonar). El RVA se llevé a cabo en 388 pacientes con un claro
predominio de las indicaciones de clase | (94,3%) requiriendo cirugia de revascu-
larizacién en el 26,5% (82).

Para toda la cohorte de estudio se vio que la edad, la dislipemia, la enfermedad
pulmonar obstructiva crénica (EPOC), la hipertension arterial sistélica (HTAS), la
Vmax del chorro aértico y la FEVI se asociaron con la mortalidad por todas las
causas. Sin embargo, en el andlisis multivariante se identificé que la presencia
de diabetes, la edad, la Vmax de chorro aértico > 5 m/sy la FEVI fueron factores
independientes para mortalidad cardiovascular. Asimismo, definiendo la FEVIy
la Vmax del chorro aértico como variables continuas, ambas mostraron ser pre-
dictoras independientes de mortalidad cardiovascular. De esta manera, el mejor
punto de corte establecido para la FEVI fue del 59,6% y la Vmax de 4,7 m/s. Cabe
destacar que hubo unaasociacion gradual entre el incremento de la Vmax del cho-
rro adrtico, la caida de la FEVIy la reduccién de la supervivencia. Ademas, no hubo
diferencias desde el punto de vista del AVA en términos de mortalidad. No hubo
tampoco diferencias prondsticas para Vmax entre 4 y 5 m/s. Un dato interesante
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fue que aquellos pacientes que progresaron de EA moderada a grave, las variables
que predijeron peores resultados fueron una Vmax de chorro aérticode >3 m/sy
una FEVIde < 60%. De estos, dos de cada tres pacientes tuvo muerte stibita. En los
supervivientes se acabé confirmando la presencia EA grave por ecocardiografia.

La mortalidad a los 30 dias tras el RVA fue muy baja. La media de supervivencia
global tras el RVA fue del 83%, 75% y 68% a los 2, 4 y 8 afnos respectivamente.
Aquellos pacientes que poseian una Vmax de chorro aértico de > 5 m/s tenian una
media supervivencia global significativamente inferior respecto aquellos con <
5 m/s. Hecho similar ocurrié con la FEVI en que valores < 60% se asociaron con
una supervivencia global significativamente menor en comparacién con FEVI de
> 60%. En el andlisis multivariante la edad, la presencia de diabetes, dislipemia
y la Vmax de chorro aértico de > 5 m/s se asociaron de forma independiente a la
supervivencia global tras el RVA, mientras que la FEVI de < 60% no se asoci6 con
una menor supervivencia.

COMENTARIO

El manejoy tratamiento de la EA asintomatica es objeto de controversia. Hasta el
momento no existen estudios que permitan establecer recomendaciones genera-
les sobre el RVA precoz en este contexto, ni tan siquiera en aquellas de grado muy
grave. De esta manera, las guias actuales instan a un seguimiento periédico cada
6 meses manteniéndose como indicacién de RVA en EA muy graves (Vmax de cho-
rro adrtico de > 5,5 m/s), la progresion hemodinamica acelerada definida como un
incremento anual de la Vmax > 0,3 m/s/afno, asi como la presencia de hipertension
pulmonar grave (PSAP de > 60 mmHg en reposo obtenida por cateterismo cardia-
co) y por Ultimo la presencia de péptidos natriuréticos persistentemente elevados
(tres veces mayor que el valor normal para edad y sexo). A pesar de todo ello, la
identificacion de los pacientes asintomaticos que se podrian beneficiar de un tra-
tamiento quirdrgico mas precoz todavia esta por definir.

El presente estudio plantea diferentes cuestiones importantes a tener en cuenta.
Aproximadamente el 50% de los paciente con EA moderada-grave no refieren cli-
nica e incluso es habitual que exista en un retraso en reportar estos sintomas. La su-
pervivencia global de aquellos pacientes manejados con tratamiento médicoy FEVI
de >50% eradel 93%Yy 86% a los 2 y 4 anos respectivamente. A pesar de que la fase
asintomatica se asocia con un riesgo de muerte stibita de 0,25-1,7% por ano, lo cierto
es que la mortalidad asciende hasta el 30% una vez que se inician los sintomas. Por
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estarazon es muy importante el reconocimiento precoz de estos sintomas, asi como
el tiempo transcurrido desde su aparicion. Esto tltimo, como refleja este estudio,
se conseguiria mediante un seguimiento mas regulary estrecho de estos pacientes
con lo que permitiria monitorizar, planificary optimizar el tiempo hasta el RVA.

Las comorbilidades es otro objeto de interés, ya que la edad y la EPOC han mos-
trado un claro empeoramiento significativo del pronéstico. Asi pues, en el contex-
to de la EA grave, la edad, la HTAS, la EPOC, la Vmax de chorro aértico>5 m/sy
una FEVI de < 60% se asociaron con mortalidad por todas las causas. Asimismo,
todas las previas, a excepcion de la EPOCy la HTAS, se asociaron de forma inde-
pendiente con la mortalidad cardiovascular. Ello concuerda con que la mayoria de
los pacientes de edad avanzada y con EA grave no sean candidatos para un RVA
mediante esternotomia por alto riesgo quirtrgico, fragilidad o comorbilidad.

Un hallazgo importante esta en la disfuncién ventricular izquierda, ya que una FEVI
de <50% ha sido considerada adecuada para definir la disfuncién ventricularen la EA.
En este estudio se ha visto que una FEVI entre el 50-59% tienen peores resultados con
una mayor mortalidad relacionada con insuficiencia cardiaca que aquellos con FEVI de
>60%. Este hallazgo es importante porque son datos ya reportados en otros estudios
retrospectivos y que por tanto plantearia un cambio en el punto de corte para la defi-
nicién de la disfuncién del VI en el contexto de EA grave asintomatica.

Como se menciona al principio, aquellos pacientes con EA muy graves (Vmax de
chorro aértico 5 a 5,5 m/s) son habitualmente derivados para RVA. La Vmax de
chorro adrtico es un parametro robusto que empeora gradualmente el pronéstico
a medida que incrementa su valor, como ya se reporté en el registro CURRENT AS
en 2015. En el presente estudio confirma que valores de Vmax de chorro aértico de
>5m/sesun predictor de mortalidad con independencia de |a estrategia terapéu-
tica tomada posteriormente. Respecto al AVA, valores de < 0,8 cm2 se asociaron
con un riesgo significativamente mayor en términos de mortalidad por todas las
causasy de origen cardiovascular.

A pesar de todo lo expuesto previamente, sigue sin responderse de forma concisa cual
seria el momento éptimo para actuar sobre una valvula adrtica estenética que persis-
te asintomatica. En esta linea podria definirse tres escenarios clinicos conflictivos:

1. Estenosis adrtica moderada asintomatica cuya FEVI sea de < 60% y Vmax de

>3 m/s, cuya situacion se ha visto que una vez que progresan a grave, llevan
consigo peores resultados incluso tras el RVA.
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2. Estenosis grave asintomatica cuya FEVI sea de <60%y Vmax de 4-5 m/s. Al pa-
recer no existe diferencias prondsticas en relacion a las velocidades, por lo que
podriajugar un papel mas predominante la caida de la FEVIy el AVA, o incluso
valorar otros parametros como el gradiente medio transvalvular aértico.

3. Estenosis adrtica muy graves, asintomaticas, con un Vmaxde > 5 m/s, que jun-
to a una FEVI de < 60% pudieran sugerir mas claramente el beneficio de un
RVA precoz.

Portanto, todavia queda pordiscernir bien cual es el momento idéneo paraindicar
RVA en pacientes asintomaticos. Si bien es cierto que dados los datos reportados
en el registro HAVEC, invita a reconocer nuevos puntos de corte para optimizar el
manejo global de estos pacientes.

En definitiva, las ideas que se desprenden de este estudio son: a) mayor esfuerzoy
requerimiento de un control y monitorizacién mas estrechos de aquellos pacien-
tes asintomaticos y portadores de EA moderada-grave; b) toma especial consi-
deracion la EA de grado muy grave, definido por una Vmax chorro aértico de > 5
m/s, punto en el cual hay un empeoramiento prondstico significativo en términos
de mortalidad que trasciende la actitud terapéutica posterior; ¢) un descenso de
la FEVI de < 60% para considerar disfuncién del ventriculo izquierdo (VI), ya que
existe un incremento significativo de mortalidad en este contexto; y d) especial
atencion a pacientes portadores de EA moderada con Vmax>de3 m/sy FEVIde <
60% por asociarse con peores resultados tras indicarse el RVA.

Por Gltimo, cabe recalcar la importancia sujeta a la funcién del VI, asi como las alte-
raciones en la geometria ventricular izquierda y el fenémeno de remodelado ven-
tricular. Sobre esta linea es esperable que en estudios futuros pueda emplearse de
forma sistematica la evaluacion con strain y estratificar mejor a los pacientes que se
beneficien de una intervencién precoz sobre la estenosis adrtica asintomatica.

Referencia
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Calcio score: un biomarcador
radiol6gico para guiar el tratamiento
con estatinas
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Comparado con los factores de riesgo tradicionales, los scores de calcio arterial co-
ronario (CAC) mejoran la exactitud prondstica en la enfermedad cardiovascular
aterosclerética (EAC). Sin embargo, el impacto relativo de las estatinas en los re-
sultados de la EAC estratificada por CAC es desconocido.

El objetivo de este estudio fue determinar si el CAC puede identificar los pacientes
con mayor potencial de beneficio de tratamiento con estatinas.

Se identificaron los individuos consecutivos sin EAC que se sometieron a determi-
naciéon de CAC desde 2002 a 2009 en el Walter Reed Army Medical Center. El ob-
jetivo primario fue la tasa de eventos cardiovasculares adversos mayores (MACE),
un combinado de infarto agudo de miocardio, ictus y muerte cardiovascular. El
efecto de las estatinas en los resultados clinicos fue estratificado por la presencia
y gravedad de CAC tras ajustar por comorbilidades basales con probabilidad in-
versa del tratamiento basados en propensity scores.

Un total de 13.644 pacientes (media de edad de 50 anos; 71% hombres) fueron
seguidos durante una mediana de 9,4 afios. Comparando los pacientes con y sin
exposicion a estatinas, el tratamiento con estatinas se asocié a una reduccién del
riesgo de MACE en pacientes con CAC (riesgo relativo ajustado [RRA] 0,76; interva-
lo de confianza del 95% [IC 95%)]: 0,60-0,95; p = 0,01), pero no en pacientes sin CAC
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(RRA 1,00; IC 95%: 0,79-1,27; p = 0,99). El efecto del uso de estatinas se relaciond
intensamente con la gravedad del CAC (p < 0,0001 para interaccién) con el nime-
ro necesario para tratar para prevenir un MACE inicial durante 10 afios, desde 100
(CAC1a100), 212 (CAC>100).

En una gran cohorte sin EAC basal, la presenciay gravedad del CAC identificé a los
pacientes con mayor probabilidad de beneficiarse de las estatinas para la preven-
cién primaria de enfermedades cardiovasculares.

COMENTARIO

La determinacién del calcio intracoronario se ha demostrado como una herra-
mienta valida para determinar la carga de la enfermedad aterosclerética subcli-
nica. Asimismo, mejora, en un uso conjunto con los factores de riesgo clasicos, la
valoracién del riesgo cardiovascular. En concreto, los pacientes con CAC indetec-
table o muy bajo tienen un riesgo cardiovascular bajo, independientemente de
otros factores de riesgo.

Existen estudios aleatorizados que valoran el efecto de las estatinas en preven-
cion primaria en pacientes con CAC muy elevados, pero con un tamafo muestral
subdptimoy con altas tasas de abandono y de cruce entre ramas.

En este estudio, basado en una gran cohorte de pacientes, se analiza el efecto de
las estatinas en los eventos cardiovasculares mayores estratificado por CAC obte-
niendo los siguientes resultados mas [lamativos:

m El tratamiento con estatinas redujo el riesgo de MACE en los pacientes con
CAC detectable pero no en aquellos sin CAC.

m El efecto de las estatinas se relaciond con el valor de CAC, variando el NNT de
100 para valores de CAC de 12100 a 12 para aquellos con CAC >100.

Estos interesantes resultados demuestran con un nivel de evidencia mas que
aceptable el valor del CAC no solo para la estimacién del riesgo cardiovascular

sino también para servir como marcador de respuesta al tratamiento.

Un subgrupo de especial interés es el de los pacientes con CAC =0 en el que clara-
mente no existié efecto beneficioso de las estatinas en el prondstico cardiovascular.
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En estos pacientes, presentando un riesgo cardiovascular bajo, parece sensato evi-
tar un farmaco con un porcentaje no desdenable de efectos adversos.

Por contra, este estudio presenta dos grandes limitaciones: su caracter retrospec-
tivo y el hecho de que el grupo control sea ajustado por propensity score. A pesar
de su gran tamano muestral, existen sesgos que no se pueden obviar a la hora de
establecer indicaciones.

Hara falta un ensayo aleatorizado adecuadamente disenado para poder esta-
blecer evidencia suficiente del CAC como guia para el tratamiento con estatinas.
Aunque la frase que encabeza el editorial que acompana el articulo (“Esta prueba
le podria decir si no necesita una estatina”) es seductora, en el momento actual
podriamos decir que esa prueba, nada masy nada menos, nos aporta gran infor-
macién para guiar el tratamiento con estatinas, pero no lo indica ni lo restringe.

Referencia

Impact of Statins on Cardiovascular Outcomes Following Coronary Artery Cal-
cium Scoring

Web Cardiologia hoy

Calcio score: un biomarcador radioldgico para guiar el tratamiento con estatinas
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BLOG REC

Resultados contemporaneos del
implante de DAl subcutaneo

Dr. Miguel Angel Arias Palomares

27 dediciembre de 2018

CATEGORIA
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El trabajo recoge la experiencia del implante de desfibrilador automatico implan-
table (DAI) subcutaneo (S-ICD) de la Unidad de Arritmias del Hospital Virgen de
la Salud de Toledo.

El estudio es un registro prospectivo observacional de pacientes consecutivos con
indicacién de desfibrilador sin necesidad de estimulaciéon permanente o resincro-
nizacion cardiaca, a los que se implanté un S-ICD y en el que se analizaron los da-
tos del implante y del seguimiento a largo plazo.

Se implanté un S-ICD a 50 pacientes. El 38% tenia fraccién de eyeccion del ven-
triculo izquierdo (FEVI) deprimida (menor del 35%). La cardiopatia de base mas
frecuente fue la cardiopatia isquémica (34%), seguida de la miocardiopatia hiper-
trofica (18%). En el implante se usé la técnica intermuscular con tres incisiones en
el 10% de los pacientes y dos en el 90%. Se indujo fibrilacién ventricular a 49 pa-
cientes, con eficacia del 100% en su conversion. Tras un seguimiento medio de 18
meses, no se produjeron complicaciones tardias que requirieran revision quirirgi-
ca ni choques inapropiados (0%), y un paciente (2%) recibié choques apropiados.

Los resultados del estudio sugieren que el empleo de S-ICD permite obtener exce-
lentes resultados agudos y a largo plazo debido a la ausencia de choques inapro-
piados y complicaciones que necesiten revision quirlrgica.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “Resultados agudos y a largo plazo tras implante contem-
poraneo de desfibrilador subcutaneo: experiencia en un centro”.

ENCUENTRO CON EL AUTOR: MIGUEL ANGEL ARIAS PALOMARES
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

El DAl subcutaneo es una terapia nuevay atn en continuo desarrollo, que estuvo
disponible en algunos paises europeos en 2009, pero que en Espafa no se pudo
utilizar hasta el ano 2013. En esos 4 afios se produjeron varias mejoras significati-
vas en la terapia, y asi al iniciar nuestra experiencia en el aho 2013 pensamos que
informar de nuestros resultados daria una idea mas aproximada de la realidad de
los resultados con estos dispositivos.

REC ;Cual es el principal resultado?

El principal resultado del trabajo es que seleccionando adecuadamente a los pa-
cientes candidatos a recibir un desfibrilador y realizando una técnica de implante
cuidadosa, adecuada y una programacion coherente con la forma de funciona-
miento interno del dispositivo, no solo es posible implantarlo en el 100% de los
casos de forma satisfactoria, sino que ademas, y es lo mas importante, la tasa de
complicaciones es extremadamente reducida en el largo plazo.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Si los resultados obtenidos son replicados y ampliados en estudios ya en marcha,
quedara de manifiesto que es posible proteger a los pacientes en riesgo de muerte
sibita con un tipo de dispositivo menos agresivo, en tanto en cuanto no lleva apa-
rejadas las potenciales complicaciones relacionadas con los cables y los sistemas
endovasculares.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?
No encontramos dificultades en la elaboracion del trabajo y la decisién de implantar

este tipo de desfibriladores fue siempre consensuada con los pacientes, a los que se
explicé las posibilidades existentes, ventajas y desventajas de cada tipo de dispositivo,
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y en fase avanzada y habiendo ya comunicado parte de nuestra experiencia inicial, in-
cluso recibimos solicitudes directas de pacientes para recibir este tipo de desfibrilador.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

Pues si, pero positivamente. Con un seguimiento medio de algo mas de afioy me-
dio, nos ha sorprendido la nula existencia de terapias inapropiadas, cuando en
algunas series iniciales con esta terapia y con seguimientos menores, se han infor-
mado tasas de terapias inapropiadas incluso superiores al 15%.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Bueno, aun grupo de investigacion clinica siempre le gustaria sacar conclusiones
a partirde un estudio aleatorizado. Sin embargo, la informacion proveniente de la
de grupos con alta experiencia en el implante de dispositivos con cables endovas-
culares, también pensamos que es relevante y de ayuda al clinico, y a otros médi-
cos implantadores.

REC ¢Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Nuestra idea es la de continuar ampliando la cohorte de pacientes y prolongar
el seguimiento para tener una visiéon atin mas amplia de los resultados con esta
terapia. Queremos aportar informacién también sobre la mejor manera de hacer
el despistaje electrocardiografico que se requiere previo a la implantacion de un
DAl subcutaneo, y en ello estamos también trabajando.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

En relacién con esta terapia, se ha publicado un trabajo muy interesante que trata
de predecir la eficacia de la desfibrilacion con el DAI subcutaneo en funcion de la
posicién anatémica valorada por radioscopia tras el implante. Esta idea puede ser
el inicio de no tener que hacer una prueba de induccion de fibrilacién ventricular
para comprobar el adecuado funcionamiento del dispositivo.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

He sido padre hace dos anos, y siendo sincero, y como podéis suponer, la desco-
nexion y especialmente la relajacion resultan muy complicadas, aunque el placer
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de ver crecer a mi hija a mi lado es lo mas relajante y placentero que he experi-
mentado en la vida.

Referencia

Resultados agudos vy a largo plazo tras implante contemporaneo de desfibrilador
subcutdneo: experiencia en un centro

Lectura recomendada

A novel tool to evaluate the implant position and predict defibrillation success of
the subcutaneous implantable cardioverter-defibrillator: The PRAETORIAN score

Blog REC
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La importancia del sincope en el
tromboembolismo pulmonar agudo

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos

28 dediciembre de 2018
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El pronéstico y las implicaciones terapéuticas del sincope en pacientes con trom-
boembolismo pulmonar (TEP) es ain controvertido. Los autores de este trabajo rea-
lizaron una revision sistematica y un metaanalisis para investigar la asociacién entre
el sincope y el pronéstico a corto plazo, teniendo en cuenta la presencia o ausencia
de inestabilidad hemodinamica en el momento de la presentacién del TEP.

Se identificaron 1.664 estudios en la literatura, en los que se incluyeron un total
de 21.956 pacientes con TEP (n =3.706 con sincope). El sincope estuvo asociado con
una mayor prevalencia de inestabilidad hemodinamica (odds ratio (OR) 3,50; inter-
valo de confianza del 95% [IC 95%): 2,67-4,58), asi como datos ecocardiograficos
de disfuncién ventricular derecha (VD) (OR 2,10; IC 95%: 1,60-2,77). Los pacientes
con sincope tenian un mayor riesgo de mortalidad precoz por cualquier causa
(tanto intrahospitalaria como a los 30 dias) (OR 1,73; IC 95%:1,22-2,47), asi como de
presentar eventos adversos relacionados con el TEP a los 30 dias (OR 2,00; IC 95%:
1,11-3,60). La diferencia absoluta de riesgos para la mortalidad por cualquier causa
fue +6% (IC 95%: +1 a +10) en los estudios incluyendo a pacientes no selecciona-
dos, pero fue del —1% (IC 95%: —2% a +1%) en pacientes normotensos.

El sincope como manifestacion del TEP se asocia a una mayor prevalencia de inestabi-
lidad hemodinamicay disfuncién VD en el momento de su presentacion, y a un riesgo
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elevado de eventos adversos relacionados con el TEP. La asociacién con el aumento de
mortalidad precoz fue mas prominente en los estudios con pacientes no selecciona-
dos, en comparacién a aquellos que analizaron solo a pacientes normotensos.

COMENTARIO

El sincope es uno de los sintomas clasicos del TEP agudo y de acuerdo con estu-
dios de cohortes previos, se presenta en uno de cada cuatro pacientes con TEP.
Ademas, hasta en uno de cada seis pacientes que acuden a urgencias por sincope
no explicado se diagnostica un TEP como causa del mismo. Los mecanismos fisio-
patolégicos que explican el sincope incluyen la hipoperfusion cerebral secundaria
a una caida brusca del gasto cardiaco, las arritmias o un reflejo vasovagal. Los
autores de este trabajo analizaron la asociacién del sincope, los parametros he-
modinamicos de gravedad del TEPy los eventos adversos a corto plazo.

Los resultados de este metaanalisis muestran que los pacientes con TEP que pre-
sentan sincope con frecuencia tienen signos de inestabilidad hemodinamica y/o
disfuncién VD, y también se encontraban con mayor riesgo de presentar eventos
adversos (mortalidad, insuficiencia respiratoria con necesidad de ventilacién me-
canica, necesidad de realizar resucitacion cardiopulmonar o administracién de
inotrépicos). Sin embargo, esta ltima relacién no era significativa en los estudios
que incluyeron exclusivamente a pacientes normotensos, en comparacién con es-
tudios que incluyeron a pacientes de diferente perfil hemodinamico.

