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Resumen

Introduccion: Se estima que en el continente americano, desde México hasta Argentina,
existen 18 millones de personas infectadas con T. Cruzi de las cuales mas de un cuarto
desarrollard sintomas de enfermedad cronica, en especial la cardiopatia chagésica.
Actualmente representa la cuarta causa de mortalidad en América Latina, provocando
cerca de 43.000 muertes por afio. (2) La fibrilacion auricular, se ha observado hasta en
una quinta parte de los sujetos que llevan la forma cronica de cardiopatia chagasica. (8)
La posible asociacién entre el desarrollo de fibrilacion auricular con la presencia de
cardiopatia chagasica en una poblacion portadora de dispositivos cardiacos de

estimulacion no esta descrita.

Objetivo General: Estimar la relacion entre la incidencia de fibrilacion auricular y la
presencia de anticuerpos contra Tripanosoma Cruzi en una cohorte de pacientes de la
clinica de dispositivos de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia, a partir

del momento de su implantacion.

Metodologia: Se realizard un estudio de tipo cohorte retrospectivo para evaluar la
incidencia de fibrilacion auricular en una poblacion de pacientes portadores de
dispositivos cardiacos de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia. Incluira
todos los pacientes consignados en las bases de datos de implante de dispositivos y
valorado en la consulta de seguimiento institucional del centro internacional de arritmias

Andrea Natale desde el afio 2011.

Resultado Esperados: La incidencia de Fibrilacion Auricular en los pacientes
usuarios de dispositivos de estimulacion cardiaca y presencia de serologia positiva
para Chagas es mayor que los pacientes portadores de dispositivos con serologia
negativa. La importancia de la documentacion de la fibrilacién auricular puede
constituir marcador de mal pronoéstico en poblaciéon con cardiopatia chagasica

portadora de dispositivos y orientar a estrategias de manejo especificas.



3. Introduccion

La enfermedad de Chagas, descrita en 1909 por el médico brasilefio Carlos Chagas,
constituye una de las zoonosis mas importantes de Suramérica no solo por el mérito
cientifico de su descubridor sino por el impacto que esta representa en la salud publica

de todos los paises de América Latina . (1)

El parasito se presenta en una gran variedad de cepas e infecta 150 especies de animales
domésticos y silvestres. La existencia de la enfermedad de Chagas en humanos es un
hecho puramente accidental, como consecuencia de invasion de espacios confinados a

vida silvestre secundario al afdn expansionista de la industrializacién. (3)

Se estima que en el continente, desde México hasta Argentina, existen 18 millones de
personas infectadas con esta enfermedad de las cuales mas de un cuarto desarrollara
sintomas de enfermedad crénica, en especial la cardiopatia. Hoy por hoy representa la
cuarta causa de mortalidad en América Latina, provocando cerca de 43.000 muertes por

ano. (2)

Llama la atencion que en América Latina, a pesar de que esta entidad es 140 veces mas
frecuente que el SIDA, que hay 100 millones de personas en riesgo de contraer la
enfermedad, 18 millones de parasitados y 6 millones de afectados al corazoén, esta
enfermedad alin no recibe la atencién suficiente en materia econémica e investigativa

para el desarrollo de politicas ptblicas de prevencion y promocion de salud.

Esto se refleja en el limitado conocimiento de la enfermedad, sobretodo en materia de
tratamiento farmacologico definitivo. Mientras tanto seguiremos atendiendo muchos
individuos que poco a poco van perdiendo de forma significativa de su calidad y
esperanza de vida a la par de un aumento progresivo en materia de costos para el

sistema de salud.

Actualmente se han logrado avances en materia de identificacion de vector, vias de
transmision, ciclo de vida del parésito, érganos comprometidos, manifestaciones clinicas

y paraclinicas que han permitido establecer con mayor claridad la historia natural de la



enfermedad. AlUin esta en mora adelantos cientificos en materia de vacunas o tratamiento
farmacolodgico definitivo. Se ha logrando importantes avances en la identificacion
serologica del pardsito mediante diferentes técnicas lo que ha permitido un diagnostico
oportuno y certero. Gracias al desarrollo de herramientas diagndsticas en imagenes e
histopatologia se conoce los aspectos macro y microscopicos del compromiso del

parésito a nivel cardiovascular y gastrointestinal.

Siendo el sistema cardiovascular el mas frecuentemente comprometido por esta entidad
y el que aporta mayor niimero de casos a la estadistica de mortalidad, no es casualidad la
gran atencion que se le dedica en materia de investigacion. La posible asociacion entre el
desarrollo de fibrilacion auricular con la presencia de cardiopatia chagésica en una
poblacion portadora de dispositivos cardiacos de estimulacion es el centro de esta trabajo

de investigacion.
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4. Justificacion

El curso de la enfermedad es insidioso, puede tomar desde 10 a 30 aflos y avanzar a una

eventual disfuncion miocérdica que ocurre hasta en 30% de las personas infectadas. (8)

La FA persistente o permanente, se ha observado hasta en una quinta parte de los sujetos

que llevan la forma crénica de cardiopatia chagésica. (8)
Es importante determinar si la presencia de Fibrilacion Auricular estd subvalorada
debido a que hoy por hoy se da mayor importancia a las taquiarritmias ventriculares por

su papel como marcadores de muerte subita e indicacion para implante de dispositivo.

La asociacion entre la presencia de Fibrilacion Auricular en pacientes con cardiopatia

chagésica portadores de dispositivos no esta descrita.
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5. Planteamiento del problema

La fibrilacion auricular que acompafia a la cardiopatia chagasica cronica constituye un
mal pronostico, dada su asociacion con la grave disfuncion sistolica ventricular izquierda

y la formacion de trombos auriculares con tendencia a la embolizacion sistémica.

La mayoria de los pacientes que han presentado eventos recurrentes se les ha

demostrado anormalidades en la ecocardiografia (trombos) y FA en el ECG.
La importancia de la documentacion de la fibrilacion auricular puede constituir

marcador de mal prondstico en poblacion con cardiopatia chagésica portadora de

dispositivos y orientar a estrategias de manejo especificas.

12



6. Marco Teorico

La enfermedad de Chagas o tripanosomiasis americana, descrita en 1909 por Carlos
Chagas, es una entidad causada por el Trypanosoma Cruzi (T.Cruzi) y transmitida a
través de insectos hematdfagos de la familia triatomino, los cuales estan presentes en 18
paises de norte, centro y Suramérica.(1) La enfermedad resulta del estrecho contacto de
los seres humanos con el hébitat de estos insectos favoreciendo la picadura nocturna y
transmision de la infeccion. Otras formas de adquirirla es mediante contaminacion de
alimentos con orina o heces de animales infectados por el vector, accidentes de
laboratorio, unidades de hemoderivados infectadas, transmision vertical, o6rganos

trasplantados de donantes infectados.

