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Resumen

Introduccién

El infarto agudo de miocardio con elevacién del ST, hace parte de las primeras
causas de morbi-mortalidad global. La escala de Killip-Kimball descrita en 1967
permite una rapida estratificacion clinica de la severidad del infarto. Sin embargo se
desconoce la frecuencia de mortalidad en la poblacion colombiana. Este trabajo
busca describir la mortalidad a 28 dias para los distintos niveles de la escala de
Killip-Kimball.

Materiales y métodos

Estudio de cohorte retrospectivo con seguimiento clinico a 28 dias donde se evalud
la escala de Killip-Kimball de ingreso en los pacientes admitidos con Infarto agudo
de miocardio con elevacion del ST en la Fundacion Santa Fe de Bogota de enero
de 2010 a diciembre de 2020.

Resultados

Se recolectaron 413 pacientes con 28 (6.8%) muertes; de estos 327 (79.2%) fueron
Killip I con 9 muertes, 33 (7.9%) Killip Il con 4 muertes, 22 (5.4%) Killip Ill con 4
muertes y 31 (7.7%) Killip IV con 12 defunciones; para mortalidades de 2.8%,
12.2%, 18.2% y 38.8% respectivamente.

Conclusiones

La probabilidad de muerte a 28 dias aumenta a mayor puntaje en la escala de Killip-
Kimball de ingreso, nuestros resultados son comparables, a la mortalidad
encontrada en paises de altos recursos.

1. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares afectan una importante proporcion de la
poblacién colombiana, aportando una gran cantidad de cifras tanto en morbilidad
como en mortalidad a las estadisticas nacionales en salud, la mas importante es la
enfermedad coronaria en la que actualmente se continia usando como una de las
mas relevantes escalas predictoras de mortalidad la de Killip-Kimball (KK)(1), sin
embargo, su utilidad en la practica clinica con las terapias actuales no ha sido
estudiada en la poblaciéon Colombiana.

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Segun el sistema de informacién y estadisticas de la OMS de carga de enfermedad
y estimacion de mortalidad reportado en 2019; la cardiopatia isquémica significo la
principal causa de muerte durante los ultimos 20 afios tabulados a nivel mundial,
ocasionando el 16% (8.9 millones) de éstas durante el 2019 (2). De igual manera,
de los 56,4 millones de defunciones en el mundo durante el afo 2016, el 27% fue
por enfermedades cardiovasculares, de las cuales la mayor parte (17%, alrededor
de 9,5 millones) fue a causa de enfermedad isquémica del corazon (3). De acuerdo
al boletin técnico de estadisticas vitales 2016-2017 del Departamento Administrativo
Nacional de Estadistica (DANE), la principal causa de muerte corresponde a la
enfermedad isquémica del corazon, siendo 16,8% para el 2016 y 17,7% para el
2017, por encima de otras enfermedades cronicas, infecciosas y traumaticas, sin



diferencia por sexo (4), para el 2020 fue del 14% constituyendo la segunda causa
de muerte después del SARS COV 2(5).

Segun la American Heart Association (AHA), los infartos agudos de miocardio y la
cardiopatia isquémica representaron dos de los diez diagndsticos de mas alto costo
de las hospitalizaciones en el momento del egreso con 11.5 billones de dolares y
10.4 billones de dolares respectivamente y en Estados Unidos de los 580.000
infartos agudos de miocardio que inciden anualmente, 210.000 son infartos
recurrentes (6). En Colombia el estudio “Mortalidad por enfermedades
cardiovasculares y su impacto econémico 2000-2010” encontrd que se perdid cerca
de 2'785.529 de afios potenciales de vida, que equivalen a 7 mil millones de ddlares,
lo cual representd el 4% aproximadamente del producto interno bruto obtenido
durante el mismo periodo (7).

Las tasas de mortalidad a nivel mundial por enfermedad cardiovascular han
descendido en un 24 — 50% desde 1975, aunque el cambio ha sido principalmente
desde 1990; aproximadamente un 50% de la magnitud del descenso se puede
atribuir a las mejoras en el tratamiento, medidas de prevencién secundaria, manejo
de fase aguda del sindrome coronaria agudo (SCA), tratamiento de falla cardiaca y
la revascularizacion miocardica, el otro 50% se atribuye a un mejor control de
factores de riesgo de la poblacion general (8).

En 1967, ante la necesidad de estudios, nuevas terapéuticas y la instauracion de
las entonces nuevas unidades de cuidado coronario; Killip y Kimball investigaron el
desenlace de los infartos agudos de miocardio (Diagnosticados por sintomatologia
y elevacion del segmento ST en el electrocardiograma), posteriormente realizaron
una evaluaciéon funcional segun el grado de falla cardiaca y lo relacionaron a la
mortalidad, encontrando que los pacientes con choque cardiogénico se morian en
un 81%, con edema pulmonar 38%, aquellos que presentaban estertores y tercer
ruido cardiaco 17% y pacientes sin clinica de falla cardiaca 6% (1).

La escala de KK sigue siendo representativa, utilizada para la evaluacion prondstica
del infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST), al
predecir la mortalidad a 28 dias, aun evaluada en la actualidad, con todas las
estrategias de manejo con las que no se contaba hace mas de 50 afos (9-13).

En la poblacion Colombiana hay pocas publicaciones que evaluan cuales son los
factores relacionados con peores desenlaces clinicos, incluyendo datos de
mortalidad, evaluacion funcional y valoracion clinica en el IAMCEST (14,15). La
escala KK se ha usado por mas de 50 afios en el mundo para estratificar el riesgo
de muerte de los pacientes con IAMCEST y su uso en la practica diaria es usual,
sin embargo no se ha evaluado en la poblacion colombiana y la luz de la terapia
actual en pacientes con sindromes coronarios agudos.



1.2 JUSTIFICACION

En Colombia las enfermedades cardiovasculares son la primera causa de muerte
prevenible (16). Para el afio 2017, segun el Departamento Administrativo Nacional
de Estadistica (DANE), fallecieron 36.379 personas por causa de enfermedades
isquémicas del corazon, correspondiendo al 17% de las defunciones en cada sexo
(4,16).

La escala KK es utilizada como valor prondstico en el IAMCEST desde hace mas
de 50 anos (1), ha sido identificada como factor asociado a mortalidad en estudios
actuales como China 2011, Argentina 2016, Colombia 2017, Cuba 2020 entre otros
(14,17-19), validada en Brasil 2014, reevaluada en 2017 y 2019 en Espafia e Israel
con el objetivo de ratificar la predicciéon de mortalidad la cual segun los resultados
sigue siendo util para predecir el prondstico del paciente objeto de estudio, sin
embargo con disminucion actual en la mortalidad segun cada uno de los items de
la escala (12,13,20,21).

Asi mismo, se han observado grandes diferencias en la mortalidad reportada por
sitios y paises, presumiblemente por la calidad de atencion prestada y la escasez
de acceso a herramientas de vanguardia para el manejo temprano y oportuno de
los pacientes con IAMCEST, dado que los mayores porcentajes de mortalidad se
han identificado en hospitales y paises con menos recursos (14,17,22-24)

En Colombia se ha encontrado también asociaciéon entre la escala KK y la
mortalidad a 28 dias en pacientes con IAMCEST, que aumenta segun cada estrato
de la clasificacion, con mortalidad alta, similar a la encontrada en los paises de
menores recursos, sin embargo las muestras de los pacientes analizados
principalmente en las categorias mas altas de KK son pequefias (14,15).

La clasificacion de KK esta diseiiada para una estratificacion clinica rapida de
ingreso en pacientes con IAMCEST, esto permite al médico, tomar la decision de
manejo inmediato, sitio de hospitalizacién y prondstico (1,10). Asi pues, dado que
ésta escala no ha sido actualizada en la ultima mitad de siglo y con evidencia de
que la mortalidad disminuye con el uso de ciertas tecnologias actuales de cuidado
en salud e intervencionismo como el cateterismo y manejo en unidades de cuidados
intensivos coronarias (25-30), se hace necesario la actualizacion de los valores de
la escala ajustada al quehacer contemporaneo para una estimacion real de la
mortalidad y valorar otro tipo de factores que puedan agregar precision a los datos
obtenidos a partir de dicho score.

La utilidad de la clasificacidon de la escala KK en el uso clinico, es que es facilmente
aplicable, reproducible y barata, ademas permite clasificar los pacientes desde su
ingreso para asi priorizar intervenciones médicas posteriores, esto en paises de
bajos recursos como Colombia, puede tener un impacto en los desenlaces en los
paciente con IAMCEST. Por tanto, el propdsito del presente proyecto es obtener los
datos locales mediante la utilizacion de la escala KK, evaluar la mortalidad en



Colombia segun sus estratos, definir nuevos factores prondsticos influyentes y
adicionalmente con esta informacion, evaluar la necesidad de una nueva escala.

2. MARCO TEORICO.
2.1 INTRODUCCION

La cardiopatia isquémica es un sindrome en el cual existe un disbalance entre el
aporte y la demanda de flujo sanguineo sobre una proporcion del miocardio
produciendo lesion celular por hipoxia y metabolismo anaerobio, comprende un
proceso fisiopatologico por lo general progresivo secundario la mayoria de las veces
a aterosclerosis coronaria complicada con procesos trombdéticos (31). La principal
causa patoldgica es la complicacion de una placa de ateroma previamente formada
en una arteria coronaria, produciendo activacién plaquetaria y de los factores de
coagulacion con la estabilizacion de un trombo que mecanicamente disminuira el
flujo sanguineo (32-34). El término infarto agudo de miocardio (IAM) se refiere
entonces a la muerte celular de los miocitos provocada por esta noxa isquémica,
requiriendo de 2 a 4 horas para producirse (32,35).

2.2 FISIOPATOLOGIA

La aterosclerosis es la base fisiopatologica clave de la evolucion de la enfermedad
coronaria, la formacion de las lesiones ateromatosas primarias llamadas estria
grasa es secundaria a la acumulacion localizada de las lipoproteinas relacionadas
con las lipoproteinas de baja densidad (LDL) que contienen la apolipoproteina B
sobre la capa intima de las arterias coronarias captadas por componentes de la
matriz extracelular que posibilitan su permanencia local, posteriormente, el
secuestro dentro de la capa intima aisla las LDL de antioxidantes plasmaticos y
favorece la oxidacion de las mismas creando una respuesta inflamatoria local, que
permite la expresion de moléculas de adhesion de leucocitos reclutando monocitos,
células dendriticas, neutrofilos (36), linfocitos B, linfocitos T y células cebadas (37)
los que a su vez fagocitan los lipidos contenidos en las LDL convirtiéndose en
células espumosas que finalmente posibilitan la formacién de la lesion
aterosclerotica compleja ocasionando un estado pro-inflamatorio con activacion
local de citocinas instaurando una matriz extracelular que sera la base de la
progresion a la lesion avanzada (38).

Mecanicamente, luego de una oclusién coronaria aguda, la presién parcial de
oxigeno sobre las células miocardicas disminuye permitiendo la progresién hacia
una disfuncion ventricular debido a que la falta de oxigeno afecta el metabolismo
del calcio sarcomérico, modificando la relacion presion/volumen diastolica (39). La
isquemia se expresara clinicamente como dolor toracico subito progresando a
insuficiencia cardiaca diastolica y congestion pulmonar, si no se logra corregir la
demanda de oxigeno una alteracion del metabolismo del calcio llevara a una
disfuncion sistolica y asinergia regional en la masa miocardica que podrian
ocasionar inestabilidad hemodinamica (40,41).