Existen dos explicaciones que podrian justificar la asociacién que se mostré entre
sincope e inestabilidad hemodinamica en este metaanalisis:

m Reduccion del gasto cardiaco en casos de localizacién central del TEP, trombo
ventricular derecho, alto indice de shock, comorbilidad cardiovascular y otros
factores relacionados con escasa reserva contractil. De hecho, el sincope estu-
vo claramente asociado con un mayor riesgo de disfuncion VD.

m Lasegundaexplicacion es de tipo metodoldgico, ya que podrian existir sesgos,
debido a que los estudios que refuerzan que el sincope en TEP se asocia a ma-
yor riesgo de eventos adversos tuvieron peores puntuaciones en los indices de
calidad para seleccionar articulos a incluir en el metaanalisis.
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Se necesitan estudios prospectivos a gran escala, con una definicién clara de
“sincope” y que incluyan un protocolo de valoracién ecocardiografica. Aunque la
presencia de un sesgo de publicacién es algo inherente a los estudios de revision
sistematica, estos permiten agrupar a varios miles de pacientes y con estimacio-
nes de riesgo mas robustas que los estudios individuales con un nimero muy in-
ferior de pacientes. La heterogeneidad clinica es otro factor importante, ya que
existia una destacable heterogeneidad en aspectos como el momento de la valo-
racion ecocardiografica, el grado de inestabilidad hemodinamica o la definicién
delos efectos adversos en cada uno de los estudios incluidos en el metaanalisis. Es
destacable que el ensayo PEITHO (Pulmonary Embolism Thrombolysis) no fue inclui-
do, debido a que no se recogié en el formulario del estudio la informacién acerca
de la presencia de sincope.

Como conclusién final de este metaanalisis, los autores encontraron que los pa-
cientes con TEP agudo que presentaban sincope tenian una mayor prevalencia de
inestabilidad hemodinamica y datos ecocardiograficos de disfuncién ventricular
derecha, y ademas presentaban un peor prondstico. En base a estos resultados,
la presencia de inestabilidad hemodinamica en los pacientes con TEP y sincope
podria suponer un factor de confusién que explicaria el mayor riesgo de eventos
adversos en el seguimiento.

Referencia

Differential impact of syncope on the prognosis of patients with acute pulmonary
embolism: a systematic review and meta-analysis

Web Cardiologia hoy

La importancia del sincope en el tromboembolismo pulmonar agudo
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I-VT score: modelo de prediccion
deriesgo tras ablacion de TV sobre
cardiopatia estructural

Dr. Miguel Angel Arias Palomares

31dediciembre de 2018

CATEGORIA

Arritmias y estimulacion

El trabajo de Vergara y colaboradores, del International VT Ablation Center Collabo-
rative Group, desarrolla y valida un modelo de prediccion de riesgo que permite
estimar el riesgo de recurrencia de taquicardia ventricular y de mortalidad tras
ablacion de taquicardia ventricular en pacientes con cardiopatia estructural, con
un arbol de clasificacién.

En pacientes con cardiopatia estructural que presentan una taquicardia ventricular
(TV) monomorfa sostenida, las guias de practica clinica recomiendan el implante
de un desfibrilador automatico (DAI) como terapia de prevencién secundaria de
muerte stbita arritmica. Sin embargo, la presencia de esta arritmia lleva implicita
la existencia de un sustrato arritmico que hace muy probable la recurrencia de la
arritmia, en ocasiones en forma repetida, lo que determina en pacientes con un DA,
que reciban mdltiples terapias del dispositivo, muchas de ellas en forma de choques
del mismo, con deletéreas consecuencias en variados ambitos.

Paratratar de reducir las recurrencias de TV, la ablacién con catéter se plantea como

una opcién terapéutica recomendada en las guias de practica clinica para pacientes
con choques recurrentes del DAI, pero a considerar incluso ante el primer choque
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porunaTV.Alo largo de los tltimos afios, se han perfeccionado las técnicas de abla-
cién en este contexto, consiguiendo unos aceptables resultados, pero pese a ello, la
tasa de recurrencias arritmicas es elevada, al igual que la mortalidad a medio plazo
de esta poblacion de pacientes. Sin embargo, los resultados no son homogéneos,
como no lo es la poblacién problema, lo que hace muy interesante poder disponer
de informacién pronéstica basada en el perfil clinico del paciente en cuestion y del
procedimiento llevado a cabo, a la hora de estimar cuél va a poder ser el resultado
de la ablacién en caso de plantearse, informacién atil no solo para el médico sino
para paciente y sus familiares.

El trabajo de Vergara y colaboradores, del International VT Ablation Center Collabo-
rative Group, desarrollay valida un modelo de estimacién del riesgo de recurrencia
de TVy mortalidad a un afio, sobre una cohorte de 1.251 pacientes de los 12 centros
participantes, basado en 16 variables demograficas, clinicas y del procedimiento
de ablacion, variables elegidas por su significacion estadistica en articulo previos
(sexo, edad, hiperlipidemia, hipertension arterial, diabetes, fibrilacion auricu-
lar, enfermedad renal crénica, clase funcional de la New York Heart Association
[NYHA], tipo de cardiopatia: isquémica o no isquémica, funcién sistélica ventricu-
lar izquierda [FEVI], uso de mas de un farmaco antiarritmico, tipo de dispositivo
implantado antes de la ablacién, choques previos del DAI, tormenta eléctrica y
ablacion previa de TV). Para ello, utilizan un andlisis de arboles de supervivencia
(survival tree analysis), que es una herramienta estadistica de machine learning que
permite identificar grupos homogéneos de pacientes con diferentes perfiles ries-
go, ofreciendo como ventajas respecto a los modelos convencionales de regresion
de Cox, la capacidad de seleccionar automaticamente las variables que permiten
discriminar mejor entre los grupos, identificar puntos de corte 6ptimos en las va-
riables analizadasy descubririnteracciones entre las variables seleccionadas sin la
necesidad de especificarlas directamente en el modelo predictivo.

Con respecto a la caracterizacion de la poblacién de pacientes estudiada, algo
mas de la mitad eran menores de 65 afios y solo el 5% mayores de 80 anos, casi
la mitad eran isquémicos, la quinta parte habian ensayado dos o mas farmacos
antiarritmicos, solo el 15% no llevaban un dispositivo implantable, un tercio ha-
bia presentado una tormenta eléctrica, un tercio estaban en clase NYHA 3 o 4,
y el 37,8% habian recibido una ablacién de TV previamente. Se consiguié la no
inducibilidad de ninguna TV tras la ablacién (éxito agudo) en el 69% de los casos,
quedando inducible alguna TV no clinica (éxito parcial) en el 19,5% de los pacien-
tes. A un ano tras la ablacién, hubo recurrencia de TV en el 26% de los pacientes,
y la mortalidad al afio fue del 12,2%. Asi, los pacientes fueron clasificados en tres
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grupos de riesgo basados en el hazard ratio (HR): bajo riesgo (HR < 0,7), medio
riesgo (HR 08-1,4) y alto riesgo (HR >1,4).

Tras este andlisis de arbol de supervivencia, la FEVI fue la variable mas determi-
nante como predictora del prondstico tanto en cuanto al riesgo de recurrencia
de TV como de supervivencia global. Una FEVI < 30% fue la variable mas de-
terminante del modelo (HR para recurrencia de TV del 1,6 frente a 0,7 para los
de FEVI >30%, y de 2 para mortalidad frente a 0,2 para los de FEVI > 30%). El
arbol de supervivencia obtenido, identificé un claro gradiente de riesgo entre la
poblacién estudiada, de tal manera que hubo grupos con riesgo despreciable y
grupos con riesgo de hasta el 42,8% de recurrencia de TV y del 62,5% de morta-
lidad a un ano. Asi, por ejemplo, los pacientes con una FEVI >30%, sin DAI pre-
vio e isquémicos, fueron asignados al grupo de bajo riesgo de recurrencia de TV
(HR 0,086: ninguna recurrencia al afio en los 33 pacientes de este subgrupo). Por
el contrario, por ejemplo, los de FEVI <30% y con ablaciéon de TV previa fueron
de alto riesgo de recurrencia de TV (HR=2), mientras que sorprendentemente
aquellos con FEVI entre el 14 y el 30%, sin tormenta eléctrica, con un DAl y de
edad menor de 80 afos, tuvieron un bajo riesgo de muerte al ano (solo 12 muer-
tes en 174 pacientes, HR = 0,58).

Con todo ello, los autores proporcionan una calculadora de riesgo disponible en
la pagina web www.vtscore.org, el I-VT score, que permite estimar el riesgo indi-
vidual de un paciente determinado previo al procedimiento incluyendo los datos
de edad, FEVI, existencia de tormenta eléctrica, tipo de dispositivo implantado,
tipo de cardiopatia y antecedente de ablacion de TV previa, y después del proce-
dimiento, incluyendo los datos de edad, FEVI, existencia de tormenta eléctrica,
tipo de dispositivo, antecedente de ablacién previa de TV, diabetes mellitus y re-
sultado de la estimulacién programada tras la ablacién, lo que puede ser de suma
importancia a la hora de planear el mismo e informar a pacientey familiares sobre
los resultados esperables en caso de indicarse la ablacién, asi como de reforzar
el tratamiento mediante medidas adicionales mas alla de la propia ablacién, que
permitan reducir el riesgo elevado de mortalidad en determinados subgrupos de
pacientes (asistencias ventriculares, trasplante, etc.).

Obviamente, la principal limitacién, reconocida por los autores, es el hecho de que
los resultados provienen de centros con amplisima experiencia en ablacion de TV,
pero pese a ello, el trabajo aporta informacién novedosa y muy relevante.
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HeartMate 3 en vida real

Dr. Aitor Uribarri Gonzalez

2 deenerode 2019

CATEGORIA

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

El registro ELEVATE se planificé para estudiar los resultados en vida real del dispo-
sitivo de asistencia ventricular izquierda (DAVI) HeartMate 3 (HM3), tras su aproba-
cion con el marcado de conformidad europea (CE). En este articulo se muestran los
datos de supervivenciay complicaciones en los 6 primeros meses de seguimiento.

Un total de 540 pacientes fueron incluidos con una media de edad de 55,6 + 11,7
anos, 89% varones, 48% etiologia isquémica y 70% bajo soporte inotrépico. En la
mayoria de ellos (66%) la indicacién fue puente trasplante y 32% presentaban un
perfil INTERMACS 1-2. La supervivencia global de la cohorte a los 6 meses fue del
82 +2%. No se observé ninguna trombosis de la bomba. Un 25% de los pacientes
presentd una hemorragia mayor, un 35% infeccién grave y 5% accidente cerebro-
vascular (ACV). El dispositivo se asocié a una mejoria en la clase funcional objetiva
(D6MWD 230 +191 m) y de la calidad de vida (DVAS 31 + 23). La ausencia de rehos-
pitalizaciones no planificadas a los 6 meses fue del 68 + 2%.

Los autores concluyen que a 6 meses vista, el HM3 se muestra seguro, libre de

trombosis, con una baja incidencia de ACV y una mejoria de la capacidad funcio-
naly la calidad de vida.

COMENTARIO
Desde comienzos de siglo, la tecnologia mecanica de soporte ventricular ha ex-

perimentado un desarrollo exponencial, lo que ha permitido que se haya con-
vertido en una pieza fundamental del arsenal terapéutico en los estadios mas
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avanzados de la insuficiencia cardiaca. El Gltimo dispositivo en aparecer, y a la
vez el que mejores resultados ha demostrado, ha sido el DAVI HM3. Su bomba
presenta una serie de ventajas sobre modelos previos, como la levitacién mag-
nética completa del rotor, una mayor hemocompatibilidad y la generaciéon de
un pulso artificial. El estudio MOMENTUM 3 mostré una supervivencia global
libre de ACV invalidante del 92,4% a los 6 meses, alcanzando casi el 90% a los 2
anos. Sin embargo, en el registro en vida real que se discute en este comentario,
observamos que a 6 meses la tasa de supervivencia global “solo” es del 82%, sin
incluir en estos datos la supervivencia libre de ACV invalidante.

¢Cudles son las causas de esta diferencia? Probablemente, la mayor diferencia
es que ambas cohortes no son comparables en su situacién clinica previa. Se
puede ver que en el registro ELEVATE un 9% de los pacientes el implante se rea-
liz6 en INTERMACS 1, mientras que en el estudio MOMENTUM, menos del <1%
estaba asi. Esta peor seleccion de los pacientes siempre se ha asociado a una
mayor mortalidad precoz, como se puede ver en las principales causas de mor-
talidad del registro, como son el fallo multiorganico y el fallo ventricular dere-
cho (35,9%) y las infecciones (25,6%).

Quizas los datos mas optimistas que podemos sacar del registro es que no se
observé ninguna trombosis de la bomba y una muy baja tasa de ACV. Estos
datos apoyan la mayor hemocompatibilidad del HM3 con respecto a modelos
previos. Sin embargo, a pesar de las mejoras tecnoldgicas dirigidas a la reduc-
cién de complicaciones hemorragicas (creacion de un pulso artificial y un ma-
yor diametro de los orificios dentro de la bomba para impedir la destruccion
del factor von Willebrand), la tasas de hemorragias contintan siendo eleva-
das. Probablemente los esfuerzos futuros para intentar reducir las hemorra-
gias iran dirigidos a ser mas permisivos con el tratamiento anticoagulante y
antiagregante dado los buenos resultados en torno a la trombosis del disposi-
tivo. Otro handicap que continlia teniendo esta terapia, es las alta incidencia
de reingresos que presentan estos pacientes. En el registro esta cifra alcanza
el 32% en los primeros 6 meses.

En conclusién, aunque la terapia con DAVI contintia sin ser una panacea, las me-
joras tecnolégicas han permitido reducir alguna de las principales complicacio-
nes de esta terapia. La correcta seleccion de los pacientes es vital para conseguir
buenos resultados.
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BLOG REC

Persistenciay variacion de sobrepesoy
obesidad en nifios en edad preescolar

Honorato Ortiz Marrdn

3 deenerode 2019

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

El Estudio Longitudinal de Obesidad Infantil (ELOIN), es una cohorte infantil de base
poblacional de |a regién de Madrid. Los objetivos del estudio son estimar los cambios
en el estado ponderal entre los 4y 14 afios de edad, describir los principales factores de
riesgo asociados al sobrepeso y obesidad, y evaluar su impacto en el estado de salud.
En el seguimiento de la cohorte se realizan mediciones a los 6, 9,12 y 14 afos. Alos 9y
14 afos se toman muestras de sangre para determinaciones bioquimicas.

El estudio se inici6 en 2012 a partir de la muestra basal de nifios nacidos en 2008 y
2009 pertenecientes a los cupos de los 31 pediatras de Atencién Primaria de la red
de médicos centinela de la comunidad de Madrid. EI muestreo utilizado fue por
conglomerados bietapico. La recogida de informacion se realiza en dos etapas con-
secutivas: a) exploracion fisica en el centro de salud y b) cuestionario estructurado,
respondido por el responsable de la alimentacién del menor, mediante entrevista
telefénica asistida por ordenador. Este trabajo inicial que presentamos tiene el ob-
jetivo de determinar la persistencia y variacién del sobrepeso y obesidad en una co-
horte de ninos seguidos de los 4 a los 6 afos de edad.

De los 3.186 nifos/as de 4 anos explorados en el estudio basal, se incluyeron 2.435

(76,4%) que participaron también en el seguimiento de los 6 afnos. Los principales
resultados de este estudio longitudinal de base poblacional muestran que en este
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grupo de nifios hay una prevalencia importante de sobrepeso y obesidad, con una
tasa de sobrepeso de del 5,716,5% Yy una tasa de obesidad de 3,0-5,4%. Ademas, la
tasa de la prevalencia de sobrepesoy obesidad aument6 de forma importante en-
trelos 4y 6 anos de edad, duplicandose la frecuencia de nifios obesos con criterios
internacionales de la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) y la International
Obesity Task Force (IOTF). Este incremento se produce por el mantenimiento de
la obesidad (tres de cada cuatro ninos obesos a los 4 afos permanecieron obesos
alos 6) y por el progreso del sobrepeso hacia obesidad (alrededor de uno de cada
cuatro ninos con sobrepeso). Nuestros datos muestran que de los 4 a los 6 afios de
edad ya existe un incremento de la incidencia de exceso de peso, que aconsejaria
intervenciones precoces en el control pediatrico del nifio sano, ademas de otras
actuaciones poblacionales de salud publica.

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardio-
logia siguiendo el enlace “Persistencia y variacién del sobrepeso y la obesidad en la
poblacién preescolar de la Comunidad de Madrid tras dos afos de seguimiento.
Cohorte ELOIN”.

ENCUENTRO CON EL AUTOR: HONORATO ORTIZ MARRON
REC ;Como se les ocurrid la idea de este trabajo de investigacion?

En el afo 2011 comprobamos en el Servicio de Epidemiologia de la Direccién Ce-
neral de Salud Publica que no se disponia de ningln registro para la vigilancia de
la obesidad infantil. Habia informacion referida a poblacién juvenil de 1516 afios
(SIVFREN_J) y adulta (18-64 afios, SIVFRENT_A). Arrancamos con la idea de utilizar
la red de médicos-pediatras centinela, que tiene un diseno muestral representati-
vo de la region de Madrid, para estimar la prevalencia de obesidad y su evolucién
en poblacion pediatrica a partir de los nifios que acudian a consultas de atencién
primaria. Descartamos esta idea tras comprobar que la poblacién infantil no acu-
de al pediatra de manera homogénea en todas las edades. A partir de los 9 afios
solo el 50% de los nifios acuden al control del nifno sano lo que conllevaria un ses-
go de participacién y falta de validez de los datos.
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Asi naci6 laidea de seleccionar una cohorte de nifios de 4 afos, procedentes de los
cupos de los pediatras centinela, y seguirles hasta los 14 afios de edad. El proyecto
era muy ambicioso. Decidimos ponerlo en marcha convencidos de que el centro
de salud era el ambito adecuado para su realizacién por la atencién continuada
que facilita; y porque los pediatras son profesionales fundamentales en el estu-
dio, tanto para realizar la exploracién fisica como para garantizar el seguimiento
con el menor nimero de pérdidas. En el disefio evitamos sobrecargar su trabajo
clinico habitual de modo que realizan la exploracion fisica mientras que la entre-
vista telefénica se cumplimenta por una empresa contratada.

REC ;Cual es el principal resultado?

De momento, con dos afios de seguimiento analizados, hemos observado que el
exceso de peso (sobrepeso y obesidad) se inicia en edades tempranas de la vida.
La obesidad se duplica de los 4 a los 6 afios y tres de cada 4 nifios obesos a los 4
afnos seguian con obesidad a los 6 afios, mientras que un 20,6-29,3% que tenian
sobrepeso, pasaron a ser obesos. Como esta condicién parece persistir a los largo
del tiempo, una vez que se instaura hay que abordarla como un proceso crénico.
De aqui laimportancia de prevenir la ganancia de peso porque luego es muy dificil
revertirlo.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

El estudio es desarrollado por profesionales de atencién primaria que son muy
conscientes de las enormes dificultades para prevenir y controlar la obesidad en
un contexto “obesogénico”. Como la obesidad infantil es muy silenciosa, con pocas
manifestaciones clinicas, nuestros datos pretenden sensibilizar a las familias, a los
profesionales sanitarios, a los poderes publicos, a la poblacién de mayor riesgo y
a la ciudadania en general de los efectos en salud que tiene la obesidad incluso
desde edades tempranas. Estamos trabajando en otros indicadores antropomé-
tricos ademas del indice de masa corporal (IMC), atin no publicados, como la cin-
tura abdominal y el indice cintura talla para su posible uso en atencién primaria
en la deteccién precoz de sujetos de riesgo. En el estudio de los 9 anos, en el que
se dispone de parametros bioquimicos de muestras de sangre, se podra evaluar la
asociacion del sobrepesoy obesidad con el sindrome metabélico. Alos12y14 ahos
se confirmaran las repercusiones clinicas del exceso de peso.
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REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

En general, estamos satisfechos del camino que hemos recorrido, sobre todo si te-
nemos en cuenta que los estudios longitudinales son muy costosos y hay que espe-
rar mucho tiempo para disponer de resultados. Durante el primer afio, lo mas dificil
fue disenar el cuestionarioy la recogida de la informacion de manera estandarizada
por parte de los pediatras para lo que tuvimos que realizar un intenso entrenamien-
to; ademas, como no estaba informatizada la historia clinica, para la recogida de
datos tuvimos que disenar una hoja de Excel que los pediatras nos remitian sema-
nalmente para su descarga en el centro coordinador y proceder a la depuracion de
los datos. En los préximos afos, la coordinacién en los distintos centros de salud con
y con distintos profesionales sera el gran reto para la continuidad del estudio.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

Nuestros resultados han sido bastante coherentes y comparables a otros estudios
similares.

REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

La siguiente linea de trabajo, que ya estd en marcha, es valorar la asociacién entre
el sobrepeso y la obesidad con el estado de salud y calidad de vida, los riesgos
cardiometabdlicos y la utilizacién de servicios sanitarios.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Os recomiendo seguir los resultados del estudio IDEFICS (Identification and preven-
tion of dietary- and lifestyle induced health effects in children and infants). Se trata
de un estudio de cohortes prospectivo de nifios de 2-9 anos, reclutados en ocho pai-
ses europeos entre los que participa Espafia y del que estan saliendo publicaciones
muy interesantes. Os dejo en la seccion de lecturas recomendadas el enlace a la pa-
gina web del ensayo donde podéis encontrar las referencias a las publicaciones.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

Deporte, sinduda. Lo mejor, practicar futbol salay salira correr. También una bue-
na novela policiaca me saca un poco de la realidad y me relaja.
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GRUPO DE TRABA]O DE RCP

;Antiarritmicos en el soporte vital
avanzado?