La cardiomiopatia Chagéasica es la causa mas frecuente de cardiomiopatia en América
Latina. Cerca de 16 a 18 millones de personas estan infectadas por Trypanosoma Cruzi
mas de 100 millones se encuentran en riesgo de contagio. La cardiomiopatia chagasica
es la manifestacion mas frecuente de la enfermedad de Chagas y afecta a cerca de la
tercera parte de la poblacion infectada con el Trypanosoma Cruzi. Sin embargo, su
mecanismo fisiopatologico aun es materia de estudio. Se constituye en la cuarta
enfermedad parasitaria del continente, y es uno de los mayores problemas de salud
publica en Colombia estimandose que existen 1.200.000 personas infectadas y que de

¢éstos probablemente 25% desarrollaran una miocardiopatia cronica. (2)

Los seres humanos adquieren la infeccion cuando residen en areas endémicas y en
condiciones de salubridad no favorables como viviendas construidas con bareque,
ambiente propicio para que el vector (triatomino) se adapte y resida en estas condiciones
facilitando la picadura nocturna de los humanos y animales domésticos como perros.
Una vez que el pardsito alcanza el torrente sanguineo tiene la capacidad de alcanzar
cualquier 6rgano e infectar una gran variedad de células desde musculo liso, estriado,
cardiaco hasta plejos nerviosos simpaticos y parasimpaticos a nivel de es6fago, intestino
largo y cadenas ganglionares. Incluso atraviesa barrera hematoencefélica ocasionando

meningoencefalitis. (3)
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La respuesta inflamatoria guiada por infiltrado mononuclear rico en células T
desempefia un papel crucial en la patogénesis de esta entidad.
A nivel histolégico se ha documentando presencia de amastigotes dentro de macrofagos

ademas de infiltrado linfocitario, congestion y edema. (3)

La entidad tiene una forma de presentacion aguda, siendo la miocarditis la manifestacion
mas frecuente y una forma de presentacion cronica, siendo la falla cardiaca por
cardiopatia dilatada y el compromiso gastrointestinal los comiinmente documentados.
(3)La reactivacion de la enfermedad en la fase cronica se puede dar en el contexto de

inmunosupresion por neoplasias, VIH o posterior a trasplante de 6rganos. (4)

La anatomia patologica de la fase aguda estd relacionada con las lesiones que los
parésitos producen directamente en los tejidos. En la fase cronica se ha descrito
destruccion de los tejidos de conduccion cardiacos, nervios autonomos cardiacos y
células miocardicas, lo cual se relaciona con arritmias y disfuncion ventricular severa. Se
ha planteado que la cardiomiopatia chagasica puede ser el resultado de una interaccion
directa entre el huésped y el parasito que desencadena una respuesta inflamatoria cronica.
(3). El andlisis de especimenes cadavéricos de pacientes fallecidos por cardiomiopatia
chagésica ha demostrado que en esta fase no se documenta presencia del parasito en los
miocitos sino una gran respuesta inflamatoria local dada por infiltrado linfocitario,
fibrosis e hipertrofia fibrilar. Sin embargo los estudios con PCR e inmunohistoquimica
han demostrado presencia de material genético del parasito en el sitio de inflamacion.
Se estima que cerca del 30% de los pacientes infectados desarrollaran cardiomiopatia

chagésica en los siguientes 20 afos posteriores a la infeccion. (5)

A nivel macroscopico se identifica cardiomegalia global y alteraciones en Ila
contractilidad tanto a nivel segmentarias como global. En consecuencia a la respuesta
inflamatoria crénica se genera un reemplazo de los miocitos por fibroblastos en regiones
como el apex del ventriculo izquierdo y la pared inferolateral del mismo. Estos
territorios son incapaces de sostener adecuada contractilidad y predisponen a la
formaciéon de aneurismas. Ademds son el sustrato para la formacidon de arritmias

ventriculares de alto grado. (6)
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Se ha postulado que los pacientes con cardiomiopatia chagasica no solamente presentan

alteraciones simpaticas debido a mecanismos compensatorios secundarios a compromiso
parasimpatico, sino que ademds pueden tener disautonomia simpdatica primaria. Las
terminaciones cardiacas y periféricas del sistema nervioso autonomo simpatico, pueden
estar afectadas por la respuesta inmunolédgica del huésped al Trypanosoma Cruzi. La
desregulacion autondmica de la vasculatura coronaria es la causa de angina en ausencia

de enfermedad obstructiva de las arterias epicardicas. (6)

Las manifestaciones clinicas en la fase aguda son sutiles, incluso pueden pasar
inadvertidas. Los sintomas pueden durar desde 2 hasta 12 semanas y van desde cefalea,
artralgias y mialgias hasta nausea, vomito, diarrea y rash cutdneo que en el 95% de los
casos resuelven de forma espontinea. Al examen fisico se puede encontrar
hepatoesplenomegalia junto con adenopatias no dolorosas y de forma patognomonica el
signo de Romana. Una vez resuelto los sintomas el paciente infectado pasa a la fase
indeterminada. (7)(8)

La fase indeterminada tiene una duracion indefinida, es asintomadtica la mayor parte del
tiempo y se documenta cuando la cardiopatia chagasica o el compromiso del tracto
gastrointestinal se hace manifiesto. En nuestro medio la cardiopatia chagasica es la
forma de presentacion cronica mas frecuente. La presencia de arritmias se documenta
hasta en un 50% de la poblacion con cardiopatia chagasica y dentro de las mas
frecuentes se encuentran: ectopias ventriculares de varias morfologias, bloqueo de rama
derecha, hemibloqueo anterosuperior, bloqueos AV  variables, arritmias
supraventriculares como FA y arritmias ventriculares como taquicardia ventricular por
circuitos de reentrada alrededor de tejido cicatrizal que puede progresar a fibrilacion

ventricular siendo esta la causa principal de muerte subita (7)

La disfuncién sistolica en cardiopatia chagasica es biventricular, secundaria al
reemplazo de miocitos por fibroblastos por el proceso inflamatorio pero es la falla
cardiaca derecha la que primero se manifiesta con edema de miembros inferiores,

hepatomegalia dolorosa, ingurgitacion yugular en ausencia de congestion pulmonar. (8)

15



El diagnodstico parte de la sospecha clinica con las manifestaciones ya descritas. Las
técnicas de laboratorio se basan en la deteccion del parasito en el torrente sanguineo bien
sea por vision microscopica directa del mismo en sangre fresca (gota gruesa),
concentracion de la muestra (microhematocrito, strout), amplificacion por métodos
indirectos (xenodiagndstico)

Con la técnica de microhematocrito la muestra de sangre se centrifuga de tal forma que
el parasito quede en el sobrenadante mientras que con Strout las células sanguineas se
precipitan y se centrifugan permitiendo una separacion del parasito el cual se busca con
microscopicamente. En el xenodiagnostico se inocula varios triatominos no infectados
con sangre del paciente a estudio del que se sospecha infeccion y al cabo de 30, 60 y 90
dias se busca por la presencia del T. Cruzi en el intestino del vector. (9)

Hoy en dia, la deteccion del DNA del pardsito mediante PCR constituye un método
sensible, especifico y mas rapido en comparacion con los anteriores siendo una de las
herramientas de laboratorio mas fiables para el diagnostico.

La deteccion de anticuerpos contra el T. Cruzi tipo IgM para la fase aguda e IgG para la
cronica mediante técnicas como hemaglutinacion, IFI y ELISA son alternativas para el
diagnostico indirecto de la enfermedad que aunque gozan de buena sensibilidad no hay
que olvidar el riesgo de falsos positivos por reacciones cruzadas por otros patdogenos o
enfermedades autoinmunes. Sin embargo se acepta que con la positividad de 2 de las 3

anteriores se considera el diagnostico de infeccion por T. Cruzi.