Los tipos clinicos de SCA son la expresion de diferentes fases de un mismo proceso
que dependen de la intensidad de la isquemia (42—44), la obstruccion al flujo
coronario puede ser producida por una placa aterosclerética no obstructiva con
superposicion de espasmo y trombosis local o una placa ateroesclerotica obstructiva
con o sin inflamacién local (40,41). De este modo, la angina inestable es el resultado
la mayoria de las veces de una placa aterosclerética coronaria parcial o en menor
proporcion de un incremento del consumo miocardico de oxigeno. El infarto agudo
de miocardio sin elevacion del segmento ST (IAMSEST) (43), tiene su base
fisiopatolégica en el fraccionamiento de un trombo primario de gran tamafo en
fragmentos mas pequenos que producen embolizaciones distales ocasionando
necrosis en areas difusas sin llegar a provocar consecuencias electrocardiograficas
de necrosis transmural. Por el contrario, un IAMCEST se crea a partir de una
oclusion trombotica total y persistente de una arteria coronaria ocasionando
necrosis transmural que compromete el total de la masa de miocardio de la zona
afectada (32,41).

2.3 DEFINICION

La cardiopatia isquémica es un término que engloba diferentes sindromes
relacionados caracterizados por isquemia miocardica, es decir, el desequilibrio entre
la irrigacion de sangre hacia el corazon (perfusion) y las demandas de oxigeno y
nutrientes (45,46). Entre sus componentes se encuentran la angina de pecho en el
que la isquemia genera dolor pero no muerte del miocardiocito, a su vez esta se
divide en angina estable o inestable dependiendo de sus caracteristicas clinicas y
fisiopatoldgicas, asi pues aquella que aparece con el esfuerzo fisico y obedecen a
una placa coronaria en crecimiento sin que se rompa ni formacién de trombo
generalmente obedece a una angina estable, sin embargo cuando tenemos una
placa que se rompe y se genera un dolor toracico incluso en reposo corresponde
mas facilmente a una angina inestable (también comprendida dentro del espectro
del SCA) (32,33,43,44).

EllAM se define como la isquemia del miocardio persistente suficiente para producir
necrosis del cardiomiocito; a su vez, se divide en infarto agudo de miocardio con
supradesnivel del segmento ST o sin supradesnivel del segmento ST el cual
corresponde al compromiso de la pared miocardica representado mediante la
graficacion electrocardiografica, asi pues el primero se refiere a una lesion
subepicardica o transmural (Qque comprende todas las capas del musculo cardiaco)
y el segundo a lesién subendocardica el cual compromete unicamente la capa mas
interna del corazon (29,32,33,41,43,44,47-49).

La definicion de IAM comenz6 a generalizarse ante la necesidad de caracterizar una
enfermedad prevalente, en la que multiples definiciones individuales se estaban
desarrollando, asi pues en 1950 la World Health Organization lanzé su primera
definicion comprendida entre caracteristicas clinicas y electrocardiograficas. Con el
pasar del tiempo y el advenimiento de los biomarcadores de dafio miocardico el
colegio americano de cardiologia (ACC) y la Sociedad Europea de Cardiologia
(ESC) redefinieron el concepto; este fue perfeccionado por la unidad de fuerza



operativa de infarto de miocardio en el 2007 utilizando una nueva clasificacién con
5 subcategorias (50). Con el desarrollo de los biomarcadores de injuria miocardica
ultrasensibles, la fuerza operativa de infarto de miocardio (WHF) junto al ACC, AHA
y la ESC desarrollaron la tercera definicion de infarto en el 2012 (35). Finalmente en
2018 se realiza una actualizacion por parte de la ACC/AHA/ESC/WHF (32).

Asi pues la cuarta definicion universal de IAM; lo define como la injuria miocardica
(troponinas positivas con al menos una por encima del percentil 99 del valor limite
de referencia la cual es considerada aguda si hay un aumento o caida
representativos de la misma: mayor al 20% del valor inicial), asociado a uno de los
siguientes: sintomas de isquemia, nuevos cambios electrocardiograficos sugestivos
de isquemia, desarrollo de ondas Q, imagenes que evidencian nuevas
anormalidades de motilidad y patrones consistentes con etiologia isquémica e
identificacion de un trombo en angiografia coronaria o autopsia. De igual manera se
dividen en 5 tipos: (32).

Tipo 1: Causado por enfermedad coronaria aterotrombética significativa

Tipo 2: Evidencia de disbalance en la oferta y demanda de oxigeno no relacionada
a trombosis coronaria

Tipo 3: Asociado a muerte subita

Tipo 4: Asociado con intervencion coronaria percutanea

Tipo 4 a: Complicacion de intervencion coronaria percutanea en las primeras 48
horas de realizada

Tipo 4b: Asociado a trombosis del stent

Tipo 4c: Relacionado con estenosis del stent

Tipo 5: Relacionado con cirugia de revascularizacion miocardica.

El sindrome coronario agudo corresponde a la enfermedad coronaria en la cual se
fractura la placa ateromatosa y se genera un trombo que produce una oclusion
parcial o total de la luz vascular y de esta manera ocasiona isquemia con o sin
necrosis; Infarto agudo de miocardio y angina inestable respectivamente y el
marcador a utilizar para su diferencia es la positividad del biomarcador cardiaco
(51). Asi mismo se divide en sindrome coronario agudo con elevacion del segmento
ST (SCACEST) o sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST
(SCASEST) (infarto agudo de miocardio sin elevacion del segmento ST o angina
inestable); esta diferencia se realiza basado en el electrocardiograma y corresponde
al proceso fisiopatoldgico comun y las metas terapéuticas establecidas (32).

2.4 EPIDEMIOLOGIA

Segun el sistema de informacién y estadisticas de la OMS de carga de enfermedad
y estimacion de mortalidad reportado en 2019; la cardiopatia isquémica significo la
principal causa de muerte durante los ultimos 20 anos tabulados a nivel mundial,
ocasionando el 16% (8.9 millones) de éstas durante el 2019 (2)
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En las estadisticas reportadas por la AHA del 2017, la cardiopatia isquémica causa
una de cada 7 muertes en Estados unidos (360.000 personas/afio), con una
incidencia de 580.000/afio y 210.000/afio son recurrencias; Aproximadamente
790.000 personas/afio presentan ataques cardiacos, de los cuales el 14.5%
fallecen. La edad promedio del primer ataque cardiaco es de 65.3 afnos para
hombres y 71.8 anos para mujeres. Con una prevalencia total de 6.3% en adultos
estadounidenses mayores de 20 anos (7.4% hombre, 5.3% mujeres) (6).

De 2004 a 2014, la tasa de mortalidad anual por cardiopatia isquémica disminuy6
en un 35,5% pero la carga del costo y los factores de riesgo permanecieron
significativamente altos. El costo directo e indirecto anual fue de $199.6 mil millones.
Los ataques al corazon ($11.5 mil millones) y la cardiopatia isquémica ($10.4 mil
millones) representaron dos de los diez diagndsticos de mas alto costo de las
hospitalizaciones en el momento del alta. Adicionalmente, se calcula que en los
siguientes 20 afos, los costos médicos por cardiopatia isquémica aumentaran 100%

(4).

En Europa, la enfermedad cardiovascular ocasiona cerca de 4 millones de
fallecimientos anuales (47% de todas las muertes), la mayoria por enfermedad
coronaria. Esto produce un gasto de cerca de 196.000 millones de Euros anuales
(54% de inversion total en salud) con un porcentaje de pérdidas de la productividad
del 24% (8).

Las tasas de mortalidad a nivel mundial por enfermedad cardiovascular han
descendido en un 24 — 50% desde 1975, aunque el cambio ha sido principalmente
desde 1990; aproximadamente un 50% de la magnitud del descenso se puede
atribuir a las mejoras en el tratamiento, medidas de prevencion secundaria, manejo
de fase aguda del sindrome coronaria agudo, tratamiento de falla cardiaca y la
revascularizacion miocardica, el otro 50% se atribuye a un mejor control de factores
de riesgo de la poblacion general (8).

En Colombia segun el estudio “Mortalidad por enfermedades cardiovasculares y su
impacto econémico 2000-2010” se perdié cerca de 2'785.529 de afios potenciales
de vida, que equivalen a 7 mil millones de dolares, lo cual representé el 4%
aproximadamente del producto interno bruto obtenido durante el mismo periodo (3).
Segun el DANE la causa mas frecuente de mortalidad en Colombia fueron las
enfermedades isquémicas del corazén correspondiendo al 16.8% en el 2016 y
17.7% para el 2017 (4), para el 2020 fue del 14% constituyendo la segunda causa
de muerte después del SARS COV 2(5)

En el hospital Universitario Fundacién Santa Fé de Bogota se llevo a cabo un estudio
descriptivo durante 5 afos (2011 — 2016) en el que se obtuvieron datos de 737
pacientes con diagnéstico de IAM con promedio de 147.5 pacientes por afio; 498
hombres (67.7%) y 238 mujeres (32.3%) con un promedio de edad de 65.8 afios,
sin encontrar diferencias estadisticamente significativas entre el diagnostico y la
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edad. Segun los resultados, el infarto mas prevalente en la institucion fue el tipo 1
con el 82.5% de los casos, en segundo lugar el tipo 2 con el 15.1%, y 2.4% para el
resto de infartos segun la clasificacion de la cuarta definicion de infarto; se encontré
que el infarto de tipo 1 era estadisticamente significativo mayor en hombres que en
mujeres y en el tipo 2 se invertia tal relacion (52).

2.5 FACTORES DE RIESGO

Un factor de riesgo se define como una caracteristica adquirida o congénita, que
produce un incremento de la probabilidad de presentar una enfermedad o un
desenlace adverso (53). Clasicamente los principales factores de riesgo
cardiovasculares se han clasificado en modificables (hipertension arterial, obesidad,
tabaquismo, hipercolesterolemia, diabetes mellitus, alcoholismo, sedentarismo etc.)
y en no modificables (edad, sexo, raza, factores genéticos etc.) (32).

Los principales factores de riesgo para enfermedad coronaria encontrados en
poblacién Colombiana son baja actividad fisica (56,6%), obesidad central (52,7%),
dislipidemias (35,3%), tabaquismo (19,0%), sindrome metabdlico (19,6%) y
obesidad (17,4%). Los factores de riesgo con mayor riesgo atribuible poblacional
para |IAM fueron la hipertension arterial (17,1%), indice colesterol total/lipoproteina
de alta densidad alterado (16,4%) y baja actividad fisica (15,7%) (54,55)

La fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) es una medida ampliamente
utilizada para evaluar el funcionamiento del ventriculo izquierdo en los pacientes
que ingresan a los servicios de emergencias y cuidado intensivo, y los valores mas
bajos obtenidos se han encontrado asociados con mayor mortalidad en pacientes
que ingresan con o sin enfermedades cardiovasculares, riesgo que aumenta segun
el grado de compromiso encontrado (56).

La escala KK globalmente utilizada como valor prondstico en el IAMCEST desde
hace mas de 50 afios (10), ha sido validada en Brasil y reevaluada en 2017 y 2019
en Espafna con el objetivo de ratificar la prediccion de mortalidad la cual segun los
resultados sigue siendo valida para pronostico del paciente objeto de estudio, sin
embargo con disminucion actual en la mortalidad segun cada uno de los items de
la escala (11-14).

Los niveles elevados de la creatinina sérica luego de un IAM se han correlacionado
con mayor mortalidad a un afo, que aumenta cuando se combina con la FEVI
(57,58). Incluso en pacientes con IAMCEST llevados a ICP primaria, se ha
encontrado su asociacion con peores desenlaces y mortalidad (59).

