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INTRODUCCION

1. INTRODUCCION

En la actualidad existe una elevada tasa de mortalidad atribuida a las enfermedades
cardiovasculares, de hecho, es la primera causa de mortalidad en los mayores de 30 afios de
edad,! teniendo una gran repercusién en la poblacién y un gran impacto econémico en
nuestra sociedad.? Entre las enfermedades cardiovasculares que mayor mortalidad y
morbilidad presentan, debemos considerar el sindrome coronario agudo y los procesos
cerebrovasculares, seguidos por la insuficiencia cardiaca.’

En la UCI son atendidos pacientes con diversas patologias, médicas, quirurgicas y
traumatoldgicas. Dichos pacientes pueden presentar a los largo de su ingreso alteraciones
cardiacas tanto isquémicas como no isquémicas, que dan lugar a distintos eventos
cardiovasculares, que pueden manifestarse de diversas formas como son elevacion de
marcadores cardiacos (Troponina-c), alteraciones electrocardiogréficas en el segmento ST y

onda T y arritmias.

Frecuentemente los pacientes criticos pueden mostrar alteraciones en el nivel de
conciencia, asi como, encontrarse bajo los efectos de sedo-analgesia y sometidos a
ventilacion mecanica. Por tanto, expresar algun tipo de sintomas o disconfort puede resultar
practicamente imposible, dificultando la deteccion de dichos eventos cardiovasculares
durante la estancia en la UCI. Por ello, la monitorizacién electrocardiografica continua,
analizando las alteraciones de la repolarizacion (segmento ST y onda T) y las arritmias, asi
como la determinacion plasmatica de los niveles de Troponina-c I, adquiere gran relevancia
para la deteccidn precoz de los eventos cardiovasculares que pudieran presentar este tipo de

pacientes.

Existen numerosos estudios donde se reflejan que los pacientes criticos con algun

tipo de evento cardiovascular durante su ingreso, sobre todo en los primeros dias, presentan

8



INTRODUCCION

peor prondstico, con mayor estancia tanto en UCI, como hospitalaria, dando lugar a mayor
morbi-mortalidad. Por todo ello consideramos que resultaria de gran utilidad conocer la
incidencia en nuestro medio de eventos cardiovasculares en pacientes criticos, sin patologia
cardioldgica aguda, sometidos a ventilacion mecanica y analizar las repercusiones de dichas

alteraciones.

Por ultimo, cabe mencionar la utilidad de la ecocardiografia en el paciente critico
como herramienta en la evaluacion y monitorizacién de la funcién cardiovascular, ademas
de las anomalias estructurales. También, el estudio ecocardiografico se convierte en una
técnica indispensable en el paciente critico por su inocuidad, fiabilidad, validez vy

aplicabilidad en la cabecera del enfermo.



EPIDEMIOLOGIA DE LAS ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

2. EPIDEMIOLOGIA DE LAS ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de mortalidad en la
poblacion espafiola de mas de 30 afios. De ellas, la que mas impacto presenta es la
enfermedad coronaria,’ cuya tasa de mortalidad en Espafia ha ido disminuyendo de manera
progresiva durante los ultimos 40 afios. Sin embargo, el nimero absoluto de muertes por
enfermedad coronaria aument6 de 1980 a 2000 y se ha reducido de manera constante desde
entonces. A pesar de ello, dicha patologia sigue siendo la mas frecuente causa individual de
muerte para los varones y la segunda para las mujeres.?

Degéano et al publicaron un estudio en el 2013 donde hacian una estimacion
aproximada de la evolucion del SCA en nuestro pais en los proximos afios. Sus resultados
indican un aumento en el numero de casos de SCA, siendo la causa mas importante de este
hallazgo el envejecimiento de la poblacion, que supondra hasta un 60% del total de casos al
llegar al afio 2049. Ademas predicen en la poblacion menor de 75 afios una estabilizacién
del nimero de casos de enfermedad coronaria.’

Segun los datos de las cohortes de 1980-2003 del Framingham heart study y NHLBI
(National Health, Lung and Blood Institute), antes de los 75 afios de edad, en los varones
existe una mayor proporcion de enfermedades cardiovasculares atribuibles a enfermedades
cardiacas, y una mayor proporcion de accidentes cerebrovasculares en muijeres.”

Las enfermedades cardiovasculares que producen mayor mortalidad en nuestro
medio son el sindrome coronario agudo y las enfermedades cerebrovasculares. La tercera
enfermedad cardiovascular mas importante como causa de muerte es la insuficiencia
cardiaca, aunque en ésta puede estar el impacto demografico infraestimado, puesto que,

suele ser el resultado final de varias enfermedades cardiacas. *
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EPIDEMIOLOGIA DE LAS ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

En Estados Unidos las tasas de mortalidad atribuibles a enfermedades
cardiovasculares han disminuido. La tasa global de mortalidad atribuida a enfermedades
cardiovasculares del 2011 fue de 229,6 por 100.000 habitantes, 275,7 para varones y 192,3
para las mujeres. Del 2001 al 2011, las tasas de mortalidad atribuibles a las enfermedades
cardiovasculares disminuyeron un 30,8% Yy las tasas de accidente cerebrovascular un 35%.
Sin embargo en el 2011, las enfermedades cardiovasculares todavia representaron el 31,3%
de todas las muertes y el 25% eran menores de 65 afios de edad. Esta disminucién de la
mortalidad sobre todo por accidente cerebrovascular en las Gltimas décadas es debida a una
importante mejora en la salud de la poblacidn observada, asi como el control de los factores
de riesgo cardiovasculares. En cuanto a la enfermedad coronaria, sélo causd 1 de cada 7
muertes en el 2011.°

Las enfermedades cardiovasculares tienen un origen multifactorial, siendo clave en
su etiopatogenia los factores de riesgo. Estos pueden ser de dos tipos, los no modificables
(sexo, edad y factores genéticos) y los modificables, entre los que podemos destacar
tabaquismo, hipertension arterial, hipercolesterolemia y diabetes mellitus. Ademas de estos,
existen factores predisponentes como son: el sedentarismo y la obesidad.®

Existe otro factor de riesgo cardiovascular, el sindrome metabdlico, un poderoso
predictor de morbimortalidad cardiovascular caracterizado por presentar alteracion en el
metabolismo hidrocarbonado, hipertension arterial, alteraciones lipidicas y obesidad
abdominal.® Se ha postulado recientemente, por la Federacién Internacional de Diabetes, la
NHLBI, la AHA y otros, una nueva definicion del sindrome metabdlico, segun la cual se
establece el diagndstico cuando existen al menos 3 de los siguientes factores de riesgo:

1) Nivel de glucosa > 100 mg/dL o en tratamiento hipoglucemiante.

2) Colesterol HDL < 40mg/dL en varones o < 50mg/dL en mujeres o en

tratamiento hipolipemiante

11



EPIDEMIOLOGIA DE LAS ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

3) Trigliceridos > 150 mg/dL o en tratamiento hipolipemiante.

4) Un aumento del perimetro abdominal.

5) Tension arterial sistolica > 130 mmHg o tension arterial diastélica > 85
mmHg o tratamiento con hipotensores o historia clinica de tratamiento
hipotensor en paciente hipertenso.

En Estados Unidos, en la base de datos del NHANES (National Health and Nutrition
Examination Survery), se observa una disminucion de la prevalencia del sindrome
metabdlico ajustada por edad. Entre 1999-2000 ésta fue del 25,54%, entre 2001 y 2002 del
27,27% vy entre 2009-2010 del 22,90%. En el informe de BIOSHARE-EU (Biobank
Standardization and Harmonization for Research Excellence in the Europan Union), la
prevalencia del sindrome metabdlico en obesos vari6 entre 24% a 65%, tanto en mujeres
como en varones. Y en personas sin obesidad, entre un 7% a 28% en mujeres y entre un 2%
al 19% en varones.”

Por altimo, cabe destacar la calidad de la dieta como otra causa principal de morbi-
mortalidad cardiovascular, debido a que el habito alimenticio afecta a multiples factores de
riesgo cardiovascular (diabetes mellitus, colesterol, obesidad, hipertension) y otros como
arritmias, disfuncién endotelial, nivel de lipoproteinas y triglicéridos. A nivel mundial, se
estima que 1,65 millones de muertes anuales por enfermedades cardiovasculares (IC 95%:
1,10; 2,22) son atribuibles a la ingesta de sodio > 2,0 g / d, representando el 9,5% de toda la
mortalidad global.”

En conclusién, el riesgo de mortalidad cardiovascular estd disminuyendo por la
mejora en los avances terapéuticos, sin embargo, la incidencia y el nimero de muertes por
algunos eventos cardiovasculares estdn aumentando. Esto puede ser debido a varias razones,
por un lado, al aumento progresivo de la poblacion anciana y a que, aungue el control de los

factores de riesgo cardiovascular ha aumentado con claridad en las dltimas décadas, su
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prevalencia sigue siendo elevada y aumenta en algunos casos (obesidad, diabetes mellitus), y

su control sigue siendo relativamente bajo.”
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3. EVENTOS CARDIOVASCULARES EN EL PACIENTE CRITICO

El enfermo critico es cualquier paciente con patologia grave, con disfuncién actual o
potencial de uno o varios 6rganos que representa una amenaza para la vida y que al mismo
tiempo es susceptible de recuperacion. Este tipo de pacientes requieren unas actuaciones
eficaces y rapidas, asi como una monitorizacion constante de los signos vitales y un soporte
tanto hemodindmico como respiratorio.

Los pacientes criticos sometidos a ventilacion mecanica por causas diferentes a
patologia cardiovascular (shock séptico, sepsis, patologia respiratoria, postoperados etc.)
pueden sufrir un estrés fisiologico (hipertension arterial, hipotension, taquicardia, anemia,
utilizacion de drogas vasoactivas, retirada de la ventilacion mecénica, etc.) con un aumento
tisular de las demandas metabdlicas de oxigeno. Estos pacientes, son con mayor frecuencia
de mayor edad y con mas factores de riesgo cardiovascular, adquiriendo por tanto durante el
ingreso mayor probabilidad de padecer enfermedades cardiovasculares, en especial isquemia
miocardica con lesién coronaria conocida o no.’