Dra. Cristina Gonzalez Cambeiro

4 deenerode 2019

CATEGORIAS

Imagen cardiaca
Arritmiasy estimulacion

Los antiarritmicos son farmacos cominmente empleados en la parada cardiaca
(PC) refractaria por fibrilacién ventricular (FV) o taquicardia ventricular sin pulso
(TVSP), definida por la persistencia de FV/TVSP tras una o mas desfibrilaciones.
Sin embargo, hasta el momento no se ha podido demostrar claramente si dichos
farmacos mejoran el prondstico de los pacientes con PC.

Esta reciente actualizacién de la guia de soporte vital avanzadoy cuidados cardio-
|6gicos agudos de la American Heart Association (AHA) recoge la evidencia cienti-
ficamas recientey las tltimas recomendaciones sobre el uso de antiarritmicos en
el soporte vital avanzado.

En el contexto de la PC por FV/TVSP sin respuesta a desfibrilacién, los autores re-
comiendan el empleo de amiodarona o lidocaina (clase llb, nivel de evidencia B-R)
sobre todo en caso de PC presenciada, para la cual el tiempo desde el inicio de la
PC a la administracion del farmaco suele ser menor.

Al igual que en la guia de 2010, los autores no recomiendan el uso rutinario
de magnesio en PC (clase Ill, nivel de evidencia C-LD). En el contexto de la PC
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por torsades de pointes el magnesio si debe ser considerado (clase Ilb, nivel de re-
comendacién C-LD).

En la primera hora tras la salida de una PC por FV/TVSP, los autores no recomien-
dan el empleo sistematico de antiarritmicos como profilaxis de nuevos eventos
puesto que no existe en el momento actual evidencia que apoye su uso. Sin em-
bargo, la lidocaina si se recomienda en casos de transporte prolongado (clase Ilb,
nivel de evidencia C-LD).

Tal y como recoge la guia de 2010 de la AHA de resucitacién cardiopulmonar, Gni-
camente el masaje cardiacoy las desfibrilaciones han demostrado incrementar la
supervivencia en PC por FV/TVS, no asi los farmacos antiarritmicos. La presente
actualizacién incluye como novedad el empleo de amiodaronay lidocaina con el
mismo grado de recomendacion en la PC refractaria por FV/TVSP, mientras que
la guia previa recomendaba como primera linea el empleo de amiodarona. Dado
que ningln farmaco antiarritmico ha demostrado todavia mejorar la supervi-
vencia a largo plazo o la supervivencia con buen prondstico neurolégico, estas
recomendaciones de tratamiento se basan fundamentalmente en un discreto in-
cremento de supervivencia a corto plazo objetivado en algunos estudios.

En dos ensayos clinicos aleatorizados en PC extrahospitalaria por FV/TVSP refracta-
ria (ARREST y ALIVE) la administracién de amiodarona incrementé la supervivencia
desde el ingreso. Un estudio aleatorizado en FV/TVSP refractaria (ROC-ALPS) com-
paré lidocaina, amiodarona y placebo mostrando mayor tasa de recuperacién de
circulaciéon espontanea en pacientes tratados con lidocaina y mayor supervivencia
desde el ingreso hospitalario tanto para lidocaina como para amiodarona. Asimis-
mo, un subanalisis en PC presenciada objetivé un incremento significativo de la su-
pervivencia en pacientes tratados con amiodaronay lidocaina frente a placebo.

Por otra parte, la secuencia 6ptima de intervenciones en la PC por FV/TVSP, inclu-
yendo la administracion de vasopresores o antiarritmicos, y el momento idéneo
para su administracion en relacién con las desfibrilaciones, es hasta el momento
una incégnita. Por este motivo, la secuencia de intervenciones, asi como los tiem-
pos recomendados en los algoritmos de PC estan basados en opiniones de exper-
tosy niveles de recomendacion.

A modo de conclusién, podemos decir que, en base a la evidencia actual, se re-
comienda el tratamiento de la PC refractaria por FV/TVS con amiodarona y lido-
caina, ambas en primera linea, aunque se precisan estudios que determinen la
secuencia 6ptima de las intervenciones en relacién con la desfibrilacion.
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ACIONES BIBLIOGRAFICAS SECCION DE ELECTROFISIOLOGIAS Y ARRITMIAS

Indice de ablacion en la ablacion de
extrasistoles ventriculares

Dr. Miguel Angel Arias Palomares

7 deenero de 2019

CATEGORIA

Arritmiasy estimulacion

Estudio que analiza de forma ciega, el valor de indice de ablacién en las lesiones
de radiofrecuencia realizadas en pacientes con extrasistolia ventricular, obser-
vando que los valores obtenidos difieren en funcién del resultado de la ablaciény
calculando puntos de corte de valor de indice de ablacién que resulten predictores
de éxito a largo plazo en las aplicaciones.

Los catéteres con control de la fuerza de contacto tisular han cambiado el modo en
que utilizamos la aplicacion de radiofrecuencia para generar lesiones en el tejido car-
diaco con fines terapéuticos. Este cambio esta siendo especialmente relevante en el
tratamiento de las arritmias auriculares complejas como la fibrilacién auricular, donde
la mayor parte de las recurrencias tras la ablacién son debidas a una reconexién suba-
guda o tardia de alguna vena pulmonar, algo que sugiere que las lesiones realizadas
en dichos puntos no han sido lo suficientemente profundas como para permitir un
bloqueo de conduccién permanente en el tiempo, o bien, que la distancia entre ellas
ha permitido cierto grado de conduccién pasada la fase aguda en la que la lesién y el
edema perilesién pudieron conseguir un bloqueo agudo de la conduccién.

Estudios iniciales con estos catéteres trataron de encontrar parametros ideales de

aplicacion basados en la fuerza de contacto y el tiempo de aplicacién, pero sin con-
siderar de forma integral la potencia aplicada. Trabajos experimentales y clinicos
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previos han demostrado que la contigliidad de las lesiones realizadas y el indice de
ablacién (un parametro numérico basado en la integracién en una férmula de los
valores de fuerza de contacto, tiempo de aplicacién y potencia utilizada, que predice
la profundidad de las lesiones) pueden resultar variables clave a la hora de conseguir
un aislamiento permanente de las venas pulmonares y de esta manera mejorar adn
mas los resultados clinicos.

Hasta la fecha, no existen estudios que analicen el indice de ablacién en procedi-
mientos de ablacién de arritmias ventriculares, y el hecho de que, como ocurre en el
tejido auricular, el indice de ablacién constituya un marcador indirecto de la calidad
de la lesién producida también a nivel del tejido ventricular, Casella y colaborado-
res evaltian retrospectivamente si el indice de ablacién pudiera ser usado como un
predictor de éxito agudo y a largo plazo en la ablacion con radiofrecuencia de la ex-
trasistolia ventricular. Para ello, analizan retrospectivamente 145 casos grabados de
ablacién de extrasistoles ventriculares en ausencia de cardiopatia estructural, reali-
zados con sistema de navegacion Carto3 y catéter de contacto irrigado ThermoCool
SmartTouch de Biosense Webster. Los autores calculan con software especifico off
the record el valor de indice de ablacion de cada una de las lesiones de radiofrecuen-
ciarealizadas en cada caso, y analizan la relacion de los valores de indice de ablacién
con el resultado agudo y a largo plazo de la ablacién. Para cada punto de interés
tratado, calculan el valor maximo obtenido de indice de ablacién, asi como la media
aritmética del valor de indice de ablacion entre las lesiones (en caso de ser mas de
una) realizadas en dicho punto anatémico. El procedimiento de ablacién fue guiado
por mapas de activacion y por pace-mapping, segin los casos, y las aplicaciones se
realizaron con los parametros y tiempo de aplicacién determinado en cada caso por
el operador seglin su practica habitual en cada caso. Los autores dividieron la locali-
zacion de los extrasistoles en cuatro grupos, septales interventriculares (42% de los
focos de extrasistolia), de pared libre derecha (32%), pared libre izquierda (14%) y de
las clspides adrticas (11%). Se obtuvo éxito agudo mantenido a 6 meses de segui-
miento en el 78% de los casos, siendo el éxito agudo del 95%. Al alta solo al 15% se
les mantuvieron los farmacos antiarritmicos.

En total se analizaron 1.126 lesiones, utilizando el sistema automatico de anota-
cion de lesiones Visitag, con unos parametros muy restrictivos para aumentar la
precision de las lesiones analizadas (estabilidad de catéter de al menos 8 segun-
dos conun margende 2,5 mmy al menos 5 gramos de fuerza en el 45% del tiempo
considerado de estabilidad del catéter) y la mediana de los valores de indice de
ablacion maximo observado fue de 603 (527-706), mientras que la mediana de los
valores medios de indice de ablacién fue de 465 (390-553). Lo mas interesante del
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trabajo es que los valores fueron mayores en los pacientes con éxito agudo y a
largo plazo, comparado con los de los pacientes con fallo agudo o con recurren-
cia a los 6 meses, sin diferencias en otros parametros de la ablacién entre los tres
grupos. Ademas, en los casos de focos septales y de pared libre derecha con éxito
agudoy a largo plazo, los valores fueron de forma estadisticamente significativa
mayores respecto a los obtenidos en casos con fracaso agudo o con recurrencia a
6 meses. En esta cohorte se produjeron dos perforaciones cardiacas, y correspon-
dieron a pacientes en los que se obtuvieron valores maximos de indice de ablacién
muy elevados, de 1.015 en un caso septal y de 704 en uno de pared libre de tracto
de salida de ventriculo derecho.

En un intento por identificar un punto de corte éptimo de valor de indice de abla-
cién que permita predecir el éxito a largo plazo tras la ablacién de extrasistoles
ventriculares, los autores analizaron los casos de origen septal y de pared libre
derecha (el resto no por su escaso nimero), encontrando mayor precisioén con los
valores de indice de ablacién maximo obtenido. Asi, encontraron en su analisis un
mejor punto de corte de indice de ablacién maximo de 552 en la poblacién global,
con una sensibilidad y especificidad del 80 y 70% respectivamente, 561 para los
focos septales (79% de sensibilidad y 73% de especificidad) y 543 para los focos de
pared libre derecha.

Obviamente se necesitan estudio prospectivos aleatorizados que validen la utili-
dad del indice de ablacién para el tratamiento de los extrasistoles ventriculares,
asi como el estudio en mas pacientes con focos de clspides adrticas y de pared
libre de tracto izquierdo, poco representados en la cohorte del trabajo actual. Sin
embargo, el trabajo de Casella y colaboradores supone un punto de partida de
maximo valor en esta interesante linea de investigacion clinica sobre un sustrato
de ablacién cada dia mas habitual en las unidades de arritmias.
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Investigacion cardiovascular

El objetivo de este estudio fue investigar el pronéstico a largo plazo (hasta 2,2
anos) de la fibrilacién auricular (FA) en comparacién con el ritmo sinusal, en la in-
suficiencia cardiaca aguda y crénica, con fraccién de eyeccién ventricular izquier-
da (FEVI) deprimida (< 40%), intermedia (40-49%) y preservada (> 50%).

Se analizaron datos del registro observacional, prospectivo de insuficiencia car-
diaca de la Sociedad Europea de Cardiologia. Un total de 14.964 pacientes con
insuficiencia cardiaca (edad 66 + 13 anos, 67% varones, 53% con FEVI deprimida,
21% FEVIl intermediay 26% preservada) fueron reclutados. La prevalencia de FA
fue del 27% en la FEVI deprimida, 29% en la FEVI intermedia y 39% en la FEVI
preservada. La FA se asoci6 con edad mas avanzada, peor capacidad funcional
y mayores signos clinicos de insuficiencia cardiaca. Las tasas crudas de morta-
lidad y de hospitalizaciones por insuficiencia cardiaca fueron mas elevadas en
pacientes con FA en comparacion al ritmo sinusal, en cada uno de los subtipos
de insuficiencia cardiaca segin la FEVI. En el andlisis multivariante, la hazard ra-
tio de FA paraingreso por insuficiencia cardiaca fue 1,036 (intervalo de confianza
[1C] 95%: 0,888-1,208; p=0,652) en la FEVI deprimida; 1,430 (IC 95%:1,087-1,882; p
=0,011) enla FEVIintermediay 1,487 (IC 95%: 1,195-1,851; p < 0,001) en la FEVI pre-
servada, y para el evento combinado de mortalidad-ingresos por insuficiencia
cardiaca fue de 0,957 (IC 95%: 0,843-1,087; p = 0,502); 1,302 (IC 95%: 1,055-1,608;
p = 0,014), y 1,365 (IC 95%: 1,152-1,619; p < 0,001), respectivamente. En pacientes
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con insuficiencia cardiaca y FEVI deprimida, la FA no estuvo asociada con peor
evolucién en aquellos que presentaban una presentacién aguda o crénica.

Los autores concluyen que la prevalencia de la FA aumenta de manera paralela a
la FEVI (es decir, mayor prevalencia en la FEVI preservada), y su presencia se asocia
con un peor pronostico cardiovascular en la insuficiencia cardiaca con FEVI inter-
media y preservada, pero no en la FEVI deprimida.

COMENTARIO

La insuficiencia cardiaca es una importante causa de mortalidad y de ingresos
hospitalarios. La FA a menudo coexiste con la insuficiencia cardiaca y tiene un
importante impacto desfavorable en los resultados cardiovasculares y la morta-
lidad. Los avances en la prevencién y prediccion de los eventos tromboembdlicos
han reducido la mortalidad por esta causa en pacientes con FA, y actualmente las
complicaciones cardiacas (como la insuficiencia cardiaca) son la principal causa de
eventos adversos en pacientes con FA. El objetivo de este trabajo fue analizar las
implicaciones de la FA en los tres fenotipos de insuficiencia cardiaca.

El registro incluy6 a pacientes ambulatorios con seguimiento en consulta de car-
diologia, y también hospitalizados (en la planta convencional o unidad de cuida-
dos criticos cardiolégicos). Los autores de este registro a gran escala muestran que
la FA fue progresivamente mas comun en los pacientes con menos disfuncion sis-
télica, es decir, aquellos con insuficiencia cardiacay FEVI preservada o intermedia.

Como senalan los doctores Siontis et al., en el editorial que acompana a este arti-
culo, aunque esta diferencia en la prevalencia de FA en los tres tipos de insuficien-
cia cardiaca puede parecer contraintuitiva, se relaciona con la fisiopatologia de la
arritmia en la insuficiencia cardiaca con FEVI preservada, en la que se observa fi-
brosis y presiones de llenado elevadas. De hecho, de manera consistente con este
estudio, se ha descrito que la prevalencia de FA en la FEVI preservada varia entre
el 19y el 65%, mas elevada que en insuficiencia cardiaca con FEVI deprimida. Lo
mas sorprendente es que en el analisis multivariante el aumento de mortalidad y
hospitalizaciones solo fue significativamente superior en el caso de la insuficien-
cia cardiaca con FEVI preservada e intermedia, por lo que podria especularse que
los pacientes con disfunciéon diastélica clinicamente significativa dependen de
manera importante de la contribucion auricular para el llenado ventricular. Ade-
mas, la FA identifica a un subgrupo de pacientes con insuficiencia cardiaca y FEVI
preservada con una enfermedad mas avanzada.
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Aunque no existen estrategias que hayan demostrado mejorar el prondstico en
insuficiencia cardiaca con FEVI preservada, si que disponemos de terapias para
reducir mortalidad y morbilidad en la FEVI deprimida, y estas intervenciones a
menudo se solapan con las dirigidas a tratar la FA'y, por tanto, los efectos de la
arritmia en el prondstico podrian verse atenuados en este Gltimo grupo. No obs-
tante, es importante sefialar que un subconjunto de insuficiencia cardiaca con
FEVI deprimida en el contexto de la FA puede representar una taquimiocardiopa-
tia, que puede responder bien al control de ritmo o de frecuenciay puede tener un
curso mas benigno en comparacion con otras miocardiopatias. Ensayos recientes
(CASTLE-AF) han mostrado una mejora en la evolucién de los pacientes con insufi-
ciencia cardiacay FEVI <35% con un control agresivo de ritmo mediante ablacién
de FA. Futuros ensayos deberan analizar esta intervencién en los dos otros sub-
grupos de insuficiencia cardiaca.

La conclusidn es que nuestro arsenal terapéutico para la insuficiencia cardiaca con
FEVI preservada se queda cortoy que la FA agrava el problema.

Las mayores limitaciones del estudio estan relacionadas conla manerade diagnos-
ticar la FA, ya que se realiz6 en base al electrocardiograma (ECC) en el momento
de lainclusién en el registro, por lo que la prevalencia podria estar infraestimada.
No esta claro si los pacientes con FAy FEVI deprimida fueron tratados y seguidos
mas estrechamente que aquellos con FEVI intermedia y preservada, lo que puede
explicar parcialmente la falta de asociacion de la FA con resultados adversos en la
insuficiencia cardiaca con FEVI deprimida.

Este estudio también debe tomarse en el contexto de los resultados conflictivos
de otras investigaciones que sugieren que la FA tuvo una relevancia en el pro-
néstico similar en la FEVI preservada, intermedia y reducida. Estos resultados
contradictorios pueden reflejar las limitaciones inherentes en la clasificacién de
insuficiencia cardiaca por la FEVI, que es notoriamente dinamica: el 40% de los
pacientes con insuficiencia cardiacay FEVI preservada disminuira su FEVI a < 50%
en5afos,y una proporcién similar de pacientes con FEVI deprimida aumentara su
FEVI >50% en el mismo periodo de tiempo.

Como conclusion final, es importante destacar que a pesar de las citadas limitacio-

nes, la FA parece una interesante diana terapéutica en el grupo de pacientes con in-
suficiencia cardiacay FEVI preservada.
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Para las personas que reciben quimioterapia potencialmente cardiotoxica, la fre-
cuencia de transicion del estadio A a estadios de insuficiencia cardiaca mas avan-
zados no esta bien descrita. Este estudio buscé determinar la prevalencia de los
estadios de insuficiencia cardiaca de la American Heart Association (AHA) y la
American College of Cardiology Foundation (ACCF) tras el inicio de quimioterapia
potencialmente cardiotdxica.

En 143 pacientes con insuficiencia cardiaca en estadio A con cancer de mama,
linfoma-leucemia, carcinoma de células renales o sarcoma antesy alos 3,6y
12 a 24 meses después de que se iniciara la quimioterapia potencialmente car-
diotdxica, se obtuvo de la fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)
mediante resonancia magnética cardiaca, a simple ciego. El estadio de in-
suficiencia cardiaca se determiné de tal modo que todos los pacientes en la
aleatorizacién estaban en estadio A, y segln la FEVI medida por resonancia
magnética cardiaca, podian pasar a estadio B si se reducia la FEVI < 50% o si
se hallaba un descenso > 10% que dejase a la FEVI < 53%; a su vez el estadio
C se establecia por una FEVI reducida por los criterios descritos, mas sintomas
propios de la insuficiencia cardiaca, y el estadio D a aquellos que cumpliesen
criterios de C pero requirieran tratamiento avanzado para insuficiencia cardiaca
durante hospitalizacion. Ademas de la determinacién de la FEVI en el estudio,
se recogieron datos demograficos (edad, raza y sexo; indice de masa corporal
[IMC]; se registraron tratamientos previos oncoldgicos y dosis acumuladas de
quimioterapicos. Se recogieron también datos sobre el uso de medicamentos
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potencialmente cardioprotectores (inhibidores de la enzima de conversién de
la angiotensina [IECA], betabloqueantes o estatinas) y la presencia de factores
de riesgo cardiovascular (enfermedad arterial coronaria, hipertensién, hiperli-
pidemia, diabetes, tabaquismo actual o pasado) y el tipo de cancer. Por tltimo,
también se determiné el Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire
(MLHFQ), una encuesta bien estudiada para evaluar la calidad de vida en pa-
cientes ambulatorios con insuficiencia cardiaca mediante el uso de preguntas
calificadas en una escala de 6 puntos.

Tres meses después de que se iniciara la quimioterapia potencialmente cardio-
toxica, el 18,9% de los pacientes pasaron del estadio A al estadio B de insufi-
ciencia cardiaca. Un total de 83% y 80% de los pacientes con IC que estaban en
estadio A a los 3 meses, respectivamente, mantuvieron un estadio A de insufi-
ciencia cardiaca a los 6 y 12-24 meses; el 68% y el 56% de aquellos con estadio B
de ICalos 3 meses, respectivamente, permanecieron en un estadio Bde ICa los
6y 12-24 meses (p < 0,0001y p = 0,026, respectivamente). En promedio, la FEVI
disminuyé de 60,6 + 0,5% al inicio del estudio a 56,7 + 0,6%, 53,7 + 0,8% Yy 56,9 +
0,9% a los 3, 6 y 12-24 meses, respectivamente (p < 0,001 para todas las medi-
das). El cambio en las puntuaciones del subconjunto MLHFQ no se correlacioné
con el cambio en la FEVI. Durante el estudio ningln paciente avanzé hasta un
estadio C o D de insuficiencia cardiaca. Los puntajes promediados del subgrupo
MLHFQ aumentaron de 4,3 + 0,4 al inicio del estudio a 7,6 + 0,5 a los 3 meses (p
<0,001) ya70+0,7alos 6 meses (p <0,001), pero luego fueron similares a los
basales (4,0 + 0,6 a los 12 a 24 meses (p = 0,748)).

La transicion del estadio A al estadio B o permanecer en el estadio A de insufi-
ciencia cardiaca a los 3 meses después de un tratamiento de quimioterapia poten-
cialmente cardiotdxico se relaciona con el estadio de insuficiencia cardiaca a mas
largo plazo (6 a12-24 meses después del tratamiento).

COMENTARIO

Este estudio muestra que hay evidencia de una transicion del estadio A de insufi-
ciencia cardiaca al estadio B de | insuficiencia cardiaca precoz después de recibir
quimioterapia basada en antraciclinas o trastuzumab, que se correlaciona con la
etapa de insuficiencia cardiaca entre los supervivientes de estos tratamientos.
Ademas, el estadio de insuficiencia cardiaca determinado a los 3 meses después
de comenzar la quimioterapia se asocia con el estadio de insuficiencia cardiaca a
los 6 y 12-24 meses después del tratamiento.
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La insuficiencia cardiaca puede ocurrir después de que un paciente reciba quimio-
terapia potencialmente cardiotéxica. La AHA y la ACCF identifican a las personas
con cancer que reciben tratamiento con agentes potencialmente cardiotdxicos
como pacientes con estadio A, una designacion que indica que el paciente esta
en riesgo de desarrollar etapas mas avanzadas (B a D) de insuficiencia cardiaca. Si
bien los individuos que reciben quimioterapia potencialmente cardiotéxica se cla-
sifican como insuficiencia cardiaca en estadio A, |a tasa de progresion a estadios
de insuficiencia cardiaca mas avanzados no se ha descrito bien.