Adicionalmente escalas pronosticas validadas y ampliamente utilizadas en el
contexto de infarto agudo de miocardio como TIMI y GRACE score, comprenden
factores de riesgo asociados a mortalidad como la edad mayor a 65 afos, frecuencia
cardiaca, presion sistolica de ingreso, creatinina, paro cardiaco al ingreso,
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supradesnivel del segmento ST, enzimas cardiacas anormales, clasificacion KK,
antecedente de hipertensién arterial, hipercolesterolemia, diabetes mellitus,
tabaquismo, evidencia de enfermedad coronaria previa y uso de aspirina 7 dias
previos al evento (60—63).

Es importante reconocer que dado el tratamiento del IAM, al usarse comunmente
antiagregantes plaquetarios y anticoagulantes, el riesgo de sangrado aumenta, sin
embargo el score “CRUSADE bleeding” comprende una herramienta importante de
prediccidn de sangrado intrahospitalario lo que ayuda al clinico a tomar decisiones
en cuanto a la vigilancia y tratamiento de los pacientes, principalmente de mayor
riesgo, asi pues la escala reconoce factores como hematocrito basal, aclaramiento
de creatinina, frecuencia cardiaca, sexo, signos de insuficiencia cardiaca,
enfermead vascular previa, diabetes y presion arterial sistdlica asociados a un
riesgo aumentado de sangrado durante la hospitalizacion (64).

2.6 TRATAMIENTO
2.6.1 TRATAMIENTO DEL DOLOR, DISNEA Y ANSIEDAD.

El dolor isquémico se asocia con activacién simpatica que produce vasoconstriccion
aumentando la carga de trabajo sobre el corazén por ende su tratamiento es de vital
necesidad, los analgésicos mas comunmente utilizados son los opiaceos
intravenosos tipo morfina o meperidina (29,65).

Segun las guias internacionales de manejo del SCA la oxigenoterapia se indica en
pacientes con saturacion de oxigeno menor del 90% (66); la ansiedad es una
respuesta normal al dolor y relacionada con el diagnostico de un sindrome
coronario, siendo indicado de ser necesario el uso de ansioliticos principalmente del
tipo benzodiacepina (29,67).

2.6.2 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA ISQUEMIA.

El tratamiento farmacologico de la isquemia afecta tres grandes mecanismos
fisiopatoldgicos, en primer lugar los vasodilatadores permiten mejorar la perfusion
en los lechos coronarios distales con el uso de nitratos, ademas de mejorar el dolor
y estabilizar la hemodinamia del paciente (68-70).

En segundo lugar la necesidad de realizar un manejo antiagregante plaquetario que
disminuya la evolucion del trombo y la obstruccién al flujo distal permite el uso de
acido acetil salicilico que por medio de inhibicion de la ciclooxigenasa-1 en las
plaquetas previene la formacion de tromboxano A2 (potente agonista plaquetario e
inductor de la secrecion de los granulos de la plaqueta y su agregacion) con dosis
dependiente de su previo uso y sus posibles contraindicaciones. Los inhibidores del
receptor P2Y12 (prasugrel, ticagrelor, cangrelor y clopidogrel) evitan la inhibicion
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inducida por Adenosin difosfato (ADP) promoviendo de forma indirecta el
incremento del adenosin monofosfato ciclico (AMPc) a nivel plaquetario, con esto
se evitan cambios conformacionales de los receptores de glucoproteina llb/llla
disminuyendo la agregacion plaquetaria (71,72).

El tercer eje del manejo antiisquémico es la anticoagulacion por medio de heparinas
fraccionadas o no fraccionadas, fondaparinux o bivalirudina, su mecanismo es la
activacion de la antitrombina que inhibe la trombina y al factor Xa, su dosis depende
del peso, la edad y la funcion renal, ademas de su uso cronico (29,71,72).

2.6.3 TRATAMIENTO DE REPERFUSION

2.6.3.1 INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO CON ELEVACION DEL SEGMENTO
ST.

Las guias actuales de SCACEST recomiendan las estrategias de reperfusion como
primera medida como estrategia que reduce la mortalidad (73,74), entre estas
preferiblemente la ICP (25-27), a menos que no sea posible realizarla antes de 120
minutos, deberia en ese caso ser usado un fibrinolitico (28) para luego segun
criterios de reperfusion ser realizada ICP de rutina o ICP de rescate (29). Medidas
que junto a la optimizacion del manejo médico principalmente en el uso de terapia
antitrombdtica y la prevencion secundaria, se han logrado asociar a la reduccion de
la mortalidad poblacional (29,30).

2.6.3.1.1 INTERVENCION CORONARIA PERCUTANEA (ICP)

La intervencidn coronaria percutanea primaria es el tratamiento ideal de reperfusiéon
para los pacientes con IAMCEST durante las primeras 12 horas tras el inicio de los
sintomas, siempre que se pueda realizar rapidamente (120 minutos desde el
diagnodstico de IAMCEST) por un equipo con experiencia, la via mas comun es la
arterial radial y el uso de stent metalicos son indicaciones con alta evidencia (25—
27,29,75). La ICP adicionalmente permite confirmar el diagndstico, identificar las
lesiones obstructivas, estratificar el riesgo y derivar a revascularizacién miocardica
(29).

2.6.3.1.2 FIBRINOLISIS

Cuando la ICP no esta disponible o tiene un retraso mayor a 120 minutos ademas
de tener menos de 12 horas de sintomatologia la fibrindlisis es la medida de
eleccion, debe tenerse presente sus contraindicaciones absolutas y relativas, los
medicamentos mas comunmente usados son los activadores fibrino-especificos del
plasmindgeno como tenecteplasa, alteplasa o reteplasa y en la actualidad menos
indicados los no especificos como uroquinasa o estreptoquinasa pudiendo prevenir
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alrededor de 30 muertes tempranas por cada 1000 pacientes tratados (28,29).

2.6.3.2 INFARTO AGUDO DE MIOCARDIO SIN ELEVACION DEL SEGMENTO
ST.

2.6.3.2.1 INTERVENCION CORONARIA PERCUTANEA

Segun la guia Europea los pacientes con IAMCEST deben tener una estratificacion
del riesgo (dependiendo de scores, sintomatologia, cambios electrocardiograficos y
factores de riesgo) y dependiendo del mismo ser llevados a una ICP en las primeras
2 horas o en menos de 72 horas o realizar pruebas no invasivas, este método puede
disminuir el riesgo de isquemia recurrente, los dias de hospitalizacion y disminuir el
riesgo de hemorragias (43,44,75).

2.7 COMPLICACIONES

Son cinco las complicaciones del IAM: mecanicas, eléctricas, inflamatorias,
isquémicas y embodlicas. Las mecanicas incluyen la ruptura de la pared libre del
ventriculo izquierdo, la ruptura septal ventricular, la regurgitacion mitral aguda, el
pseudoaneurisma y el aneurisma ventricular izquierdo (29,41,76,77). Las eléctricas
se presentan como bradicardias por bloqueos auriculo-ventriculares, pausas
sinusales, bloqueos sinusales, arritmias ventriculares o fibrilacion auricular
(48,49,78). Las inflamatorias se traducen en derrames pericardicos postinfarto, las
isquémicas son directamente la pérdida de tejido miocardico por la ausencia de flujo
sanguineo y las embdlicas se refieren a accidentes vasculares por migracion de
trombos intracavitarios. Todas las complicaciones de un IAM de tener alta
mortalidad, puede originar secuelas siendo la mas comun, la falla cardiaca
postinfarto (79).

2.8 ESCALA KILLIP Y KIMBALL

En octubre de 1967 fue publicado un estudio en la revista The American Journal of
Cardiology, realizado por Thomas Killip y John Kimball donde describieron su
experiencia en el manejo de 250 pacientes con IAM durante un periodo de dos afios
en una unidad de cuidado intensivo coronario. Uno de los puntos a tratar en el
estudio fué la severidad clinica del cuadro y su relacion con la mortalidad, asi pues
se estratificaron cuatro tipos de estadios clinicos en los que se debian clasificar:

I: Sin falla cardiaca

II: Falla cardiaca: descrito como presencia de estertores pulmonares, tercer sonido
cardiaco audible y signos de hipertension venosa

[ll: Edema pulmonar

IV: Choque cardiogénico, descrito como tension arterial sistdlica igual o por debajo
de 90 milimetros de mercurio y evidencia de vasoconstriccion periférica tales como
oliguria, cianosis y diaforesis.

Asi pues en su descripcion, obtuvieron 81 pacientes estadio |, de los que el 6%
murieron, 96 pacientes con falla cardiaca de los que 17% murieron, 26 con edema
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pulmonar, 38% murieron y finalmente 47 con choque cardiogénico de los que el
81% murieron. Con estos resultados lograron establecer asociacion entre la
severidad del cuadro clinico y su mortalidad (1).

Estudios recientes han identificado el KK como factor asociado a mortalidad en
China 2011, Argentina 2016, Colombia 2017, Cuba 2020 (14,17—-19), validada en
Brasil 2014, reevaluada en 2017 y 2019 en Espafa e Israel con el objetivo de
ratificar la predicciéon de mortalidad la cual segun los resultados sigue siendo valida
para predecir el prondstico del paciente objeto de estudio, sin embargo con
disminucién actual en la mortalidad segun cada uno de los items de la escala
(12,13,20,21).

Se han observado peores porcentajes de mortalidad con respecto a la valoracion
del KK por estratos, en los paises con menos recursos, que incluyen a Colombia,
Cuba, Argentina y Pakistan (14,15,17,22—-24), probablemente por el acceso a los
tratamientos oportunos y efectivos, las muestras de los estudios especialmente
Colombianos son pequeias y estos son principalmente descriptivos.

Desde su descripcion original, la clasificacion de KK fué usada para definir riesgo
de mortalidad a los 28 dias- Este trabajo describe las caracteristicas de la mortalidad
en con elevacion del segmento ST al interior de cada nivel de la escala KK.

3. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es la mortalidad en pacientes con infarto agudo de miocardio con elevacion
del segmento ST al interior de cada nivel de la escala KK en la Fundacion Santa Fe
de Bogota desde enero de 2011 a diciembre de 20207

4. OBJETIVOS
4.1 OBJETIVO GENERAL

Describir la mortalidad a 28 dias de pacientes con infarto agudo de miocardio con

elevacion del segmento ST que asistieron a la Fundacion Santa Fe de Bogota de
2011 — 2020, de acuerdo a su clasificacion de KK de ingreso.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y paraclinicas de la
cohorte.

2. Describir las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y paraclinicas de los
pacientes de la cohorte por clasificacion de KK de riesgo.

3. Describir la supervivencia, a los 28 dias segun la escala KK de ingreso.
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5. METODOLOGIA
5.1 TIPO Y DISENO DE ESTUDIO

Estudio observacional de una cohorte retrospectiva en la que se hace un analisis
exploratorio entre las diferencias de las caracteristicas clinicas, paraclinicas y de
mortalidad-entre diferentes niveles de clasificacion de riesgo de la escala KK.

La poblacién se defini6 como: pacientes con infarto agudo de miocardio con
elevacion del ST atendidos en la Fundacion Santa Fe de Bogota entre 01 de enero
de 2011 hasta el 31 de diciembre de 2020, la exposicidon es la clasificacion-en la
escala KK y el desenlace es mortalidad a 28 dias.

Recoleccidon de la informacion retrospectiva

Poblacidn : -{ Exposicion EEm— Desenlace

Pacientes con L |
IAMCEST Clasificacién KK

Mortalidad

| Seguimiento de desenlace a 28 dias

5.2 POBLACION

Pacientes que presentaron infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento
ST durante el periodo comprendido entre 1 de enero del 2011 al 31 de diciembre
del 2020 y recibieron atencion médica en el hospital Universitario Fundacién Santa
Fe de Bogota.