Segun la dltima definicion del infarto agudo de miocardio publicada por la American
Heart Association y la Sociedad Europea de Cardiologia en el 2012, los pacientes criticos
sometidos a ventilacion mecanica pueden padecer tanto infarto de miocardio tipo | (ruptura,
Glcera, erosion o diseccién de una placa aterosclerdtica y produccién de un trombo
intraluminal coronario) como tipo Il (desequilibrio entre las necesidades o demandas de
oxigeno).® Por lo tanto, a lo largo de su ingreso en la UCI, estos pacientes pueden desarrollar
procesos cardiologicos tanto isquémicos como no isquémicos, que dan lugar a ECV, como
son, la aparicién de arritmias, elevacion plasmatica de Troponina-c | y el desarrollo de
alteraciones eléctricas-trastornos de la repolarizacién (desviacion del segmento ST en el

trazado continuo de monitorizacion del ECG).
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La presentacion de algdn tipo de ECV implica un aumento de la morbi-mortalidad
como viene reflejado en varios estudios.”” Booker et al. publicaron un estudio donde se
encontr6 que mas del 10% de los pacientes criticos presentaban eventos isquémicos
transitorios en las primeras 24-48h. Dichos eventos se reflejaban en la elevacion de
Troponina cardiaca y la presentacion de alteraciones del segmento ST en la monitorizacion
contintia de 12 derivaciones del ECG. También se objetivaron que los pacientes de edad
avanzada, con factores de riesgo cardiovascular y antecedentes de enfermedad coronaria,

mostraban mayor riesgo de desarrollar ECV y mayor morbimortalidad.”

Sander et al. mostraron en un estudio publicado en el afio 2005, que los pacientes
ingresados en una UCI por causas médicas o quirdrgicas no cardiacas, tenian mayor riesgo
de desarrollar un aumento de la frecuencia cardiaca. Dicho evento cardiovascular era debido
a diversos factores, como la administracién de tratamiento arritmogénico, sedacion
inadecuada, mal control del dolor y aumento del tono simpético. Este aumento en la
frecuencia cardiaca da lugar a una mayor demanda miocéardica de oxigeno, provocando junto
a la presencia de algin grado de estenosis coronaria, una alteracion en la distribucién del
flujo sanguineo subendocardico/epicardio con isquemia y disfuncion miocéardica secundaria.
También mostraron que los pacientes con una frecuencia cardiaca mayor de 95 latidos por
minuto durante un periodo de 12 h presentaban mayor riesgo ECV (48.7%), y como
consecuencia, mayor estancia en la UCI y mayor morbi-mortalidad. Los ECV que
desarrollaban fueron elevacion de los niveles de Troponina-c I, asi como alteraciones en el

segmento ST (elevacion, descenso e inversién de onda T) y parada cardiaca. °

Ruiz Bailen describio en un estudio retrospectivo, 22 casos de pacientes criticos no
coronarios ingresados en la UCI por diversas patologias, que presentaron disfuncion
miocardica reversible asociada a cambios electrocardiograficos y elevacion de marcadores

cardiacos.’®
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El paciente critico con shock séptico o sepsis grave puede presentar con mayor
frecuencia ECV. De hecho, la sepsis es una de las causas m&s importante de morbi-
mortalidad en la UCI.*! Los ECV que se producen en los pacientes con sepsis grave o shock
séptico son debidos a los cambios hemodinamicos, como son la hipovolemia, la disfuncion
de las resistencias vasculares periféricas, la hipotension y la alteracion en el flujo
sanguineo.* Todo esto es provocado por la respuesta inflamatoria sistémica originada por
una infeccion. ElI comportamiento clinico que ocurre en la sepsis inicialmente se relaciona
con la pérdida del tono vascular, una fase hiperdinamica con elevacion del gasto cardiaco.
Posteriormente hay una depresion del miocardio con alteracion de la contractilidad, trastorno
de la relajacién, taquicardia y dilatacion de cavidades cardiacas. Se altera el control
autonomico de la funcion miocardica, desarrollando un estado de cronotropismo
incompetente que reduce la variabilidad de la frecuencia cardiaca. Finalmente, la frecuencia

cardiaca elevada aumenta el stress miocérdico y la demanda de oxigeno.™

Esta disfuncion miocardica que puede producirse se asocia significativamente a una
mayor mortalidad (70%), comparado con los pacientes que no presentan deterioro
cardiovascular (20%)."* La disfunciéon miocérdica ocurre en un 40% de los pacientes con
sepsis grave o shock séptico y es multifactorial, probablemente mediada por la gran cantidad
de mediadores que se originan con la respuesta inflamatoria sistémica que ocurre durante la

sepsis,* existiendo factores tanto extramiocardicos como intramiocéardicos.>1¢

a) Factores Extramiocéardicos: Existe por un lado la liberacion de factores de depresion

miocardica como son las interleuquinas, factor de necrosis tumoral a, endotelina 1,
factor del complemento C5a y citoquinas. Y por otro lado, a pesar de un aumento en
el flujo coronario, algunas areas presentan déficit regional de oxigeno, siendo la

alteracion en el flujo capilar y en la homeostasis de la coagulacion las bases de este
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proceso. Por tanto, la disfuncion miocérdica no puede atribuirse a un fenémeno de

isquemia generalizada, ni a la aparicion de necrosis miocérdica.*®

b) Factores Intramiocéardicos:

Oxido Nitrico: La elevacion del 6xido nitrico intracelular afecta adversamente a

la funcidn contractil del miocardio dando lugar a disfuncion miocardica.

Apoptosis: Puede ser debido a la citotoxicidad directa del 6xido nitrico o por la

activacion de caspasas por citoquinas.

Calcio intracelular: Se ha descrito una disminucién de la sensibilidad de los
miofilamentos al calcio durante la sepsis y esto se relaciona con la pérdida de la

capacidad contractil y con el aumento de la distensibilidad ventricular.

Receptores Pi: En condiciones normales la activacion de los receptores
B 1 conduce a la formacion de monofosfato de adenosina ciclico (AMPc), dando
lugar a la liberacion de calcio desde el reticulo sacorplasmico al citosol, y
consecuentemente favoreciendo la contraccion de las células del miocardio.
Durante el shock séptico se ha observado una disminucién en el nimero de

receptores B y en la actividad de la adenilato ciclasa.*

En el estudio ECAIS se describe la incidencia de ECV adversos inadvertidos que

ocurren en los pacientes con sepsis grave o shock séptico. No se demostr6 que la isquemia

fuese la causa de la disfuncion ventricular, pero si se objetivo la pérdida de la variabilidad en

la frecuencia cardiaca y la presencia de eventos arritmicos, como principales causas de

dichos eventos cardiovasculares inadvertidos, implicando una mayor mortalidad.*®

Werdan et al. realizaron una revision sobre la funcion cardiaca en la respuesta

inflamatoria sistémica (SIRS), la sepsis y el fallo multiorganico, observando que so6lo el 40%
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de los pacientes con fracaso multiorganico presentaban una funcion cardiaca normal,
mientras que otro 40% mostraba disfuncion ventricular moderada y el 20% restante
disfuncion ventricular severa. En la sepsis y en el SIRS no s6lo ocurre una depresion
miocérdica, sino también una alteracion de la regulacion de la funcion cardiaca debido a la
disfuncion en el sistema nervioso autonomo. Las causas de estas alteraciones son multiples.
Ademas de la alteracion de la contractilidad cardiaca, también se produce una incompetencia
cronotropica, manifestada por un trastorno en la variabilidad normal del ritmo cardiaco, y su
presencia se relaciona con un mal pronostico. Una de las causas que se describen en este
trabajo son las endotoxinas producidas por una infeccidn. Estas contribuyen a deteriorar la
funcién auténoma miocérdica, no sélo como resultado directo de una disfuncion en el
sistema autondmico, sino también por un deterioro de las sefiales de transmision y de los

canales iénicos que median respuestas nerviosas autonoémicas en el miocardio.'’

La presencia de infeccion bacteriana de cualquier origen en el paciente critico, aln
sin llegar al desarrollo de sepsis 0 shock séptico, supone también un factor de riesgo para
desarrollar eventos cardiovasculares, como infarto agudo de miocardio y accidente
cerebrovascular isquémico. Existen varios mecanismos que explican las razones por las que
pueden aparecer dichos eventos. En primer lugar, las infecciones graves provocan
hipotension, produciendo alteracion del equilibrio entre la oferta y la demanda metabdlica
del miocardio, causando isquemia. En segundo lugar, las toxinas bacterianas pueden alterar
la funcion miocardica, producir disfuncion endotelial y activacion de la coagulacién y
plaguetas. *® En el estudio de cohortes publicado por Dalager-Pedersen et al se compard la
incidencia de infarto agudo de miocardio y accidente cerebrovascular isquémico en los 12
meses siguientes a la bacteriemia adquirida en la comunidad, con cultivos positivos al
ingreso. Se observé que los pacientes con bacteriemia presentaban mayor riesgo de ECV, asi

como mayor mortalidad. Aproximadamente el 80% mostraron algin tipo de ECV, sobre
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todo en los primeros 30 dias. ElI 1,7% presentd infarto agudo de miocardio, el 2,1%
accidente cerebrovascular isquémico y el 3,6% ambos. La mortalidad a los 30 dias era del
15,7% vy al afio del 29,7%. La bacteriemia adquirida en la comunidad supuso 2 veces mas
riesgo de tener un ECV en comparacion con el grupo control hospitalario y 30 veces mas en
comparacion al control poblacional.’® Smeeth L. et al observaron que los pacientes con
infeccién aguda, sobre todo, respiratoria y del tracto urinario, asociaban 1,2 veces mas

incidencia de ECV dentro de los 29-90 dias después de la infeccion.*

Los ECV también se observan en los pacientes sometidos a cirugia no cardiaca. En
estos pacientes, en su conjunto de edad avanzada y con factores de riesgo cardiovascular, las
complicaciones vasculares mayores (infarto miocardio, parada cardiaca y accidente
cerebrovascular) son la principal causa de morbi-mortalidad, siendo el sindrome coronario
agudo la mas frecuente, con una incidencia elevada del 5,7%, y en su mayoria de presencia
silente, debido a que los pacientes se encuentran bajos los efectos de sedoanalgesia y en
ventilacion mecanica, no pudiendo expresar ningtn tipo de disconfort.?>?* La mortalidad de
estas complicaciones es del 12% al 25%, en comparacién al 2% que presenta la poblacion
sometida a cirugia no cardiaca sin complicaciones. El estrés quirargico y la lesion tisular que
sufren estos pacientes, inducen un estado de hipercoagulabilidad y un estado inflamatorio,
dando como resultado un aumento de la demanda miocardica de oxigeno. Ademas, la
hipotension, la anemia, la hipoxia o la hipovolemia que pueden aparecer durante la
intervencion, disminuyen el aporte de oxigeno a las células miocardicas, dando lugar a
isquemia.?®*! Por tanto, el infarto de miocardio que ocurre en el periodo perioperatorio
puede ser debido a diversas causas: a) Por la isquemia regional atribuible a enfermedad
coronaria preexistente. b) Por una ruptura de la placa ateromatosa con trombosis. ¢) Como

consecuencia de un desequilibrio entre la oferta y la demanda miocardica de oxigeno
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causada por estenosis coronaria preexistente o por factores no coronarios como anemia 0

inestabilidad hemodinamica.??