El manejo de esta entidad es atn limitado. Se dispone de dos medicamentos (Nifurtimox
y Benznidazol) los cuales actian mediante la formacion de aniones superoxido
generando estrés oxidativo en la célula infectada y la posterior muerte de la misma. En la
fase aguda se ha demostrado una significativa reduccion de la parasitemia, pero en la
fase crénica los resultados son desalentadores ya que no se ha demostrado mejoria en
sobrevida o retardo en la aparicién del compromiso cardiaco o gastrointestinal. (11)

En la fase cronica, el manejo de la cardiopatia chagasica es similar al manejo integral del
paciente con falla cardiaca incluso siendo candidato a trasplante cardiaco si reune las
indicaciones consignadas en las respectivas guias de manejo y ya los esquemas de
inmunosupresion postrasplante incluyen estrategias para disminuir el riesgo de
reactivacion de la enfermedad como consecuencia de la misma inmunosupresion. (10).
La prevencion de muerte subita por arritmias ventriculares hace parte de la estrategia de

manejo integral en los pacientes con cardiopatia chagéasica. La presencia de focos
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arritmogénicos endocardicos, extramurales y epicardicos adyacentes a cicatrices apicales
o inferolaterales hacen que la ablacion percutanea de arritmias ventriculares por via endo
y epicardica sea una alternativa de manejo efectiva y segura en esta poblacion. Ademas
el implante de cardiodesfibriladores (CDI) en presencia de disfuncion ventricular ya esta

contemplado en las guias de manejo. (12) (13)

Fibrilacion auricular en la Enfermedad de Chagas

La FA representa un tercio de las causas de hospitalizacién por arritmia cardiaca. Puede
presentarse en el 40 % de los pacientes con insuficiencia cardiaca y es dos veces mas
comun que las demas arritmias combinadas y seis veces mas frecuente que la taquicardia
ventricular. Es a menudo sintomatica, pero produce accidentes vasculo-cerebrales
(AVC), afecta la capacidad de ejercicio, reduce la funcion ventricular izquierda (FVI) y
puede llevar a la falla cardiaca, por lo tanto constituye una entidad clinica con alto
impacto en la salud(7,8). La cardiopatia chagésica cronica se acompaiia de trastornos de

conduccion y arritmias con sus diferentes grados de complejidad.(4)
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7. Objetivos

7.1 Objetivo General

Estimar la relacion entre la incidencia de fibrilacion auricular y la presencia de
anticuerpos contra Tripanosoma Cruzi en una cohorte de pacientes de la clinica
de dispositivos de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia, a partir

del momento de su implantacion.

7.2 Objetivos Especificos

1

Comparar las caracteristicas clinicas de los pacientes de la clinica de dispositivos
de la FCI - Instituto de Cardiologia seropositivos y seronegativos para T. Cruzi
que desarrollen fibrilacion auricular, posterior al implante de dispositivos
intracardiacos.

Estimar la incidencia de Fibrilacion Auricular en pacientes seropositivos y
seronegativos para Trypanosoma Cruzi en la clinica de dispositivos de la FCI —
Instituto de Cardiologia.

Examinar la asociacion que existe entre la poblacion portadora de dispositivo de
estimulacion con seropositividad para Trypanosoma Cruzi y la incidencia de
Fibrilacion Auricular.

Explorar, en la poblacion portadora de dispositivo de estimulacion cardiaca, la
asociacion entre seropositivo / seronegativo para T. Cruzi y algunas variables
como score de CHA2DS?2, hallazgos ecocardiograficos como FEVI y Volumen

auricular indexado.
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8. Hipotesis

8.1. Hipotesis Nula

La incidencia de Fibrilacion Auricular en los pacientes usuarios de dispositivos de
estimulacion cardiaca y presencia de serologia positiva para Chagas es similar que los

pacientes portadores de dispositivos con serologia negativa.

8.2. Hipotesis Alterna

La incidencia de Fibrilacion Auricular en los pacientes usuarios de dispositivos de
estimulacion cardiaca y presencia de serologia positiva para Chagas es mayor que los

pacientes portadores de dispositivos con serologia negativa

9. Metodologia

9.1 Tipo de estudio

Se realizard un estudio de tipo observacional analitico de cohortes retrospectivo para
evaluar la  asociacion de fibrilacion auricular en relacién a seropositividad o
seronegatividad para tripanosoma Cruzi, en una poblacion de pacientes portadores de

dispositivos cardiacos de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia.

9.2 Poblacion de referencia y muestra
El estudio incluyé todos los pacientes consignados en las bases de datos de implante de
dispositivos y valorado en la consulta de seguimiento institucional (clinica de

dispositivos) del centro internacional de arritmias Andrea Natale desde el afio 2011.

Poblacion elegible:

Fueron elegibles para nuestra poblacion a estudio los pacientes con cardiopatia
Chagasica y No Chagasica sin Fibrilacion Auricular a quienes de forma consecutiva se
les haya implantado un dispositivo intracardiaco en centro internacional de arritmias

Andrea Natale de la Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia.
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9.3 Seleccion y tamaiio de la muestra:

Los pacientes elegibles para el estudio se obtuvieron por conveniencia, tomando los
pacientes con cardiopatia chagasica y no chagasica de la clinica de dispositivos del

Centro Internacional de Arritmias, Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia.

9.4 Criterios de inclusion:

Fueron elegibles para el estudio los sujetos:

Todos los pacientes mayores de 18 afios a los que se les haya implantado un dispositivo
de estimulacion intracardiaca de forma consecutiva desde Enero 2011 hasta Agosto
2012 en el Centro de Arritmias de la Fundacion Cardioinfantil, en quienes no se haya
documentado antecedente de fibrilacion auricular al momento del implante, con
serologia positiva para infeccion por T Cruzi en los sujetos con diagndstico de
cardiopatia de origen Chagésico, con disponibilidad de reporte de ecocardiograma
transtoracico reciente (6 meses) y al menos una telemetria del dispositivo realizada en la

institucion donde se pueda documentar la presencia o no de fibrilacion auricular de novo.

9.5 Criterios de exclusion:

Se excluyeron del estudio los siguientes pacientes:
1 Pacientes en quienes no se tenga registro de estudio ecocardiografico durante la
valoracion en la clinica de dispositivos.
2 No se cuenta con resultado de serologia para Tripanosoma Cruzi para el
diagnostico de tripanosomiasis americana.
3 No se cuenta con informacion sobre presencia o no de Fibrilacion Auricular al
momento de la realizacion del control de reprogramacion entre los 2 y 12 meses

de implantado el dispositivo.
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Flujograma

Pacientes con
Dispositivos FCI

Serologia Chagas

Chagas (+)

FA (+)

FA (-)

Chagas (-)

Ecocardiograma

Score CHADS?2

FA (+)

FA (-)

Ecocardiograma

Score CHADS?2
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9.6 Plan de reclutamiento:

Se reclutaron todos los pacientes elegibles sin criterios de exclusion de la clinica de
dispositivos de la institucion y a estos se les revisd los estudios ecocardiograficos,
electrocardiogramas, historia clinica y los reportes de reprogramacion realizados durante
sus evaluaciones periddicas en la clinica de arritmias de la FCI para documentar la

presencia de fibrilacion auricular.

9.7 Variable dependiente
e Fibrilacion auricular (FA): Se define como alteracion en el ritmo cardiaco dada
por la ausencia de onda P, presencia de onda “f”, irregularidad en los intervalos
RR durante por lo menos 30 segundos documentada durante la telemetria del

dispositivo. Variable Cualitativa Nominal, dicotomica.