5.3 MUESTRA

Este estudio es observacional por lo cual se incluyeron todos los pacientes que de
manera consecutiva cumplieron los criterios de inclusién
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5.4 CRITERIOS DE SELECCION

5.4.1 CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes atendidos en la Fundacion Santa Fe con diagndstico de infarto agudo de
miocardio con elevacion del segmento ST durante el periodo 2011- 2020.

5.4.2 CRITERIOS DE EXCLUSION

Paciente con historias clinicas que no permitan calcular el KK de ingreso.
Pacientes a los que se les dio egreso hospitalario antes de los 28 dias y no se realizd
un seguimiento adecuado para saber su mortalidad durante este periodo de tiempo.

GRAFICA 1. FLUJOGRAMA DE SELECCION DE PACIENTES

Pacientes con
infarto agudo

de miocardio
n=1530

No incluidos por

infarto sin
elevacion del st
n= 1053
Incluidos
n=477

No incluidos por criterios de elegbilidad
n= 64
Historia clinica incompleta n=10
Ausencia de seguimiento n=54

Total
n=413

5.5 VARIABLES

5.5.1 VARIABLES DEPENDIENTES

La variable dependiente es la mortalidad a 28 dias por IAMCEST en la Fundacién
Santa Fe de Bogota del 2011 al 2020. (Numero de dias a partir del evento en el que
fallece hasta maximo 28 dias. Variable Cuantitativa y de Razon)

5.5.2 VARIABLES INDEPENDIENTES

Las variables independientes seran todas las demas medidas en la recoleccion de
datos. Se enumeran en la tabla numero 1.
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TABLA 1. VARIABLES INDEPENDIENTES.

NOMBRE DE DEFINICION NATURALEZA | ESCALA CATEGORIAS
LA
VARIABLE
1. Edad. Anos cumplidos al momento Cuantitativa De Razon. | Numero entero de
del control. anos.
2. Sexo. De acuerdo con las Cualitativa Nominal. 1. Masculino.
caracteristicas morfolégicas 2. Femenino.
del individuo.
3.Hipertensid Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
n Arterial. Hipertension Arterial. 2. No.
4. Diabetes Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
Mellitus Tipo Diabetes Mellitus Tipo II. 2. No.
Il.
5. Enfermeda Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
d Renal Enfermedad Renal Croénica. 2. No.
Cronica.
6. Falla Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
Cardiaca. Falla Cardiaca. 2. No.
7.Dislipidemia Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
Dislipidemia. 2. No.
8.Enfermedad Antecedente conocido de Cualitativa Nominal. 1. Si.
Coronairria. Enfermedad Coronaria. 2. No.
9.Enfermedad Antecedente conocido de Nominal. 1. Si.
Arterial Enfermedad Arterial Oclusiva Cualitativa 2. No.
Oclusiva Cronica.
Cronica.
10.Antihiperte | Antecedente farmacologico Cualitativa Nominal. 1. Si.
nsivos tipo de consumo de 2. No.
inhibidores antihipertensivos (IECA,
dela ARAII)
enzima
convertido
ra de
angiotensi
na o
antagonist
a del
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receptor

de
aldosteron
a tipo Il
11.Antihiperte | Antecedente farmacologico Cualitativa Nominal. 1. Si.
nsivos tipo de consumo de Beta- 2. No.

Beta- Bloqueadores.

Bloqueado
res.

12. Antecedente farmacolégico Cualitativa Nominal. 1. Si.
Estatinas. de consumo de 2. No.

Hipolipemiantes tipo
estatinas.
13. Antecedente farmacologico Cualitativa Nominal. 1. Si.
Antiagregante | de consumo de Acido Acetil 2. No.
tipo acido Salicilico.
acetilsalicilico
14. Antecedente farmacolégico Cualitativa Nominal. 1. Si.
Otros de consumo de Clopidogrel, 2. No.
Antiagregante ticagrelor o prasugrel.
s plaquetarios
15. Valor de LDL < 70 mg/dl al Cualitativa Nominal. 1. Si.
Meta de LDL. ingreso. 2. No.
16. Control de LDL al ingreso Cuantitativo Continua Numero LDL en
Valor de LDL. mg/dl
17. Tension arterial por encima Cualitativo Nominal. 1. Si.
Crisis de 180/110 milimetros de 2. No.
hipertensiva mercurio

18. Antecedente de consumo de Cualitativo Nominal 1. Si.

Antecedente cigarrillos. 2. No.
de
tabaquismo.

19. Valor de creatinina sérica en Cuantitativo Continua Numero de
Creatinina mg/dl. creatinina en
sérica en mg/dI

mg/d|
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20. Valor sérico de hemoglobina Cuantitativo Continua HBA1C en
HbA1c% glucosilada porcentaje
21. indice de | Calculo de IMC segln peso y Cuantitativo Continua. IMC en kg/m2
masa corporal talla.
kg/m2
22. Fraccion de eyeccion Cuantitativa De razon Porcentaje de
Fraccion de ventricular izquierda (FEVI) fevi
eyeccion
ventricular
izquierda
(FEVI)
23. ERC se clasificaron los Cualitativa Ordinal
Enfermedad pacientes en estadios segun
renal cronica la TFG y posteriormente se . 1.Leve (Iy Il)
(ERC) por agruparon en tres categorias: 2 Moderado (IlIA
) - y
’Fasa _d,e Leve (para estadios I_ y ), IB)
filtracion moderado (para estadios I!Ia 3.Severo (IV y V)
glomerular y llIb) y severo (para estadios
(TFG) VyV)
24, Estratificacion individual Cualitativa Ordinal 1.Infarto No
Clasificacion | basada en la evidencia de los complicado
KILLIP- pacientes con IAM, que 2.Insuficiencia
KIMBALL del permite establecer un cardiaca moderada
infarto agudo | prondstico de la evolucion de 3.Insuficiencia
de miocardio. la enfermedad, y las cardiaca grave
probabilidades de muerte en 4.Shock
los 28 primeros dias tras el cardiogénico
infarto.

25. GRACE para mortalidad Cualitativa Ordinal 1.Bajo
Riesgo de intrahospitalaria o al primer 2.Intermedio
mortalidad mes después del evento, 1. 3.Alto
hospitalaria pacientes con valores
por escala menores de 108 puntos (bajo

GRACE. riesgo), valores entre 109 y
140 puntos (riesgo
intermedio) y valores mayores
de 140 puntos (riesgo alto)
26. Nivel de Valor de hematocrito en Cuantitativa De razon Numero en
hematocrito hemograma de ingreso porcentaje
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27. Nivel de | Nivel de Colesterol HDL mg/dl | Cuantitativa Continuo Numero en mg/d|
HDL
28. Troponina T Cuantitativa Continuo Numero en mg/dl
Test de
troponina
para
diagnostico
de dafo
cardiaco.
29. . Total de Arterias coronarias Cualitativa Nominal 0. Ninguna
Coronarias principales con oclusiones 1. Una
comprometida agudas significativas, en 2. Dos
S arteriografia coronaria 3. Tres
30. Desenlace | Pacientes con reinfarto agudo Cualitativa Nominal 1. Si
reinfarto de miocardio los primeros 28 2. No
dias luego de evento inicial
31. Desenlace Pacientes que fallecen los Cualitativa Nominal 1. Si
muerte de primeros 28 dias luego de 2. No
origen evento inicial con causa
cardiovascula directa de origen
r cardiovascular
32. Desenlace Pacientes que fallecen Cualitativa Nominal 1. Si
muerte de los primeros 28 dias 2. No
origen no luego de evento inicial
cardiovascula con causa directa de
r origen no
cardiovascular
33. Desenlace |3. Pacientes que sufren los Cualitativa Nominal 1. Si
accidente primeros 28 dias luego de 2. No
cerebrovascul evento inicial un accidente
ar cerebrovascular
34. Desenlace Cualquiera de: Cualitativa Nominal 1. Si
sangrado Hemorragia 2. No
mayor intracraneal, sangrado
retroperitoneal,

descenso del
hematocrito mayor o
igual al 12%,
transfusién de globulos
rojos cuando el
hematocrito es mayor
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oigual al 28% o
transfusion cuando el
hematocrito es menor
al 28% vy el sangrado

es evidente
35. Numero . Numero de dias a partir del Cuantitativa De razon Dias de
de dias de evento inicial en el que ocurre ocurrido
ocurrido el un desenlace.
desenlace
36. Escala de riesgo de sangrado Cualitativa Ordinal 1. Muy bajo
CRUSADE en pacientes con sindrome 2. Bajo
coronario, puntaje menor o 3. Moderado
igual a 20 bajo, de 21 a 30 4. Alto
bajo, de 31 a 40 moderado, 5. Muy alto
de 41 a 50 alto, de 51 a 100
muy alto.
37. Ruptura de la pared libre del Cualitativa Nominal 1. Si
Complicacion ventriculo izquierdo, ruptura 2. No
€es mecanicas septal ventricular,
post-infarto en regurgitaciéon mitral aguda,
el primer mes pseudoaneurisma o
aneurisma ventricular
izquierdo
38. 7. Bradicardias, bloqueos Cualitativa Nominal 1. Si
Complicacion auriculoventriculares, 2. No
es eléctricas | fibrilacion auricular, fibrilacion
post-infarto en ventricular, taquiarritmias.
el primer mes
39. 8. Derrame pericardico Cualitativa Nominal 1. Si
Complicacion 2. No
es
inflamatorias
post-infarto en
el primer mes
40. Embolia cerebral, Cualitativa Nominal 1. Si
Complicacion embolia arterial 2. No
es embdlicas periférica, trombo
post-infarto en intracavitario.
el primer mes
41. Falla Disminucion de Cualitativa Nominal 1. Si
cardiaca post- fraccidon de eyeccion, 2. No

signos y sintomas
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infarto en clinicos de falla
primer mes cardiaca
42. Tipo de Tipo de manejo directo Cualitativa Nominal [1. Coronariografia
revascularizac de trombosis coronaria cardiaca izquierda
ion al 2. Revasculari
momento del zacion
evento quirurgica
3. Fibrinolisis
farmacologica
43. Manejo en Tipo de manejo Cualitativa Nominal [1. Stent medicado
coronariografi realizado dentro de 2. Stentno
a cardiaca cateterismo cardiaco medicado
izquierda 3. No es posible
colocacioén de stent
44. Mortalidad Mortalidad a los 28 Cuantitativa De razon Numero de dias de
a los 28 dias dias del evento mortalidad o 28
isquémico dias si sobrevive.

45. Escala de riesgo de Cuantitativa De razon Numero de

CRUSADE sangrado en pacientes crusade en
con sindrome puntos
coronario.

46. GRACE para mortalidad Cuantitativa De razon Numero de
Riesgo de intrahospitalaria cuantitativo GRACE en
mortalidad puntos
hospitalaria
por escala

GRACE.

LDL: Colesterol de baja densidad, HBA1C: Hemoglobina glucosilada, Kg:
Kilogramo, m2: Metro cuadrado, mg: miligramo, dl: Decilitro, HDL: Colesterol de
alta densidad, IECA: Inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina ARA
II: Antagonistas de los receptores de Angiotensina I, CRUSADE: Can Rapid risk
stratification of Unstable angina patients Suppress ADverse outcomes with Early
implementation of the ACC/AHA guidelines Bleeding Score, GRACE score: Global

registry of acute coronary events score.

5.6 PLAN DE ANALISIS

Objetivo principal:
Se evalué como desenlace principal la mortalidad a 28 dias y se estratifico el KK de
ingreso para determinar la mortalidad en cada grupo, se describié la frecuencia
relativa y porcentaje. De manera exploratoria se calcul6 como medida de efecto el

24




Relative Risk (RR) con su respectivo intervalo de confianza del 95% para cada nivel
del KK en relacion al KK de |.