Hay varios hallazgos importantes en este estudio. Primero, el 18,9% de los indi-
viduos que recibieron quimioterapia potencialmente cardiotdxica pasaron del
estadio A al B de insuficiencia cardiaca a los 3 meses después de que se inici6 el
tratamiento quimioterapico. En segundo lugar, aquellos que permanecieron cla-
sificados como insuficiencia cardiaca en estadio A a los 3 meses tenian mas pro-
babilidades de permanecer en estadio A a los 6 y 12-24 meses después de que
se iniciara la quimioterapia potencialmente cardiotéxica. En contraste, para los
participantes que hicieron la transicion al estado B de insuficiencia cardiaca a los
3 meses tras comenzar la quimioterapia, la mayoria permanecio este estadio de
insuficiencia cardiaca a los 6 y 12-24 meses después de que se inici6 |a terapia anti-
neoplasica. Esto sugiere que una asignacién temprana del estadio de insuficiencia
cardiaca, tan precoz como a los 3 meses puede ser predictiva de futuras etapas
de insuficiencia cardiaca. Finalmente, y algo sorprendente, el cambio en las pun-
tuaciones de los sintomas de la FEVI y la insuficiencia cardiaca del subconjunto
MLHFQ de cinco preguntas no se correlacion6 entre si.

Actualmente, la FEVI representa uno de los componentes clave de las actuales
Declaraciones de Consenso de la Sociedad Americana de Ecocardiografia y las
Declaraciones de la Sociedad Americana de Oncologia Clinica sobre la monitori-
zacién de los pacientes tras recibir quimioterapia potencialmente cardiotdxica.
Cardinale et al. (Circulation 2015), encontraron que el 82% de los que comenzaron
con una terapia para insuficiencia cardiaca si se reducia su FEVI mas de 10 puntos
porcentuales absolutos o una disminucién de la FEVI a < 50% a los 3 a 4 meses del
tratamiento quimioterapico experimentaron una mejoria futura de la FEVI. Los
resultados del presente estudio indican que la monitorizacién temprana de los
pacientes que llevan en subrégimen de tratamiento una antraciclina identificé a
un 21,0% de transicién al estadio B de insuficiencia cardiaca a los 3 meses. Segtn
los hallazgos de Cardinale et al., es plausible que estos pacientes puedan ser can-
didatos a un tratamiento especifico de insuficiencia cardiaca.
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Respecto al tipo de cancer, hubo un alto porcentaje (55,6%) de individuos con leu-
cemia mieloide aguda que progresaron del estadio A al estadio B de insuficiencia
cardiaca a los 3 meses de inicio de la quimioterapia. Muy probablemente esto es-
taria relacionado por las dosis relativamente grandes de antraciclicos que reciben
estos pacientes. No se objetivé una relacién entre el nimero de factores de riesgo
parala enfermedad cardiovasculary la progresion de estadio de IC, probablemen-
te por el pequefio tamafio muestral.

Segln el tipo de tratamiento, la odds ratio (OR) para la progresién de estadio A a
B de insuficiencia cardiaca tras inicio de tratamiento con antraciclina y trastuzu-
mab durante este estudio fue de 3,37 a los 3 meses y de 4,35 a los 6 meses. Estos
datos son consistentes con datos previos de incidencia de disfuncién sistélica del
ventriculo izquierdo con trastuzumab que varia de 21% a 34% en algiin momento
durante la recepcién de trastuzumab. También es interesante que aquellos parti-
cipantes que ingresaron al estudio con su FEVI en el cuartil mas bajo tenian mas
probabilidades de progresar a estadio B en controles posteriores.

En el presente estudio las puntuaciones del subconjunto de pacientes donde se
determiné el MLHFQ no se correlacioné con la disminucién de la FEVI, a pesar del
aproximadamente 20% de pacientes con deterioro de la FEVI significativo. Los au-
tores postulan que esto podria deberse a que muchos de los sintomas incluidos en
el MLHFQ son similares a los efectos secundarios relacionados con la quimioterapia,
no indicando en este caso verdadera insuficiencia cardiaca, y a que la insuficiencia
cardiaca estd ocurriendo, pero en la FEVI en rango intermedio (similar al sindrome
de la insuficiencia cardiaca con FEVI preservada). Tampoco hubo correlacion entre
estar recibiendo tratamiento potencialmente cardioprotector (IECA, betabloquean-
tes, estatinas), y la progresion (o no) del estadio de insuficiencia cardiaca.

Aunque varios estudios de investigacion sugieren efectos beneficiosos con la in-
hibicién del eje renina angiotensina y el bloqueo del sistema nervioso adrenérgi-
co, otros estudios de pacientes sin cardiopatia subyacente, pacientes ancianos o
gran nimero de comorbilidades son menos consistentes. Gulati et al. (Eur Heart ]
2016) mostraron que candesartan, cuando se usaba en pacientes sanos con cancer
de mama que recibian quimioterapia con antraciclina, mostré un pequeno efec-
to protector sobre la disminucién de la FEVI en comparacién con el placebo. Del
mismo modo, Cardinale et al. (Circulation 2006) mostraron que enalapril ayudé a
prevenir la disfuncion del ventriculo izquierdo después del tratamiento con an-
traciclina. Otro estudio, observacional, asocié la toma de estatinas a una menor
reduccién de la FEVI en pacientes con cancer de mama recibieron antineoplasicos

Cardiologia hoy 2019

241



cardiotdxicos. Es probable que el presente estudio no encontrase diferencias por
la falta de potencia debido al pequefio tamafno muestral y porque respecto a los
tratamientos previos al inicio de la quimioterapia, es un estudio observacional.

Probablemente la primera limitacion destacable, sea que para detectar insufi-
ciencia cardiaca mediante el paso a estadio B de insuficiencia cardiaca, se requiere
una caida marcada en la FEVI. La métrica del estudio esta adoptada del consenso
de la Sociedad Americana de Ecocardiografia, y es también el que adopt6 el Con-
senso de la Sociedad Espafiola de Cardiologia, Sociedad Espafiola de Hematolo-
giay Hemoterapia, y la Sociedad Espafola de Oncologia Médica.

Hasta la fecha, no ha habido pautas cardio-oncolégicas para las evaluaciones de
la FEVI que utilizan imagenes de cardiorresonancia, pero dado que estas tienen
evidencia sélida de menor variabilidad interobservador, es poco probable que res-
ten validez al estudio. Por otro lado, el niimero de pacientes en los que se evalué
el strain miocardico fue pequefio y tampoco se evalué la disfuncién diastélica del
ventriculo izquierdo (VI). Estos dos factores pueden haber infraestimado la inci-
dencia de insuficiencia cardiaca en el estadio B en la poblacién del estudio. Es pro-
bable que nuevos estudios con mayor tamario donde se mida el strain miocardico,
o incluso mediciones mas objetivas con ergoespirometria con consumo de gases
o prueba de los 6 minutos puedan proporcionar una mejor perspectiva del desa-
rrollo de los sintomas de la insuficiencia cardiaca en estos pacientes. Finalmente,
debido al tamafo muestral y al disefo del estudio (cohorte en lugar de ensayo
clinico aleatorizado), no se pudo evaluar si los medicamentos potencialmente
cardioprotectores, como los betabloqueantes, influyeron en la transicién a una
etapa de insuficiencia cardiaca mas avanzada.

Referencia

Frequency of Transition From Stage A to Stage B Heart Failure After Initiating Po-
tentially Cardiotoxic Chemotherapy
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BLOG REC

Albamina plasmaticay riesgo coronario

Dres.Jaume Marrugat de la Iglesia y Roberto Elosua Llanos

10 de enero de 2019

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

En este trabajo, los investigadores del estudio REGICOR (Registre Gironi del COR),
un gran estudio epidemiolégico poblacional, analizaron la asociacién entre las con-
centraciones de apolipoproteina A1 (apoAi), apolipoproteina B (apoB), albimina y
25—0H-vitamina D circulantes y la incidencia de eventos coronarios, y evaluaron si
el uso de estos marcadores mejoraba la capacidad predictiva del modelo REGICOR.

A partir de una cohorte inicial de 5.404 participantes con edades entre los 35y los
74 afos y 5 afios de seguimiento, se selecciond a todos los pacientes que presen-
taron un evento coronario (n =117) y a un grupo de controles elegidos al azar de
667 participantes y finalmente se incluyeron 105 casos y 651 controles con muestra
biolégica disponible. Los eventos analizados fueron la aparicién de angina, infarto
de miocardio mortal o no mortal y muerte por enfermedad coronaria.

En el grupo de casos, la media de edad de los pacientesy la proporcién de varones
fue mayor. También tenian mayores proporciones de varones y factores de riesgo
clasicos y concentraciones de apoB, y menores concentraciones de apoAi, cocien-
te apoAi/apoB, 25-OH-vitamina D y albimina que el grupo control. Tras ajustar
por los factores de riesgo clasicos, el tnico biomarcador que mantuvo la asocia-
cién con eventos coronarios fue la albdmina plasmatica (hazard ratio [HR] 0,73; p =
0,002). Las concentraciones de albdmina permitieron reclasificar correctamente a
un nimero significativo de participantes, especialmente en la categoria de riesgo
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moderado (con una mejora neta en la reclasificacién = 32,3; p = 0,048). Los datos
sugieren que la albimina plasmatica se asocia independiente e inversamente con
el riesgo de eventos coronarios y es un biomarcador interesante, ya que mejora la
capacidad predictiva de la funcién de riesgo REGICOR.

PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiologia si-
guiendo el enlace “Valor predictivo de la albdmina plasmatica, la vitamina Dy las apo-
lipoproteinas Ay B como biomarcadores de riesgo coronario en el estudio REGICOR”.

ENCUENTRO CON LOS AUTORES: JAUME MARRUGAT Y ROBERTO ELOSUA
REC ;Como se les ocurrid la idea de este trabajo de investigacion?

Una de nuestras lineas de trabajo dirigida a |a prevencién cardiovascular es la es-
timacion del riesgo cardiovascular mediante funciones de riesgo que tienen una
limitada sensibilidad. En los Gltimos afos estamos evaluando si la inclusién de
nuevos biomarcadores en las funciones de riesgo mejora su capacidad predictiva.
En este trabajo hemos evaluado tres biomarcadores: |a ratio ApoB/ApoAt, la vita-
mina D, y la albumina plasmatica.

REC ;Cual es el principal resultado?

Entre los resultados podemos resaltar que los niveles de albumina en plasma se
asocian con la enfermedad coronaria, independientemente de los factores de
riesgo cardiovascular clasicos. Esta asociaciéon ya se habia observado en otros
estudios de cohortes, pero la novedad es que hemos analizado su contribucién a
la capacidad predictiva de la funcién de riesgo REGICOR. En nuestro estudio he-
mos descubierto que la inclusion de la albumina en la funcién de riesgo REGICOR
mejora su capacidad predictiva. Reclasifica adecuadamente a la poblacién en las
categorias de riesgo (moderado y alto) que se utilizan en la practica clinica diaria.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?
Los resultados del estudio indican, de ser confirmados en otras cohortes, que se

podria incluir la determinacién de la albimina en plasma para mejorar la estima-
cion del riesgo, especialmente en el grupo de individuos con riesgo moderado.
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En este sentido somos optimistas, ya que como hemos dicho anteriormente, la
asociacion entre niveles bajos de albumina y mayor riesgo coronario/cardiovascu-
lar se ha observado de forma consistente en diferentes cohortes de base poblacio-
nal, y creemos que estamos delante de un buen biomarcador predictivo. El precio
de la determinacién es asequible, y se determina con frecuencia en los analisis de
sangre rutinarios. Ello convierte a este biomarcador en un buen candidato a ser
tenido en cuenta en la prevencién cardiovascular.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

Este estudio se fundamenta en el seguimiento de la cohorte poblacional REGI-
COR. En concreto, utilizamos la cohorte de 6.352 personas reclutada alrededor
del afio 200s5. El reclutamiento y el seguimiento de una cohorte poblacional es un
trabajo muy laborioso y costoso que involucra a muchos investigadores, personal
de apoyo a la investigacion, y la participacion desinteresada e imprescindible de
la poblacién seleccionada e invitada a participar. El trabajo diario y la complicidad
de todos estos actores trabajando en un objetivo comun durante muchos anos es
una parte muy importante del éxito de un proyecto de este tipo.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

A priori, entre los tres biomarcadores analizados, hemos de reconocer que tenia-
mos mas esperanzas depositadas en la ratio ApoB/ApoA1 que en la albuminay la
vitamina D. Los resultados de la albumina no eran del todo inesperados, pero si
que nos han sorprendido.

REC Unavez acabado, ;les hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Como ya hemos mencionado creemos que los resultados se tienen que replicaren
otras poblaciones. Nos hubiera gustado incluir otra poblacién donde poder repli-
car la asociacion de la albumina con la incidencia de eventos coronarios y la me-
jorade la capacidad predictiva de la funcién de riesgo al incluir este biomarcador.

REC ¢Cual seria el siguiente trabajo que les gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Seguimos trabajando en las funciones de riesgo cardiovascular y estamos ob-

servando que mejorar la capacidad predictiva de estas funciones es complicado.
Entre los proximos pasos queremos analizar diferentes tipos de biomarcadores
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(genéticos, plasmaticos, de imagen...) que de manera individual han demostrado
mejorar las funciones de riesgo e incluirlos de forma simultanea en las funciones
de riesgo para analizar su capacidad de mejorar la prediccién de forma integrada.

REC Recomiéndenos algin trabajo cientifico reciente que les haya parecido
interesante.

Os recomendamos el trabajo de José Ramoén Banegas publicado en The New
England Journal of Medicine. Es un esfuerzo fabuloso en una enorme cohorte de
hipertensos.

REC Finalmente, ;qué nos recomiendan para desconectary relajarnos?

Cada uno tiene que buscar su forma de desconectar del trabajo y relajarse:

R. Elosua: “Durante los dias de vacaciones recomiendo poner en la agenda el pa-
seo por las diferentes etapas del Camino de Ronda de la Costa Brava de Girona”.

]. Marrugat: “Navegar en un velero por la Costa Brava visitando sus calas”.

Referencia

Valor predictivo de la albdmina plasmatica, la vitamina Dy las apolipoproteinas A
y B como biomarcadores de riesgo coronario en el estudio REGICOR

Lectura recomendada

Relationship between Clinic and Ambulatory Blood-Pressure Measurements and
Mortality
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BLOG CARDIOLOGIA GERIATRICA

Aspectos clave sobre el manejo
del anciano con diabetesy
deterioro cognitivo

Dr. Gonzalo Allo Miguel

10 de enero de 2019

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

Unode los desafios del manejo de los ancianos con diabetes es la individualizacién
de la atencién en aquellos pacientes con mdltiples comorbilidades. Pese a que las
complicaciones microy macrovasculares de la diabetes son bien conocidas, existe
una falta de reconocimiento generalizada de otras situaciones, como el deterioro
cognitivo, la depresién y la limitacién funcional.

La disfuncién cognitiva es especialmente importante, debido a que empeora la
calidad de vida y dificulta el autocuidado de la diabetes. Partiendo de esta pre-
misa, el articulo intenta dar respuesta a las preguntas mas comunes a las que se
enfrentan los médicos que se ocupan del control de la diabetes en el anciano con
deterioro cognitivo.

La diabetes tipo 2 se asocia con un aumento del riesgo de demencia de1,5a 2,5 ve-
ces (tanto de tipo vascular como neurodegenerativa). En el paciente anciano con
diabetes, la demenciay, en menor medida, el deterioro cognitivo leve-moderado
se traducen en un deterioro del control glucémico crénico; con mayores tasas de
hipo e hiperglucemias. En cuanto a las hipoglucemias, existe una relacién bidirec-
cional entre la demencia y los episodios de hipoglucemia. Asi, los pacientes que

Cardiologia hoy 2019

247


https://secardiologia.es/blog/10157-aspectos-claves-sobre-el-manejo-del-anciano-con-diabetes-deterioro-cognitivo
https://secardiologia.es/blog/10157-aspectos-claves-sobre-el-manejo-del-anciano-con-diabetes-deterioro-cognitivo
https://secardiologia.es/blog/10157-aspectos-claves-sobre-el-manejo-del-anciano-con-diabetes-deterioro-cognitivo

han presentado un episodio previo de hipoglucemia ven aumentado su riesgo de
demencia en dos veces, y los pacientes con demencia tienen un riesgo tres veces
superior (al del resto de diabéticos) de presentar una hipoglucemia. Este hecho es
fundamental puesto que los pacientes mayores con disfuncién cognitiva pueden
no identificar, informar o tratar correctamente estos episodios.

La causa principal del deterioro del control glucémico en pacientes ancianos con
deterioro cognitivo radica en su incapacidad para afrontar el autocuidado de la
diabetes. Para facilitar el manejo de la enfermedad, el autor nos plantea una
serie de enunciados basicos, entre los que se encuentran: modificar el objetivo
glucémico periédicamente en funcién de la situacién médica, funcional y cogni-
tiva del paciente; emplear hipoglucemiantes orales que asocien un bajo riesgo
de hipoglucemia y plantear un régimen de tratamiento lo mas sencillo posible
(ya que puede mejorar el riesgo de hipoglucemia sin comprometer el control
glucémico). Asi mismo, el autor incide en la importancia de la repeticion de la
educacion diabetolégica las veces que sea necesaria, ya que es un factor clave
para la seguridad, el reconocimiento y el tratamiento de las hipoglucemias.

En funcion del area de la cognicién que se encuentre alterada (pudiendo ser
multiples en una situaciéon de demencia) se veran afectados diferentes aspec-
tos del autocuidado de la diabetes. Asi, cuando exista afectacién de la memoria
seran muy frecuentes los olvidos en la toma de la medicacién. Por su parte, si
el paciente presenta una dificultad manifiesta para la resolucién de problemas
es posible que sea incapaz de responder a una hipoglucemia, pese a que haya
recibido educacion diabetolégica en innumerables ocasiones.

Ante la variedad de problemas que puede presentar el paciente anciano con
diabetesy deterioro cognitivo, el autor es capaz de ofrecernos soluciones practi-
cas para los desafios mas habituales a los que se puede enfrentar el diabetélogo
en funcién del ambito de la cognicién afectado en su paciente. A continuacion,
en la siguiente tabla mostramos algunos ejemplos de dichas recomendaciones:
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Areadela

cognicion afectada

Impacto en el autocontrol

Olvido de la realizacién de
los controles de glucemia

Estrategia de mejora

Disminuir la frecuencia
de controles

Pérdida de Memoria - —
Olvido del empleodela Emplearinsulinas
insulina basales de larga duracion
Direhitad bar Incapacidad para aplicar | Repetireducacionen
P las lecciones que ha cada visita
EHGATERICE aprendido en las sesiones ' i i
problemas p Evitar definir al paciente

de educacion diabetologica | como “incumplidor”

Evitar las modificaciones
del tratamientoen la
medida de lo posible.
Soloiniciar la nueva
medicacion cuando el
paciente lo acepte.

Incapacidad para
aprender nuevos
habitos

Rechazo del nuevo
tratamiento

Finalmente, el autor incide en la importancia de los cuidadores, que deben ser una
pieza clave en la educacion diabetolégica y, especificamente, en el reconocimiento
y tratamiento de las hipoglucemias. También plantea que debe tenerse en cuenta la
disponibilidad de los cuidadores de cara a plantear las estrategias de tratamiento.

COMENTARIO

Con una prevalencia de diabetes en mayores de 65 anos del 26% y una poblacién
cada vez mas envejecida, es necesario disponer de las herramientas adecuadas
para enfrentarse a los desafios del control de la enfermedad en los pacientes an-
cianos. De todos ellos, el aspecto que mas va a dificultar nuestra labor como dia-
betélogos es la existencia de deterioro cognitivo.

Tradicionalmente, dicho deterioro no se reconocia como una de las complicacio-
nes clasicas vinculadas a la diabetes. Sin embargo, desde hace algunos afos la
Asociacion Americana de Diabetes plantea su despistaje anual en el diabético
anciano (con un estudio Mini-Mental state, por ejemplo). Incluso, en el presen-
te articulo se plantea una mayor proactividad en la identificacién del deterioro
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cognitivo en la consulta de diabetes (por ejemplo, detectando un paciente con
buen control crénico de la enfermedad que, de forma inesperada, comienza a
presentar un deterioro importante de sus cifras de hemoglobina glicada).

En estos pacientes el riesgo de hipoglucemias siempre debe tenerse en mente, por
lo que la simplificacién del tratamiento sera un aspecto clave. En este sentido, el
tratamiento con una pauta de insulina bolo-basal debe emplearse con gran pre-
caucion y preferiblemente si el paciente dispone de un apoyo familiar adecuado.
Esimportante recordar que las estrategias de simplificacion o desintensificacion del
tratamiento es poco probable que se asocien con un excelente control glucémico
(de hecho, es facil que exista un cierto deterioro de la hemoglobina glicada). Sin
embargo, dichas estrategias pueden suponer una mejoria importante del estrés
que sufren los pacientes por la diabetes, asi como de su calidad de vida.

Finalmente, cabe recordar (como acertadamente se plantea en el articulo) que el
manejo de la diabetes en el anciano con demencia va mucho mas alla del trata-
miento. Asi, aspectos como la situacion funcional del paciente y el apoyo familiar
del que dispone, seran claves para plantear un objetivo real de hemoglobina glica-
day lograr su consecucién de la forma mas segura posible.