9.8 Variables independientes

e Serologia positiva 6 negativa para Trypanosoma Cruzi: por cualquiera de los
métodos descritos (ELISA, IFI, microhematocrito, gota gruesa)

e Hallazgos ecocardiograficos (FEVI, Volumen auricula izquierda indexado,
valvula mitral)

e Escala de riesgo CHADS?2 dada por la presencia de disfuncion moderada del
ventriculo izquierdo (Fraccion de eyeccion menor del 40%), hipertension arterial,
edad mayor de 75 anos, antecedente de diabetes mellitus y antecedente de ataque

cerebrovascular de origen embolico.
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Resumen de las principales variables a analizar

VARIABLE DEFINICION NATURALEZA NIVEL DE | CATEGORIZACION
MEDICION
EDAD Tiempo de vida | Cuantitativa Razén Niimero. de afios cumplidos
de cada sujeto de del paciente
estudio en afios
GENERO Condicién de | Cualitativa Nominal 1. Masculino
hombre o mujer 2. Femenino
del paciente
TIPO DE Cualitativa Nominal 1. MCP uni
DISPOSITIVO 2. MC bicameral
3. CDI uni
4. CDI bicameral
5. CDITRC
6. TRC
Marca del Cualitativa Nominal 1. Boston
dispositivo
2.Medtronic
3. St Jude
Indicacién del Cualitativa Nominal 1 Primaria
dispositivo 0 Secundaria
2 No aplica
Serologia Cualitativa Nominal 0 Negativo
Chagas 1 Positivo
Tipo Cualitativa Nominal 1 Chagas
Cardiopatia
2 Isquémica
3 Taquicardiomiopatia
4 Valvular
5 Idiopética
6 Otras
7 Infiltrativa
8 Hipertrofica
0 Ninguna
Fibrilacién Cualitativa Nominal 1SI
Auricular de
novo 0NO
Tipo de Cualitativa Nominal 1 Paroxistica
Fibrilacion 2 Persistente
Auricular 3 Permanente

0 No FA
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9.9 Procedimiento para la recoleccion de la informacion
Se reviso, en la historia clinica de cada uno de los pacientes de la poblacién a analizar,

las variables anteriormente mencionadas y se procedid a consignar dicha informacion en

una base de datos en formato Excel para posterior analisis.

9.10 Métodos para el control de calidad de los datos:

9.10.1 Extraccion de los datos y concordancia

Después de completar las formas de recoleccion del estudio, los datos fueron revisados
por uno de los investigadores quien verifico que estos estan completos, legibles, validos
y con consistencia interna. Todos los errores detectados fueron reportados y

apropiadamente corregidos por la persona que originalmente recolectd la informacion.

9.10.2 Monitoreo de los datos

La recoleccion completa de la informacion clinica y los archivos de las Formas de
Recoleccion de Datos se consignaron en una base de datos por uno de los investigadores.
Ademas, otro investigador actué como monitor para verificar que los datos recolectados

coincidan con los datos de los archivos clinicos y que estos sean completos y validos.

9.10.3 Manejo de datos
Una vez los datos estén correctamente registrados, se calculd los promedios y rangos y
se tabuld de forma cruzada las variables relevantes para identificar inconsistencias o

valores extremos, resultado de errores en el manejo de los datos.

Las modificaciones a la base de datos asi como también a los procesos estadisticos
durante el analisis de los datos se documentaron en archivos del programa SPSS 17.0.
Esto permitira replicar de forma exacta el analisis de datos cada vez que sea necesario,
asi como identificar y corregir cualquier error potencial durante el analisis de datos. Los

datos se archivaron en medio magnético por duplicado.
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10. Procedimiento para garantizar aspectos éticos en las investigaciones con
sujetos humanos

Se velé por la confidencialidad de la informacion, la veracidad en los resultados
obtenidos de esta y en el respeto por los derechos de los pacientes objeto de estudio.
Todos los procedimientos realizados en este estudio fueron disefiados para evitar
incomodidades, sufrimiento y dolor a los participantes.

Este protocolo fue aprobado por el Comité de Etica en Investigacion de la Fundacién
Cardioinfantil - Instituto de Cardiologia (se Anexara Aprobacion) y siguio las pautas del
Ministerio de la Proteccion Social de la Republica de Colombia segun la resolucion

8430 de 1993 para una investigacion clasificada dentro del riesgo minimo.
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11. Plan de Analisis

Los datos de los sujetos incluidos en el estudio se consignaron en una base de datos
creada en el programa Excel teniendo en cuenta las variables del estudio.

Se descrid los datos demograficos generales de la poblacién tomada, incluyendo la edad,
sexo, antecedentes patoldgicos de importancia, asi como también el tipo de cardiopatia
diagnosticada y el tipo de dispositivo implantado, se tuvo en cuenta ademas los
resultados relevantes en las ayudas diagndsticas como ecocardiograma, en el formato de
recoleccion de datos.

Las caracteristicas demograficas de la poblacion, se expresaron en conteos y porcentajes;
las variables continuas como promedios o medianas con las desviaciones estandar y
rangos intercuartiles.

Se evalu6 la normalidad de la distribucion de los datos a través de las pruebas de
Kolmogorov-Smirnov y Shapiro Wik. Posteriormente se realizd un andlisis bivariado
buscando asociacion las variables independientes y la presencia de fibrilacion auricular
en el grupo de pacientes seropositivos vs seronegativos para T. Cruzi.

Para las variables cualitativas con distribuciéon normal se realizaron asociaciones
mediante Pearson y el chi cuadrado. En caso de no presentar distribuciéon normal se
aplico el test exacto de Fisher para evaluar correlaciones con significancia estadistica.
Para las variables cuantitativas con distribucion normal se realizé la prueba T de student,
en caso de no presentar distribucion normal se aplicaria prueba de Mann Withney.
Finalmente mediante regresion logistica incluyendo aquellas variables con significancia
estadistica, la formacion de ecuacion y obteniendo valores de significancia con
intervalos de confianza se buscd determinar la asociacion de las variables con la

presencia de fibrilacion auricular en la cohorte de pacientes con Chagas.

Se busco probar hipotesis de no diferencia con un nivel a del 5%.

Se buscd explorar presencia de asociaciones independientes por analisis de tiempo del
evento para serologia positiva y FA mediante regresion de Cox.

Las asociaciones entre la presencia o no de serologia positiva para T. Cruzi y FA se
expresarian con Hazard Ratio y su respectivo IC 95%, aceptandose estadisticamente

significativas valores de p<0.05.
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12. Conflictos de interés

No declarados por ninguno de los investigadores.

13. Financiacion

El presente estudio se financi6é con recursos propios.
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14. Resultados
Se incluy6 en el estudio informacion de 99 sujetos de los cuales el 69% son de género

masculino, Figura 1. La mediana (p25 — p75) para edad fue de 64 afios (37-84).

Género

& Masculino ® Femenino

30%

Figura 1. Distribucion por género en la poblacion analizada

Al analizar las comorbilidades de la poblacion estudiada se encontré que el 55% tienen
diagnéstico de hipertension arterial (HTA), 11% son diabéticos tipo 2 (DM2), 2 sujetos
tiene antecedente de ataque cerebrovascular (ACV) de origen isquémico, 14% son
hipotiroideos y 1 sujeto cursé con patologia adrtica concomitante (aneurisma abdominal
en manejo médico), figura 2. La limitada disponibilidad de paraclinicos con respecto a
funcion renal y perfil lipidico no permitié valorar objetivamente la presencia de estas

entidades.

Comorbilidades
WHTA =DM2 Hipotiroidismo = ACV

3%

17%

Figura 2. Comorbilidades
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Se implantaron 42 marcapasos (MCP) bicamerales, 39 cardiodesfibriladores (CDI)
bicamerales, 6 dispositivos correspondientes CDI con funcién de resincronizacion
cardiaca (CDI - TRC), 2 resincronizadores cardiacos sin funcion de desfibrilacion

(TRC) y 7 cardiodesfibriladores (CDI) unicamerales, Figura 3.