Objetivo 1:

Las variables categoricas se describieron como frecuencias absolutas y relativas, y
las variables cuantitativas se describieron como promedios y desviacion estandar o
medianas y rangos intercuartilicos, segun si la distribucién era normal o no,
respectivamente, usando la prueba de Shapiro-Wilk.

Objetivo 2:

A manera exploratoria se calcularon medidas de efecto, OR para variables
categoricas y diferencia de medias para las variables cuantitativas con sus
respectivos intervalos de confianza al 95% para describir la diferencia de las
caracteristicas clinicas y paraclinicas en cada nivel de la escala KK.

Objetivo 3:

Para la construccion de la tabla de supervivencia se tom6 como escala de tiempo el
numero de dias, el tiempo calendario de inicio del estudio fue de enero de 2010
hasta diciembre de 2020 con tiempo de seguimiento de 28 dias siendo el ultimo
hasta el 28 de enero de 2021 (fecha de ultima observacion), el evento fue la
mortalidad, como unica censura usamos la vitalidad al final del seguimiento.

Todos los analisis se realizaron utilizando el paquete estadistico R studio version
4.1. Se consider6 un comportamiento diferencial entre las variables categoricas
entre cuando el intervalo de confianza (IC) de los RR 'y OR no cruzé el 1y para las
variables numéricas cuando el IC de la diferencia de medias no cruzo6 0.

5.7 PROCESO DE RECOLECCION DE INFORMACION

Se reviso la base de datos del servicio de cardiologia de la Fundacion Santa Fe de
Bogota, obtenida durante un periodo 10 afos por los médicos cardidlogos tratantes,
se seleccionaron los casos, eligiendo en primera instancia la poblacion con
IAMCEST; a los que se les aplico los criterios de inclusion y exclusion. La base de
datos del estudio, resultado de la revision de los criterios de inclusion y exclusion,
se anonimiz6 dejando un identificador secuencial para cada uno de los pacientes y
eliminando cualquier informacion que permita su identificacion. Esta base de datos
se almacen6 en un computador con clave y soélo tiene acceso a ella los
investigadores principales (JULIAN FERNANDO CELIS GUZMAN y DAVID
FERNANDO ALMANZA HERNANDEZ). La informacidén necesaria para el analisis
estadistico, se envio por un medio seguro al epidemiologo encargado del analisis,
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comprobando que no incluya ninguna informacion que permita la identificacion
directa e indirecta de los sujetos.

5.8 CONTROL DE SESGOS

Dado la naturaleza retrospectiva del estudio, nos enfrentamos a un sesgo de
seleccidn ya que algunos pacientes con IAMCEST pudieran ser mal diagnosticados
desde el ingreso o no estar este diagndéstico en el CIE 10. Para minimizar este sesgo
se realizd doble verificacidon en la historia clinica, y se revisaron todas las historias
que incluian SCA como diagnéstico y que finalmente terminaron con IAMCEST
como diagnéstico principal. Adicionalmente se presentd un sesgo de recoleccion,
dado que no todos los pacientes pueden tener la valoracion de KK de ingreso
registrada, en ese caso se baso en el examen clinico inicial descrito en la historia
clinica para clasificar al paciente segun el KK.

5.9 ALCANCES Y LIMITES DE LA INVESTIGACION

Este proyecto de investigacién tendra como resultado la publicacion de un articulo
en una revista cientifica, ademas se pretenden obtener nuevas hipétesis que
permitan la creacion en futuros proyectos de nuevos scores de valoracion de la
mortalidad en infarto con elevacion del ST.

La naturaleza retrospectiva tendra limitaciones epidemiolégicas por diferentes tipos
de sesgos, requiriendo estudios adicionales, en lo posible de tipo multicéntrico y con
poblaciones de estudio mayores, que permitan resultados de asociacion con mejor
evidencia cientifica.

6. ASPECTOS ETICOS:

El presente estudio se realizd dentro de los principios éticos para las investigaciones
meédicas en seres humanos segun la Declaracion de Helsinki de la 64% Asamblea
General, Fortaleza-Brasil de octubre de 2013 (43), ademas no se llevd a cabo
ningun tipo de intervencién a las variables biologicas o fisiologicas de los individuos
que participaron en el estudio ya que los datos usados provinieron de una base de
datos ya realizada por el servicio de cardiologia de la Fundacion Santa Fe de
Bogota, por lo tanto el presente estudio de investigacion es considerado segun la
resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de la Republica de Colombia como
“Investigacion sin riesgo” para los participantes (44). Se garantizaron las pautas
éticas internacionales para la investigacién y experimentacion biomédica en seres
humanos de la Organizacion Mundial de la Salud de 2017 (45).

Para la ejecuciéon metodoldgica y creacién de la base de datos propia del proyecto,
se obtuvo el aval del comité de bioética institucional de la Fundacion Santa fe de
Bogota para el uso de sus bases de datos, registros e historias clinicas (anexo 1).
De acuerdo con la ley 1581 del 2012 de proteccién de datos personales (46), la
base de datos conté con consentimiento expreso por los pacientes para la
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recoleccion de sus datos garantizandoles el cumplimiento de los derechos de los
titulares de los datos personales y el respeto a las condiciones de privacidad,
ademas las cédulas de ciudadania y los datos de identificacién no se tomaron en
cuenta dentro del estudio garantizando la confidencialidad de la informacion.

Los resultados estan a disposicion del publico y no se tiene interés por obtener un
resultado especifico por los mismos. El proyecto no fue financiado por alguna
industria farmacéutica ni se tuvieron conflictos de intereses.

7. ADMINISTRACION DEL PROYECTO

7.1 CRONOGRAMA
El cronograma se presenta en la grafica numero 2.

GRAFICA 2. CRONOGRAMA

Entrega
protocolo
investigacion
subdireccion de
estudios
clinicos
Fundacion
Santa Fe y
Universidad del
Rosario

2| Revisién por
comité de ética
universidad del
rosario y
fundacién Santa
Fe de Bogota
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Enviar producto
final a revista
indexada,

Grafica 1. Cronograma

7.2 PRESUPUESTO
El presupuesto se presenta en la grafica numero 3
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GRAFICA 3. PRESUPUESTO

FUENTE DE
FINANCIACIO FUENTE DE FINANCIACION
RUBROS N L TOTAL
UNIVERSIDAD DEL ROSARIO

INVESTIGADOR
Personal $ 0,00 | $4°000.000 $ 4°000.000
Software $ 25,000 | $0,00 $ 25,000
Materiales y Suministros $ 30,000 _ 0,00 $ 30,000
Material Bibliografico $ 0,00 100.000 $ 0,00
Publicaciones $ 0,00 | $0,00 $ 0,00
Servicios Técnicos $ 0,00 1’000.000 $ 0,00
Transporte $ 2°000.000 | 0,00 ’ 2'000.000
TOTAL $2'050,000 5’100.000 7'150.000

8. RESULTADOS
8.1. CARACTERIZACION DE LA POBLACION EN ESTUDIO.
8.1.1. CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS Y ANTECEDENTES

La cohorte incluyé 1530 pacientes adultos atendidos en la Fundacion Santa Fe de
Bogota del 2010 al 2020 (Grafica 1). Se excluyeron del analisis final los pacientes
con infarto sin elevacion del ST, 10 pacientes con historias clinicas incompletas y
54 pacientes con egreso hospitalario antes de los 28 dias sin seguimiento posterior.
En total se analizaron 413 pacientes con IAMCEST.

Se analizaron 413 pacientes con diagnéstico de sindrome coronario agudo con
elevacion del segmento ST, 79,1% eran hombres, el promedio de edad fue de 63,8
anos (DE 12,8). Los antecedentes mas frecuentes fueron hipertension arterial
(52,7%), dislipidemia (49,9%) y tabaquismo (42,9%) respectivamente (Tabla 2).

En cuanto a antecedentes farmacologicos los medicamentos mas frecuentemente

utilizados fueron antiagregantes orales (76,2%) seguido de IECA/ARAII (34,7%) y
estatinas (26%) (Tabla 2).
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TABLA 2. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS Y ANTECEDENTES DE
PACIENTES QUE PRESENTARON UN IAMCEST

Variable Categorias | n (413) %
Sexo Masculino 327 79,1
Femenino 86 20,9
Hipertension arterial Si 218 52,7
No 195 47,3
Diabetes mellitus tipo 2 Si 78 18,9
No 335 81,1

Enfermedad renal crénica Si 22 5,3
No 391 94,7

Insuficiencia cardiaca Si 11 2,6
cronica No 402 97,4
Dislipidemia Si 206 49,9

No 207 50,1
Enfermedad coronaria Si 67 16,3
No 346 83,7

Revascularizacion Si 15 3,6
miocardica No 398 96,4
Enfermedad arterial Si 1 0,3
oclusiva cronica No 412 99,7
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Uso de betabloqueadores Si 86 20,9
No 327 79,1
Uso de IECA/ARA 2 Si 143 34,7
No 270 65,3

Uso de estatinas Si 107 26

No 306 74
Uso de antiagregantes Si 315 76,2
No 98 23,8
Tabaquismo Si 177 42,9

No 236 57,1

IECA: Inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina ARA II: Antagonistas
de los receptores de Angiotensina |l

8.1.2. VALORACION CLINICA DE INGRESO

El peso promedio fue de 73,5 kg (DE 22,2) y la mediana de la talla 1,7 m (IQR 1,3);
la mediana de IMC fue de 25,7 kg/m? (IQR 4,8) y el 88% tuvieron algun grado de
obesidad. La mediana de TAS fue de 133 mmHg (IQR 33) y de la frecuencia
cardiaca de 75 latidos/minuto (IQR 19) (Tabla 3).

TABLA 3. VALORACION CLINICA DE
PRESENTARON UN IAMCEST

INGRESO DE PACIENTES QUE

Kg

Variable | Minim | Maxim | Medi Mediana Desviacio Rango
o o a n estandar | intercuarti
I (IQR)

Peso 43,2 110 73,5 22,2
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Talla 1,44 1,86 1,7m 1,3
IMC 17,7 40,9 25,7 kg/m? 4.8
TAS 0 230 133 mm hg 33
Frecuenci 0 213 75 19
a cardiaca latidos/minut
o)

IMC: indice de masa corporal, TAS: Tension arterial sistélica
8.1.3. PARACLINICOS DE INGRESO

Se encontré que el 76% de los pacientes tuvieron troponina positiva al ingreso, una
mediana de HBA1C de 5.8% (Rango intercuartil (IQR) 0,6), 12 de los pacientes
(3,5%) tuvieron diabetes de novo y de los 78 pacientes diabéticos (18,9%), 46 (58%)
estaban mal controlados. La mediana de LDL fue de 112 mg/dl (IQR 55), 327 (79%)
de pacientes tenian LDL por fuera de metas, la mediana de HDL fue 35 mg/dl (IQR
12), y de los 166 (49,9%) pacientes con dislipidemia conocida el 80% estaba mal
controlados (Tabla 3).

La mediana de la creatinina fue de 0,9 mg/dI (IQR 0,2); 323 (78,2%) pacientes tenian
ERC estadio 1 a 2, 278 (18,9%) estadio 3y 12 (2,9%) estadio 4 y 5. La mediana del
HTO fue de 46% (IQR 8) y de la FEVI de 55% (IQR 14) (Tabla 4).