Referencia

Cognitive Dysfunction in Older Adults With Diabetes: What a Clinician Needs to Know

Web Cardiologia hoy
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Un ano tras ICP en el shock
cardiogénico: ;menos es mas?
Dr. Karim Jamhour Chelh

11 de enero de 2019

CATEGORIAS

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

El presente estudio viene a dar respuesta a una de las cuestiones mas controver-
tidas del infarto agudo de miocardio complicado con shock cardiogénico: la revas-
cularizacién multivaso.

En primer lugar, es importante recalcar que en fase aguda a menudo las lesiones
significativas se hallan en vasos no culpables, hecho que se ha relacionado con un
incremento de la mortalidad. Ahora bien, las recomendaciones para el tratamiento
del infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST) y la en-
fermedad coronaria (EAC) multivaso, son las de realizar una intervencién coronaria
percutanea (ICP) inmediata sobre la arteria responsable y las arterias no culpables
que cumplan criterios para revascularizacion. Tanto es asi, que en las guias america-
nas se recomienda la realizacién de las mismas en un tnico procedimiento.

Lasorpresa llega cuando el estudio CULPRIT-SHOCK muestra que existe un menor
riesgo de compuesto de muerte por cualquier causa y/o insuficiencia renal grave
que requiriera terapia de sustitucion renal en aquellos pacientes que se les realiza
tnicamente ICP sobre lesion culpable a los 30 dias tras el evento. Debido a estos
resultados, las guias de practica clinica degradaron el nivel de recomendacion a
[llb. Dados los resultados, la realizacién de ICP multiple en contexto de shock car-
diogénico es objeto de controversia. Asi pues, a pesar de que la ICP mdltiple in-
mediata se asocia a un dano inicial, es posible que a medio o largo plazo pudiera
existir un beneficio clinico y/o pronéstico.

Cardiologia hoy 2019

251


https://secardiologia.es/blog/10149-un-ano-tras-icp-en-el-schock-cardiogenico-menos-es-mas
https://secardiologia.es/blog/10149-un-ano-tras-icp-en-el-schock-cardiogenico-menos-es-mas

Se trata de un ensayo clinico multicéntrico, aleatorizado y abierto que compara la
realizacion de ICP sobre lesion culpable con la ICP mltiple inmediata en pacien-
tes con IAMCEST y EAC multivaso complicado con shock cardiogénico. Se aleato-
rizaron los pacientes justo tras la realizacion de la coronariografia diagnéstica en
una proporcién 1:1. Se incluyeron pacientes en los que existiera una ICP inmediata
planificaday EAC de al menos dos vasos principales (calibre de > 2 mm y estenosis
de > 70%) y lesion culpable identificable. En el grupo de ICP miiltiple se realizé
ICP sobre lesion culpable y sobre el resto de lesiones adicionales: en estenosis de >
70% e incluso sobre oclusiones crénicas totales. Por otro lado, en el grupo de ICP
sobre lesion culpable Gnicamente, el resto de lesiones se dejaban en el momento
inicial recomendandose una revascularizacién por etapas en funcién del estado
clinico del paciente y la presencia de isquemia residual. El empleo de soporte cir-
culatorio quedé a discrecién del operadory si requirio terapia de reemplazo renal
tuvo que reportarse el motivo, el método y la duracion. Se realizé un seguimien-
to a posteriori mediante una entrevista telefénica estructurada a los 6 y 12 meses.

El objetivo primario fue el compuesto de muerte por todas las causas y/o insu-
ficiencia renal grave que requiriese terapia renal sustitutiva, que fue explicitado
previamente. En lo que nos concierne ahora, en el andlisis a 1 afio, se describen
los objetivos secundarios de mortalidad por todas las causas, terapia de reemplazo
renal, infarto agudo de miocardio recurrente, revascularizacién repetida y rein-
greso por insuficiencia cardiaca congestiva. Se definié un objetivo de seguridad la
apoplejiay la hemorragia definida como sangrado tipo 2, 3 0 5 de la escala BARC
(Bleeding Academic Research Consortium Definition of Bleeding).

Se aleatorizaron un total de 706 pacientes, de los cuales se sometieron a ICP sobre
lesién culpable 351. Las caracteristicas basales al inicio del estudio y del intervencio-
nismo no mostraron diferencias significativas. En la inmensa mayoria se les realiz6
ICP con stents liberadores de farmacos. El uso de contraste y duracién de fluorosco-
pia fueron significativamente mayores en el grupo de ICP multiple inmediata.

Al cabo de un afno de seguimiento no hubo diferencias significativas en términos de
mortalidad portodas las causas (riesgo relativo [RR] 0,88; intervalo de confianza [IC]
95%: 0,76-1,01) y de causa cardiovascular (RR 0,88; IC 95%: 0,75-1,02) siendo la princi-
pal causa el shock refractario en ambos grupos de estudio. Esto es importante, por-
que en el andlisis post hoc revel6 que habia diferencias en términos de mortalidad,
pero a partir del dia 30 fue similar entre ambos grupos. Por otra parte, los eventos
que condujeron a la terapia de reemplazo renal se produjeron Gnicamente dentro
de los primeros 30 dias para posteriormente no registrarse ninglin evento mas.
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Légicamente, la necesidad de repetir la ICP fue mayor en aquellos pacientes de
ICP sobre lesién culpable inicamente en comparacién a la ICP mdltiple inmediata.
Luego ademas, a pesar de que hubieron pocos casos de reingresos por insuficien-
cia cardiaca, estos fueron mas predominantes entre aquellos pacientes someti-
dos a ICP sobre lesion culpable inicamente (5,2% frente a 1,2%; RR 4,46; IC 95%:
1,53-13,04). A pesar de ello, no hubo diferencias significativas en el compuesto de
muerte, infarto recurrente o rehospitalizacion por insuficiencia cardiaca. Asimis-
mo, entre ambos grupos tampoco defirieron en el objetivo de seguridad.

Tampoco hubo diferencias significativas en lo que respecta a la evaluacion de cali-
dad de vida (evaluada a los 6 y 12 meses). Y ya por Gltimo y no menos importante,
el objetivo primario de muerte y/o necesidad de terapia de reemplazo renal fue
del 52% y 59,5% para el grupo de ICP sobre lesion Ginicamente e ICP multiple res-
pectivamente (RR 0,87; IC 95%: 0,76-0,99).

COMENTARIO

La idea general que desprende este estudio es que en contexto de IAMCEST en
shock cardiogénico, la revascularizacién emergente mediante ICP debe ser un
procedimiento simple. En este estudio se ha visto cdmo la mortalidad y la nece-
sidad de terapia de reemplazo renal dentro de los 30 dias fue mayor en aquellos
pacientes sometidos a ICP mdltiple. Por otro lado, la mortalidad al afo de segui-
miento no solo fue significativamente mayor, sino que ademas hubo una ausen-
cia de eventos que precipitaron a la terapia de reemplazo renal. Por tanto, estos
hallazgos no apoyan la idea de que la ICP miltiple inmediata se asocie con una
mayor mortalidad a largo plazo.

En resumen, se ha visto que la ICP miltiple es peor en los primeros 30 dias tras
el evento, mientras que posteriormente no hay diferencias en términos de mor-
talidad con un incremento de rehospitalizacién por insuficiencia cardiaca y de
la necesidad de revascularizacion repetida durante el primer afio. Esta similitud
en cuanto a la mortalidad ya ha sido reportada en estudios previos en ausencia
de shock cardiogénico, debiéndose las diferencias a la necesidad de repetir la tera-
pia de reperfusion.

El shock cardiogénico representa aproximadamente el 5% de todos los sindromes

coronarios agudos. Se trata de una situaciéon de emergencia y sumamente deli-
cada, por lo que su estudio prospectivo es dificil y por ende favorece una escasez
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de evidencia en este terreno. Légicamente, asumiendo la situacién de inestabi-
lidad hemodinamica, es razonable pensar que el riesgo a corto plazo asociado a
intervencionismos mas largos, con mayor carga de contraste, supere el beneficio
clinico/pronéstico. Tanto es asi, que de los 342 pacientes sometidos a ICP multi-
ple inmediata, 82 mostraron una oclusién crénica total de vaso no culpable en el
cual debia realizarse revascularizacién. Por consiguiente, implica un mayor uso de
contraste y, por tanto, una mayor tasa de fallo renal grave subsidiaria de terapia
de reemplazo renal, que fue lo que marcé la diferencia de forma significativa en el
objetivo primario compuesto a los 30 dias.

Debe destacarse que, en el presente estudio, los objetivos en el analisis al afio del
evento son de caracter exploratorio, ya que el estudio fue potenciado para el ana-
lisis a los 30 dias. Ademas, dada la naturaleza de la intervencién realizada, no fue
posible el enmascaramiento, y dado el manejo del shock cardiogénico, no puede
descartarse la presencia de sesgos residuales durante su tratamiento.

Por todo lo previo, los resultados arrojados en este estudio deben valorarse con
cautela. La mortalidad por todas las causas en aquellos pacientes con ICP sobre
vaso culpable fue mayor entre los 30 dias y el primer afio (6,7% en comparacion
a 5,3% en los pacientes con ICP mltiple inmediata). En la misma linea, el andlisis
por subgrupo parece existir un resultado mas favorable para aquellos pacientes
mas jévenes (menores de 50 anos).

En el editorial que acompana a este articulo del New England Journal of Medicine,
los doctores Adriaenssems y Van de Werf sugieren que la mayor tasa de revas-
cularizacién completa en el grupo de ICP miltiple inmediata podria haber condi-
cionado una mejor funcién ventricular izquierda en el seguimiento a largo plazo.
No obstante, una explicacién expuesta a raiz del presente estudio de Thiele et
al., es que el emplear la ICP Gnicamente sobre la lesién culpable salvé a aquellos
pacientes de mayor riesgo, ya que hubieran fallecido en la fase aguda de haberse
sometido a un ICP multivaso. Este hecho hubiera llevado consigo una peor fun-
cion ventricular izquierda con un mayor riesgo de insuficiencia cardiaca posterior.
Lamentablemente, los hallazgos procedentes de los estudios seriados por ecocar-
diografia para evaluacién de funcién ventricular no se hallaron disponibles, lo cual
hubiera sido de gran ayuda para corroborar este razonamiento. Por tltimo, cabe
mencionar la importancia de la administracién inmediata de agentes tromboliti-
cos ya que el beneficio de la revascularizacién depende en gran medida del tiem-
po. De esta manera, la terapia de reperfusion debe iniciarse inmediatamente con
agentes farmacolégicos ademas de activarse el cédigo para ICP primaria.
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Teniendo en cuenta esta reflexion, parece ser que la actitud mas razonable seria la
realizaciéon de una primera ICP sobre vaso culpable Ginicamente. Posteriormente,
con una anatomia coronaria ya conocida y sin realizacién de etapas de forma sis-
tematica, se revascularizaria aquellas lesiones subsidiarias y se revaloraria aque-
[las con oclusién crénica. Todo ello puesto en un contexto clinico y balanceando
riesgo-beneficio. No obstante, es prioritaria la necesidad de realizar mas estudios
aleatorizados y con suficiente potencia estadistica para poder arrojar mas luz en
el manejo del paciente isquémico multivaso en situacién de shock cardiogénico.
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Espera en TAVI: el prondstico lo
determina la urgenciay no el tiempo
de espera

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

12 de enero de 2019

CATEGORIA

El alto crecimiento en la demanda del remplazo valvular aértico percutaneo
(TAVI) ha generado una menor disponibilidad, reflejado en tiempos de espera
elevados. El incremento en los tiempos de espera esta asociado con eventos ad-
versos durante la permanencia en la lista de espera, sin embargo, se desconoce si
los tiempos de espera elevados influyen en los resultados posprocedimiento.

El objetivo de este estudio fue determinar la asociacion entre los tiempos de espe-
ra para TAVly los resultados posprocedimiento.

En este estudio poblacional realizado en Ontario, Canada, se recogieron todos
los procedimientos de TAVI entre el 1 de abril de 2010 y el 31 de marzo de 2016.
El tiempo de espera se definié como el nimero de dias entre la derivacién inicial
y el procedimiento. Los objetivos primarios de interés fueron la mortalidad total
a 30 dias y el reingreso por cualquier causa a 30 dias. Los modelos de regresion
multivariados incorporaron el tiempo de espera como una variable no lineal, uti-
lizando splines ctbicos.

La cohorte del estudio incluyé 2.170 procedimientos de TAVI, de los cuales 1.741
fueron electivos y 429 urgentes. Se detectd una relacién no lineal significativa
entre el tiempo de espera y la mortalidad post-TAVI a 30 dias y el reingreso a 30
dias. Se observé un incremento del riesgo con menores tiempos de espera que
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disminuyé segln los tiempos de espera aumentaron. Esta relacién no lineal es-
tadisticamente significativa se observé en el modelo no ajustado, asi como tras
ajustar por variables clinicas. Sin embargo, tras ajustar el modelo segtin el estatus
de urgencia no hubo diferencias entre los tiempos de espera y los resultados pos-
procedimiento. En los andlisis de sensibilidad restringidos a solo los casos electi-
vos o solo los casos urgentes no hubo relacion entre los tiempos de espera y los
resultados posprocedimiento.

El tiempo de espera tiene una relacién compleja con los resultados posprocedi-
miento que esta mediada enteramente por el estatus de urgencia. Esto sugiere
que futuras investigaciones podrian dilucidar factores predictores de hospitaliza-
cién que requieran TAVI urgente durante la estancia en lista de espera.

COMENTARIO

EI TAVI es una técnica que ha experimentando un desarrollo exponencial en los tl-
timos anos. De ser una técnica experimental y posteriormente reservada a casos
con riesgo quirdrgico inasumible, esta adquiriendo indicacion en casos con riesgo
moderado e incluso bajo. Este aumento de demanda esta sobrepasando en mu-
chos casos los recursos materiales y humanos del sistema sanitario conllevando
un aumento en las listas de espera. Un mayor tiempo de espera puede suponer
un deterioro clinico del paciente por agravamiento de la estenosis adrtica y/o por
agotamiento de los mecanismos compensatorios pudiendo generar, por tanto, un
aumento de los reingresos y de la mortalidad y una menor calidad de vida. Inclu-
so se ha informado de que un tiempo de espera mayor de 60 dias podria negar el
potencial beneficio del TAVI frente a |a cirugia.

El tiempo de espera es un factor importante en la gestién de la patologia aértica
y del TAVI, ya que es un indice del equilibrio entre la demanda y la capacidad del
sistema de satisfacerla.

El estado funcional de los pacientes antes del TAVI es uno de los principales pre-
dictores del pronéstico posprocedimiento y dado que este empeora durante la
estancia en lista de espera, seria razonable intuir que tiempos de espera largos
serian perjudiciales para el prondstico post-TAVI.

Esta es la hipétesis que plantean los investigadores de este estudio. Para su demos-

tracion toman una cohorte de pacientes de todo el area de Ontario (13,2 millones de
habitantes) en los que se registraron 2170 TAVI durante 6 afios. Se evalud el prondstico
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de los pacientes (mortalidad y reingresos a 30 dias) a corto plazo segtn el tiempo que
llevaban en lista de esperay el estatus de urgencia (electivo/urgente).

Los resultados mas relevantes fueron:

m  Mayor riesgo de reingreso y de mortalidad en pacientes con poco tiempo en lista
de espera, que disminuia segin aumentaba el nimero de dias de espera. Esta re-
lacién se mantuvo tanto en el analisis crudo como ajustado por variables clinicas.

m Alincluir el estatus de urgencia, la relacion entre tiempo de espera y pronés-
tico desaparecié.

m En el andlisis por separado de los grupos electivo/urgente, no hubo relacién
entre el tiempo de esperay el prondstico en ninguno de los dos grupos.

Esta relacion inversa no lineal entre los tiempos de espera y el pronéstico parece
ser contraintuitiva: a mayor tiempo de espera cabria esperar un peor prondstico.
Sin embargo los resultados contradicen esta hipétesis. Analizando mas en pro-
fundidad los datos aportados, es evidente que los pacientes urgentes, con peor
prondstico, tienen un menor tiempo de espera que los electivos. Estos tltimos
han podido tolerar la estancia en lista de espera, lo que podria ser consecuencia
de una enfermedad menos agresiva o evolucionada o una compensacién adecua-
da favorecida por menos comorbilidades.

Existen varios datos interesantes en las diferencias entre los pacientes sometidos a un
procedimiento urgente o electivo. Entre los urgentes se detecté un mayor porcentaje
de residentes en areas rurales (con una posible mayor dificultad al acceso sanitario y/o
menor nivel sociocultural), un mayor indice de Charlson (indicativo de comorbilidad
mas avanzada), mayor disfuncion renal, enfermedad coronaria, fibrilacion auriculary
una tendencia a mayor fragilidad. Asimismo, los pacientes urgentes presentaban en
mayor proporcion antecedentes de intervencién valvular previa, lo que condujo a pro-
cedimientos de valve-in-valve, ya con un peor prondstico por si mismos.

Una vez expuestos estos datos, los resultados de peor pronéstico en pacientes
con bajo tiempo en lista de espera (mas urgentes) parecen mas intuitivos, no por el
tiempo de espera sino porque han tenido que ser priorizados por una mala situa-
cion clinica. De hecho, es llamativo que el Gnico factor incluido en el modelo mul-
tivariado para el ajuste que hizo desaparecer la relacién entre prondsticoy espera
fue el estatus de urgencia, y no otros factores clinicos. De hecho, en el andlisis de
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sensibilidad (por separado de los grupos urgente y electivo) no hubo diferencias
entre el tiempo de esperay el prondstico.

A pesar del buen analisis tanto metodolégico como estadistico, atin pueden iden-
tificarse factores confusores a tener en cuenta para tomar con cautela los resulta-
dos. Un factor importante es que los pacientes en lista de espera fallecidos antes
de realizarse TAVI (5%) fueron excluidos del analisis.

Es necesario el desarrollo de modelos que permitan evaluar el estado global del
paciente. Estos deben incluir tanto los factores clinicos del paciente (insuficiencia
renal, cardiopatia isquémica, fragilidad..) como los funcionales (clase funcional de
disnea, congestion sistémica, reingresos por insuficiencia cardiaca). Los modelos
deben suponer una forma los mas objetivamente posible de determinar el equili-
brio entre |a tolerancia sistémica del paciente y la gravedad de la estenosis adrti-
ca como un continuo temporal. Una linea esperanzadora para complementar esta
valoracién podrian ser los biomarcadores, que supondrian un indice objetivo para
aumentar la fiabilidad de los modelos Ginicamente clinicos. La fracciéon aminoter-
minal del propéptido natriurético cerebral (NT-proBNP) o el antigeno carbohidrato
125 (Ca125), marcadores ampliamente utilizados, podrian afiadir un dato mas para
la estratificacion del riesgo en el TAVIy para la clasificacion de pacientes urgentes.

Como en cualquier intervencién, el TAVI debe realizarse en el momento oportuno,
teniendo en cuenta el paciente y los recursos. No parece sensato multiplicar los
recursos para atender a todos los pacientes inmediatamente, asi como tampoco
que estos sean insuficientes y se reflejen en mayores tasas de urgencia con peores
resultados. Una atencién coordinada interniveles: atencién primaria, especializa-
da, de unidades de insuficiencia cardiaca y de cardiologia intervencionista, junto a
marcadores objetivos de riesgo y prondstico, podria ser una aproximacioén éptima
para mejorar la atencién y organizacion de los procesos de TAVI.
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:Estrivial la elevacion de troponina en
pacientes sin un diagnostico especifico?

Dra. M.2 Lourdes Vicent Alaminos

14 de enero de 2019

CATEGORIAS

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Investigacion cardiovascular

La elevacién de troponina (cTn) es un hallazgo comn en los pacientes ingresados,
incluso en aquellos sin un sindrome coronario agudo. En algunos de estos pacien-
tes, no se identifica una etiologia que explique la elevacién de cTn. El término “tro-
poninitis” con frecuencia se emplea para describir este escenario.

El estudio que analizamos hoy tuvo como objetivo investigar la asociacién entre
los niveles de cTn con los hallazgos y el pronéstico a largo plazo en pacientes con
sospecha de sindrome coronario agudo y que finalmente se habian dado de alta
sin un diagnéstico especifico. Para ello, se realiz6 un estudio retrospectivo basado
en una cohorte de 48.872 pacientes de la base sueca SWEDEHEART. Los pacientes
fueron estratificados en cohortes con niveles de cTn inferiores o iguales al percen-
til 99 y se hizo una separacién en grupos de terciles en el caso de los que tenian
niveles mas elevados.

Se observé un nivel de cTn superior al percentil 99 en 9.800 pacientes (20,1%). La
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular, comorbilidad cardiovascular y
no cardiovascular se incrementaron en los estratos de niveles mas altos de cTn.
En total, 7.529 (15,4%) pacientes tuvieron un evento cardiovascular adverso ma-
yor, definido como el compuesto de mortalidad por todas las causas, infarto de
miocardio, reingreso por insuficiencia cardiaca o ictus (seguimiento medio de 4,9
anos). El riesgo de eventos cardiovasculares adversos mayores se asocié con un
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mayor valor de cTn (cociente de riesgo para el tercil de cTn mas especifico del ensa-
yo: 2,59; intervalo de confianza del 95% [IC 95%: 2,39 a 2,80; cociente de riesgo en
pacientes sin comorbilidades cardiovasculares, disfuncion renal, disfuncién ven-
tricular izquierda o estenosis coronaria significativa: 3,57; intervalo de confianza
del 95% [IC 95%]: 2,30 a 5,54).

El estudio concluye que la elevacién de cTn se asocia con comorbilidades cardio-
vasculares y no cardiovasculares y predice eventos adversos importantes, incluso
en los casos que no se pudo establecer un diagnéstico definitivo. El término “tro-
poninitis” trivializa laimportancia de esta elevacién y debe evitarse. En su lugar, se
requiere un estudio cuidadoso en estos pacientes.