Como se ha comentado previamente, en tales circunstancias el diagnostico en estos
pacientes del sindrome coronario agudo es dificil, puesto que reciben tratamiento analgésico
potente (opiaceos), 0 se encuentran bajo el efecto de sedacion y en conexion a ventilacion
mecanica, no pudiendo expresar sintomatologia.?> En cambio, suelen mostrar elevacion de
biomarcadores cardiacos (Troponina-c) y alteraciones en la repolarizaciéon (segmento ST y
onda T). Por lo tanto, puede ser de gran utilidad en estos pacientes la monitorizaciéon de
ECG continua con 12 derivaciones y la determinacién seriada de niveles plasmaticos de

Troponina-c.

Devereaux et al publicaron un estudio de cohortes de participantes del estudio
POISE. Analizaron mas de 8000 pacientes sometidos a cirugia no cardiaca, observandose
como complicacion perioperatoria mas frecuente el infarto agudo de miocardio,
produciéndose en las primeras 48h tras la cirugia. La mayoria de los pacientes (65,3%) no
presentaron sintomas de isquemia y el 8,3% mostraron elevacion de biomarcadores
cardiacos (Troponina-c). Los pacientes que presentaban un infarto agudo de miocardio en el
perioperatorio tenian mayor riesgo de desarrollar ECV y mayor mortalidad a los 30 dias

(11,6%).%

Dado que el infarto de miocardio perioperatorio presenta muy mal prondstico y tiene
una elevada frecuencia, el documento de la tercera definicion universal del infarto agudo de
miocardio, recomienda en todos los pacientes de alto riesgo cardiovascular sometidos a una
cirugia no cardiaca, la determinacion de Troponina-c plasmaética antes de la cirugiay en las

primeras 24-72h.°
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Sin embargo, no sélo ocurre isquemia silente en pacientes con sepsis grave, shock
séptico o sometidos a cirugia no cardiaca, sino también en aquellos ingresados en la Unidad
de Cuidados Intensivos por otras patologias. Landesberg et al publicarén un estudio
prospectivo observacional en el que analizaron la incidencia y asociacion de isquemia
miocérdica con la elevacion de Troponina-c y la supervivencia en 101 pacientes con factores
de riesgo cardiovasculares, ingresados en la UCI por diversas causas. Para ello realizaron
una monitorizacion ECG continua de 12 derivaciones y determinacion plasmatica de
Troponina-c. Observaron que el 21% de los pacientes presentaban alteraciones en el
segmento ST, concretamente infradesnivelacion en su mayoria. También objetivaron que la
isquemia silente se asocia fuertemente a la elevacion de Troponina-c, prediciendo la

mortalidad tanto a corto como a largo plazo.**

La enfermedad critica es un potente estimulador del sistema nervioso simpatico,
causando un aumento en la produccion de catecolaminas endogenas. Inicialmente esta
respuesta es beneficiosa, sin embargo cuando la enfermedad critica produce una
estimulacion excesiva y prolongada del sistema nervioso simpatico pueden aparecer efectos
adversos no deseados, sobre todo en pacientes de edad avanzada y con enfermedades
crénicas o preexistentes, debido a la disfuncion autonémica que se produce, resultando
finalmente una alteracién en el sistema cardiovascular. Los trastornos de la regulacion
térmica y la inadecuada sedo-analgesia también aumentan la concentracién de catecolaminas

endégenas.®

Uno de los 6rganos mas susceptible a la sobreestimulacion adrenérgica es el corazon.
La estimulacion del sistema nerviosos simpatico produce un aumento del inotropismo,
cronotropismo y dromotropismo, dando lugar a taquicardia, taquiarritmias, alteracion de la
funcién diastodlica e isquemia miocardica. El aumento de la frecuencia cardiaca produce un

aumento en la demanda miocardica de oxigeno, adquiriendo este hecho mayor relevancia en
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pacientes con estenosis coronaria y/o lesion miocardica previa, debido a la reduccion de
flujo sanguineo coronario que supone el acortamiento de la fase diastolica. Ademas de la
lesion miocérdica inducida por la taquiarritmia, existen efectos perjudiciales directos del
estrés adrenérgico a nivel cardiaco. Se han descrito cambios morfoldgicos en el ventriculo
izquierdo que pueden objetivarse ecocardiograficamente, como la discinesia apical o
hipercinesia basal, y pueden dar lugar a ECV (elevacién plasmatica de Troponina cardiaca y
alteraciones en el segmento ST). Estos efectos deletéreos de las catecolaminas se han
descrito también a nivel pulmonar, causando edema pulmonar e hipertension pulmonar, con

la consecuencia de insuficiencia cardiaca derecha.?®

La estimulacion del sistema nervioso simpatico no sélo ocurre debido al aumento
enddgeno de catecolaminas, sino que también se produce por la administracion exdgena de
drogas vasoactivas en pacientes con inestabilidad hemodinamica. Su uso en los pacientes
criticos conlleva a desarrollar mayores efectos adversos, causando una mayor mortalidad
hospitalaria.?® Uno de los efectos que pueden aparecer es la presencia de isquemia
miocardica por la vasoconstriccion coronaria, el aumento de la postcarga inducida por la
vasoconstriccién sistémica y el aumento de la demanda miocardica de oxigeno.?” En el
estudio realizado por Schmittinger et al se observOd una incidencia de 48,2% de eventos
adversos en pacientes con inestabilidad hemodinamica durante el uso de vasopresores.
Aquellos que precisaron mayores dosis y mayor duracion del tratamiento mostraban un
aumento en la aparicién de efectos adversos, acompafiado de mayor morbi-mortalidad. El

efecto adverso que mas frecuentemente se objetivé fue la presencia de taquiarritmias.®®
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4. METODOS DE VALORACION DE LOS EVENTOS CARDIOVASCULARES
Existen diversos métodos para poder valorar los distintos ECV en el paciente critico,
como son los niveles plasmaticos de Troponina cardiaca, las alteraciones en el segmento ST

mediante la monitorizacion continua con 12 derivaciones y la deteccién de arritmias.
4.1. TROPONINA
4.1.1. Definicion

La Troponina es una proteina globular de gran tamafio (aproximadamente 70.000
daltons) que regula la contraccion del musculo cardiaco mediante el control de la interaccion
mediada por calcio entre la actina-miosina.?® Contiene tres subunidades polipeptidicas:*®
Troponina C (fijadora de calcio.), Troponina | (inhibidora de la interaccion actina-miosina) y
Troponina T (fijadora de tropomiosina.). La Troponina T fue la primera en ser aislada. Posee
un peso molecular de 33 kDa, mientras que la Troponina | tiene un peso molecular de 23
kDa y la Troponina C de 18 kDa.*® Cada una de estas tres subunidades, que conforman la
Troponina, existen en tres isoformas diferentes que son especificas del tipo de fibra
muscular de la que proceden, tanto la Troponina T como | poseen isoformas encontradas en
fibras musculares rapidas, fibras musculares lentas y corazon, esta Gltima isoforma Ilamada

Troponina cardiaca T e 1.

Las isoformas cardiacas de Troponina | (Tnl) y T (TnT) tienen unas secuencias
aminoterminales especificas que las diferencian de las isoformas del masculo esquelético.
Este hecho permite detectar especificamente minimas concentraciones de Troponina-c,
aumentando la sensibilidad diagnéstica y reduciendo el tiempo transcurrido hasta el

diagnostico.
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Estas proteinas estan codificadas por genes especificos, con la peculiaridad de ser
potencialmente Unicas del tejido cardiaco. Diversos estudios han demostrado que la
Troponina-c | durante el desarrollo neonatal no se expresa fuera del tejido cardiaco. Sin

embargo, la Troponina-c T sf puede expresarse en el musculo esquelético.*

El genoma humano posee tres pares de genes de Troponina T e |, localizados en los
cromosomas 1,11 y 19. La Troponina cardiaca | (TNNI3) se encuentra en el cromosoma 19
junto a la Troponina T de fibras musculares lentas y la Troponina cardiaca T (TNNT2) esta
codificada por el cromosoma 1 junto a la Troponina | de fibras musculares lentas. La
mutacion en alguno de estos genes implica la patogénesis de la hipertrofia, dilatacion y la

miocardiopatia restrictiva.*

Por otro lado, el aclaramiento de la Troponina-c depende de la funcién renal del
paciente. Se ha observado que en pacientes con insuficiencia renal este aclaramiento
disminuye en aproximadamente un 50 %. Dicho efecto se muestra més pronunciado con la
Troponina-c T. Lippi y Cervellin demostraron en un estudio que la concentracion de
Troponina-c T puede ser mayor en los pacientes con insuficiencia renal sin isquemia

miocardica.®*

4.1.2. Historia

En 1965 Ebashi et al descubrieron un nuevo factor proteico que se encontraba

agregado a la tropomiosina, la Troponina.*

Hartshorne y Mueller en 1968 demostraron que la Troponina era un complejo de al
menos dos factores proteicos distintos: un factor sensible al calcio y un factor que inhibia la

actividad ATPas.*
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Posteriormente, en 1973, se acufiaron las denominaciones de Troponina C (TnC),
Troponina | (Tnl), y Troponina T (TnT), para los tres constituyentes del complejo
Troponina, en base a sus propiedades funcionales: "C" para la que une calcio; "I" para la

inhibitoria y "T" para la que se une a la tropomiosina.®’

El primer ensayo con Troponina I (radioinmunoensayo) fue descrito por Cummins et
al en 1987,*% y dos afios después fue descrito por katus et al la Troponina T

(inmunoensayo ELISA).%*

En 1995, Missov et al describieron por primera vez la asociacion entre Troponina-c |
y fallo cardiaco en 11 pacientes, utilizando un punto de corte de 0,1 ng/mL. Dos de ellos
mostraron niveles aumentados, lo cual llevo a los autores a concluir que esto podria reflejar

destruccion miofibrilar.*

4.1.3. Clasificacion de la Troponina cardiaca segun la sensibilidad de los ensayos

Se han propuesto diferentes formas de clasificar los ensayos de la Troponina-c,
algunas basadas en la disponibilidad clinica y las diferentes generaciones de Troponina-c y
otras segun el uso recomendado por las guias de practica clinica. Sin embargo, ninguna de

estas clasificaciones son ideales.