Tipo de dispositivo
S MCP bicameral = CDI bicameral - CDIunicameral “CDITRC “TRC

6% 2%
7%

N

Figura 3. Distribucion de los dispositivos implantados

Dentro de los 52 sujetos a los que se les implantd6 un CDI (bien sea unicameral,

bicameral con o sin terapia de resincronizacion) 48% fueron por prevencion secundaria.

Dentro de la poblacion analizada se document6 40 sujetos con cardiomiopatia isquémica,
23 sujetos con cardiomiopatia chagasica, 14 sujetos con etiologia idiopatica y 7 sujetos
sin ninguna alteracion estructural documentada bien sea por ecocardiografia o por
resonancia nuclear magnética. En menor proporcién se documentd cardiomiopatia de
origen infiltrativo (1 sujetos), hipertrofica (2 sujetos), taquicardiomiopatia (3 sujetos),

valvular (4 sujetos), otras (5 sujetos). Figura 4.
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Tipo de Cardiomiopatia

“lsquémica = Chagasica ~ Idiopatica = Sinalteraciéon = Otras

Figura 4. Distribucion por tipo de cardiomiopatia

Durante el seguimiento posterior al implante del dispositivo (telemetria) se document6
la presencia de fibrilacion auricular (FA) de novo en 8 sujetos de investigacion de los
cuales 1 tenia diagndstico concomitante de cardiomiopatia chagéasica. Los 7 restantes se

relacionan en la Figura 5.

FA de novo

1

S

o4

@

o 3

S 2

g

5 e

3

Z 0

Isquémica  Chagdsica  Idiopatica Otras Ninguna

Tipo de Cardiomiopatia

Figura 5. Incidencia de FA de novo segun cardiomiopatia
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El 87% de los sujetos con fibrilacion auricular de novo tuvieron arritmia con
presentacion paroxistica. Solo 1 sujeto con FA de novo desarroll6 arritmia persistente.

El andlisis del riesgo de fendmenos tromboembolicos mediante el score de CHADS2 en
la poblacion con FA de novo reveld que solo 1 sujeto tenia riesgo bajo (score de 0)
mientras que los 7 restantes tenian indicacién de anticoagulacion crénica al presentar

valores igual o mayores a 2, Figura 6.

Valor de score de CHADS2 en
sujetos con FA de novo

s_did

Score de CHADS2

Numero de

4 -
3
sujetos 2 -
1
0

Figura 6. Score de CHADS?2 en la poblacién con FA de novo

La realizacion de telemetria de control del dispositivo al cabo de minimo 2 meses de
haber sido implantado el mismo permitié documentar la presencia de arritmias diferentes
a FA destacando: taquicardia ventricular (TV) en 7 sujetos, taquicardia auricular (TA) en
5 sujetos, fibrilacion ventricular (FV) en 1 sujeto. No se documentaron arritmias en 84

sujetos de investigacion, Figura 7.
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Artitmias diferentes a FA

BTV ®FV TA = Sin arritmias

0
1/05%

Figura 7. Arritmias documentadas durante telemetrias de control

De los 52 sujetos portadores de CDI se document6 descarga (terapia) del mismo en 2
sujetos (3.8%) secundario a deteccion de FV y de TV por parte del dispositivo. En la
muestra analizada no hubo descargas inapropiadas.

El andlisis de la clase funcional mediante la clasificacion de la New York Heart
Association (NYHA) permitié determinar que el 68% de los sujetos se encontraban en
estadio II, 5.1% en estadio I y ninglin sujeto en clase funcional NYHA IV.

Se realiz6 ecocardiograma transtoracico en todos los sujetos y el valor de la fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) estuvo disponible en el 100% de los casos
destacando una mediana del 40% con p25 —p75 del 30 y 60%.

El valor del volumen indexado de la auricula izquierda estuvo disponible en el 63% de
los sujetos, con valor promedio de 43 mL/m2 y siendo normal (menor de 28 mL/m2)
solo en 23 sujetos.

El anélisis de la valvula mitral estuvo disponible en 74 sujetos destacando una valvula
normal en 35% (25 sujetos), valvula insuficiente en el 53% (38 sujetos) siendo leve en

25 sujetos, moderada en 9 y severa en 4 sujetos y valvula esclerética en el 12% restante.
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Analisis bivariado para serologia Chagas segun las diferentes variables.

Variables cualitativas

Se realiza chi cuadrado para las variables categdricas encontrandose los siguientes

resultados:
* Género
Tabla de contingencia
SEROLOGIACHAGAS
POSITIVA | NEGATIVA Total
GENERO  Mujer Recuento 10 20 30
Frecuencia esperada 6,7 23,3 30,0
Hombre Recuento 12 57 69
Frecuencia esperada 15,3 53,7 69,0
Total Recuento 22 77 99
Frecuencia esperada 22,0 77,0 99,0
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintotica Sig. exacta Sig. exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 3,075 ,080
Correccion por
continuidad 2,221 136
Razon de verosimilitudes 2,930 ,087
Eisst:grlstlco exacto de 113 070
Asociacion lineal por
lineal 3,043 ,081
N de casos validos 99

a. 0 casillas (0,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada

es 6,67.

b. Calculado solo para una tabla de 2x2.

No hay diferencias estadisticamente significativas en cuanto al género y la serologia

para Chagas. (p:0,08)
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* Tipo de Cardiopatia

Tabla de contingencia CARDIOPAT * SEROLOGIACHAGAS

SEROLOGIACHAGAS
POSITIVA | NEGATIVA Total

CARDIOPAT  ninguna Recuento 0 7 7
Frecuencia esperada 1,6 54 7,0

Chagas Recuento 21 2 23

Frecuencia esperada 51 17,9 23,0

Isquemica Recuento 1 39 40

Frecuencia esperada 8,9 31,1 40,0

Valwlar Recuento 0 4 4

Frecuencia esperada 9 3,1 4,0

Idiopatica Recuento 0 14 14

Frecuencia esperada 3.1 10,9 14,0

Otras Recuento 0 8 8

Frecuencia esperada 1,8 6,2 8,0

Infiltrativa Recuento 0 1 1

Frecuencia esperada 2 8 1,0

hipertrofica  Recuento 0 2 2

Frecuencia esperada 4 1,6 2,0

Total Recuento 22 77 99
Frecuencia esperada 22,0 77,0 99,0

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotica
Valor al (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 82,7942 7 ,000
Razon de verosimilitudes 81,939 7 ,000
ﬁﬁgg:amon lineal por 18.269 1 000
N de casos validos 99

a. 9 casillas (56,3%) tienen una frecuencia esperada inferior a
5. La frecuencia minima esperada es ,22.

Hay diferencias estadisticamente significativas entre los tipos de cardiopatia y la
serologia para Chagas (p:0,000)



e FA denovo

Tabla de contingencia FANOV12 * SEROLOGIACHAGAS

SEROLOGIACHAGAS
POSITIVA | NEGATIVA Total
FANOV12  SI Recuento 1 7 8
Frecuencia esperada 1,8 6,2 8,0
NO Recuento 21 70 91
Frecuencia esperada 20,2 70,8 91,0
Total Recuento 22 77 99
Frecuencia esperada 22,0 77,0 99,0
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintotica Sig. exacta Sig. exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson ,47Ga 490
Correccion por
continuidad 061 805
Razon de verosimilitudes 536 464
Estadistico exacto de
Fisher ,680 432
Asociacion lineal por
lineal 471 492
N de casos validos 99

a. 1 casillas (25,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada

es 1,78.

b. Calculado solo para una tabla de 2x2.