COMENTARIO

Las determinacién de cTn es basica en la valoracion de pacientes que presentan
dolor toracico. Sin embargo, es habitual encontrar una elevacién de este mar-
cador en pacientes que tienen enfermedades cardiacas o situaciones extra-car-
dioldgicas, en ausencia de un sindrome coronario agudo (p. €j. arritmias, hiper
o hipotension graves, embolia pulmonar, deportes de competicién, etc.). Un au-
mento agudo, aunque sea sutil, puede ser dificil de diferenciar de una elevacién
crénica, que es frecuente en pacientes ancianos, en enfermedad renal crénica u
otras enfermedades cardiacas. Con independencia de la causa, o de si la elevacion
es aguda o crénica, se asocia a un peor prondstico en los pacientes que la presen-
tan, como se ha podido ver en este estudio. De manera general, |a elevacién de
cTn superior al percentil 99 se ha descrito en aproximadamente el 30% de pacien-
tes que consultan en urgencias. Los niveles mas altos de cTn se asociaron con el
aumento constante de las tasas de eventos cardiovasculares mayores durante el
seguimiento a largo plazo. Esto se debi6 principalmente a los riesgos de mortali-
dad cardiovascular, infarto de miocardio y reingresos por insuficiencia cardiaca.
Aproximadamente uno de cada tres pacientes con niveles de cTn en el tercil mas
alto del ensayo sufrié un evento. Los resultados de este estudio son consistentes
con los hallazgos de trabajos anteriores, que han determinado una importante
asociacion entre la elevacion de cTny un peor prondstico, con una tasa de eventos
mayores cercana al 5% a los 30 dias. El denominador comin que explicaria el peor
desenlace seria la presencia de anomalias cardiacas subclinicas en el momento de
la determinacién analitica. La sensibilidad de las técnicas de laboratorio continta
aumentando de manera increible, y algunos ensayos preclinicos de cTn ultrasensi-
bles pueden detectar niveles medibles en el 100% de los sujetos normales.
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La adecuada interpretacion de estos analisis continda siendo un auténtico reto
para el cardi6logo. Para abordar esta cuestion y guiar la interpretacion de la ele-
vacion de cTn en ausencia de infarto, la cuarta definicién universal de infarto de
miocardio ahora define la elevacién de cTn no isquémica como “lesién miocardi-
ca’, que puede ser un diagndstico agudo o crénico. Varios mecanismos pueden
contribuir a la lesion miocardica, incluido el recambio de cardiomiocitos, la necro-
sis de miocitos no isquémicos, la apoptosis, la distensién miocardica, la fragmen-
tacion proteolitica, el aumento de la permeabilidad de la membrana celulary la
liberacion exocitica de cTn citosdlica.

En el editorial que acompana a este articulo, los doctores Januzzi y McCarthy
se plantean que si bien podemos detectar la lesién miocardica, ;es importante,
o podemos simplemente trivializar su presencia llamandola con un término sin
sentido, como “troponinitis” y que carece de tratamiento? Dadas las implicacio-
nes prondésticas, deberia de realizarse un estudio exhaustivo en los pacientes
que presenten elevacion significativa de cTn, que incluya un ecocardiograma y
en determinados casos, una técnica de imagen coronaria invasiva/no invasiva y
que permita orientar el tratamiento. El prondstico de estos pacientes, sobre todo
aquellos con una elevacion en el tercil superior fue desfavorable e intervenciones
para reducir el riesgo cardiovascular podrian ser recomendables.

Uno de los puntos fuertes de este trabajo es que se hizo un ajuste por las comorbili-
dades cardiovasculares y no cardiovasculares que podrian ocasionar una elevacién
anémala de la concentracion de cTn, y la inclusién de endpoints fatales y no fatales.

Son necesarios mas estudios que analicen el papel de las medidas preventivas en

los pacientes que presentan elevacién de cTn en ausencia de un diagnéstico espe-
cifico. El término “troponinitis” es peyorativo y deberia evitarse.
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En TAVI, EuroSCORE no predice la
mortalidad aun ano

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

15 de enero de 2019

CATEGORIA

El implante transcatéter de prétesis valvular aértica (TAVI) es usado cada vez con
mas frecuencia en pacientes con bajo riesgo quirtrgico. En este estudio se evalué
la distribucién de las categorias de riesgo quirtrgico en la practica clinica habitual
y sus relaciones con los resultados clinicos, la calibracién y el poder de discrimina-
cién de EuroSCORE logistico (logES) y EuroSCORE Il.

El estudio SOURCE 3 es un registro prospectivo europeo de pacientes con esteno-
sis adrtica grave tratados con la valvula transcatéter SAPIEN 3.

De 1.785 pacientes, 518 (bajo riesgo quirtrgico) presentaron un logES basal < 10%,
691 (riesgo intermedio) un logES entre 10y 20%y solo 576 pacientes (alto riesgo qui-
rargico) un logES > 20%. Aunque los pacientes de bajo riesgo quirdrgico fueron mas
jovenes comparados con el resto de grupo, la edad media fue de unos 80 afios en
cada categoria de riesgo. A un afo, la mortalidad total fue del 10,3%, 11,4% y 171%
en los pacientes de bajo, intermedio y alto riesgo quirtrgico, respectivamente mien-
tras que la mortalidad fue del 5,3%, 7,7% y 11,4%. La mortalidad observada fue sus-
tancialmente menor que la predicha con logES. La ratio de mortalidad observada/
predicha fue de 0,26 en los pacientes de bajo riesgo, 0,08 en los de riesgo intermedio
y 0,12 en los de alto riesgo. Se obtuvieron datos similares con EuroSCORE I1.

En este contexto de mundo real, dos tercios de los pacientes tratados con TAVI tu-

vieron un logED < 20 pero fueron considerados candidatos apropiados para TAVI
por el heart team, principalmente por edad avanzada y menos frecuentemente por
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enfermedades no reflejadas en las escalas de riesgo. logES y EuroSCORE Il presen-
taron un poder de discriminacion y calibracién bajo en esta cohorte de TAVI.

COMENTARIO

El TAVI es un procedimiento indicado en pacientes con estenosis adrtica grave y
riesgo quirdrgico elevado. Recientemente se indica también en pacientes con ries-
go quirdrgico intermedio e incluso en ocasiones seleccionadas, riesgo bajo.

La valoracién del riesgo quirirgico deberia se realizada cuidadosamente por
el heart team y habitualmente incluye el riesgo calculado por las escalas de riesgo,
generalmente EuroSCORE logistico (logES), EuroSCORE Il y el score de la Society of
Thoracic Surgery (STS) aunque se valoran ciertas caracteristicas individuales que
no estan regidas en estos calculos.

Sin embargo, estas escalas han sido disefiadas y validadas para el tratamiento qui-
rargico y su validez en el TAVI es desconocida. Para ello, los autores analizan una
gran cohorte de pacientes sometidos TAVI (con la valvula SAPIEN 3) y determinan
el poder de discriminacion y la calibracién de las puntuaciones EuroSCORE logistico
y EuroSCORE Il para la mortalidad a un ano, obteniendo los siguientes resultados:

m Dos tercios de los pacientes presentaron un logES < 20% (riesgo intermedio o
bajo) pero fueron considerados candidatos a TAVI.

m La mortalidad total a un afio fue de 10,3% en pacientes de bajo riesgo, 11,4%
en pacientes de riesgo intermedio y 171% en los de alto riesgo, significativa-
mente inferior a la predicha por logES.

m Seencontré un poder de discriminacién bajo para logESy EuroSCORE Il (esta-
distico C, area bajo la curva ROC [receiver operating characteristic] de 0,65).

Tal y como se resalta en el editorial que acompana al articulo, antes de analizar los
resultados de este estudio conviene recordar el proceso por el que se crean las esca-
las de riesgoy cdmo han llegado a seraplicados para la valoracion del riesgo en TAVI.

El valor que da una escala de riesgo es una probabilidad calculada de un evento

determinado, a partir de un modelo de regresion logistica multivariado obteni-
do de una cohorte concreta, con un tratamiento concreto. Son, por tanto, validos
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para el calculo de este evento, en una poblacién similar a la de la cohorte ana-
lizada y sometida al mismo tratamiento. Asimismo, es importante recordar que
con valores extremos de las variables utilizadas, la fiabilidad de la prediccion dis-
minuye, ya que el modelo contiene escasos individuos de estas caracteristicas. El
poder de discriminacion se refiere a la capacidad del modelo de diferenciar entre
dos estados (habitualmente vivo/muerto) en un periodo de tiempo, para lo que se
utiliza el estadistico C o el area bajo la curva ROC cuyos valores varian entre 1,00
y 0,50 (0,50 supondria que el poder de discriminacién de un modelo seria igual al
del azar, por tanto, seria el de lanzar una moneda al aire).

Asi, el primer modelo desarrollado fue el EuroSCORE (en un principio aditivo, y mas
adelante reemplazado por uno logistico) en el afio 1995 basado en una cohorte de
casi 15.000 pacientes sometidos a cualquier técnica de cirugia cardiaca. Este score
fue actualizado1s afios mas después por el EuroSCORE Il basandose en 22.00 pa-
cientes. El STS se desarrollé de forma similar aunque diferenciando el tipo de inter-
vencion, por lo que parece ser mas fiable para la sustitucion valvular adrtica.

En los inicios del TAVI y por motivos éticos, el implante solo se realizaba en pa-
cientes con riesgo quirdrgico inasumible. El concepto de “inasumible” es definido
individualmente en el heart team, pero por razones de uniformidad y para el desa-
rrollo de ensayos clinicos se asume como un riesgo superior al 20%.

Asi, tradicionalmente para que un paciente fuese candidato a TAVI este deberia
presentar un riesgo superior al 20% para la cirugia, lo cual no es equivalente a un
riesgo del 20% para el implante percutaneo. Por la misma naturaleza distinta de
ambas intervenciones, las complicaciones de distinta naturaleza en un mayoria:
el riesgo de infeccién es mayor en la cirugia y el de sangrado en el TAVI siendo el
de ictus probablemente de diferente etiologia. Por lo tanto, no se puede predecir
con fiabilidad la mortalidad de los pacientes con TAVI en base a un score que predi-
ce complicaciones fatales de la cirugia y no tiene en cuenta factores que influyen
mas en el pronéstico del intervencionismo (accesos vasculares, aorta en porcela-
na o radiacién previa, por ejemplo).

Por consiguiente, los resultados obtenidos en este estudio no deberian sorpren-
dernos, ya que intentan predecir la mortalidad de un paciente basado en una
cohorte con caracteristicas diferentes sometida a un tratamiento diferente y con
scores desarrollados hace décadas.
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Aunque existen scores desarrollados especificamente para TAVI, estos se encuen-
tran infrautilizados. En la época en la que el TAVI solo se realizaba en pacientes
quirdrgicamente inasumibles, parecia sensato utilizar un solo score de riesgo para
cirugia pero ahora que los pacientes con riesgo intermedio son también candida-
tos se ha realizar una valoraciéon del riesgo especifico de TAVI, mas aln teniendo
en cuenta que probablemente en una década es posible que TAVI sea el trata-
miento de eleccion para la estenosis adrtica grave.

Referencia
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;Existe relacion entre lainflamaciony
el sindrome de Brugada?

Dr. Oscar Salvador Montanés

16 de enero de 2019

CATEGORIA

Arritmiasy estimulacion

La prevalenciay significacion de las alteraciones estructurales en los pacientes con
sindrome de Brugada (SBr) estd ain en debate. Los autores del presente estudio
investigaron la relacién entre el test genético, las alteraciones electroanatémicas
y el sustrato por anatomia patolégica en los pacientes con SBr.

Realizaron mapas electroanatémicos 3D tanto de sefales unipolares como bipo-
lares en 30 pacientes con SBr. A 20 pacientes de este grupo se le realizé también
biopsia endomiocardica en el TSVD. A todos ellos se les realizé también test gené-
ticoy estimulacién ventricular programada.

Se observaron areas de bajo voltaje (ABV) unipolar en el 93% de los pacientes
y ABV bipolar en el 50% de los casos. Las ABV unipolares siempre fueron mas
grandes que las bipolares, pero se encontraban localizadas en la misma area. En
todos los casos afectaban el TSVD. Respecto a la genética, variantes causantes
del SBr se encontraron en el 33% de los pacientes. La estimulacién ventricular
programada fue positiva en el 53% de los pacientes. La histologia del TSVD
mostré alteraciones compatibles con inflamacién miocardica en el 75% de los
pacientes, porcentaje que aumentaba al 81% si solo tenian en cuenta los pacien-
tes con ABV unipolar. Si se estudiaban las caracteristicas de los pacientes con
inflamacion en el TSVD, el 83% presentaban ABV bipolar en el estudio electroa-
natémico y tenian mas probabilidad de ser inducibles en la estimulacién ventri-
cular programada (83% frente al 25%; p = 0,032).
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En resumen, segln este estudio, el SBr se caracteriza por alteraciones electroa-
natémicas y estructurales localizadas en el TSVD con un gradiente epicardio-en-
docardio posiblemente derivado un componente inflamatorio. Estos cambios
podrian cambiar la forma de clasificar y abordar el SBr, tanto en el tratamiento
como en la estratificacion.

COMENTARIO

Desde la publicacién en los tltimos afios de estudios que eliminan el patrén de
Brugada con ablacién a nivel del TSVD epicardico, existe debate sobre la etiologia
del mencionado sindromeyy, por ende, de su tratamiento.

El presente articulo nos aporta datos sobre la posible implicaciéon de un compo-
nente estructural/inflamatorio en los pacientes con SBr tipo 1, bien por diagnds-
tico directo por electrocardiograma (ECG) y clinica o por test de provocacion con
farmacos. No obstante, hay dos puntos metodolégicos que me gustaria comentar.

El primero, es el pequefio niimero de pacientes. Con tan pocos pacientes (30 pacien-
tes con mapa electroanatémicoy 20 con biopsia) encuentran cambios significativos,
lo cual es relevante, no obstante hubiese sido preferible tener un mayor niimero de
pacientes para mayor robustez del articulo. Entiendo que por la novedad y el tema
de actualidad sobre el que trata, los autores hayan querido publicar con pocos casos,
pero un estudio mas amplio hubiese sido preferible. Asimismo, hubiese sido muy
positivo realizar el mismo protocolo (test genético, biopsia, mapa electroanatémico)
a pacientes sanos que se sometan a un estudio electrofisiolégico por alguna razén
pero no presente el sindrome (con el presente estudio no podemos descartar que
esta inflamacién esté también presente en un grupo control sin datos de SBr).

A parte de estos dos comentarios técnicos, el articulo aborda el problema de etio-
logia estructural frente a genética con sencillez y con datos contundentes (83%
de inducibilidad en pacientes con inflamacién frente al 25% en pacientes sin in-
flamacién, asi como 83% de ABV bipolar en los pacientes con inflamacién). Pese
a estos datos, el estudio no se debe tomar como cierre de capitulo, sino como un
dato mas para el debate. ;Es la inflamacion la causa del Brugada? ;Es esta la causa
de que solo se diagnostique causa genética en un porcentaje bajo de SBren com-
paracion de otros como el QT largo? ;Hay algiin otro componente que no estamos
viendo (grasa epicardica)? Y una pregunta que también se genera con este articu-
lo: spuede ser que estamos intentando ver si es una etiologia puramente eléctrica
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o puramente estructural, cuando pueden ser necesarios los dos aspectos?: puede
ser que haya algin componente aun detectado que predisponga a la inflamacién
del TSVD, y solo los pacientes con predisposicién genética puedan sufrir muertes
sbitas. Eso también explicaria por qué hay pacientes portadores de alteraciones
genéticas sin eventosy con ECG normal, o por qué el patrén puede servariablealo
largo de la vida del paciente. Lo que esta claro es que es un tema fascinante en el
cual parece que atin no tenemos la definicion exacta de la etiologia.
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BLOG REC

Disfuncion diastoélica en pacientes
con prehipertension

Dr. Ricardo Ladeiras-Lopes

17 de enero de 2019

CATEGORIA

Riesgo cardiovascular

En este trabajo se estudié de forma transversal una cohorte poblacional con 925
adultos de 45 afios 0 mas, sin enfermedad cardiovascular conocida, a los que se
realiz6 un examen clinico y ecocardiografico detallado.

Los participantes se clasificaron usando los criterios de las guias europeas para la
clasificacion de la presion arterial (PA) en los grupos de presion arterial 6ptima,
prehipertensién (normal y normal-alta) e hipertensién. La funcién diastélica se
evalué mediante ecocardiografia usando las velocidades de e'y la razén E/e..

Tras analizar los datos se comprobé que en este grupo de pacientes (61,5 + 10,5
anos; 37% varones), tenia prehipertension el 30,4% de los sujetos e hipertension
el 51,0%. Habia una reduccién progresiva de la velocidad de la onda e’ en los in-
dividuos prehipertensos y en los hipertensos. Tras el ajuste multivariable, ambas
categorias de tensién anormal fueron predictoras independientes de una menor
velocidad de la onda e'. Por tanto, los datos sugieren que los adultos con prehiper-
tensién también tienen una relajacién cardiaca.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “La funcién diastdlica se altera en pacientes con prehiper-
tension: datos del estudio EPIPorto”.

ENCUENTRO CON ELAUTOR: RICARDO LADEIRAS-LOPES
REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

Nuestro grupo de investigacion esta muy interesado en comprender cémo los cam-
bios precoces en el metabolismo o en la hemodinamica cardiaca pueden contribuir
al remodelado cardiacoy a la disfuncién diastélica. En este trabajo, realizado en una
cohorte de base poblacional, evaluamos si los pacientes con prehipertension arte-
rial presentan de forma precoz alteraciones en la funcién diastélica.

REC ;Cual es el principal resultado?

El resultado principal del trabajo es que los adultos con prehipertension tienen dete-
rioro de la relajacién cardiaca ya antes del desarrollo de |a hipertension establecida.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

Que debemos tener en cuenta que, aunque las recientes guias europeas para el
manejo de la hipertensién marcan puntos de corte precisos para el diagndstico
de la hipertension y diferentes dianas terapéuticas, en pacientes que todavia no
cumplen de forma estricta los criterios diagnésticos ya empiezan a aparecer al-
teraciones en su funcién diastélica que podrian tener impacto en su pronéstico.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

El diseno de la cohorte y la evaluacion de los pacientes fue un gran esfuerzo en el
que se tuvo que implicar un gran equipo de investigadores.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?
Realmente no es que fuera inesperado, pero si fue interesante comprobar la preva-

lencia de disfuncién diastélica en estos pacientes cuando empleamos los criterios
del documento de recomendaciones American Society of Echocardiography (ASE)/
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European Association of Cardiovascular Imaging (EACVI) de 2016. Estas recomen-
daciones han sido duramente criticadas por no tener una validacién formal y por ser
muy restrictivas. En nuestra cohorte de base poblacional encontramos que la preva-
lencia de la disfuncién diastélica fue del 0,9%, claramente diferente del 49% que ha-
briamos tenido usando el algoritmo clinicamente orientado publicado en 2017y del
22% que habriamos visto usando la versién previa de las recomendaciones de 2009.

REC Unavez acabado, ;le hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Habria sido muy interesante haber tenido la posibilidad de valorar si estas altera-
ciones precoces en la funcién diastélica que hemos visto en pacientes prehiper-
tensos tienen impacto en su prondstico.

REC ;Cual seria el siguiente trabajo que le gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Vamos a seguir trabajando en el estudio del impacto de las alteraciones preco-
ces en el metabolismo y la hemodindmica cardiaca en la morfologia y la funcién
cardiaca. Aprender mas sobre los mecanismos fisiopatoldgicos por los que los
factores de riesgo cardiovascularimpactan en el corazén y sobre la forma de mo-
dularlos en una fase precoz es la linea en la que queremos seguir trabajando.

REC Recomiéndenos algiin trabajo cientifico reciente que le haya parecido
interesante.

Nuestro grupo ha publicado recientemente un trabajo en colaboracién con la Uni-
versidad Johns Hopkins y el grupo MESA (Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) en el
que hemos utilizado la resonancia magnética nuclear (RMN) para valorar la funcién
diastélica y hemos encontrado que el sindrome metabdlico, independientemente
de la presencia o no de diabetes tipo 2, esta asociado de forma independiente con
deterioro de la relajacion ventricular. Estas alteraciones funcionales del miocardio
parecen ser el resultado de alteraciones intrinsecas de los cardiomiocitos e indepen-
dientes de la situacién del intersticio o de la presencia de fibrosis. Por tanto, este
es otro ejemplo de como los cambios precoces en el metabolismo cardiaco podrian
participar en la aparicion de alteraciones en la funcién cardiaca.

REC Finalmente, ;qué nos recomienda para desconectary relajarnos?

iEstar activo! ;Y el surf!
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Prolapso mitral maligno: entidad poco
conocida como causa de muerte subita

Dr. Alejandro Junco Vicente

18 de enero de 2019

CATEGORIAS

Arritmiasy estimulacion

Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

Varios estudios recientes han descrito la presencia de fibrosis miocardica en pa-
cientes con prolapso mitral, tanto en estudios con técnicas de imagen como en
series de necropsias.

Este articulo, publicado en el Journal of the American College of Cardiology, en agosto
de este afo, evalla las caracteristicas y la implicacién pronéstica de la presencia
de fibrosis miocardica en ventriculo izquierdo (V1) en una cohorte de pacientes (n
= 356) con insuficiencia mitral primaria, estratificados en dos grupos: presencia
de prolapso mitral por cardiorresonancia (desplazamiento de > 2 mm del plano
mitral en sistole) o ausencia de este.

La prevalencia de fibrosis de VI fue significativamente mayor en el grupo que pre-
sentaba prolapso mitral primario que en el que no lo presentaba (36,7% frente
a 6,7%; p < 0,001). Asimismo, hubo una estrecha relacién (odds ratio [OR] 6,82; p
< 0,001) entre el prolapso mitral primario y la presencia de fibrosis de VI, incluso
después de realizar un ajuste por variables clinicas, asi como por parametros de
remodeladoy gravedad de la insuficiencia mitral. De este modo, concluyen que el
prolapso mitral primario se relaciona con la presencia de zonas de fibrosis miocar-
dica con un patrén de distribucién no isquémico.
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Por otro lado, realizan un seguimiento durante 1.354 dias de la cohorte, y encuen-
tran que hay un mayor indice de eventos arritmicos malignos, con riesgo de muer-
te sbita secundaria a los mismos, en el grupo con prolapso mitral y presencia de
fibrosis miocardica. Concluyen, por tanto, que dicha relacién es un marcador de
riesgo de aparicion de arritmias malignas en esta patologia cardiaca.