Una manera sencilla de catalogar la Troponina-c es aquella que las divide en tres
grandes grupos, baja, media o alta sensibilidad, dejando un cuarto grupo para aquella
Troponina-c que supera los requerimientos de los ensayos de la de alta sensibilidad, llamada

ultrasensible.®
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1. Ensayos de baja sensibilidad:

Estos se refieren a la Troponina-c mas antigua, la de primera generacion.
Actualmente obsoleta, ya que estos ensayos no son capaces de detectar pequefias

elevaciones de la misma.*

2. Ensayos de sensibilidad media;:

Detectan concentraciones de Troponina-c que superan el percentil 99 de una
poblacion sana de referencia, pero sélo cuantifican la Troponina-c en una pequefia fraccion
de los sujetos sanos. Tienen un coeficiente de variacion (CV) del 10% para el valor

correspondiente al percentil 99 de la poblacién de referencia.®

3. Ensayos de alta sensibilidad:

Para catalogar a la Troponina-c como de alta sensibilidad, ésta tiene que presentar un
CV < 10% para el valor correspondiente al percentil 99 de la poblacion de referencia y debe

ser detectada en mas del 50% de los sujetos sanos, preferiblemente en mas del 95%.*

Hay dos tipos de Troponina-c de alta sensibilidad, el ensayo de Roche® (Troponina-c

T) y el ensayo de Abbott® (Troponina-c ).%

4. Ensayos Ultrasensibles:

Estos ensayos son capaces de cuantificar la Troponina-c en todos los individuos,
incluyo en concentraciones mas bajas que las halladas en los sujetos sanos. Se trata de una
Troponina-c con un CV < 10% del valor correspondiente al percentil 99 de la poblacién de
referencia y detectable en el 95% o mas de los sujetos sanos. Actualmente se estan
desarrollando tres ensayos: El ensayo Singulex® cTnl, el ensayo Nanosphere® cTnl y el

ensayo Quanterix® cTnl.*
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El constante aumento de la sensibilidad y una mayor precision de los nuevos ensayos
de la Troponina-c expuestos anteriormente, permiten una reduccion en los intervalos del
tiempo entre el inicio de la sintomatologia y la deteccién analitica de los biomarcadores de

dafio cardiaco.®
4.1.4. El paciente critico y las alteraciones en la Troponina-c

El Sindrome Coronario Agudo (SCA) es una de las causas mas importantes de
morbi-mortalidad a nivel mundial. Implica una necrosis o dafio de las células miocérdicas,
liberandose al torrente sanguineo una proteina caracteristica, la Troponina, en su isoforma T
e |. Por ello, es una herramienta esencial en el estudio diagndstico y manejo del sindrome
coronario agudo. Aunque la elevacién plasmatica de Troponina-c implica necrosis a nivel
miocéardico, no indica necesariamente que la causa sea una lesion cardiaca primaria. Por lo
tanto, una elevacién en los niveles séricos de esta proteina en el paciente critico puede
observarse tanto en patologia cardiolégica como no cardiol6gica. De hecho, en este tipo de
pacientes existe una alta incidencia de elevacién plasmatica de Troponina-c (12-85%).*
Mahajan y Jarolim publicaron un estudio en 2011 en el que hacen referencia a la Troponina-
c ultrasensible (de Gltima generacidn), explicando que dicha Troponina-c presenta una mejor
sensibilidad, tanto clinica como analitica, en el diagnostico del infarto agudo de miocardio,
aunque con una reduccion de la especificidad. Los autores indican que la Troponina-c T e |
puede elevarse no solo secundariamente a una obstruccion permanente en el flujo coronario,
sino también en la lesion miocérdica isquémica transitoria o inflamatoria. Asi pues, la
elevacion de Troponina-c se puede manifestar en otras patologias distintas al Sindrome
Coronario Agudo como son: tromboembolismo pulmonar, hipertensién pulmonar, sepsis,
insuficiencia renal, ACV isquémicos y hemorragicos, quemaduras, ejercicio intenso,

farmacos cardiotoxicos, etc.*®
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En el estudio publicado por Ammann et al se analizé un tamafio muestral de 58
pacientes ingresados en la UCI, sin patologia coronaria, con elevacion plasmatica de
Troponina-c, no demostrdndose en la ecocardiografia de stress o necropsia postmortem,
enfermedad arterial coronaria en el 70% de los casos. Por otro lado, sin embargo, un 63% de
los pacientes con sepsis, respuesta inflamatoria sistémica o shock séptico, presentaban
Troponina-c plasmatica positiva asociada a una disfuncion ventricular izquierda. Por Gltimo,
encontraron una mayor mortalidad en los pacientes con elevacion de Troponina-c sin

patologfa coronaria demostrada.*

Bardaji et al realizaron un estudio retrospectivo de 1032 pacientes, cuyo objetivo fue
determinar las caracteristicas clinicas y el prondstico en pacientes con elevacion de
Troponina-c no diagnosticados de SCA. En dicho estudio se analizaron pacientes atendidos
en el Servicio de Urgencias con dolor toracico no traumatico o con otros sintomas que
obligaba a realizar el diagndstico diferencial con el SCA, realizandoles ECG a la llegada, asi
como, determinacion de Troponina-c inicial y a las 8 h del dolor. Los pacientes fueron
distribuidos en tres grupos: 681 con Troponina positiva sin SCA, 139 con SCA y por ultimo,
212 con Troponina-c positiva sin SCA. Observaron que el grupo con Troponina-c positiva
sin SCA eran pacientes de edad avanzada y con mayores comorbilidades, el sintoma que
mas frecuentemente presentaban era la disnea, el estado hemodinamico era
significativamente peor y en el ECG mostraban con mayor frecuencia trastornos en la
conduccién interventricular y fibrilacion auricular, y con menor frecuencia alteraciones
sugestivas de isquemia. También presentaban una alta prevalencia de los diagnésticos de
insuficiencia cardiaca y EPOC reagudizado, asi como infeccion respiratoria. En cuanto a la
mortalidad hospitalaria los pacientes con Troponina-c positiva sin SCA fue
significativamente mayor, asi como los reingresos por insuficiencia cardiaca y la mortalidad

a los 12 meses.”
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Los pacientes criticos muestran mayor riesgo de desarrollar dafio miocéardico, por un
lado, debido a la posible presencia de arterioesclerosis en la circulacion coronaria y por otro
por el stress fisioldgico que suponen determinadas situaciones como son: la anemia, la
ventilacion mecénica, la sepsis, la inestabilidad hemodindmica y el aumento de la demanda
de oxigeno en los tejidos. En estos pacientes existe una alta incidencia de dafio miocardico
inesperado, evaluado por el aumento sérico de Troponina-c, aunque este aumento se observa
principalmente en el SCA o cuando existe una patologia que produce una disfuncién
ventricular. Quenot et. al realizaron un estudio de cohortes prospectivo cuyo objetivo fue
relacionar la asociacion entre el dafio miocardico y la elevacion de Troponina-c en pacientes
criticos sin SCA ni disfuncion miocardica. Se incluyeron 217 pacientes, observandose una
incidencia de dafio miocardico del 32%, detectada mediante la elevacién de Troponina-c (>
0,10 ng/ml). La mortalidad global fue de un 27% y en los pacientes con lesién miocérdica
de un 51%. El estudio encontr6 que la presencia de taquicardia, hipotension, la
administracion de drogas vasoactivas y las arritmias se asociaban a mayor aumento de la
Troponina-c. Los autores finalmente concluyeron que la lesion miocardica es un
determinante independiente de mortalidad hospitalaria, afirmando que la determinacion
temprana de los niveles de Troponina-c puede tener utilidad para la identificacion de los

pacientes con mayor riesgo de mortalidad.*

Existen multiples estudios en donde se hace referencia a la asociacion entre la
elevacion de Troponina-c, mortalidad y estancia en UCI. En la mayoria de dichos estudios se
observa que el aumento plasmatico de la Troponina-c supone un aumento de la estancia en
UCI y de la morbi-mortalidad. El estudio publicado por Ammann et al observo que los
pacientes con patologia no coronaria que presentaban elevacion de Troponina-c, mostraban
significativamente mayor mortalidad. Por lo cual, se plante6 la utilidad de la Troponina-c

como un predictor precoz de mortalidad en la sepsis, insuficiencia renal, accidente
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cerebrovascular y tromboembolismo pulmonar.** El estudio retrospectivo publicado por
Lim et .al. demostré la importancia prondstica de la Troponina-c, ya que la elevacién de esta
proteina asocié una mayor mortalidad hospitalaria y una mayor estancia y mortalidad en la
UCIL.*" También el estudio retrospectivo de Babuin et al determiné la asociacién entre la
elevacion de Troponina-c T y la mortalidad a largo (2 afios) y corto (30 dias) plazo. En 929
pacientes mostraron que aquellos que presentaban elevacion de Troponina-c T tenian menor
supervivencia tanto a corto como a largo plazo, independientemente de los factores de riesgo
cardiovasculares.*® Por otro lado, Stein et al en un estudio retrospectivo de 12 meses de
duracion, con 240 pacientes sin SCA ingresados en la UCI y con el objetivo de determinar la
implicacion pronostica de los valores séricos intermedios (0,10 ng/ml a 1,49 ng/ml) de
Troponina-c, observaron que estos niveles se correlacionaban con una mayor mortalidad

hospitalaria y estancia en la UCI %

Por ultimo, Ostermann et. al realizaron un estudio prospectivo observacional cuyo
objetivo fue determinar la epidemiologia de los niveles de Troponina-c y las alteraciones
ECG sugestivos de infarto agudo de miocardio en los pacientes ingresados en UCI por
causas no cardiacas. Se dividieron los pacientes en cuatro grupos: a) IAM (Troponina-c > 15
ng/L y cambios en el ECG de I1AM); b) Posible IAM (Troponina-c > 15ng/L y alteraciones
isquémicas en el ECG); c¢) Sélo aumento de Troponina-c y d) Normal. Se analizaron 144
pacientes, de los cuales un 84% presentaron elevacion de Troponina-c, un 14 % tuvieron
alteraciones en el ECG sugestivas de 1AM, un 27% cambios en el ECG compatibles con
posible IAM y un 43% presentaron elevacion de Troponina-c sin alteraciones en el ECG.
Los pacientes que mostraron elevaciones importantes de Troponina-c fueron los que mayor
gravedad presentaban, siendo en un 70% sépticos y en un 58% pacientes que habian recibido

vasopresores. La mortalidad tanto en UCI como hospitalaria fue mayor en aquellos pacientes
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con elevacion de Troponina-c, tanto a corto como largo plazo, de hecho se observd una

menor supervivencia hasta 180 dias tras el alta hospitalaria.*
4.1.5. La asociacion de la Troponina en las diversas patologias