TABLA 4. PARACLINICOS DE INGRESO DE PACIENTES QUE PRESENTARON
UN IAMCEST

Variable | Minimo | Maximo | Mediana Rango
intercuartil
HBA1C 5 12,8 5,8% 0,6
LDL 29,1 286 112 mg/dl 55
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HDL 5 76 35 mg/dI 12
Creatinina 0,1 9 0,9 mg/dl 0,2
HTO 26 63 46 8
TFG 3 487 81% 40
FEVI 15 85 55% 14
Troponina 0 500000 22 300

HBA1C: Hemoglobina Glucosilada, LDL: Lipoproteina de baja densidad, HDL:
Lipoproteina de alta densidad, TFG: Tasa de filtracion glomerular, FEVI: Fraccién
de eyeccion del ventriculo izquierdo, HTO: Hematocrito.

8.1.4. CARACTERISTICAS CLINICAS

El 3,3% presentaron paro cardiorrespiratorio a su ingreso y el ritmo de paro mas
comun fue asistolia. La mediana del Grace fue de 147 (IQR 47). El Grace se
estratific6 para mejor caracterizacion como bajo (<108), intermedio (109-140) y alto
(>140) riesgo, con frecuencia de presentacion de 11,9%, 29,7% y 58,4%
respectivamente. Se utilizé con mas frecuencia la arteriografia (48,2%) como
herramienta de revascularizacion, 60,8% de los pacientes tenian una sola arteria
coronaria comprometida (Tabla 5).

TABLA 5. CARACTERISTICAS CLINICAS DE PACIENTES QUE
PRESENTARON UN IAMCEST

Variable Categorias n %
(413)

Crisis HTA Si 58 14

No 355 86
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Paro cardiaco al Si 14 3,3

ingreso No 399 96,7
GRACE Riesgo bajo 49 11,9
Riesgo 123 29,7
intermedio 243 58,4
Riesgo alto
Crusade <20 (muy 170 41
bajo) 120 29
21-30 (bajo) 68 16,3
31-40 39 9,3
(moderado) 18 4,4
41-50 (alto)

>50 (muy alto)

N° coronarias 0 22 5,3
1 251 60,8
2 77 18,6
3 63 15,3
Tipo de No 51 12,4
revascularizacion Arteriografia 199 48,2
Quirurgica 21 5,1
Fibrinolisis 38 9,2

Combinado 104 25,1

HTA: Hipertension arterial, CRUSADE: Can Rapid risk stratification of Unstable
angina patients Suppress ADverse outcomes with Early implementation of the
ACC/AHA guidelines Bleeding Score, GRACE score: Global registry of acute
coronary events score.

8.2. DESENLACES

8.2.1 CARACTERIZACION DE LOS DESENLACES EN PACIENTES QUE
PRESENTARON UN IAMCEST
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Durante el estudio se observé que 79% de los pacientes ingresaban con KK I, 7,9%
con KK 11, 5,4% KK lll y 7,7% KK IV. La mortalidad total fue de 28 (6,8%) pacientes;
de los cuales el 100% presentaron muerte de origen cardiovascular: La tabla 6
resume la probabilidad de muerte a 28 dias en cada nivel de la escala de KK con
el RR para cada nivel. La grafica 4 es una de mosaico que muestra el aumento de
la mortalidad a medida que aumenta el grado de KK.

Tabla 6: MORTALIDAD Y RR EN LA COHORTE CON RESPECTO A LA
CLASIFICACION INICIAL DE LA ESCALA KK

Killip-Kimball | Killip-Kimball 11 | Killip-Kimball | Killip-Kimball
1l IV
Vivos 318 (77%) |29 (7%) 18 (4.3%) 19 (4.6%)
Muertos 9 (2%) 4 (0.9%) 4 (0.9%) 12 (2.9%)
Mortalidad 2.7% 12% 18% 38%
RR (IC 95%) |- 4.40(1.43- 6.60(2.20- 14.06(6.43-
13.52) 19.76) 30.73)
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GRAFICA 4. DIFERENCIAS ENTRE ESTRATOS DE KILLIP-KIMBALL Y
MORTALIDAD EN PACIENTES QUE PRESENTARON UN IAMCEST
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Las complicaciones mas frecuentes fueron eléctricas, presentadas por 62 (15%)
pacientes. A 54% de los pacientes se les documenté sangrado durante su
hospitalizacion y 33 (8%) complicaciones embdlicas (Tabla 7); de estas 22 (66,6%)
fue por desarrollo de trombo apical.
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TABLA 7. DESENLACES EN PACIENTES QUE PRESENTARON UN IAMCEST

Variable Categorias n %
(413)
Killip-Kimball 1 327 79,2
2 33 7.9
3 22 5,4
4 31 7,7
Mortalidad Si 28 6,8
No 385 93,2
Reinfarto Si 11 2,7
No 402 97,3
Muerte Si 28 6,8
cardiovascular No 385 93,2
Muerte no Si 0 0
cardiovascular No 413 100
Sangrado Si 22 5,4
No 391 94,6
Complicaciones Si 9 2,2
mecanicas No 404 97,8
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Complicaciones Si 62 15
eléctricas No 351 85
Complicaciones Si 9 2,2
inflamatorias No 404 97,8
Complicaciones Si 33 8
embodlicas No 380 92

8.2.2 EXPLORACION DE LAS DIFERENCIAS ENTRE VARIABLES CLIiNICAS Y
CADA NIVEL DE KK

En la relacidon de las variables contra KK se encontré relacion con edades mayores
y mas puntaje de la escala, sin diferencias por sexo, IMC, hipertension arterial,
HBA1C, HDL, creatinina, hematocrito o emergencia hipertensiva. Mas pacientes
con DM2 fueron KK Il o Ill, en KK | hubo mayor TFG y en KK IV menor; encontramos
mas concentracion de LDL en KK IV que en KK |, a mayor escala KK la mediana de
FEVI fue mas baja, en KK IV hubo mas paros cardiorrespiratorios al ingreso
hospitalario, encontramos a mayor escala KK mas puntaje de crusade y de Grace y
mas complicaciones mecanicas, eléctricas, sangrados e inflamatorias.

TABLA 8. CARACTERISTICAS SOCIODEMOGRAFICAS, CLINICAS Y
PARACLINICAS DE LOS PACIENTES DE LA COHORTE POR CLASIFICACION
KK

Variable Killip | (n = 327) Killip Il (n = 33) Killip lll (n = 22) Killip IV (n = 31)
. OR (IC) . OR (IC) . OR (IC) . OR (IC)
Pacientes DM Pacientes DM Pacientes DM Pacientes DM
62.3 (60.9- 8.5 45 (- 6.6 (2.6-
Edad 61 (54-71) -63 7)' 72 (63-80) (4.46- 69 (59-77) 1.2- 65 (62-78) '1 0 7')
) 12.6) 10.3) )
IMC 25.6 (23.5- 26.0 (25.6- 26.4 (24.7- 0.3 (- 26.5 (24 .4- 1.0 (- 24.2 (22.4- '21 g (_'
28.4) 26.4) 28.5) 0.7-1.4) 27.5) 0.9-3.1) 26.2) 0 2)
. 2.7 (1.4- 1.2 (0.5- 1.7 (0.8-
Mujer 59 (68%) ; 13 (16%) 6_(2) 5 (6%) 3_(8) 9 (10%) 4_(2)
Hombre 268 (82%) - 20 (6%) - 17 (5%) - 22 (7%) -
. 25(1.2- 3.4 (1.6- 1.8 (0.8-
Diabetes 50 (64%) ; 11 (14%) 6_(0) 9 (12%) 9_(3) 8 (10%) 4_(6)
. . ) 1.3 (0.6- 2.6 (1.0- o 2.1 (0.9-
Hipertension 162 (74%) 19 (9%) 29) 16 (7%) 7.7) 21 (10%) 4.8)
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644 (62.6. 58 (- 3. 85
TFG 83 (67-102) 903 85(51-105) | 17.6- | 71(55:98) | 245 | 62(51-77) | 29.7--
: 5.9) 1.7) 7.3)
] ] - 0.5 (0.0- - 14 (0.1- ] 03 (-
HbA1c 58(556) | 60(586.1) | 63(5872) || 616782 | 90" | 636768 | (515
181 (113.4- 86 (- 0.0 (- 217 (-
LDL 113 (89-144) iasg) | 110(87-125) | 21.2- | 122(83-140) | 253 | O1(73-107) | 39.2--
: 3.9) 25.3) 4.3)
HDL 35(30-42) | 09358 | ag3043) | 03C | 323040) | 236 | 33(26-36) b 656(-
38.0) 3.0-3.8) 7.2-2.6) 6
56.0 (55.0- 84 (- 20 136 (-
FEVI 57 (51-62) 560, 47 (40-55) | 12.6-- | 45(35-54) | 17.7-- | 42(34-51) | 17.9--
: 4.3) 9.4) 9.4)
— ] ] ] 200 (- ] 200 (- - 0.0 (-
Creatinina | 0.92(081.1) | 1.0(09-1.0) | 09070 | ;235 | 0o08n | 535 | 10812 | 355
: ] 459 (45.3- ] 39 (- ] 16 (- ] 41 (-
Hematocrito | 46 (42-50) 465, 433847) | o35% | 4awzae) | 00| aaean) | ol
Emergencia 0.7 (0.3- 1.1 (0.4- 0.1 (0.0-
hipertensiva 49 (85%) - 4 (6.5%) 2.4) 4 (6.5%) 4.0) 1(2%) 1.4)
Paro cardiaco 0 (0.0- 1.8 (0.4- 9.2 (3.5-
ingreso 7 (50%) - 0 (0%) 11.4) 1(7.1%) 181) | 6(42.9%) | 33.5)
Crusade 9(4- 10 (4 -
21(12:30) | 22(21-23) | 27(20-43) 14) 31 (21-41) 17) | 37(3047) |[3(1-5)
140 (137 — 40 (30— 56 (40 — 99 (87 —
Grace 140 (122-162) 143) 184 (164-201) | 49) | 208(172:221) | 45y | 230 (211-261)| "447)
101
Sangrado 10 (45%) ; 209%) | 18051 579 (3.9- 4(19%) | 41015
9.9) S50 15.9)
Complicaciones o ) o 1.9 (0.5- o 2.9(0.7- o 6.6 (2.0-
mecanicas 4 (44%) 1(11.5%) 21.8) 1(11.5%) 33.4) 3 (33%) 37.5)
Complicaciones 4.4 (2.1- 4.9 (2.1- 5.5 (2.7-
eléctricas 31(50%) - 11018%) | "40.7) 8 (13%) 13.8) | 12019%) | "43y
_ 14.4
Complicaciones 4.9 (1.1- 7.2 (1.8-
inflamatorias 2 (22%) ) 4 (45%) g(;;?s-) 1(1%) 72.0) 2 (22%) 66.2)

DM: diferencia de medias, OR: odds ratio, IC: intervalo de confianza, IMC: indice de masa corporal, HBA1C:
hemoglobina glucosilada, LDL: lipoproteina de baja densidad, HDL: lipoproteina de alta densidad, TFG: Tasa
de filtraciéon glomerular, FEVI: fraccidon de eyeccion

8.2.3 ANALISIS DE TIEMPO AL EVENTO ENTRE ESTRATOS DEL KILLIP Y
MORTALIDAD

Se realiz6é un analisis de supervivencia, tomando como escala de tiempo el numero
de dias, el tiempo calendario de inicio del estudio de enero de 2010 hasta diciembre
de 2020 con tiempo de seguimiento de 28 dias, el evento fue la mortalidad y como
unica censura usamos la vitalidad al final del seguimiento (los demas pacientes se
retiraron del estudio), se encontré mayor supervivencia en el grupo de KK 1 en
comparacion con los otros niveles. En la grafica 5 se presentan las curvas de
Kaplan-meier estratificada por KK, estas curvas divergen aproximadamente en el
dia 3 para luego sobre el dia 10 mostrar una gran diferencia clinica y estadistica.
Todos los pacientes ingresados en el analisis completaron el seguimiento a 28 dias.
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GRAFICA 5. PROBABILIDAD DE SOBREVIDA A LOS 28 DiAS, DE ACUERDO A
LOS ESTRATOS DE KILLIP-KIMBALL EN PACIENTES QUE PRESENTARON
UN IAMCEST
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9. DISCUSION

La mortalidad por cardiopatia isquémica es la principal causa de muerte a nivel
mundial y de las américas (26). Por tal motivo desde 1967 se cre6 una escala que
se denomin6 con el apellido de sus autores (Killip y Kimball), esta mostré los
desenlaces de los pacientes segun las caracteristicas clinicas de ingreso (1). La
mortalidad global en nuestra cohorte fue de 6.8%, menor que en cohortes como la
de Mello en Brasil de 19,8% (12) y similar a la encontrada en Estados Unidos de
9,7% (80), Israel de 5.6% entre 2000 — 2008 y 3.9% del 2010 — 2016 (13) o Cataluia
del 3.8% (21).