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza al 95%
Valor Inferior Superior

Razon de las ventajas 476 055 4093
para FANOV12 (SI/NO) ’ ’ ’
Para la cohorte
SEROLOGIACHAGAS = 542 ,083 3,519
POSITIVA
Para la cohorte
SEROLOGIACHAGAS = 1,138 ,.855 1,513
NEGATIVA
N de casos validos 99

No se evidencian diferencias estadisticamente significativas entre fibrilacion
auricular de novo y la serologia para Chagas (p:0,490)
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* Descarga de dispositivo

Tabla de contingencia DESCAR12 * SEROLOGIACHAGAS

Recuento
SEROLOGIACHAGAS
POSITIVA | NEGATIVA Total
DESCAR12  si 2 0 2
no 20 77 97
Total 22 77 99
Pruebas de chi-cuadrado
Sig. asintotica Sig. exacta Sig. exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 71442 1 ,008
Correccion por
continuidad 3,290 1 070
Razon de verosimilitudes 6,163 1 ,013
Estadistico exacto de
Fisher ,048 ,048
Asociacion lineal por
lineal 7,072 1 ,008
N de casos validos 99

a. 2 casillas (50,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada
es ,44.

b. Calculado s6lo para una tabla de 2x2.

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza al 95%
Valor Inferior Superior
Para la cohorte
SEROLOGIACHAGAS = 4,850 3,282 7,167
POSITIVA
N de casos validos 99

Hay diferencias estadisticamente significativas entre la descarga del dispositivo y
serologia para Chagas (p:0,008). De tal manera que una serologia positiva tiene un
riesgo relativo de 4,85 veces de descarga del dispositivo (IC 95% 3,2 - 7,1) respecto

los pacientes con serologia negativa para Chagas.
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Score de CHADS2

Tabla de contingencia CHADS * SEROLOGIACHAGAS

Recuento
SEROLOGIACHAGAS
POSITIVA | NEGATIVA Total
CHADS 0 0 1 1
2 1 1 2
3 0 4 4
4 0 3 3
No aplica 21 68 89
Total 22 77 99

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotica
Valor gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 3,276 513
Razbn de verosimilitudes 4,855 ,303
I/-i\:z;::acmn lineal por 358 ’ 550
N de casos validos 99

a. 8 casillas (80,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a
5. La frecuencia minima esperada es ,22.

No hay diferencia estadisticamente significativa entre clasificacion CHADS y
serologia para Chagas (p:0,513)

* Hipertension arterial

Tabla de contingencia

SEROLOGIACHAGAS

POSITIVA | NEGATIVA Total
HTA12 SI Recuento 6 49 55
Frecuencia esperada 12,2 42,8 55,0
NO Recuento 16 28 44
Frecuencia esperada 9,8 34,2 440
Total Recuento 22 77 99
Frecuencia esperada 22,0 77,0 99,0
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Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotica Sig. exacta Sig. exacta
Valor gl (bilateral) (bilateral) (unilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 9,164 1 ,002
Correccion por 77 1
continuidad 750 005
Razon de verosimilitudes 9,292 1 ,002
Estadistico exacto de
Fisher ,003 ,003
Asociacion lineal por 71 1
lineal 9,0 ,003
N de casos validos 99

a. 0 casillas (0,0%) tienen una frecuencia esperada inferior a 5. La frecuencia minima esperada

es 9,78.

b. Calculado solo para una tabla de 2x2.

Estimacion de riesgo

Intervalo de confianza al 95%

Valor Inferior Superior
Razon de las ventajas 214 . 1
para HTA12 (SI/NO) : 075 610
Para la cohorte
SEROLOGIACHAGAS = 300 128 ;702
POSITIVA
Para la cohorte
SEROLOGIACHAGAS = 1,400 1,099 1,783
NEGATIVA
N de casos validos 99

Hay diferencias estadisticamente significativas en cuanto a la presencia de

hipertension entre los pacientes con serologia para Chagas (p:0,02)

De tal manera que los pacientes con serologia negativa tiene un mayor riesgo de

hipertension con un RR de 1,4 (IC 95% 1,099 - 1,783), de esta manera la serologia

positiva para Chagas resulta un factor protector para hipertension, lo cual puede

estar dado que a mayor cardiomegalia la tendencia es a la hipotensidn, la cual es de

peor prondstico.
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Variables cuantitativas

e Test normalidad

Prueba de Kolmogorov-Smirnov para una muestra

EDAD FEVI VOLAI
N 99 99 63
Parametros normalesa'b Media 63,39 41,92 43,60
Desyviacion tipica 13,358 15,896 16,906
Diferencias mas Absoluta ,095 75 123
extremas Positiva 044 127 123
Negativa -,095 -,175 -,091
Z de Kolmogorov-Smirnov ,943 1,745 975
Sig. asintot. (bilateral) ,336 ,005 ,298

a. La distribucion de contraste es la Normal.

b. Se han calculado a partir de los datos.

Respecto a las pruebas de normalidad (Kolmogorov-Smirnov) de las variables
cuantitativas se evidencia que la edad, y el volumen de la auricula izquierda tienen
una distribucién normal, a diferencia de la fraccién de eyeccién del ventriculo
izquierdo que tiene una distribuciéon no normal. Por tanto a ésta ultima variable

(FEVI) se le realiza estadistica no paramétrica (Prueba de Mann-Whitney).

< FEVI
Resumen de prueba de hipotesis
Hipétesis nula Test Sig. Decision

Prueba U de

La distribucién de FEVles la  Mann-Whitney Retener la

1 misma entre las categorias de de muestras ,956 hipotesis

SEROLOGIACHAGAS. independiente nula.

s

Se muestran las significancias asintoticas. El nivel de significancia es ,
05.

No hay diferencias estadisticamente significativas entre FEVI y serologia para
Chagas (p:0,956)
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% Edad y Volumen de auricula izquierda (Al): Para Edad y Volumen de
auricular izquierda se realiza prueba T de Student.

Prueba de muestras independientes

Prueba de Levene para la
igualdad de varianzas Prueba T para la igualdad de medias
95% Intervalo de confianza para
Diferencia de | Error tip. de la la diferencia
F Sig. t gl Sig. (bilateral) medias diferencia Inferior Superior
EDAD  Se han asumido 1,247 267 2,403 97 018 7,578 3,153 13,836 1,320
varianzas iguales g » w4y ) =1y , -13, -1,
No se han asumido 2,844 45,512 007 7,578 2,665 12,944 2,212
varianzas iguales & > B -7, | -12, -2,
VOLAl - Se han asumido 967 329 610 61 544 3,067 5,026 13,118 6,984
varianzas iguales ’ ’ N g el ) =19, B
No se han asumido 721 32,252 476 3,067 4,252 11,725 5,592
varianzas iguales o » i el » -1, g

Para la edad y el volumen de la auricula izquierda se evidencia homocedasticidad
en las varianzas, al realizar la prueba t se evidencian diferencias estadisticamente
significativas para la edad (p:0,018), sin embargo para el volumen de auricula

izquierda no hay diferencias estadisticamente significativas (p:0,544)

Se realiza regresion logistica para estudio de cohortes retrospectivo con las
variables que resultaron estadisticamente significativas y con aquellas menores o
iguales a 0,25 entraron al modelo. No es posible realizar dicho modelo debido a que
las variables se presentan sin significancia estadistica. La marca y el tipo de
cardiopatia se comportan como variables confundidoras, y por tanto se eliminan
del modelo, y la Uinica que permanece asociada significativamente a la serologia es

la hipertensidn arterial (p:0,029).