Existen multiples estudios donde se hace referencia a las diversas patologias del

paciente critico que se pueden acompafiar de niveles plasmaticos elevados de Troponina-c.

a) Tromboembolismo pulmonar (TEP):

La Troponina-c en el TEP puede ser un predictor significativo de mortalidad. Se han
publicado multiples estudios donde se hace referencia a la asociacion entre los niveles
plasmaticos elevados de Troponina-c y el pronéstico y mortalidad en los pacientes con TEP.
En las ultimas guias de préactica clinica de la Sociedad Europea de Cardiologia sobre el
diagnostico y manejo del TEP, se describe una relacion entre la gravedad del TEP y la
elevacion sérica de Troponina-c.”"*?En el estudio prospectivo publicado por Konstantinides
et al se muestra que la elevacion sérica de Troponina-c T e | se asocia significativamente
con los hallazgos electrocardiograficos de isquemia ventricular y ecocardiograficos de
disfuncion ventricular, existiendo mayores complicaciones intrahospitalarias, y una mayor
recurrencia y mortalidad del TEP en los pacientes con elevacién de Troponina-c, siendo
tales hallazgos méas frecuentes cuanto mayor sea dicha elevacion. En conclusién, los
resultados de este estudio demuestran el valor pronéstico de la elevacion de la Troponina-c
en el TEP.*® Douketis et al publicaron un estudio de cohortes prospectivo con un tamafio
muestral de 458 pacientes con TEP submasivo. Mostraron que un 13,5% de los casos
presentaban elevacion de Troponina-c | dentro de las primeras 24 h, asociando un riesgo de
mortalidad por cualquier causa 3,5 veces mayor a los 3 meses de seguimiento, sin  mayor
riesgo de tromboembolismo venoso recurrente.®® Un tercer estudio, realizado por Margato

et. al, ponia de manifiesto que aquellos pacientes con Troponina-c | elevada en las primeras
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24 h presentaban datos de sobrecarga ventricular derecha en el ECG, asi como mayor
mortalidad, complicaciones clinicas y més necesidad de drogas vasoactivas.> Por Gltimo, en
un meta-analisis publicado en el afio 2007, donde se evaluaba el valor pronostico de los
niveles elevados de Troponina-c, la mortalidad a corto plazo y los eventos adversos (shock,
necesidad de trombolisis, intubacion traqueal, administracién de drogas vasoactivas, RCP o
embolismos recurrentes) en pacientes con TEP, se observo una mayor mortalidad y mayor
tasa de eventos adversos en aquellos casos con Troponina-c elevada, tanto en pacientes con

tromboembolismo de alto riesgo como en aquellos hemodindmicamente estables.*®

La elevacion plasmatica de Troponina-c también se ha puesto de manifiesto en
pacientes con TEP hemodinamicamente estables. En un estudio prospectivo publicado por
Golpe et al en 2011 se estudiaron 103 pacientes con TEP y TA > 90mmHg, observandose
que los niveles mas elevados de Troponina-c | predecian la existencia de una embolia
pulmonar més grave, debido a la presentacién mas frecuente de sincope, S1Q3T3 en el
ECG, un valor medio mas elevado del gradiente alvéolo-arterial de oxigeno, datos
radiologicos y ecograficos de disfuncion ventricular izquierda, un grado de obstruccién
vascular mas severo y mayor tendencia a presentar embolismos en las arterias principales.
Los resultados de este estudio demuestran una enfermedad mas grave, con mayor riesgo de
disfuncion de ventriculo derecho y de hipertension pulmonar, en aquellos pacientes con
tromboembolismo pulmonar sin hipotension sistémica que presentan niveles aumentados de
Troponina-c |. Por lo tanto, la elevacion de dicha proteina en este tipo de paciente

hemodinamicamente estable se asocia a mayor mortalidad y peor prondstico.>

En aquellos TEP con obstruccidon proximal y un alto indice de obstruccion en la
arteria pulmonar, existe un mal prondstico a corto plazo. Shokoohi et al realizaron un
estudio retrospectivo de 104 pacientes diagnosticados de embolismo pulmonar, a los que se

les realiz6 un AngioTAC y una determinacion de los niveles de Troponina-c I. Un mayor
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grado de obstruccion de la arteria pulmonar y de localizacién mas proximal se objetivo en
aquellos con elevacion de Troponina-c I. En conclusion, se demostré que existe una
correlacion entre el grado de obstruccion de la arteria pulmonar y los niveles de Troponina-c
cardiaca. Estos pacientes fueron ingresados en la UCI por presentar mayor riesgo de

desarrollar complicaciones.”®

Se cree que el aumento de Troponina-c se debe a la obstruccion vascular pulmonar y
la vasoconstriccion que se produce, con un aumento brusco secundario de la resistencia
vascular pulmonar, la presion arterial pulmonar y la postcarga del ventriculo derecho, dando
lugar a una dilatacion e hipocinesia del mismo, asociandose a su vez a mayor mortalidad.>®
La presencia de signos ecocardiograficos de disfuncion ventricular derecha se asocia
significativamente con la elevacidn plasmatica de Troponina-c, como viene reflejado en el
estudio prospectivo de Meyer et al Demostraron también que a medida que existe mayor
hipertension pulmonar, a causa del tromboembolismo pulmonar, ocurre mayor dafio
miocardico y, por lo tanto mayor elevacion de Troponina-c I. Estos datos demuestran que la
Troponina-c | es altamente sensible para la deteccidn precoz de la lesion miocardica en el

TEP, secundaria a la disfuncién de ventriculo derecho.>®

En un meta-analisis publicado en 2007, en el que se analizan 20 estudios que tratan
sobre la asociacion de la Troponina-c y el TEP, se concluye que la elevacion de dicha
proteina se asocia con mayor mortalidad a corto plazo y mayores eventos adversos

intrahospitalarios.®

Por todo lo anteriormente descrito, se puede afirmar que la Troponina-c toma
relevancia para ser un biomarcador precoz y fiable para la deteccion de disfuncion del
ventriculo derecho. A diferencia del ecocardiograma, la prueba de Troponina-c se puede

efectuar rapidamente y es menos dificultosa. Debido a ello, podria plantearse como una
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herramienta Gtil para identificar a los pacientes con TEP con un mayor riesgo de mortalidad

que pueden beneficiarse del tratamiento intensivo.

b) Sepsis y shock séptico:

En el SRIS, la sepsis y el shock séptico, es relativamente comun encontrar una
elevacion sérica de Troponina-c. Varios estudios reflejan la asociacion entre dicha elevacion

y la gravedad de la enfermedad.®

La sepsis y otros procesos inflamatorios sistémicos pueden conducir a la lesién y
disfuncion miocérdica, ya que aproximadamente el 50% de los pacientes sépticos sufren un
deterioro de la funcion ventricular. Los mecanismos que explican el aumento plasmatico de
Troponina-c son: la isquemia focal que se origina y el efecto miocitotoxico causado por las
citoquinas, endotoxinas o radicales libres de oxigeno. Ademas, la activacion de varias vias
metabdlicas intracelulares puede causar la degradacién de la Troponina-c libre en
fragmentos de menor peso molecular, que son liberados a la circulacion sistémica debido al

aumento de la permeabilidad de la membrana celular.

Tambien la sepsis puede inducir alteraciones en el flujo sanguineo coronario regional
y en la circulacién microvascular, lo que conduce a isquemia miocardica. Existen diversas
sustancias, factor de necrosis tumoral (TNF-a) e interleuguinas (IL-6, 1L-1B), que producen,
por diferentes mecanismos depresion miocardica, disfuncion de las células cardiacas y
consecuentemente liberacion de Troponina-c al torrente sanguineo. Existe ademas un
aumento de la demanda de oxigeno en las células miocardicas, originado por un mayor
trabajo, gasto y frecuencia cardiaca.®® Debido a todo esto, se puede apuntar, que la elevacién
plasmatica de la Troponina-c en la sepsis puede estar relacionada con la aparicion de la
disfuncion miocardica. Y por lo tanto, los niveles elevados de Troponina-c parecen ser un

marcador potencial para la disfuncién ventricular en el paciente séptico.
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Se han publicado varios estudios que reflejan la disfuncion miocardica en la sepsis y
el shock séptico, asi como la relacion que presenta dicha disfuncion con la concentracion
sérica de la Troponina-c, la gravedad de la enfermedad y la mortalidad. Landesberg et al
publicaron un estudio prospectivo de 106 pacientes con sepsis y shock séptico, examinando
si la disfuncion diastélica ventricular izquierda y la dilatacion del ventriculo derecho,
observadas mediante ecocardiografia, podria ser una de las causas de la elevacion de
Troponina-c en la sepsis y su relacion con la mortalidad. Determinaron una correlacion
positiva entre tales hallazgos ecocardiograficos y la elevacion plasmatica de Troponina-c.®®
En un segundo estudio publicado por Mehta et al se demostrd que la lesion miocérdica
puede determinarse por la concentracion plasmatica de Troponina-c. Para ello se estudiaron
37 pacientes con shock séptico, poniéndose de manifiesto en un 43% de los casos
Troponina-c elevada. Estos pacientes mostraban mayor disfuncion del ventriculo izquierdo,