En nuestro estudio encontramos que segun el avance en el estrato de la escala KK,
aumenta la mortalidad a 28 dias. La mortalidad en cada estrato de la clasificacion
es menor que en estudios previos (1,12,13), que incluye la descripcion original,
encontrando que los pacientes KK1 se mueren 2,5%, KK2 12%, KK3 18,1% y KK4
38,7%, vs 6, 17, 38 y 81% respectivamente (1). Resultados similares a la cohorte
Brasilera quienes encontraron mortalidad de 17,7% en KK1, 27,3% KK2, 30,4 KK3
y 48,8% KK4 (12). En Cataluiia encontraron con 2.9% en KK1, 9.5% KK2 y 17.4%
KK3, datos similares a nuestro estudio (21). En Estados Unidos encontraron mayor
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mortalidad en pacientes KK1 con 7%, pero resultados similares en el resto de los
estratos dado mortalidad de 17,6% KK 2/3 y 36% KK4 (80).

La clasificacion KK, aunque se ha evaluado en algunos estudios Colombianos, se
ha observado en estos un caracter descriptivo y que evidencia un porcentaje muy
alto de mortalidad en algunos casos no clasificada por cada uno de los estratos
(14,15), resultados similares a los de otros paises del tercer mundo como Pakistan,
Argentina y Cuba (17,19,22—-24), que contrastan con lo que encontramos en nuestro
estudio, en el cual la mortalidad es similar a la encontrada en paises como Espania,
Israel, Brasil y Estados unidos (12,13,20,21,80).

Nuestros resultados son semejantes a los sitios con mejor nivel de atencion y
herramientas actuales, eficaces y oportunas en el manejo del IAMCEST, que
incluyen principalmente paises del primer mundo, esto favorecido porque la
Fundacién Santa FE de Bogota es un hospital acreditado y certificado
internacionalmente lo que garantiza altos estandares de atencion.

Evidenciamos que los pacientes con KK superior a 1 presentan mayor mortalidad y
esta aumenta en cada uno de los estratos de la clasificacion (Figura 1, tabla 7). Se
pueden relacionar estos datos con un estudio de validacién realizado en Brasil en
el 2014 que encontr6 que la mortalidad fué significativamente mayor en los
pacientes con KK superior a 1 (p<0,0001) (12). De igual manera en 2019 se publicé
un estudio llevado a cabo con los datos de la base Acute Coronary Syndrome Israeli
Survey (ACSIS) en el que encontraron prediccién de mortalidad a 30 dias y 1 afio,
y una estadisticamente significativa mayor mortalidad en los KK superiores a 1 tanto
en los pacientes analizados del 2000 — 2008 (p<0,001) como del 2010 — 2016
(p<0,001) (13). También en 2019 se publico un estudio realizado en Catalufia, en el
que de igual forma se encontrd la escala asociada con mortalidad tanto a 30 dias
como a 1 afio, con mayor proporcion de pacientes fallecidos en las clasificaciones
mayores a 1 (p<0,005) (21), al igual que en Colombia y Estados Unidos (15,80).

Adicionalmente, realizamos un analisis de tiempo a evento en el que la sobrevida a
28 dias difiere por los subestratos del KK siendo mayor para KK 1 y menor para las
demas variables en forma descendente por estrato. El estudio de Mello (12),
encontré resultados similares al nuestro con la supervivencia a 30 dias y 5 afios que
disminuye con la progresién de la escala (Log.rank test p<0,0001), siendo menor la
mortalidad en nuestra cohorte para todos los estratos del KK (12). En el estudio de
Vicent (20) se realiz6 un analisis de tiempo evento a 60 meses, encontrando que al
ano de seguimiento la mortalidad ajustada fue significativamente mayor en
pacientes con KK mayor de 2, consideramos un resultado similar, sin embargo en
nuestro proyecto la diferencia entre estratos fue tan temprana como desde el tercer
dia.

Existen diferentes factores que se relacionan con mortalidad en el escenario del
IAMCEST, en nuestro estudio fueron la FEVI, el GRACE score, principalmente los
valores mas altos, los pacientes con sangrado durante la hospitalizacion, reinfartos,
complicaciones mecanicas y complicaciones eléctricas, estos identificados también
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en diferentes estudios y mencionados en las guias mas importantes de identificacion
y manejo del IAMCEST (29,30,56,62).

De igual manera algunos factores se relacionaron con valores mas altos en la
clasificacion KK, entre ellos las edades mas altas, DM2, TFG baja, valores altos de
LDL, FEVI baja, GRACE score y el Crusade. Tanto en Cataluiia como en lIsrael
también encontraron como factores que se asocian a KK mas altos el sexo
femenino, HTA y DM2 (13,21), en Brasil unicamente DM2 (12).

En la Fundacion Santa Fe de Bogota se ofertan servicios que conllevan a una
reperfusion optima de las arterias coronarias como la revascularizacion temprana y
completa, el manejo del choque cardiogénico y la estandarizacion del tratamiento
en cuidado intensivo, lo que ha influenciado los resultados encontrados en nuestro
estudio que semeja la mortalidad en los paises con mayores recursos.
Consideramos que se deben seguir buscando alternativas de manejo que permitan
aun mas la identificacion temprana de aquellos pacientes que requieren soporte
mecanico ventricular, procedimientos de revascularizacidn hibridos y la creacion de
grupos especializados en el manejo del sindrome coronario agudo (29). De igual
manera se deben tener en cuenta el cumplimiento de las metas de las
enfermedades cronicas como HTA y DM2 que inciden en la severidad de la falla
cardiaca en el IAMCEST cuando se presenta (32,54,55,61,63).

Un estudio recientemente publicado ha evaluado el diagnostico de falla cardiaca en
los pacientes con IAMCEST mediante ecografia a la cabecera del paciente,
denominado como el KK ecografico, que a su vez se relaciona con el riesgo de
mortalidad en los pacientes (81), probablemente este sea el futuro de la
clasificacion, mas aun teniendo en cuenta el gran auge de la ecografia en los
servicios de emergencias y cuidado intensivo. Desde el punto de vista ecografico,
encontramos que la FEVI se relaciona con la mortalidad en SCACEST al igual que
la edad y la creatinina, pudiendo ser tenidos en cuenta para el desarrollo de un
nuevo modelo de prediccién de mortalidad.

Este trabajo incluye una de las mayores cohortes estudiadas en la poblacion
colombiana de paciente con IAMCEST, la clasificacion de KK y factores de riesgo
de mortalidad en este grupo especifico de pacientes, ademas contiene la mejor
muestra de pacientes y sugiere que la escala KK se debe seguir usando y los
factores que se relacionan a mayores niveles de la escala KK y a mayor mortalidad
deberan probarse en estudios analiticos posteriores.

El estudio tiene una serie de limitaciones, una fue la pérdida de informacién dado el
sub-registro en la historia clinica sistematica con algunas variables, el tomarse
informacion secundaria como fuente de datos también podria haber generado
sesgos de seleccion y de medicion, la precisidn, la concordancia y la variabilidad
interobservador/intraobservador para los signos de insuficiencia cardiaca
detectables en el examen fisico al ingreso no pudieron determinarse por razones
temporales de la naturaleza retrospectiva del estudio, adicionalmente algunos
posibles sesgos de confusion que no pudieron explorarse adecuadamente en un
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analisis multivariado pudieron afectar los resultados. Ademas, la mortalidad
estudiada fue solo a 28 dias.

10. CONCLUSION.

El aumento en el puntaje KK de ingreso se relaciona a una mayor probabilidad de
muerte a 28 dias en pacientes con IAMCEST en la FSFB; evidenciando como se
esperaba que a mayor compromiso clinico de ingreso el prondstico es peor,
hallazgos similares a la descripcion original y estudios previos. La mortalidad en
esta cohorte es la esperada para el manejo del IAMCEST en hospitales con altos
estandares de atencion, en la era de la reperfusion y el cuidado critico
cardiovascular moderno.
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12. ANEXOS

12.1 ANEXO 1. APROBACION DEL COMITE DE ETICA DE LA FUNDACION
SANTA FE DE BOGOTA

Hospital
Universitario

CCEI-12137-2020 Fendhacitn Santa Fe de Bogoth
Bogotd, Junio 16 de 2020

Doctor
ANDRES FELIPE BUITRAGO
Investigador Principal

Ref: Protocolo: “Mortalidad en infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento
ST de acuerdo 2l Killip Kimball, en la Fundacién Santa Fe de Bogota de 2011 - 2019

Cordial Saludo,

£1 Comité Corporativo de Etica en Investigacion por revision expedita realizada el 11 de
junio de 2020, recibe, evalua y aprueba el protocolo versién No 2 del 21 de febrero de
2020 de la referencia, con las siguientes observaciones:

« La aprobacién de esta investigacién se expide por 1 afio.

« Todos los resultados de los estudios sean positivos, negativos o incondusos
deben ser publicados de acuerdo 2 la Declaracién de Helsinkl,

« Se recomienda dar lectura & las condiciones de sostenimiento de la aprobacion,
incduyendo lo mencicnado en las Leyes de proteccién de datos personales e
informacion de bases de datos.

1. Protocolo: "Mortalidad en infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST
de acuerdo al Killip Kimball, en la Fundacién Santa Fe de Bogotéa de 2011 - 2019". Version
No2 del 21 de febrero de 2020.

2. Hoja de vida del doctor Andres Felipe Buitrago-Miembro Institucional- Especialista en
Cardiologia- Jefe Asociado del Departamento de Medicina Critica y Cuidado Intensivo.
Jefe de la Seccion de Cardiologia del Dpte. de Medicina Interna. Director del Centro de
Cuidade Clinico de Infarto Agudo de Miocardio como Investigador principal del estudio
de la referencia con los sigulentes soportes: Certificado de Buenas Practicas Clinicas
realizado el 24 de octubre de 2019 (vigencia 3 afos), ¥ Declaracion de Intereses.

3. Hoja de vida del doctor Julian Fernande Celis Guzman- Residente del Departamento
de Medicina Critica y Cuidado intensivo como Investigador secundario del estudio de la
referencia con los siguientes soportes: Cartificado CITI Proteccion Humana en sujetos-
modulo Colombia realizado el 1 de marzo de 2020 (vigencia 3 afos), Certificado CITI
Conducta responsable en Investigacion realizado el 1 de marzo de 2020 (vigencla 3 afies)
y Declaracién de Intereses.

4. Hoja de vida del doctor David Fernandoe Almanza Hernandez- Residente del
Departamento de Medicina Critica y Culdado intensivo como Investigador secundario
del estudio de la referencia con los sigulentes soportes; Certificado CITI Proteccién
Humana en sujetos-module Colombia realizado el 29 de enero de 2020 (vigencia 3
afos), Certificade CITI Conducta responsable en investigacion realizado el 29 de enero
de 2020 (vigencia 3 afios) y Declaracién de Intereses.
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5. Carta de adherencia a la declaracién de Helsinki debidamente firmada por los
Investigadores.