COMENTARIO

El prolapso mitral es una de las causas de insuficiencia mitral primaria. En el
pasado, debido a criterios diagndsticos no bien consolidados se describian pre-
valencias elevadas (hasta en el 20% de la poblacién); sin embargo, los estudios
actuales, como el estudio Framinghan, estiman prevalencias menores en la pobla-
cion (2,4%), siendo ligeramente mayor en mujeres.

Su diagnéstico fundamental se realiza con técnicas de imagen cardiaca. En el pre-
sente trabajo utilizan cardio-RMy lo definen como un desplazamiento anormal (>
2 mm) de una o de las dos valvas sobre el plano del anillo valvular hacia la auricula
izquierda en sistole, debido a la elongacién de las propias valvas, o bien, de las
cuerdas o musculos papilares.

Histol6gicamente, se describe como una alteraciéon mixomatosa del tejido val-
vular con depésito de mucopolisacaridos, alteracion de las fibras de elastina y
de la composicién del colageno. Fisiopatologicamente, la insuficiencia mitral
condiciona una sobrecarga de volumen persistente sobre el ventriculo izquierdo,
que termina por provocar su remodelacion, hipertrofia ventricular excéntrica y
finalmente su disfuncién. Varias series han demostrado la presencia de fibrosis
miocardica en pacientes con insuficiencia mitral. Un estudio reciente de serie de
autopsias (Basso C., Perazzolo Marra M., Rizzo S., et al. Circulation, 2015, 132:556-
566) demostrd que en jovenes fallecidos por muerte sibita, en los que se hall6
prolapso valvular mitral, habia una alta prevalencia de fibrosis miocardica sub-
yacente. Por tanto, cabe hacerse la siguiente pregunta, ;dicha fibrosis miocardica
se debe solamente a la sobrecarga de volumen que aparece en toda insuficiencia
mitral o tiene relacion directa con el prolapso valvular mitral de forma indepen-
diente? En el estudio publicado en JACC, tratan de aclarar esta pregunta.

Hoy en dia, podemos detectar areas de fibrosis regional gracias a la resonancia

magnética cardiaca (RMC) con gadolinio. Tras la realizacion de RMC a ambos gru-
pos con insuficiencia mitral, uno con prolapso valvular y otro sin él, demuestran
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una relacién significativa a favor de mayor prevalencia de fibrosis miocardica en
aquellos que presentan prolapso mitral.

Ademas, concluyen en el andlisis que el patrén de realce tardio con gadolinio es dife-
rente al que se observa en la enfermedad coronaria, siendo el patrén mas frecuente
el mid wall o patchy frente a subendocardial or transmural wall de la cardiopatia isquémi-
ca. Esta fibrosis, en general, afecta a menos de dos segmentos del miocardio, sien-
do mucho mas frecuente en los segmentos inferolateral basal e inferior basal. Estos
segmentos son los que se encuentran adyacentes al mdsculo papilar posteromedial,
lo que sugiere un complejo mecanismo de fuerzas mecanicas como base fisiopatolé-
gica. Podemos resumir que la fuerza de traccién repetitiva en dicho musculo papilar
secundario a la insuficiente oposicién en sistole de la valva genera un estrés mecanico
que se transmite al miocardio, desarrollandose con el tiempo fibrosis de la zona adya-
cente. En el estudio se describe también una relacién entre el aumento de volumen
regurgitante con mayor prevalencia de fibrosis en los pacientes con prolapso valvular
mitral, dato que también apoyaria el mecanismo explicado previamente.

Esta descrito en relacion también a otras patologias, como las areas de fibrosis mio-
cardica se comportan como sustrato de arritmias malignas. De esta manera, en los pa-
cientes con prolapso valvular mitral y areas de fibrosis miocardica, el riesgo de muerte
slbita esta aumentado respecto a la poblacion general, con una prevalencia anual de
0,2-0,4%. De este hecho surge el apellido de la entidad “maligno”.

El prolapso mitral maligno es una entidad atin poco conociday en plena investiga-
cién, pero que hay que tener presente en la practica clinica diaria. Futuros estudios
identificaran y esgrimiran mas datos clinicos especificos que ayuden a su detec-
cion temprana, asi como parametros de imagen que conduzcan a seleccionar pa-
cientes que puedan beneficiarse de una estratificacién del riesgo arritmico y de
las medidas terapéuticas para reducirlo.
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COMPASS, papel del rivaroxaban
en arteriopatia periférica de
extremidades inferiores

Dr. Rafael Vidal Pérez

19 de enero de 2019

CATEGORIAS

Riesgo cardiovascular

Los pacientes con arteriopatia periférica (AP) de las extremidades inferiores tie-
nen un riesgo aumentado de eventos adversos cardiovasculares mayores (MACE)
y eventos adversos mayores de extremidades (MALE). Hasta ahora existia escasa
informacion al respecto del pronéstico de los pacientes que han sufrido MALE.

Los objetivos que se plantearon fueron los siguientes, entre los participantes con
AP de extremidades inferiores se estudiaron: 1) si las hospitalizaciones, MACE,
amputaciones, y muertes era mayores tras el primer episodio de MALE compa-
rado con pacientes con AP que no habian sufrido un MALE; y 2) el impacto del
tratamiento con una dosis baja de rivaroxaban (2,5 mg dos veces al dia) y aspirina
comparados con aspirina sola en la incidencia de MALE, intervenciones vasculares
periféricas, y todo el prondstico vascular periférico durante una mediana de se-
guimiento de 21 afos

Los métodos para alcanzar estos objetivos fueron los que se mencionan a conti-
nuacién, se analizaron los resultados en 6.391 pacientes con AP de las extremida-
desinferiores que fueron reclutados en el ensayo clinico COMPASS (Cardiovascular
Outcomes for People Using Anticoagulation Strategies). COMPASS fue un ensayo
clinico aleatorizado, doble ciego que estudié la combinacién de una dosis baja
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de rivaroxaban y aspirina o rivaroxaban solo comparado con la aspirina sola.
MALE se definié como una isquemia de extremidad critica que condujera a una
intervencién o una amputacién vascular mayor.

Los autores comunicaron los siguientes resultados, un total de 128 pacientes su-
frieron un episodio de MALE. Tras un MALE, el riesgo acumulado a un afio de sufrir
una subsiguiente hospitalizacién fue de 61,5%; para amputaciones vasculares, fue
del 20,5%, para muerte fue del 8,3%; y para MACE fue del 3,7%. El evento indice
MALE incrementaba significativamente el riesgo de experimentar una hospitali-
zacion subsiguiente (hazard ratio [HR] 7,21; p < 0,0001), amputacion subsiguiente
(HR197,5; p < 0,0001), y muerte (HR 3,23; p < 0,001). Comparado con aspirina sola,
la combinacién de rivaroxaban 2,5 mg dos veces al dia y aspirina disminufan la
incidencia de MALE por un 43% (p = 0,01), el total de amputaciones vasculares por
un 58% (p = 0,01), las intervenciones vasculares periféricas por un 24% (p =0,03),y
todo el pronéstico vascular periférico por un 24% (p = 0,02).

Ante estos resultados, los autores concluyen que entre los individuos con AP de
extremidades inferiores, el desarrollo de MALE se asociaba con un pronéstico
peor, haciendo de la prevencion de esta situacion algo de crucial importancia.
La combinacién de rivaroxaban 2,5 mg dos veces al dia junto con aspirina dismi-
nuia significativamente la incidencia de MALE y las complicaciones relaciona-
das, y esta combinacién podria considerarse como una terapia importante para
pacientes con AP.

COMENTARIO

Sobre 200 millones de personas en todo el mundo presenta AP de extremidades
inferiores. Los pacientes con AP tienen un mayor riesgo de desarrollar MACE y
MALE. En el estudio COMPASS dentro de la subpoblacién con AP, los MALE (in-
cluyendo amputacién mayor) se redujeron por un 46% asi como el combinado de
MACE o MALE en un 31%.

Aunque la incidencia de un MALE es relativamente baja, como un 1% por afo, las
consecuencias de este cuadro pueden alterar gravemente el pronéstico de los pa-
cientes. Los investigadores de COMPASS han demostrado las consecuencias de
sufrir un MALE que era un campo poco estudiado.
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Los individuos que tenian AP grave o progresiva eran los que estaban en mayor
riesgo de sufrir MALE; especificamente los predictores de AP grave incluian is-
quemia de miembro grave (clasificacién de Fontaine Ill o 1V) al inicio del estudio,
intervencion periférica previa mediante cirugia de bypass o angioplastia, y ampu-
tacién vascular previa.

Los investigadores concluyen con buen criterio que prevenir un MALE es de gran-
disima importancia en pacientes con AP de extremidades inferiores; el prondsti-
co tras experimentar un MALE es grave, con incremento de veces en el riesgo de
muerte y de 200 veces en el riesgo de subsiguiente de amputacién vascular.

Se demuestra un efecto importante sobre los MALE al emplear la combinacién
de rivaroxaban con aspirina, con una reduccion del riesgo absoluto de 1% (con un
NNT de 97), siendo especialmente beneficios en los pacientes jovenes con cam-
bios ateroscleréticos generalizados.

En un editorial acompafante al articulo, Marc P. Bonaca y Mark A. Creager afir-
man que sopesar la isquemia frente al riesgo de sangrado es complicado, y cierta-
mente el asociado a morbilidad por MALE descrita en el presente el analisis puede
superar razonablemente los riesgos de sangrado no fatal; y no obstante, uno anti-
ciparia que el balance del tratamiento con la combinacién seria mas favorable en
aquellos con amputacién o revascularizacion previa y menos favorable en aque-
llos con EAP asintomatica

Creo que se nos abre un campo importante donde estratificar por riesgoen APy
puede ayudarnos a determinar qué pacientes se pueden beneficiar mas de una
estrategia COMPASS, asumiendo un riesgo de sangrado para obtener un bene-
ficio relevante.

Referencia
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Menos y peor sueno:
:mas enfermedad cardiovascular?

Dr. Agustin Fernandez Cisnal

21deenerode 2019

CATEGORIA

Investigacion cardiovascular

La duraciény la calidad del suefo han sido asociadas con un mayor riesgo car-
diovascular. Sin embargo, no existen grande estudios que asocien una medida
objetiva del suefio y la aterosclerosis subclinica valorada en multiples territo-
rios vasculares.

El objetivo de este estudio fue evaluar la asociacién de los parametros del suefio
valorados por actigrafia con la aterosclerosis subclinica en una poblacién de me-
diana edad asintomatica, asi como las interacciones entre el sueo, los factores de
riesgo cardiovasculary psicosociales, habitos dietéticos y la inflamacién.

Se realiz6 una grabacion actigrafica de 7 dias en 3.974 participantes (edad 45,8 +
4,3 anos; 62,6% hombres) del estudio PESA (Progression of Early Subclinical Athe-
rosclerosis). Se definieron cuatro grupos: duracién del suefio muy corta < 6 horas,
duracién del suefio corta 6-7 horas, duracion del sueno de referencia 7-8 horas 'y
duraciéndel suefio larga <8 horas. El indice de fragmentacién del sueno se definié
como la suma del indice de movimientoy del indice de fragmentacién. Se realiza-
ron ecografias tridimiensionales carotideas y femorales y tomografia computa-
rizada para cuantificar la aterosclerosis no coronaria y la calcificacion coronaria.

Tras ajustar por los factores de riesgo cardiovascular tradicionales, la duracién
del suefio muy corta se asocié independientemente a una mayor carga de ate-
rosclerosis con la ecografia vascular tridimensional (odds ratio [OR] 1,27; intervalo
de confianza del 95% [IC 95%): 1,06-1,52; p = 0,008). Los participantes en el quintil
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superior de fragmentacion del suefio presentaron una mayor prevalencia de afec-
tacién de multiples territorios no coronarios (OR 1,34; IC 95%: 1,09-1,64; p = 0,006).
No se observaron diferencias en cuanto a la calcificacién coronaria en los diferen-
tes grupos de suefo.

La duracién del suefo cortay el sueno fragmentado estan asociadas de forma in-
dependiente con un mayor riesgo de aterosclerosis subclinica multiterritorio. Es-
tos resultados resaltan la importancia de los habitos saludables de suefio para la
prevencion de la enfermedad cardiovascular.

COMENTARIO

El suefio es un proceso fisiolégico necesario para la supervivencia y esta rela-
cionado con la salud fisica y psicolégica. Las alteraciones en el suefio son un
campo bien estu-diado, teniendo como ejemplo paradigmatico el sindrome de
apnea-hipopnea del suefio, que se ha asociado a una mayor carga de factores de
riesgo cardiovascular, mayores tasas de eventos cardiovasculares e incluso con
una mayor mortalidad.

En varios estudios previos, incluso algunos clasicos, se ha demostrado cierta aso-
ciacion entre una duracién corta del sueno y mayor prevalencia de hipertension
arterial, diabetes mellitus u obesidad. Ademas, en estudios con un tamafio mues-
tral limitado, se ha observado una mayor incidencia de enfermedad cardiovascu-
lar y de aterosclerosis subclinica. Sin embargo, estos estudios estan basados en
una valoracién del suefno subjetiva, basada en cuestionarios, con los evidentes
sesgos que ello puede conllevar.

El estudio que hoy comentamos se basa en una cohorte bien conocida (estudio
PESA) que viene analizando la aterosclerosis subclinica en una cohorte muy am-
plia de sujetos sanos de mediana edad con un abordaje multifactorial.

En este andlisis se analiza la calidad y cantidad de suefio, medida de forma ob-
jetiva mediante actigrafia (3.974 pacientes) y se determina su asociacién con la
aterosclerosis subclinica. Se realiza un enfoque multiterritorio, midiendo la afec-
tacién de territorios no coronarios (femoral y carotideo) mediante ecografia tridi-
mensional y coronario mediante calcificacién en tomografia computarizada.
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Los resultados mas significativos son los siguientes:

m Laduraciény fragmentacion del suefio esta relacionada de forma indepen-
diente con la aterosclerosis subclinica, incluso ajustado por factores de ries-
go cardiovascular.

m Unaduracién muy corta del suefio (< 6 horas) o un suefio fragmentado (pri-
mer quintil del indice de fragmentacion) se asoci6 a una mayor carga de ate-
rosclerosis en territorios no coronarios.

m Niladuracién nila fragmentacién se asociaron, en cambio, con la afectacion
coronaria.

Se trata pues de un notable estudio en el que hay varios aspectos interesantes
que destacar. Por un lado, |a falta de asociacion con afectacién coronaria, aunque
si con la no-coronaria, es llamativa. Una posible explicacién es puramente de la
cohorte seleccionada, donde solo un 18% de los participantes presentd un score
de calcio > 0, por lo que con tan escaso porcentaje disminuye la posibilidad de
encontrar asociacioén.

Los autores realizan un analisis de la influencia del sexo, encontrando que la aso-
ciacion de duracion corta del suefio con la aterosclerosis es de mayor entidad en
las mujeres, lo que contrasta con cierto estudios previos, probablemente por dife-
rencias en la poblacién estudiada.

Se ha de destacar también el uso de la actigrafia para el estudio del suefo, que
permite una valoracién objetiva, mucho mas profunda y menos sesgada que los
cuestionarios, dando por tanto una mayor robustez al estudio.

La generalizacién de relojes inteligentes y otros wearables permitira una genera-
lizacion en la valoracion del suefio y todos los estudios que se realicen con esta
técnica deberan tener como referencia este andlisis del estudio PESA.

Sin embargo, queda por esclarecer qué mecanismo fisiopatolédgico se encuentra
detras de los resultados que se presentan. La alteracion de los ritmos circadianos
afecta significativamente al metabolismo de la glucosay a la regulacién de la ten-
sion arterial, pero también existen datos en los que parece que la duracién corta
del sueno se asocia a una mayor ingesta y que existe cierto grupo de individuos
con escasa duracion de sueno y mayor carga de factores de riesgo cardiovascular.
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Es desconocido si existen otros mecanismos fisiopatolégicos relacionados con el
suefo que estén directamente relacionados con la aterosclerosis.

Seria interesante conocer la evolucién de estos pacientes y valorar si existe mayor
aterosclerosis con repercusion clinica en pacientes con duracién corta del sueno,
especialmente a largo plazo.

Este estudio ha tenido bastante repercusion en prensay redes sociales pero se de-
beria realizar una divulgacién prudente, evitando dar titulares sensacionalistas y
captadores de clics (click-bait). Para ello, es imprescindible una mayor implicacién
de los investigadores y cardi6logos en la divulgacion.

Por tltimo, hay reconocer la alta calidad de este estudio espanol, con financiacién
privada pero realizado en el seno del Centro Nacional de Investigaciones Cardio-
vasculares (CNIC). Debe ser ejemplo para mejorar la colaboracion publico-privada
en la investigacién cardiovascular.

Por ahora, parece recomendable dormir mucho y apaciblemente para tener una
buena salud cardiovascular.
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Ablacion de venas pulmonares
mediante crioterapia: ciclos extra no
aportan beneficio

Dr.Jorge Toquero Ramos
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En los dltimos afos se han publicado numerosos estudios buscando la dosis 6pti-
ma de crioterapia en la ablacién de las venas pulmonares para el tratamiento de
la fibrilacién auricular (FA), tanto en duracidn como en el nimero de ciclos nece-
sarios. Especial énfasis se ha puesto en el papel del Ilamado “bonus” de crioterapia
tras una aplicacion exitosa que logra el aislamiento de la vena. Este estudio mul-
ticéntrico muestra ausencia de beneficio de los ciclos extra de crioterapia con el
balén de segunda generacion.

El AD-Balloon (Multicenter Study of the Validity of Additional Freeze Cycles for
Cryoballoon Ablation) es un estudio prospectivo, multicéntrico y aleatorizado
que incluyé 110 pacientes (edad media 64 + 11 afnos), aleatorizados a un bonus de
3 min tras el aislamiento de la vena (PVI por sus siglas en inglés, n = 55) frente a
no-bonus (n = 55), valorando asi especificamente la validez de los ciclos adicio-
nales tras lograr el aislamiento. En todos los casos se empled balon de segunda
generaciény una primera aplicacion de 3 min, que se paraba en caso de alcanzar
una temperatura < -55 °C. En caso de no lograr PVI con la primera aplicacién, se
realizaba un segundo ciclo en la misma vena. Finalmente, en ausencia de PVI
con el criobalén, aplicaciones focales de crioterapia o radiofrecuencia (lo que
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fue necesario en 11 vvpp [2,5%] en 10 pacientes [9,1%]). Se realizé una resonancia
magnética (RM) con realce tardio al cabo de 1-2 meses para analizar las lesiones
de ablacién. El seguimiento se llevé a cabo mediante electrocardiograma (ECG)
y Holter de 24 horas al mes y cada 1-3 meses, junto con grabadoras de even-
tos en caso de sintomas, considerando como recurrencia cualquier episodio de
arritmia auricular de mas de 30 s tras un periodo de cegamiento de 90 dias.

En todos los pacientes se consiguid aislamiento completo de las venas pulmo-
nares (vvpp). El nimero total de ciclos de crioterapia y su duracién para todas
las vvpp fue significativamente menor en el grupo de no-bonus (5,7 +1,6 frente
a9,1+1,6ciclos, p<0,0001,y932+244 frentea1.483+252s, p<0,0001). No hubo
diferencias en el seguimiento al ano para la supervivencia libre de cualquier
arritmia auricular, siendo de 87,3% para el grupo de bonus frente al 89,1% para
el grupo de no-bonus (test de log-rank p = 0,78). En cuanto a las complicaciones,
10 pacientes (18%) en el grupo bonus y 8 (15%) en el de no-bonus presentaron
alguna complicacién (p = 0,61), la mas frecuente la paresia frénica (91%y 5,5%
respectivamente; p = 0,46)

La RM se realizé en 62 de los 110 pacientes. Tampoco encontraron diferencias en
la frecuencia de gaps detectadas por RM (46% de los pacientes en el grupo bonus
frente a36% en el de no-bonus; p=0,38), con la tinica diferencia de un tiempo has-
ta aislamiento significativamente mas largo en las vvpp con gaps frente a aquellas
singap (63 + 22 frente a 43 + 25s; p=0,002). El andlisis de curvas ROC permiti6 defi-
nir 38 s como el mejor punto de corte para predecir presencia de gap (sensibilidad
del 94% y especificidad del 48%).

Durante la discusion, los autores enfatizan el hecho de que el nimero de ciclos
de crioterapia y el tiempo de aplicacién tradicionalmente se han considerado
relacionadas con la lesién de estructuras extracardiacas, como el frénico, el esé-
fago o el arbol bronquial. Por tanto, reducir el niimero de ciclos y los tiempos
tendria un potencial impacto beneficioso en la seguridad del procedimiento,
conjuntamente con un beneficio asociado en reduccién de tiempo de procedi-
miento, exposicion a radiacion y cantidad de contraste empleado al omitir las
aplicaciones redundantes.

Con base a experiencias previas publicadas, parece l6gico el empleo de bonus en
aquellas vvpp en las que el aislamiento se logré tardiamente, pero la pregunta
que surge es si la persistencia del aislamiento a largo plazo en venas aisladas tar-
diamente realmente mejora gracias a la administracién de aplicaciones extra (y
los datos de este estudio parecen demostrar que no).
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Un hallazgo significativo del estudio es que la frecuencia de gaps detectados por
RM con realce tardio fue superior en aquellas venas con un tiempo hasta aisla-
miento >38s, frente a aquellas aisladas en <38's, tanto en el grupo de bonus como
en el de no-bonus. Esto viene a confirmar un concepto cada vez mas aceptado, el
hecho de que el aislamiento tardio de las venas puede asociarse con la formacién
de lesiones no persistentes, lo que no se evitaria afiadiendo ciclos de crioterapia
tras el aislamiento de la vena segtn los resultados del presente trabajo. Los au-
tores especulan que las vvpp que requieren un mayor tiempo para aislamiento
presentan algln tipo de caracteristica anatémica o histolégica, tales como un
mayor grosor miocardico o una determinada localizacién/angulacién de la vena,
que dificultan conseguir un aislamiento duradero incluso con ciclos adicionales
de crioterapia. Igual de especulativo seria pensar que la inflamacién y edema ge-
nerados tras las primera aplicacién imposibilitan que el bonus anada beneficio
potencial a largo plazo.