mayor gravedad y mortalidad, asi como mayor estancia en la UCI.%*

En un tercer estudio realizado por Landesberg et al mostraron que la disfuncion
diastdlica era mas comun que la sistolica y mejor predictor de mortalidad en pacientes con
sepsis severa y shock séptico. A diferencia de los biomarcadores cardiacos (Troponina-c T)
ninguna de las citoquinas inflamatorias se correlacion6 con la disfuncion sistélica o

diastolica.®

John et al apoyan lo descrito en los estudios previamente comentados, ya que en su
analisis observaron mayor gravedad y mortalidad, junto con una mayor estancia en la UCI,
en pacientes con Troponina-c elevada.®® Vasile et al publicaron asi mismo un estudio en el
que se observo que el 70% de los pacientes sépticos presentaban Troponina-c T elevada,
asociandose a una mortalidad del 31%, incluso después de ajustarlos por la gravedad de la
enfermedad, sobre todo a corto plazo (30 dfas).®” Un meta-analisis publicado en el 2013, que

reviso 13 estudios, hallé una prevalencia de elevacién de Troponina-c de un 61%. Ocho de
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los estudios incluidos en el meta-andlisis muestran una asociacion significativa entre la
mortalidad y la elevacion de Troponina-c en los pacientes sépticos, independientemente de
la utilizacion de Troponina-c T e | como biomarcador. En dicho meta-andlisis también se
apunta que los pacientes con Troponina-c plasmatica elevada tienen mayor probabilidad de
tendencia a la hipotensién, disfuncion sistélica, necesidad de inotropos y de ventilacion
mecanica.®® Para finalizar, un Gltimo meta-analisis realizado por Sheyin et al en el que se
revisaron 17 estudios, 15 prospectivos y 2 retrospectivos, determind una prevalencia de
Troponina-c elevada de un 60.5%. Estos pacientes presentaban dos veces mas riesgo de

mortalidad, siendo ésta del 39%.%°

Para concluir, se podria afirmar que la Troponina-c en la sepsis es un indicador de
lesion miocardica que estd potencialmente asociado tanto a la depresion miocardica, como a
un peor pronostico. De hecho, puede ser utilizada para identificar a los pacientes sépticos de

alto riesgo en los primeros dias de ingreso.”

¢) Insuficiencia respiratoria aguda y EPOC:

La IRA es una de las patologias mas frecuentes atendidas en las UCI, requiriendo
generalmente el apoyo ventilatorio mediante ventilacidbn mecanica. Muchos de estos casos
de IRA son pacientes que sufren reagudizacion en su enfermedad pulmonar obstructiva

cronica (EPOC).

La EPOC es una de las causas principales de morbi-mortalidad a nivel mundial. Se
caracteriza por presentar una limitacion del flujo aéreo irreversible y progresivo, y se suele
asociar con frecuencia a enfermedades cardiovasculares, de hecho, los factores de riesgo de
estos pacientes son similares a los de los pacientes con enfermedad coronaria, coexistiendo
conjuntamente dichas enfermedades frecuentemente. Debido a ello, en dichos pacientes

podemos encontrar elevacion plasmatica de Troponina-c.
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En un estudio publicado por Jun et al se compararon pacientes con EPOC en fase
estable, en fase de reagudizacion y pacientes sanos (sin EPOC). Demostraron que aquellos
con insuficiencia respiratoria cronica, tanto estables como reagudizada, presentaban niveles
de Troponina-c elevada en comparacién con los pacientes sanos. Asimismo, la Troponina-c

elevada se asociaba a la gravedad de la enfermedad.”™

Durante la reagudizacion del EPOC se produce un empeoramiento agudo de los
sintomas, producido por diversas causas. En tales exacerbaciones se ha demostrado también

una elevacion plasmatica de Troponina-c debido a diversos mecanismos:

a) Las exacerbaciones producen una sobrecarga en la circulacion pulmonar que
conduce al aumento de la postcarga del ventriculo derecho, y esto causa un dafio en los

miocitos.

b) El paciente con EPOC puede presentar de forma asociada enfermedad coronaria,
con riesgo de sufrir un infarto tipo 1 durante la descompensacion de la enfermedad

respiratoria.

c) Las exacerbaciones causan mayor hipoxia alveolar, por el aumento del dafio
ventilatorio y taquicardia, produciendo un desequilibrio entre la oferta y la demanda de

oxigeno en las células miocardicas y contribuyendo a un infarto de miocardio tipo 2.

d) Existe un aumento de la concentracion de IL-6 y la presencia de ondas Q
patolégicas en el ECG, que reflejan una mayor actividad inflamatoria a nivel bronquial.”
Neukamm et al publicaron en 2012 un estudio transversal disefiado de manera prospectiva,

observando la asociacion que existia entre los niveles elevados de Troponina-c con la

elevacion IL-6 y la presencia de ondas Q patolégicas en el ECG.”
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Existen varios estudios en los que se analiza la asociacion entre la elevacion de
Troponina-c en las exacerbaciones del EPOC con la severidad de la enfermedad y la
mortalidad. Soyseth et al compararon los niveles de Troponina-c en pacientes con EPOC en
fase estable y pacientes con exacerbaciones. Encontraron que en las reagudizaciones habia
una elevacion de Troponina-c que se relacionaba con una mayor severidad de la enfermedad,
reflejado por una hipertrofia ventricular izquierda, ondas Q en el ECG, disminucién del
FEV1y la necesidad de oxigenoterapia a largo plazo.” Brekke et al investigaron también el
valor prondstico de los niveles elevados de Troponina-c durante la exacerbacion del EPOC.
Observaron que los pacientes durante la reagudizacién presentaban un aumento de la
Troponina-c y con ello un aumento de la mortalidad tras el alta hospitalaria. Los pacientes
con cardiomegalia, peor funcion respiratoria (FEV1) y menor saturacion de oxigeno,
presentaban mayores niveles de Troponina-c y mayor riesgo de mortalidad.”* Otro estudio
retrospectivo realizado por Martins et al mostré en un 70% de los pacientes con EPOC
reagudizado una elevacién de Troponina-c, asociandose a mayores complicaciones, mayor
necesidad de ventilacion no invasiva, y por consiguiente mayor estancia hospitalaria y

mortalidad.”

En cuanto a los pacientes ingresados en la UCI que presentan una insuficiencia
respiratoria aguda, hay que destacar la posibilidad de presentar una elevacion plasmatica de
Troponina-c. Vasile et al demostraron que los pacientes ingresados en la UCI con
enfermedad respiratoria aguda, en un 47% de los casos elevaron Troponina-c.
Posteriormente evaluaron en dichos pacientes la supervivencia a corto (< 30 dias) y largo
plazo (3 afios), observando una menor supervivencia en ambos casos, asi como una mayor

mortalidad.™

En conclusién, los pacientes con enfermedad respiratoria tanto aguda como cronica,

pueden mostrar un aumento plasmatico de Troponina-c. Dicha elevacion en la insuficiencia
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respiratoria aguda, se encuentra asociada a una menor supervivencia, y en las

reagudizaciones del EPOC, es un potencial marcador de la severidad de la enfermedad.

d) Hemorragia subaracnoidea (HSA):

Entre un 13% y un 68% de los pacientes con HSA presentan elevacién de Troponina-
c, siendo ésta poco significativa y con valores menores de los observados en el SCA. Los
cambios que aparecen en el electrocardiograma incluyen anomalias de la onda P,
prolongacion del intervalo QTc, alteracion del ST o de la onda T, que ocurren hasta en casi
un 50% de los pacientes. Durante la fase aguda de la HSA entre el 50 y el 100% de los
pacientes pueden presentar alteraciones en el ritmo cardiaco. La mayoria de estas anomalias
son benignas, siendo la taquicardia sinusal, la bradicardia sinusal y los latidos auriculares o
ventriculares prematuros, los eventos arritmicos méas frecuentemente observados. Sin
embargo, del 1 al 4% de los pacientes se han descrito arritmias graves, tales como
taquicardia ventricular o taquiarritmias auriculares.”” Frontera et al demostraron en un
estudio prospectivo la presencia de arritmias en la HSA, y la asociacion significativa de
éstas con la mortalidad. Se observé en un 4,3% de los pacientes algun tipo de arritmias,
siendo la més frecuente la fibrilacion/flutter auricular en un 76% de los casos y sélo un 16%

arritmias ventriculares.”’

En la HSA se produce una excesiva estimulacién simpatica con gran liberacion de
noradrenalina, pudiendo causar una disfuncién cardiaca de tipo neurogénico con la
existencia secundaria de un sindrome de miocardio aturdido, que se caracteriza por la
presencia de disfuncion ventricular reversible, shock cardiogénico y edema pulmonar.’® "
Esta disfuncién ventricular ocurre aproximadamente en un 10% de los casos.*® Se han
propuesto otros mecanismos de dafio como vasoespasmo coronario, alteraciones en el
consumo Yy aporte miocardico de oxigeno e hipertension y taquicardia secundarios a este

estado hiperadrenérgico. Ademas, la isquemia miocardica se ha postulado como una de las
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causas responsables de las anormalidades cardiacas después de la HSA, sin embargo los
patrones de hipocinesia regional del ventriculo izquierdo no se correlacionan con la

distribucion de perfusion de las arterias coronarias.”