Sostenimiento de aprobacién bajo las normas de Buena Practica en
Investigacién:

1. El Comité le solicita mantener los siguientes documentos en fisico o en forma digital,
los cuales serdn objeto de seguimiento por parte del Comité de Etica:

« Protocolo, Enmiendas, Informes de Consentimiento, Escalas o Cuestionarios y
Herramientas de recoleccién de datos (versiones aprobadas por el Comité).

« Cartas de sometimiento a evaluacién por el Comité de Etica de los anteriores
documentos y comunicado de aprobacion de los mismos.

« Hojas de vida de los investigadores y certificado de Buena Préctica Clinica con 2
afios de vigencia,

+ Copia de la pdliza de cubrimiento de eventos adversos serios (si aplica).

+ Copia de todes los Informes de Consentimiento firmados por los pacientes que
ingresaron al estudio (sl aplica).

« Soportes diligenciados de encuestas, cuestionarios (si aplica) asi como de la
herramlienta de recoleccidn de datos.

* Publicacién

2. Para seguimiento de los estudios se solicita que se reporte al Comité los siguientes
informes (documentes que también deben quedar dentro del archivo del Investigador
con su correspondiente sometimiento al Comité y respuesta del mismo):

« Informar el inicio del estudio el cual corresponde a la inclusién del primer paciente
o inicio de la recoleccion de datos.

+ Sometimiento para aprobacién de todos los cambios a protocolo.

« Solictud de renovacién de la aprobacién anual, con el informe de gestion
realizado durante el Gltimo periodo.

« Eventos adversos serios (si aplica) antes de 24 horas de conocldo el evento en el
Formato APY-CCEI-FOR-037 versién 2.0 del 18 de marzo de 2016 para reporte
de eventos adversos en Investigacion.

« Informe de desviaciones/Violaciones a protocolo, a los procedimientos o & la
aplicacion del Informe de Consentimiento segln las normas de Buena Practica
Clinica.

« Informe semestral de avances del estudio en el Formato APY-CCEI-FOR-036 el
cual debe reportarse en los meses de abrily octubre mientras dure la
investigacién. Qulen no remita sus informes no se le otorgara renovacion de la
aprobacion,

« Informe de resultados y conclusiones.

Ademas de conocer los antecedentes expuestos en su protocolo, este Comité considerd
que el estudio presenta las siguientes observaciones:

1. Los Miembros del Comité declararon no tener conflicto de interés al Igual que
el Investigador.
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2. Presenta validez soclal y cientifica.

3, Presenta una selecclon equitativa de sujetos.

4, El disefio se ajusta a las normas de Investigacién en Seres Humanos.

5. La razén de beneficio fue estimada aceptable.

6. El protocolo se clasifica con riesgo minimo. Se recomienda en todo momento tener
en cuenta la Politica de Proteccion de tratamiento de datos personales APY-POL-060, asi
como lo mencionado en las Leyes 1581 de 2012 - Proteccion de datos personales y 1266
de 2008 Ley Habeas Data - Manejo de informacion contenida en las bases de datos
personales. Es su responsabllidad la confidenclalidad de los datos.

7. Los antecedentes curriculares de los Investigadores garantizan la ejecucion del
protocole dentro de los marcos éticamente aceptables.

Doctor Buitrago, al ser aprobado este Proyecto de Investigacion usted se
compromete a:

1. Cumplir con los Principios Eticos de Respeto por las personas, Beneficencia y Justicia
de acuerdo a Informe de Belmont,

2. Recordar que siempre debe haber una proporcionalidad entre el riesgo y el beneficio
de acuerdo al Principio de Belmont.

3. Cumplir y hacer cumplir por parte de su equipe de trabajo las Regulaciones Nacionales
establecidas para Investigacion y a las cuales se acoge este Comité Resolucion 8430 de
1993.

4, Adherirse al Codigo de Conducta del Cuerpo Médico y Odontolédgico, Politica de
Investigacién y Estandares del Comité Corporativo de Etica en Investigacion.

5. Mantener la privacidad y confidencialidad de los participantes.
6. Asegurar la veracidad de los datos de la Investigacién.

7. No aplicar cambios a los documentos aprobados en esta acta sin previo conacimiento
y aprobacion por parte de este Comité.

8. Cumplir con tedas las solicitudes realizadas por este Comité, teniendo en cuenta que
su incumplimiento se considerard una falta a la Buena Préactica Clinica.

9. Publicar los resultados del estudio y comunicar los mismos a la comunidad en general
en especial a los sujetos en investigacién y al Comité de Etica,
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Reclaracién de GCP del Comité:

De la misma manera informamos que el Comité Corporativo de Etica en Investigacion
desarrolla labores como Comité independiente (IRB/IEC). Igualmente éste comité se
adhiere al Cédigo de Conducta del Cuerpo Médico y Odontolégico de la Institucion, la
Resolucién 8430 de 1993, Resolucion 1995 de 1999, Resolucién 2378 de 2008 de
INVIMA, Resolucién No. 2011020764 del 10 de junio de 2011, Circular externa DG100-
00381-10, Circular externa SMPB-600-156-12, Guias para Comités de Etica en
Investigacion del INVIMA, Guias alternas del INVIMA que se encuentren vigentes en el
transcurso del estudio, Manuales y Estandares Operaclonales del Comité, Guia ICH/GCP
Tripartita y Armonizada para la Buena Préctica Clinica de 2016 , Pautas Eticas
Internacionales CIOMS 2016, Declaracion de Helsinki, Declaracion de la Asociacion
Médica Mundial, Declaracién Universal sobre Genoma Humano, Declaracién Universal
sobre Bioética y Derechos Humanes de la UNESCO,

Declaracién de interés

La Dra. Ana Cristina Palacio-Especialista en Cardiologia - Departamento de Medicina
Interna, miembro permanente del Comité se declara impedida y no participa de ninguna
forma en la evaluacién y discusién de este protocolo. Los demds miembros declaran no
tener intereses con el investigador, el patrocinador o con el Centro de investigaciones.
Los impedimentos se han tenido en cuenta para el quérum de la reunidn,

Debido a la emergencia sanitaria nacional por COVID -19, el presente documento fue
evaluado por revision expedita y virtual entre el Presidente del Comité y miembro
revisor. El presente comunicado quedaréd soportado en la reunién del 6 de julio de 2020,
Acta 11.

y 7

KLAUS MIETH ALVIAR

Presidente

Comité Corporativo de Etica en Investigacion
Telefax 6030303 Ext. 5402
comiteinvestigativo@fsfb.org.co
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12.2 ANEXO 2. DICCIONARIO DE LAS VARIABLES CATEGORIZADAS

DICCIONARIO DE LAS VARIABLES CATEGORIZADAS
VARIABLE EN LA BASE DE DATOS DESCRIPCION
NUMERO NUMERO UMERO ASIGNADO A CADA PACIENTE
FECHA DE INGRESO A LA INSTITUCION FECHA [FECHA EN FORMATO DD/MM/AAAA
EDAD EDAD EDAD EN ANOS [
SEXO 0. MASCULINO 1 FEMENINO

FRECUENCIA CARDIACA e CUANTITTIVA
TENSION SISTOLICA TAS CUANTITATIVA
PESO PESO CUANTITATIVA
BETA BLOQUEADORES BB 0.8l 1.NO
IECA/ARA2 (INH.RENINA ANGIOTENSINA) IRA 0.8I 1.NO
ESTATINAS ESTATI 0.8I 1.NO
OTROS ANTIAGREGANTES PLAQUETARIOS ANTIAGRE 0.SI

LDL

CUANTITATIVO MG/DL 0 5si no tiene
LDL EN METAS LDL METAS 0.5l 1.NO
CREATININA CREATIN CUANTITATIVO MG/DL
TROPONINA TROPO 0. NEGATIVA 1. POSITIVA
TROPONINA CUANTITATIVA TROPO CUANTI CUANTITATIVO MG/DL
CURVA DE TROPONINA CURVA TROPO 1. POSITIVA (MAYOR 20%) 2. NEGATIVA (MENOR 20%) 0. SIN DATO
PARO AL INGRESO PARO INGRE 0.NO 151
FRACCION DE EYECCION VENTRICULO IZQUIERD( FEVI 0. NO SE ENCUENTRA DATO 1. MENOR 40% 2.40-49% 3. MAYOR 50%
HEMATOCRITO HEMATOCRITO CUANTITATIVO %
HDL EN METAS HDL 0. NO SE ENCUENTRA DATO 1. MAYOR 45 MG/DL 2. MENOR 45 MG/DL
DICCIONARIO DE LAS VARIABLES CATEGORIZADAS
VARIABLE EN LA BASE DE DATOS DESCRIPCION
CRISIS HIPERTENSIVA INGRESO CRISIS HTVA 0.TA MENOR 180/110 MM HG_| 1. TA MAYOR 180/110 MM
CLASIFICACION KILLIP KILLIP 1. INFARTO NO COMPLICADO. 3_INSUFICIENCIA CARDIACA GRAVE | 4. SHOCK CARDIOGENICO
CORONARIAS COMPROMETIDAS CORONARIAS 0. ARTERIOGRAFIA SIN LESIONES 1.UNA 2.005 3.TRES 4. TRONCO CORONARIO
CONFIRMACION VITALIDAD HOSPITALARIA__FONFIRMACION VITALIDA] 0 MUERTO 1VIVO A LOS 28 DIAS 2. DESCONOCIDO
DIAS MORTALIDAD DESDE INGRESO CUANTITATIVO
ESCALA GRACE GRACE 1. BAIO RIESGO (MENOR 108) | 2. INTERMEDIO (109 A 140) 3. ALTO (MAYOR 140)
PARO CARDIORESPIRATORIO oNO 4351 (para el grace)
DIAS DE OCURRIDO UN DESENLACE DIAS DESENLACE CUANTITATIVA 0si no desenlace
DESENLACE INFARTO RECURRENTE A 28 DIAS REINFARTO 0.NO 1si
MUERTE DE ORIGEN CARDIOVASCULAR MUERTE CV 0.NO 18l
MUERTE DE ORIGEN NO CARDIOVASCULAR MUERTE NO CV 0.NO 1si
DESENLACE SANGRADO MAYOR SANGRADO 0.NO 1si
CRUSADE CRUSADE 1. MENOR 20 2.21A30 3.31A40 4.41A50 5. MAYOR A 50
TIPO DE REVASCULARIZACION TIPO REVASC 0_NO REALIZADA 1. ARTERIOGRAFIA 2. REVASCULARIZACION QUIRURGICA 3. FIBRINOLISIS 4. COMBINACION
USO DE FIBRINOLISIS FARMACOLOGICA FIBRINOLISIS 0.NO 18l
ARTERIOGRAFIA CORONARIA ARTERIOGRAFIA 0.NO 1. STENT MEDICADO 2. STENT NO MEDICADO 3.NO STENT 4.NO REQUIERE STENT
NUMERO DE STENT NUMERO STENT 0_NINGUNO 1.UNO 2005 3.TRES 4.CUATRO
REVASCULARIZACION MIOCARDICA RVM 0.NO 1. UN PUENTE CORONARIO 2. DOS PUENTES CORONARIOS || TRES PUENTES CORONARIQ NO POSIBLE REVASCULARIZACIO

CODIGO DE COLORES
DATOS PERSONALES

EXAMEN FISICO

ANTECEDENTES FARMACOLOGICOS
PARACLINICOS

| VARIABLES DE IMPORTANCIA |

DESENLACES
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