Una limitacién del estudio es que excluyeron anomalias anatémicas, tales como
el tronco comun izquierdo, lo que excluye la generalizaciéon de los resultados
a estos pacientes. Finalmente, a pesar de una tendencia a mayor tasa de pare-
sia frénica en el grupo bonus, no se alcanzé significacion estadistica tal vez por
falta de tamafio muestral, lo que hubiera sido también una gran fortaleza del
estudio, en caso de demostrar una menor tasa de complicaciones asociada a la
no aplicaciéon de bonus de crioterapia. En cualquier caso, Ilama la atencién la
frecuencia de paresia frénica reportada, superior a series recientes y a la expe-
riencia en el momento actual.

En las conclusiones, los autores enfatizan la ausencia de beneficio de los ciclos ex-
tra de crioterapia de 3 minutos tras lograr el aislamiento de la vena con el balén de
segunda generacién, que por tanto seria innecesario para mejorar los resultados
del procedimiento, ademas de prolongar los tiempos. Probablemente, y es lo que
se aplica en la mayoria de laboratorios de electrofisiologia actualmente, la crio-
terapia debe adaptarse en funcion de los resultados agudos en cada vena, tales
como el tiempo a aislamiento o la temperatura minima alcanzada, en lugar de
aplicar protocolos cerrados tanto para la duracién de las aplicaciones como para
el empleo de bonus. La mayor fortaleza del presente trabajo es su caracter pros-
pectivo, multicéntrico y aleatorizado, frente a publicaciones previas de caracter
unicéntrico y, con frecuencia, no aleatorizadas sino con evaluacién secuencial de
diferentes estrategias de ablacion.
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Elevacion transitoria del ST, ;nueva
categoria de SCA de alto riesgo?
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CATEGORIA

Los pacientes con sindrome coronario agudo (SCA) que presentan inicialmente
una elevacion del ST en el electrocardiograma, pero que viene seguida de una
normalizacién completa del segmento ST y alivio de los sintomas, se incluyen
dentro de la categoria de infarto con elevacién transitoria del segmento ST, y su
tratamiento supone un desafio.

No esta claro cual es el momento éptimo para la revascularizacion ni si deberian
tratarse como un infarto agudo de miocardio con elevacién del ST (IAMCEST) o
como un infarto sin elevacién del ST (IAMSEST). El objetivo de este trabajo fue
determinar el efecto de una estrategia invasiva inmediata o tardia en el tamafo
del infarto, medido por técnica de resonancia magnética cardiaca (RMC).

En este ensayo clinico aleatorizado, 142 pacientes con infarto con elevacién transi-
toria del STy sintomas de cualquier duracién, fueron aleatorizados a una estrate-
gia de intervencién inmediata (tipo IAMCEST) (0,3 horas; rango intercuartil [RIQ]
0,2-0,7 horas) o diferida (tipo IAMSEST) (22,7 horas; RIQ 18,2-27,3 horas).

El tamafo del infarto, definido como el porcentaje de masa ventricular izquierda
medido por resonancia magnética cardiaca (RMC), al cuarto dia fue generalmen-
te pequeno y no hubo diferencias entre el grupo de estrategia invasiva inmediata
o tardia (1,3%, RIQ 0,0-3,5% frente a1,5%, RIQ 0,0-4,1%, p = 0,48). En el analisis por
intencién de tratar, no hubo diferencia en los eventos adversos cardiovasculares
mayores, definidos como muerte, reinfarto o necesidad de revascularizacién a los
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30dias (2,9% frente a 2,8%; p =1,00). Sin embargo, cuatro pacientes mas (5,6%) en
el grupo de intervencionismo diferido requirieron una intervencién urgente debi-
doasignosy sintomas de reinfarto mientras esperaban a realizarse la angiografia.

Conclusiones. En lineas generales, el tamafio del infarto en pacientes con eleva-
cion transitoria del ST es pequenoy no se encuentra influido por el momento de la
estrategia invasiva (inmediata o diferida). Ademas, los eventos cardiovasculares
mayores a corto plazo fueron poco frecuentes y sin diferencias en los dos grupos
de tratamiento.

COMENTARIO

Una rapida reperfusion es la base del tratamiento del IAMCEST y la angioplastia
primaria es el tratamiento de eleccién en los primeros 120 minutos del diagnésti-
co. En el IAMSEST se recomienda una estrategia invasiva precoz en los casos de
mas alto riesgo. No obstante, en los casos de elevacion transitoria del segmento
ST (aproximadamente entre el 4 y 24% de los pacientes con sindrome coronario
agudo) existen dudas sobre el manejo mas adecuado. Los autores de este trabajo
analizaron este tercer grupo de sindrome coronario agudo.

Hay pocos estudios previos relacionados con el tema, algunos estudios observa-
cionales proponen que una coronariografia diferida podria reducir la carga trom-
bética y las complicaciones relacionadas con el procedimiento en pacientes con
TIMI Il (Thrombolysis in Myocardial Infarction) en el momento de la angiografia. El
estudio que presentamos es el primer ensayo que ha analizado este perfil de sin-
drome coronario agudo. El andlisis (de superioridad) tenia como finalidad deter-
minar si el intervencionismo diferido podria reducir el tamafio del infarto.

En el editorial que acompana al articulo, los doctores Bergmark y Faxon sefialan
unas observaciones a tener en cuenta. El tamano del infarto fue mucho mas pe-
queno de lo anticipado (a priori se asumié un tamano de infarto promedio de 10%
en el grupo de angiografia inmediata). La primera implicacién es que, por lo tan-
to, el estudio no tuvo potencia suficiente para el criterio de valoracion principal y
debe interpretarse en ese contexto. La segunda observacién importante desde el
punto de vista del objetivo primario es que los pacientes con elevacién transitoria
del STy clase Killip | tienen infartos pequefios. Estos hallazgos apoyan la idea de
que la combinacién de sintomas y anomalias del segmento ST son marcadores
fiables del estado del flujo TIMI coronario en una cohorte contemporanea de
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pacientes con infarto agudoy que reciben doble antiagregacion. Es tranquilizador
y bastante relevante clinicamente ver que solo un paciente en el grupo de angio-
grafia inmediata, y ninglin paciente sin sintomas recurrentes en el grupo de an-
giografia tardia, tuvo un flujo TIMI o-1.

Hay otros puntos importantes a destacar. Por ejemplo, la aleatorizacién conllevé
el empleo de diferentes tratamientos. Los pacientes con estrategia invasiva in-
mediata recibieron mas bivalirudina que heparina o fondaparinux y también se
realizaron mas angioplastias. Por el contrario, los pacientes con estrategia diferi-
da se sometieron a mas cirugia de revascularizacion. El estudio no fue disefiado
para evaluar los efectos del momento de la angiografia sobre los tratamientos no
aleatorios, pero las diferencias en la atencién médica destacan la importancia de
elegir de manera apropiada el tratamiento inicial. Aunque el resultado del ensayo
fue neutro (sobre todo por una falta de potencia estadistica), si que hubo una ten-
dencia significativa a un mayor tamafio del infarto en el grupo con intervencionis-
mo diferido, tanto por RMC como por concentracién de troponina, y una mayor
tasa de eventos cardiovasculares adversos mayores en el grupo diferido.

Este trabajo aporta conocimientos de gran interés, ya que los pacientes estables con
infarto con elevacion transitoria del ST son un grupo de menor riesgo, con infartos
pequenos. La estrategia de tratamiento inicial tiene importantes implicaciones pos-
teriores para la terapia médicay la revascularizacion. Ademas, los sintomasy los ha-
llazgos del electrocardiograma, que son la base de la evaluacion clinica en el infarto
agudo, siguen siendo excelentes predictores del grado de flujo TIMI en una cohorte
contemporanea de pacientes que reciben inhibidores del receptor P2Y12.
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Insuficiencia cardiaca y miocardiopatias

El objetivo del estudio fue testar la hipétesis de que la ablacion del nodo auriculo-
ventricular (ANAV) con implante de resincronizador cardiaco (RCT) era superior al
tratamiento farmacolégico de la frecuencia en pacientes con fibrilacién auricular
(FA), QRS estrecho e ingresos previos por insuficiencia cardiaca.

Se aleatorizaron 102 pacientes (edad media 72 +- 10 afos) con fibrilacién auri-
cular permanente sintomatica, QRS estrecho (< 110 msg) y al menos un ingreso
por insuficiencia cardiaca en el Gltimo afo. Un grupo se constituyé con aquellos
pacientes a los que se les realiz6 ablacion del NAV e implante de resincroniza-
dor (+/- DAl en funcién de indicacién clinica) y se comparé con otro grupo con
control farmacolégico de la frecuencia (+/- DAl en funcién de indicacién clinica).
El objetivo primario fue muerte por insuficiencia cardiaca, ingreso por insufi-
ciencia cardiaca o empeoramiento de la insuficiencia cardiaca. Tras un segui-
miento medio de 16 meses, el estudio tuvo que ser finalizado precozmente por
las diferencias entre ambos grupos. El objetivo primario ocurrié en 10 pacientes
(20%) del grupo de ablaciéon + RCT y en 20 pacientes (38%) del grupo de trata-
miento farmacolégico (hazard ratio [HR] 0,38; intervalo de confianza del 95% [IC
95%)]: 0,18-0,81; p = 0,013). Seis pacientes fallecieron o fueron ingresados por in-
suficiencia cardiaca en el grupo de intervencién comparado con los 17 del grupo
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control [HR 0,28; IC 95%: 0,11-0,72; p = 0,008]. Ademas, los pacientes del grupo
de ANAV + CRT mostraron una reduccion al afio de seguimiento del 36% en los
sintomas y limitaciones fisicas atribuibles a la fibrilacién auricular.

Los autores concluyen que el tratamiento con ANAV + CRT reduce los eventos car-
diovasculares y mejora la calidad de vida de los pacientes con fibrilacién auricular
permanente y QRS estrecho.

COMENTARIO

Articulo novedoso sobre el control de la FA en la insuficiencia cardiaca en el afo
que se ha presentado también otros estudios sobre el mismo tema como el CAST-
LE-AF. Si bien no deberia extranarnos dado que la pareja insuficiencia cardiaca y
fibrilacion auricular se asocian hasta en un 50% de los casos y su incidencia se vera
aumentada en las proximas décadas con el progresivo envejecimiento de la po-
blacién, entre otros factores.

Ya conociamos previamente gracias a los ensayos BLOCK-HF y COMBAT que la es-
timulacion biventricular del resincronizador permitia una mejoria de los sintomas
deinsuficiencia cardiaca en los pacientes con disfuncién ventricular en comparacién
con la estimulacién en ventriculo derecho tradicional. Sin embargo, esta eviden-
cia es solo para pacientes con fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)
<50%, excluyendo el subgrupo de pacientes con fraccion de eyeccién conservada.

Ademas, dado que el mal control de la propia fibrilacion auricular es causa de des-
compensacion de insuficiencia cardiaca en un alto porcentaje de casos, ya se reco-
ge en las guias ESC del afio 2016 de fibrilacién auricular la indicacién de ablacién
del NAV e implante de marcapasos en los casos de dificil control de frecuencia,
con un nivel de evidencia llA.

Los autores proponen testar la idea de que la ablacién del nodo auriculoventricular
junto con el implante de resincronizador cardiaco era superior al tratamiento médi-
co en pacientes con fibrilacion auricular permanente y QRS estrecho. Se excluyeron
los pacientes con QRS ancho dado que el implante de resincronizador cardiaco tiene
un nivel de evidencia IA en las Gltimas guias ESC 2016 de insuficiencia cardiaca.

Se incluyeron 102 pacientes, aleatorizados a dos grupos de caracteristicas basales

similares, con una edad media de 72 anos. El estudio se detuvo de forma precoz
por las diferencias encontradas en el analisis intermedio. La terapia de ablacién
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del nodo auriculoventricular e implante de resincronizador cardiaco se asocia con
un menor riesgo de muerte o ingreso por insuficiencia cardiaca o progresion de la
misma (HR 0,38; IC 95%: 0,18-0,81; p = 0,013). Este beneficio fue mas marcadoenel
subgrupo de pacientes con FEVI < 35% (HR 0,18; IC 95%: 0,05-0,66; p = 0,010). Asi
mismo, los pacientes con FEVI >35% mostraron mayor reduccion de la sintomato-
logiay la limitacién fisica atribuible a la fibrilacién auricular.

Es dificil esclarecer si el beneficio viene aportado por el mejor control de la frecuen-
cia o por la mejoria de la FEVI, dado que no se indica si existe mejoria y en qué pro-
porcién tras el implante del resincronizador. Ademas, llama la atencién que a pesar
de las dltimas evidencias disponibles, muy pocos pacientes (10% en ambos grupos)
tenian antecedentes de intentos fallidos de ablacién de la fibrilacién auricular.

Es criticable que el estudio no sea enmascarado, sin embargo es lo habitual en
ensayos con dispositivos dada la dificultad intrinseca que presenta el enmascara-
miento en estos casos. Merece la pena destacar el cross-over de hasta un 10% de
los pacientes del grupo control, la mayoria tras ingresar por insuficiencia cardiaca.
Finalmente, se echa en falta un segundo grupo de intervencién con ablacién del
NAV e implante de marcapasos convencional.

En conclusioén, los pacientes con fibrilacion auricular permanente, QRS estrecho
y sintomas de insuficiencia cardiaca que no respondan al tratamiento médico,
pueden beneficiarse de la ablacién del nodo auriculoventricular e implante de
resincronizador, especialmente si tienen FEVI < 35%. Aunque este estudio abre
aln mas la puerta a la hipétesis de que todo paciente susceptible de estimulacion
cardiaca se beneficiaria de la estimulacion biventricular en lugar de estimulacién
tradicional en el ventriculo derecho (VD), esto requiere ensayos clinicos dirigidos y
considerar el incremento en costes y complicaciones derivadas del implante.

Referencia

A randomized controlled trial of atrioventricularjunction ablation and cardia resyn-
chronization therapy in patients with permanent atrial fibrillation and narrow QRS
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En este trabajo se recogieron prospectivamente datos de 155 autopsias de victi-
mas de muerte slbita cardiaca por enfermedad coronaria (pacientes) y 84 de
controles con muerte stbita de causa no coronaria (controles). En un subgrupo se
analizé el espesor de la grasa epicardica, su patrén de expresion de microARN y su
relacién con la causa de muerte.

El grosor de la grasa epicardica estaba incrementado y brindaba buena precisién
para discriminar a los pacientes. Ademas, la grasa epicardica de los pacientes
tenia 14 microARN suprarregulados y otros 14 infrarregulados. Se validaron por
reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real miR-34a-3p, -34a-5p, -124-3p,
-125a-5p, 628-5p, 1303 y -4286. Las proporciones de miR-34a-3py -34a-5p en la gra-
sa epicardica de los pacientes fueron mayores que en los controles (con progre-
sion entre la grasa epicardica de coronarias sin estenosis, con estenosis estables y
con placas complicadas) y solo se correlacionaron con la edad en los controles. Los
datos indican que el patrén de expresion de microARN en la grasa epicardicaen la
enfermedad coronaria tipicamente muestra un aumento de miR-34a-3p y -34a-5p
que es independiente de la edad, el grosor de la grasa epicardica, las mediciones
antropomeétricasy la presencia de lesiones coronarias subyacentes.
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PARA SABER MAS

Los datos completos del estudio estan disponibles en Revista Espaiiola de Cardiolo-
gia siguiendo el enlace “El grosor y una expresién de miARN alterada en la grasa
epicardica se asocian con enfermedad coronaria en victimas de muerte subita”.

ENCUENTRO CON LOS AUTORES: ESTHER ZORIO GRIMA, AITANA BRAZA-BOILS
Y JOSEP MARI-ALEXANDRE

REC ;Como se les ocurrio la idea de este trabajo de investigacion?

Elegimos este tema porque nuestro grupo tiene posibilidad de acceder a mues-
tras Unicas obtenidas de autopsias, asi como experiencia tanto en el aborda-
je multidisciplinar de la muerte sibita como en el estudio de los microARN en
distintas patologias. En esta ocasién quisimos profundizar en el estudio de la
primera causa de muerte sibita cardiaca, la enfermedad coronaria, aunque la
actividad fundamental (investigadora, asistencial y docente) de nuestro grupo
se centra en las cardiopatias familiares (con base monogénica) gracias a la crea-
cién en 2008 de una unidad pionera en Espafia en este ambito. En ella participan
muy activamente el Instituto de Medicina Legal y Ciencias Forenses de Valencia
y el Hospital Universitario y Politécnico La Fe (cardiélogos e investigadores ba-
sicos fundamentalmente, con apoyo de cardiologia infantil, metabolopatias,
genética, neurologia..).

REC ;Cual es el principal resultado?

El grosor (aumentado) y la localizacién (diferente) de la grasa epicardica caracte-
riza los corazones de los fallecidos por enfermedad coronaria en comparacién con
el grupo control. Ademas, el perfil de sus microARN también diverge, especial-
mente en zonas adyacentes a coronarias con estenosis significativas, siendo los
miR-34a-3p y -5p los que demostraron mayores diferencias.

REC ;Cual seria la principal repercusion clinica?

En caso de demostrarse la patogenicidad directa de la disregulacién en la expre-
sion de los microARN de la grasa epicardica sobre la pared arterial vecina median-
te experimentos in vitro, la grasa epicardica y los microARN de interés se podrian
convertir en dianas terapéuticas para buscar nuevos farmacos. Teéricamente po-
drian prevenir o mejoraran la progresion de las placas de ateroma y/o disminuir
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el riesgo de su inestabilizacién. Si bien a nivel sistémico este tipo de tratamientos
puede ser problematico por poder desarrollar efectos no deseados en otros 6r-
ganos, en caso de administrarse localmente (p. €j., durante una cirugia cardiaca
inicial), quizas si podrian mejorar la evolucién posterior de la enfermedad con un
bajo riesgo de efectos secundarios en otros 6rganos o tejidos.

REC ;Qué fue lo mas dificil del estudio?

La parte mas complicada fue disponer de informacién clinica de muchos de los
sujetos participantes, por lo que tuvimos que prescindir de analizar la presencia
de los factores de riesgo cardiovascular en muchos de ellos. Ademas, la estanda-
rizacién de los protocolos de laboratorio se vio dificultada por la calidad de las
muestras procedentes de fallecidos, que no siempre fue 6ptima.

REC ;Hubo algiin resultado inesperado?

Nos sorprendié identificar el miR-34a-5p disregulado al alza en grasa epicardica,
igual que previamente nuestro grupo y otros autores habian publicado en otros
tejidos enfermos asociados al riesgo cardiovascular, como es el higado graso no
alcohdlico. Nos parecié muy interesante este dato y, el hecho de poder disponer
de grasa epicardica e higado en un pequeno subgrupo de pacientes, nos brindé la
posibilidad de analizar los resultados simultaneamente en esos pacientes.

REC Unavez acabado, ;les hubiera gustado hacer algo de forma diferente?

Nos hubiera encantado disponer de mas muestras de cada paciente, haber di-
sefiado un protocolo de recogida de muestras mas ambicioso. Aunque de todos
los fallecidos por muerte sibita cardiaca isquémica teniamos grasa epicardica
contigua a coronarias con lesiones significativas, no teniamos de todos ellos
grasa epicardica procedente de coronarias sin lesiones y solo teniamos grasa de
coronarias con placas claramente inestables (placas de aterosclerosis rotas) de
una pequefia minoria.

REC ¢Cual seria el siguiente trabajo que les gustaria hacer tras haber visto los
resultados?

Desarrollar un modelo experimental in vitro que demuestre el papel deletéreo de
algunos microARN de la grasa epicardica sobre |la pared arterial vecina.
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REC Recomiéndenos algin trabajo cientifico reciente que les haya parecido
interesante.

Os dejamos en la seccién de lecturas recomendadas tres articulos interesantes
para los que tengais curiosidad por los microRNA y el tejido adiposo en relacién
con la enfermedad coronaria.

REC Finalmente, ;qué nos recomiendan para desconectary relajarnos?

iMuchas cosas! Hacer deporte, colaborar con ONG, disfrutar de la familia y los

amigos, potenciar el contacto con la naturaleza y sus sonidos, asi como dedicar
tiempo a la musica (de forma activa o como oyente).

Referencia

El grosory una expresién de miARN alterada en la grasa epicardica se asocian con
enfermedad coronaria en victimas de muerte sibita

Lecturas recomendadas

Deregulated hepatic microRNAs underlie the association between non-alcoholic
fatty liver disease and coronary artery disease

Theinterplay between adipose tissue and the cardiovascular system: is fatalways bad?

The role of adipose tissue in cardiovascular health and disease

Blog REC

Patrones de microARN en grasa epicardica en la enfermedad coronaria
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Desde la Seccién de Cardiologia Pediatricay Cardiopatias Congénitas hemos decidi-
do darle visibilidad al desconocido mundo de las cardiopatias congénitas. Para ello,
a partir de este mes publicaremos una entrada mensual en el blog en la que discuti-
remos articulos interesantes que puedan ayudar al manejo de estos pacientes.

Para empezar esta serie he elegido este articulo porque creo que refleja muy bien
a lo que se enfrentan los pacientes con cardiopatias congénitas a lo largo de su
vida. Ademas también nos avanza el como vamos a tener que orientar su cuidado
en un futuro no muy lejano.

Tanto los avances quirtrgicos como en cuidados posoperatorios que ha experi-
mentado la medicina en el Gltimo siglo, han permitido que hoy en dia la mayoria
de los pacientes que nacen con una cardiopatia congénita lleguen a la edad adul-
ta. De hecho, la poblacién adulta con cardiopatias congénitas, tanto simples como
complejas, ya supera a la poblacién pediatrica. Sin embargo, este éxito tiene un
precio, y es que la mayoria de las 