La elevacion de Troponina-c esta relacionada con la gravedad de la HSA y presenta
implicacion prondstica. Esto se evaluo en el estudio de cohortes realizado por Naidech et al
Observaron que el 68% de los pacientes con HSA mostraban elevacion de Troponina-c, y
aquellos que presentaban mayores niveles plasmaticos eran los casos con mayor grado de
puntuacién en la escala de Hunt-Hess, hemorragia intraventricular, edema cerebral, edema
pulmonar, mayor disfuncion ventricular y mayor hipotension con necesidad de inotrépicos.
Ademas, la morbi-mortalidad fue mayor en los pacientes con esta elevacion de Troponina-
c.” Existen otros estudios en los que también se muestra una asociacion entre la elevacion
de Troponina-c y la gravedad de la HSA, asi como una relacién con una mayor puntuacion
en la escala de Hunt-Hess, alteraciones en el ECG Yy alteraciones en el ecocardiografia, como

demuestran los estudios de Parekh et al®* y Tung et al.2°

Todos los hallazgos anteriormente descritos apoyan una causa neurocardiogénica
como responsable de la lesion cardiaca y posterior disfuncion miocérdica que puede
aparecer en esta patologia, asi como su relacion con la presentacién de concentraciones

elevadas de Troponina-c.

e) Enfermedad cerebrovascular aguda isqguémica (ACV):

La presencia de elevacion de Troponina-c en la fase aguda del ictus isquémico fue
por primera vez documentada en el afio 1970.% De un 5 a un 34% de los pacientes con ACV
isquéemico presentan elevacion enzimatica de marcadores cardiacos. La causa de esta
elevacion es incierta aunque se barajan diversas teorias. Una de ellas postula la oclusion

trombotica de un vaso coronario como explicacion, ya que los pacientes con ACV isquémico
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presentan factores de riesgo cardiovascular, existiendo por tanto una elevada prevalencia de
enfermedad arterial aguda. Una segunda teoria propone el dafio cardiaco neurogénico como
causa de la elevacion de Troponina-c. Esta lesién cardiaca podria ser el resultado de una
disfuncion autonémica producida por la afectacion de determinadas areas corticales, como
por ejemplo la corteza insular, que controlan en condiciones normales la correcta
funcionalidad del sistema nervioso autonomo. Posteriormente ocurriria un aumento de la
secrecién de catecolaminas, induciéndose una disfuncién global secundaria del ventriculo

izquierdo, con discinesia apical en la ventriculografia.®®

Existen varios estudios en los que se ha demostrado la relacion entre la elevacion
sérica de Troponina-c y un aumento de la morbi-mortalidad de las enfermedades
cerebrovasculares. Chalela et al realizaron un estudio retrospectivo en el que observaron que
el 6% de los pacientes con ACV isquémico presentaban Troponina-c elevada, existiendo una
mayor puntuacion en la escala NIHSS (escala de gravedad de ictus isquémico) en aquellos
con mayores niveles del marcador cardiaco.?* En el estudio de Di Angelantonio et al se
observé en un 16,6% elevacion en los niveles de Troponina-c con un riesgo de mortalidad
asociado 2,5 veces superior. Estos pacientes mostraban hipertrofia ventricular izquierda,
alteraciones en el electrocardiograma (descenso ST y T negativas) y mayor intensidad del
dafio neuroldgico, demostrandose por tanto la asociacion entre la elevacion de Troponina-c y
un peor prondstico en los pacientes con ACV isquémico.® El estudio publicado por Faiz et
al avala los resultados publicados por Di Angelantonio et .al, ya que pone nuevamente de
manifiesto que los pacientes con elevacion de Troponina-c presentan hipertrofia ventricular
izquierda, descenso del segmento ST, inversion de la onda T y fibrilacion/flutter auricular
con mayor frecuencia. La edad mas avanzada, los antecedentes de enfermedad coronaria e
insuficiencia cardiaca congestiva, la presencia de diabetes mellitus y la disfuncion renal

fueron variables independientes asociadas significativamente con la elevacion de Troponina-
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c. Asi mismo, los cambios dindamicos en los niveles de Troponina-c parecen estar

relacionados con un mal prondstico a corto plazo.®

f) Hemorragia digestiva:

Cuando ocurre una hemorragia digestiva masiva, que precisa ingreso en la UCI, de
manera simultanea puede desencadenarse un sindrome coronario agudo. Como consecuencia
del shock hipovolémico, existe un compromiso en la perfusion miocardica, un aumento de la
frecuencia cardiaca y a su vez, un aumento del consumo de oxigeno en el musculo cardiaco.
Por otro lado, la administracion de terlipresina y vasopresina pueden producir dafio

miocardico debido a la vasoconstriccion coronaria que producen. &

Durante el episodio de hemorragia digestiva, la Troponina-c ha demostrado ser un
eficiente marcador biolégico de lesién miocardica oculta.®*También el aumento plasmatico
de Troponina-c puede responder a causas no cardioldgicas, sin que se conozca con precision
las razones del mismo. Vasile et al publicaron un estudio retrospectivo donde se analizé la
asociacion entre la elevacion sérica de Troponina-c y la mortalidad a corto (30 dias) y largo
(> 30 dias) plazo en pacientes ingresados por hemorragia digestiva en la UCI. En este
estudio se observo que los pacientes que presentaban aumento de Troponina-c mostraban
mayor mortalidad a largo plazo pero, sin embargo, a corto plazo no se asociaba a una menor

supervivencia.®’

En conclusion, en la hemorragia digestiva aguda, el principal objetivo de tratamiento
debe centrarse en la causa que origina dicho cuadro. Aunque es esencial la monitorizacion
de la Troponina-c, ya que su aumento implica un peor prondstico a largo plazo y una

probable afectacion miocardica asociada.
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g) Pacientes postoperatorios de cirugia no cardiaca:

Los eventos adversos perioperatorios son la principal causa de morbi-mortalidad
después de la cirugia no cardiaca, con una alta incidencia postoperatoria (5%) de infarto de
miocardio. Dado que los sintomas del SCA en los pacientes sometidos a cirugia no cardiaca
se enmascaran con facilidad por el uso de analgesia postoperatoria, el curso clinico del
infarto de miocardio suele ser silente y s6lo puede ser diagnosticado por la elevacion
plasmatica de Troponina-c o las alteraciones en la monitorizacion continua del ECG. Segun
la declaracion de consenso de la tercera definicion universal del infarto agudo de miocardio,

en estos pacientes puede corresponder tanto al tipo | como tipo II de la clasificacién.®

La determinacion plasmética de Troponina-c en el perioperatorio es importante para
la deteccion de los pacientes de alto riesgo, ya que su elevacién, aunque sea leve, durante
este periodo se asocia con un aumento de la mortalidad tanto a corto como a largo plazo,

incluso en aquellos pacientes sin criterios de IAM.?2%!

Existen multiples estudios en los que se hace referencia a la asociacion entre la

elevacion de Troponina-c y la mortalidad en los pacientes sometidos a cirugia no cardiaca.

Levy et al publicaron los resultados de una revision sistematica y meta-analisis de
estudios sobre el valor prondstico de la medicion postoperatoria de la Troponina-c, después
de una cirugia no cardiaca. Este meta-andlisis sefiald0 que un aumento postoperatorio de
Troponina-c resultd ser un predictor independiente de mortalidad, en particular durante el

primer afio después de la cirugfa.®

En 2012, la American Medical Association publicé el estudio VISION (The Vascular
Events In Noncardiac Surgery Patients Cohort Evaluation), un estudio internacional
prospectivo, de cohortes, realizado en 15133 pacientes intervenidos de cirugia no cardiaca y

reclutados entre los afios 2007 a 2011, cuyo primer objetivo fue analizar la asociacion entre
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los niveles postoperatorios de Troponina-c T, medidos en los primeros 3 dias postcirugia y
la mortalidad a 30 dias. Esta fue del 1,9% y se demostré que valores pico de Troponina-c T
de al menos 0,02 ng/mL sucedieron en el 11,6% de los pacientes, estando asociados con una
mortalidad mas alta a 30 dias comparado con el grupo control (pico Troponina-c < 0,01
ng/mL). El analisis multivariante demostré que un valor umbral pico de 0,02 ng/mL, 0,03
ng/mL y de 0,30 ng/mL fueron predictores independientes de mortalidad a 30 dias, por lo
que la monitorizacion de valores Troponina-c T en los primeros tres dias postcirugia mejora
sustancialmente la estratificacion del riesgo de muerte. Finalmente, este estudio ha sugerido
que valores de Troponina-c T inferiores al habitualmente utilizado como umbral de 0,04
ng/mL estdn, en el contexto de la cirugia no cardiaca, fuertemente asociados con la

mortalidad a 30 dias.®

En 2013 se ha publicado el estudio de Van Waes et al en el que observaron gue un
19% de los pacientes postoperados de cirugia no cardiaca presentaban elevacion de
Troponina-c, siendo dicha elevacion un predictor independiente de mortalidad a los 30 dias.
Esta asociacion era dependiente del grado de elevacion de los niveles de Troponina-c, sin
embargo era independiente de los factores preoperatorios conocidos. En este estudio se
demostré que los pacientes con elevacion de Troponina-c mostraban alteraciones en el
electrocardiograma sugestivas de isquemia miocardica en un 9,5%, y solo clinica de dolor
toréacico en un 3,2% del total. La elevacion leve-moderada de Troponina-c sugiere en dichos

pacientes un dafio miocardico menor, aun asi implica un aumento de la mortalidad.?

Otro estudio también de 2013, publicado por Nagele et al, donde se incluyeron los
pacientes del estudio VINO (Vitamins In Nitrous Oxide), que se caracterizan por presentar
factores de riesgo y antecedentes cardiovasculares, analizé los niveles de Troponina-c antes
y después de la intervencion quirtrgica. Se observd que un 98,5% de los pacientes

presentaban elevacion de Troponina-C preoperatoria (> 5ng/L), padeciendo posteriormente
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un mayor riesgo de SCA y mortalidad en el postoperatorio, siendo éste directamente
proporcional al aumento de los niveles de Troponina-c. El infarto agudo de miocardio que
mas frecuentemente aparecia era el tipo Il (infarto agudo de miocardio secundario a
desequilibrio isquémico), con una frecuencia del 87%. En conclusion, los resultados del
estudio mostraron una asociacion estadisticamente significativa entre la elevacion
preoperatoria de Troponina-c y la presencia de IAM y mayor mortalidad tras la cirugia no

cardiaca.”

Weber et al también llevaron a cabo un estudio prospectivo para demostrar la utilidad
de la medicion de la Troponina-c en el preoperatorio de cirugia no cardiaca. Se observé que
los pacientes con elevacion de esta proteina presentaban mayor estancia hospitalaria, mayor

mortalidad y mayor necesidad de ingreso en cuidados intensivos.