Variables en la ecuacion

B E.T. Wald gl Sig. Exp(B)
Paso1®  Genero(1) 1,005 ;744 1,825 1 A77 2,733
DESCAR12(1) 21,994 | 26733,722 ,000 1 ,999 3563153796
HTA12(1) -1,436 ,659 4,744 1 ,029 ,238
DM12(1) -18,611 | 10650,540 ,000 1 ,999 ,000
TipodeFA ,000 2 1,000
TipodeFA(1) 22,117 | 40192,977 ,000 1 1,000 4028779265
TipodeFA(2) 41,647 | 41589,539 ,000 1 ,999 1,222E+18
ClasefuncionalNYHA 679 2 712
ClasefuncionalNYHA(1) 20,917 | 17713,595 ,000 1 ,999 1213826573
ClasefuncionalNYHA(2) -751 911 679 1 410 AT2
Indicacion 682 2 711
Indicacion(1) 20,029 8967,250 ,000 1 ,998 499301621,9
Indicacion(2) ,619 , 749 ,682 1 409 1,857
Edadanos ,036 ,028 1,705 1 192 1,037
Constante -26,513 | 49432,802 ,000 1 1,000 ,000

a. Variable(s) introducida(s) en el paso 1: Genero, DESCAR12, HTA12, DM12, TipodeFA,
ClasefuncionalNYHA, Indicacion, Edadanos.
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15. Discusion

Se presenta un estudio de tipo cohorte retrospectivo realizado en la Fundacién
Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia que recopila las principales caracteristicas
clinicas de una poblacion de pacientes con cardiopatia de variada etiologia y portadores
de dispositivos cardiacos buscando evaluar la incidencia de fibrilacion auricular en

presencia de cardiomiopatia de origen chagéasico.

Constituye una importante herramienta informativa ya que a la fecha no se cuenta con
una base de datos institucional ni regional que contenga las variables analizadas y
permita resolver la pregunta de investigacion aqui planeada ademads de otras inquietudes

en relacion con factores demograficos y comorbilidades.

Durante los 5 meses que durd la construccion de la base de datos se incluyeron 99
sujetos de investigacion que cumplieron con los criterios de seleccion planteados en el
protocolo de investigacion. Todos los sujetos fueron valorados en el Centro
Internacional de Arritmias Andrea Natale de la Fundacion Cardioinfantil - Instituto de
Cardiologia (CIAFCI). Dos de los investigadores principales realizaron la recoleccion de
los datos de forma separada para posteriormente compararlos y dirimir posibles
diferencias. Se depurd la informacidon consignada en registros mensuales de
procedimientos realizados en el CIAFCI desde el afio 2008. Dichos registros contienen
informacion como fecha de implante del dispositivo, tipo de dispositivo, marca
comercial del mismo, indicacion del procedimiento, complicaciones presentadas y
profesional que realizo el procedimiento. Se seleccionaron aquellos sujetos a los que se
les implant6d por primera vez un dispositivo de estimulacion tipo CDI (unicamerales o
bicameral), CDI TRC, TRC, MCP bicameral. Posteriormente se procedié a revisar la
historia clinica electronica y en medio fisico de estos sujetos con el propdsito de
documentar la ausencia del antecedente de fibrilacion auricular y corroborar la
disponibilidad del reporte de la telemetria del dispositivo al cabo del segundo mes de
implantado el mismo. En aquellos que cumplian con los pardmetros anteriormente
mencionados se completaba la informacion con la recoleccion de datos inherentes al tipo
de cardiomiopatia y otros antecedentes patologicos relevantes ademas de hallazgos en

telemetria y en ecocardiograma.
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Es de resaltar la importancia del CIAFCI como centro de referencia nacional en el area
de electrofisiologia y arritmias ya que durante el afio 2012 se implantaron 333
dispositivos de estimulacién cardiaca en pacientes con cardiopatia de todo tipo y se
realizaron més de 140 procedimientos de ablacién de arritmias ventriculares de alta

complejidad.

La mayoria de sujetos de la poblacion analizada son de género masculino (69%) y la
edad promedio de los sujetos incluidos es de 64 afios lo cual concuerda con la estadistica
disponible en la literatura mundial con respecto a edad de presentacion de patologia
cardiovascular en general y complicaciones derivadas. Sin embargo no se dispone de
datos estadisticos a nivel nacional en poblacion sometida a procedimientos

electrofisiologicos como los aqui analizados.

Los factores de riesgo identificados en la poblacion analizada concuerdan con lo descrito
en la estadistica internacional donde la hipertension arterial, la diabetes y el

hipotiroidismo constituyen los mas frecuentes e importantes.

Se implantaron 42 marcapasos (MCP) bicamerales, 39 cardiodesfibriladores (CDI)
bicamerales, 6 dispositivos correspondientes CDI con funcién de resincronizacion
cardiaca (CDI - TRC), 2 resincronizadores cardiacos sin funcion de desfibrilacion
(TRC) y 7 cardiodesfibriladores (CDI) unicamerales demostrando la variedad de
indicaciones para implante de los diferentes dispositivos seguin contexto clinico de estos

pacientes con cardiomiopatias de significativa complejidad.

El 39.3% de los sujetos a los que se les implant6 un dispositivo tienen cardiomiopatia de
origen isquémico demostrando el impacto y las secuelas de la enfermedad coronaria en
nuestro medio. De estos 35 son hombres y 4 son mujeres. El dispositivo que mas se
implanto6 en esta poblacion fue CDI bicameral en 25 sujetos seguido de MCP bicameral

en 6 casos.

Se destaca la presencia de 23 casos con cardiomiopatia de origen chagésico con
distribucion similar por género; 13 hombres y 10 mujeres, siendo el MCP bicameral el

dispositivo que mas se implanto (12 sujetos) seguido del CDI bicameral en 8§ casos.
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Llama la atenciéon la presencia de cardiomiopatia de origen idiopatico en 12% de la
poblacion analizada y la ausencia de alteracion estructural cardiaca en 7 % de los sujetos
de investigacion. En ambos escenarios el dispositivo que mas se implantd6 fue MCP

bicameral en 6 y 7 casos respectivamente.

En aquellos sujetos que requirieron el implante de un CDI bien sea unicameral,
bicameral o en combinacion con TRC se encontré que en 48% de los casos la indicacion

fue prevencion secundaria.

Durante el seguimiento posterior al implante del dispositivo (telemetria) se documentd
la presencia de fibrilacion auricular (FA) de novo en 8 sujetos de investigacion de los
cuales 1 tenia diagndstico concomitante de cardiomiopatia chagésica, los 7 restantes
presentaban cardiomiopatia de tipo isquémica en 4 casos e idiopatica, otras y sin
alteracion estructural (cada una con 1 caso). De estos 8 sujetos con FA de novo, siete
presentaban FA paroxistica mientras que el sujeto restante desarrolld6 FA permanente.
Solo en 1 caso el score de CHADS2 fue menor o igual a 2 por lo que el riesgo de
eventos cardioembolicos en los 7 sujetos restantes ameritd inicio de terapia de

anticoagulacion cronica.

De los 99 sujetos recolectados se presentaron § desenlaces (FA de novo) y de esos
solamente 1 pertenece al grupo de pacientes con cardiomiopatia chagasica. Este nimero
reducido de desenlaces no permite desarrollar un modelo de regresion de Cox, ya que se
debe incluir un nimero maximo de predictores en el modelo equivalente al 10% de los

casos. (14).

La telemetria de control permitié6 documentar arritmias diferentes a FA destacando la
presencia de TV en 7 sujetos y de FV en 1 sujeto que requirid terapia exitosa del

dispositivo.

Al momento de comparar los hallazgos descritos con la literatura médica publicada es
necesario aclarar que a la fecha no se cuenta con datos epidemioldgicos regionales ni
nacionales que evalien el comportamiento y/o evolucion de los sujetos con

cardiomiopatia de diversa etiologia que son sometidos a implante de dispositivo de
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estimulacion cardiaca y su posible asociacion con nuevas arritmias supraventriculares
como la FA. De ahi que el presente trabajo constituye un punto de partida para el

desarrollo de una linea de investigacion en el drea de la electrofisiologia cardiaca.

Limitaciones

La Fundacion Cardioinfantil — Instituto de Cardiologia adoptdé la historia clinica
electronica inicialmente en el servicio de urgencias desde el 2006 pero solo hasta febrero
de 2011 se empez6é a implementar de forma gradual en hospitalizacion y demas
servicios de la institucion. Con el paso de los meses y en la medida en que el sistema fue
superando algunas dificultades técnicas se fueron implementando herramientas que
permiten al usuario acceder a reportes de estudios paraclinicos e imagenoldgicos
incluyendo, desde enero de 2012, el informe de la telemetria de dispositivos de
estimulacion cardiaca. Los reportes de los estudios realizados antes de esta fecha se

almacenaban en la historia clinica formato fisico.

Como es bien sabido, una de las principales limitantes de los estudios retrospectivos es
la disponibilidad de informacién completa y fidedigna almacenada en el archivo
institucional a través de tiempo y éste estudio no fue la excepcion. No fueron pocos los
casos en donde la falta de datos en la historia clinica en fisico, indispensables para
decidir la inclusion de mas sujetos de investigacion, impidié aumentar el tamano de la
muestra. Con la implementacion de la historia clinica electronica se logrd corregir
parcialmente ésta falencia. AUn asi el numero de casos fue insuficiente para el analisis
estadistico planteado de tal forma que con los resultados del mismo no se logré probar

significancia estadistica y se procedio a la descripcion de los hallazgos.

Sin embargo esta dificultad, inherente al tipo de estudio y a la naturaleza del problema
que se busca estudiar, obligd a buscar alternativas de solucion para aprovechar la

informacion.

Por protocolo y de acuerdo con las guias de manejo internacionales se programa la
realizacion de la configuracion del dispositivo (telemetria) en los primeros 6 meses de
implantado el mismo. En el CIAFCI se realiza a los 2 meses y posteriormente entre los 6

y 12 meses del procedimiento. Este tiempo pudo ser muy corto para el desarrollo del
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desenlace de interés por lo que se debe considerar un periodo de seguimiento mas
prolongado (12 meses) con el objetivo de lograr un niimero suficiente de casos que
permitan responder, con suficiente poder estadistico, la pregunta de investigacion

planteada.

Con el 4nimo de evitar las limitaciones de un estudio retrospectivo en materia de pérdida
de informacidn se plantea continuar con el presente disefio de forma prospectiva y con el

tiempo de seguimiento anteriormente mencionado.

La inclusion sistematica de otras variables ecocardiograficas tales como volumen
biauricular, dimensiones del ventriculo izquierdo y presion de la arteria pulmonar
podrian constituir informacion prondstica en esta poblacion de pacientes portadores de
dispositivos con cardiomiopatia chagasica y no chagésica, cada vez mas numerosa en
nuestro medio gracias al aumento de expectativa de vida que ofrecen nuevas
herramientas terapéuticas y tecnologicas como lo son los dispositivos de estimulacion

cardiaca.
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16. Conclusiones

De los 99 sujetos recolectados se presentaron § desenlaces (FA de novo) y de esos
solamente 1 pertenece al grupo de pacientes con cardiomiopatia chagasica. Este nimero
reducido de desenlaces no permitio desarrollar un modelo de regresion de Cox y ni otros
tipos de andlisis estadisticos planteados en el protocolo inicial debido al bajo niimero de
casos y pobre poder estadistico. Esta dificultad es inherente a la naturaleza del problema
a estudiar y al corto tiempo de seguimiento. Por lo anterior no se puede establecer si
existe una relacion entre la presencia de serologia positiva para infeccion por T. Cruzi y

la presencia de fibrilacion auricular de novo.

La mayoria de sujetos de la poblacion analizada son de género masculino y la edad
promedio de los sujetos incluidos concuerda con la estadistica disponible en la literatura
mundial con respecto a edad de presentacion de patologia cardiovascular en general y

complicaciones derivadas.

Un porcentaje significativo (39.3%) del total de sujetos analizados los que se les
implant6 un dispositivo tienen cardiomiopatia de origen isquémico revelando el impacto

y las secuelas de la enfermedad coronaria en nuestro medio.

El presente estudio constituye una importante herramienta informativa ya que a la fecha
no se cuenta con una base de datos institucional ni regional que contenga las variables
analizadas y sirva como plataforma para el desarrollo de protocolos de investigacion
orientados a resolver inquietudes en relacion con factores demograficos y
comorbilidades en poblacion con cardiomiopatia y uso de dispositivos de estimulacion

cardiaca.
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ANEXO 1

Formato recoleccion informacion

Nombre (Iniciales) : N°H.C.:

Sexo : Masculino = 1 Femenino =0

Edad (Afios) :

Tipo dispositivo

MCP Unicameral = 1 MCP Bicameral = 2 CDI Unicameral = 3
CDI Bicameral = 4 CDI-TRC=5 TRC =6

Serologia Chagas

Si=1 No=0

Cardiopatia

Chagasica =1 Isquémica =2 Taquicardiomiopatia = 3 Valvular = 4
Idiopéatica =5 Otras =6

Fibrilacion Auricular

Si=1 No=0

Paroxistica = 1 Persistente = 2 Permanente = 3

CHADS2=  CHA2DS2Vasc=__

AVP

Si=1 No=0

CF NYHA :

Antecedentes personales:

Si=1 No=0

HTA = DM2 = ECV = EAOC = Aorta =
Hipotiroidismo=

Evento Cerebro Vascular

Negativo =0 Isquémico =1 Hemorragico = 2

ECOTT:

FEVI= = % Vol. A= mL/m2

Vélvula Mitral : Normal =0 Insuficiencia =1 Estenosis =2
Tipo de insuficiencia :  Organica = 0 Funcional=1

Severidad: Leve=0 Moderado=1 severo= 2



ANEXO 2

PRESUPUESTO

Concepto Valor
Papeleria 100.000
Fotocopias 50.000
Cartucho Impresora 50.000
Telemetrias dispositivos 2.000.000
Investigadores principales 3.000.000
Andlisis Estadistico 1.500.000
Traduccion Ingles 400.000
Publicacion 1.000.000
Total 8.100.000
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ANEXO 3

CRONOGRAMA
Desarrollo Comité Etica e | Recoleccion | Recoleccién | Resultados | Presentacion
Protocolo Investigaciones | Datos Datos / y
Analisis Publicacion
Oct /2012
Nov /2012
Dic /2012
Ene /2013
Feb /2013
Mar /2013

51