En 2014 Botto et al, del grupo de investigadores del estudio VISION, han publicado
un trabajo que deriva de los propios datos obtenidos en el desarrollo del citado estudio, en el
que presentan el concepto de lesién miocérdica después de la cirugia no cardiaca, definido
como aquella lesion miocardica debida a isquemia (que puede 0 no resultar en necrosis), que
ocurre durante el periodo intraoperatorio o en los 30 dias que suceden a la cirugia no
cardiaca, y que tiene trascendencia prondstica. Los autores determinaron que el criterio
diagnéstico 6ptimo de lesion miocardica después de una cirugia no cardiaca era un valor
pico de Troponina-c T > 0,03 ng/mL, una vez descartada la etiologia no isquémica. El 8% de
los pacientes cumplieron los criterios diagndsticos de lesion miocérdica, que se asocid con
aumento de la mortalidad y complicaciones cardiovasculares a 30 dias, sugiriendo que esta
lesion explica el 34% la mortalidad que ocurre durante los primeros 30 dias después de una
cirugia no cardiaca. Tan solo el 15,8% de los pacientes que presentaban criterios de lesion

miocéardica experimentaron una manifestacion (clinica o ECG) de isquemia; por lo tanto, el
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84,2% restante probablemente no habria sido detectado sin la monitorizacion de Troponina

tras la cirugia.*®

Se ha observado por los diversos estudios, que la elevacion plasmatica de Troponina
en el perioperatorio, sobre todo en los pacientes con antecedentes y factores
cardiovasculares, se encuentra asociado a un aumento de la mortalidad y de la incidencia de
infarto agudo de miocardio. De hecho, los niveles séricos de Troponina, se han convertido
en un marcador inespecifico de riesgo. Por ello, los autores de la tercera definicion de infarto
agudo de miocardio, publicado en 2012, recomiendan un control rutinario de los
biomarcadores cardiacos (Troponina-c) en pacientes de alto riesgo, tanto antes como a las
48-72 h despues de una cirugia, ya que la mayoria de los pacientes sometidos a cirugia no
cardiaca no presentan sintomas isquémicos, y asi poder intervenir y administrar tratamientos

para reducir los eventos adversos perioperatorios.®* %

De acuerdo con todo lo expuesto anteriormente, se puede afirmar que la medicion de
los valores séricos de la Troponina-c ha demostrado utilidad no solo en el diagnostico
postoperatorio del IAM, sino también en la prediccién de la mortalidad cardiovascular en el

periodo perioperatorio.

h) Insuficiencia renal crénica:

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de mortalidad en los
pacientes con enfermedad renal crénica, pudiéndose presentar frecuentemente de manera
temprana. La manifestacion mas frecuente suele ser la hipertrofia ventricular izquierda
(HTVI), que se produce secundariamente a la anemia e HTA que presentan estos pacientes
y se comporta como un potente predictor independiente de mortalidad cardiovascular.®

Tambien, dichos pacientes pueden presentar elevacion sérica de Troponina-c, aungque

no esta clara la interpretacion que debe realizarse de este hallazgo analitico ni los factores
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responsables. De hecho, el aumento de este marcador cardiaco se observa con frecuencia en
los pacientes con enfermedad renal cronica, sobre todo en aquellos en programa de
hemodialisis, aun cuando la sospecha de isquemia activa es relativamente baja. Se
desconoce si la uremia puede alterar la deteccidn, liberacion o separacién de las distintas
subunidades de la Troponina-c en el suero.”’” Existen diversas teorias que intentan explicar la
causa de la elevacion plasmatica de Troponina-c en los pacientes con insuficiencia renal
crénica. En 1990, surgi6é una hipétesis en la que se hacia referencia a la expresion fetal del
musculo esquelético como causa de la elevacion plasmaética de Troponina-c, descartandose
posteriormente dicha teoria. Posteriormente, se ha sugerido la acumulacion de fragmentos
inmunorreactivos de Troponina-c como causa de tal elevacion, debido a la disminucién del
aclaramiento renal o a la liberacién continua de tales fragmentos desde pequefias areas de
necrosis miocérdica silente.”® Diris et al mostraron en un estudio la degradacién de la
Troponina-c en fragmentos mas pequefios, detectados por el ensayo de inmunoprecipitacion
altamente sensible, que aisla y concentra dichos fragmentos. En condiciones normales,
presentan un tamafio lo suficientemente pequefio para poder ser eliminados via renal, sin
embargo en los pacientes con insuficiencia renal crénica, sobre todo en fase terminal, tales
fragmentos se acumulan, produciendo una elevacion de Troponina-c en el torrente
sanguineo.”® Existen controversias respecto a esta teorfa, ya que la Troponina-c es una

molécula grande y por lo tanto dificil de eliminar solamente por via renal.”

Otras hipétesis
posibles son la re-expresion de isoformas de Troponina-c T en las fibras de musculo
esquelético durante miopatia esquelética inducida por la uremia, el aumento en el indice de

masa ventricular izquierda y la pérdida de integridad de la membrana de las células de los

miocitos.”’

Hay diversos estudios publicados sobre la asociacién entre la mortalidad y los ECV

con el nivel plasmético de Troponina-c en los pacientes con enfermedad renal cronica, sobre
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todo en aquellos que reciben hemodialisis. Abbas et al realizaron un estudio de 222
pacientes con insuficiencia renal cronica, excluyendo aquellos en dialisis y con trasplante
renal. Dichos pacientes se dividieron en tres grupos, dependiendo del filtrado glomerular. En
dicho estudio se observé que la elevacién de Troponina-c se asociaba a hipertrofia
ventricular izquierda y a la disminucion del filtrado glomerular. En un 43% de los pacientes
con elevacion de Troponina-c T y un 18% con aumento de Troponina-c | se mostro peor
supervivencia.”® Goicoechea et al observaron que los pacientes con insuficiencia renal
crénica y elevacion de Troponina-c presentan mayor riesgo de ECV, siendo mas prevalente
la insuficiencia cardiaca congestiva, la hipertrofia ventricular izquierda, la anemia y la

afectacion del filtrado glomerular.®

Existen dos meta-analisis sobre este tema. El primero de ellos, publicado por Lauer,
observd tras analizar 28 estudios (3931 pacientes), que la elevacion plasmatica de
Troponina-c en los pacientes con enfermedad renal cronica los identifica como un grupo de
alto riesgo de mortalidad.'® En el segundo meta-analisis realizado por Khan et al, se
mostré que el aumento de este marcador cardiaco se asociaba significativamente con la
mortalidad por causas cardiovasculares a largo plazo. Ocho de los estudios confirmaron la
relacion que existe entre la elevacion de Troponina-c y la mortalidad debida a cualquier

causa en la enfermedad renal crénica.*®*

Parece existir, por lo anteriormente expuesto, un peor prondstico, una mayor morbi-
mortalidad y mayor estancia tanto hospitalaria como en la UCI, en la enfermedad renal
cronica que se acompafia de una elevacion de los niveles de Troponina-c. Por ello, puede ser
razonable la utilizacion de los valores de Troponina-c en la predicciéon de la mortalidad,

estimacion de la supervivencia e identificacion de pacientes con mayor riesgo.
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4.2. ALTERACIONES EN LA REPOLARIZACION DEL ECG

El ECG continula siendo, a pesar del tiempo transcurrido, una prueba complementaria
fundamental en el estudio y monitorizacion del funcionamiento cardiaco. Por otro lado, la
monitorizacion continua del ECG en las unidades de criticos forma parte de la rutina

habitual y basica con los pacientes.

La repolarizacion eléctrica de las células miocardicas refleja diferentes alteraciones
del funcionamiento miocéardico, y se valora a través de las alteraciones de la onda T y del
segmento ST. De forma rutinaria, y salvo en unidades especificas de atencién a pacientes
con procesos coronarios, no es habitual la monitorizacion especifica del segmento ST del
trazado electrocardiogréafico. Asi mismo, se requiere de una tecnologia especifica para una
monitorizacion continua de dicha forma en el ECG que aparece en los monitores de cabecera

de las unidades de criticos.

En los pacientes criticos sometidos a ventilacion mecanica, por diferentes razones
pueden producirse alteraciones isquémicas miocardicas, no detectables clinicamente y
solamente se podrian ver reflejadas por la monitorizacion continua de posibles cambios en el
segmento ST y la onda T. Asi mismo, en estos pacientes pueden aparecer una serie de
problemas miocardicos no isquémicos que pueden conducir a la modificacion del trazado del
segmento ST, incluyendo la hipertrofia ventricular izquierda, el bloqueo de rama izquierda,
la pericarditis aguda, el TEP, la hiperpotasemia y los procesos intratoracicos como

neumotdrax y atelectasia.

Ademas, el paciente critico ingresado en la UCI por diversas patologias puede
presentar distintas alteraciones electroliticas (hiperpotasemia, hiponatremia, hipercalcemia,
etc) responsables de trastornos en la repolarizacion cardiaca y, como consecuencia,

detectarse en el ECG.® Por ejemplo, en la hiperpotasemia pueden aparecer elevacion del
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segmento ST, ensanchamiento del complejo QRS, ondas T picudas y alteraciones en la onda

P. 103

Los pacientes criticos sometidos a ventilacion mecanica pueden presentar distintos
procesos intratoracicos no cardiacos, causando alteraciones en el segmento ST. En la
atelectasia se han descrito alteraciones en el ECG secundarias a distintos mecanismos. Por
un lado, puede causar una desviacion del corazon, dilatacion del ventriculo derecho e
“isquemia miocardica”, con aparicion de elevacion del segmento ST. Por otro lado, puede
producir una vasoconstriccion de la circulacion pulmonar, originando una hipertension

pulmonar y sobrecarga ventricular derecha, dando lugar a alteraciones en el ECG.'%?

En cuanto al neumotérax, pueden aparecer diversas alteraciones
electrocardiograficas, desde elevacion del ST hasta disminucion de la amplitud de la onda R
en derivaciones precordiales e inversion de onda T. Todas estas alteraciones que ocurren
tanto en la atelectasia como en el neumotdrax, son reversibles con la desaparicion del

cuadro.®

También, en dichos pacientes, el uso de sedaciéon con la administracion de diversos
farmacos como el propofol, puede dar lugar a alteraciones electrocardiograficas. En el
sindrome de infusién del propofol se pueden producir alteraciones en el segmento ST con
mayor riesgo de muerte subita. En un subestudio prospectivo realizado por Vernooy et al
observaron el desarrollo de elevacién en el segmento ST en el ECG similar al Sindrome de
Brugada. Dichas alteraciones eran el primer indicador de inestabilidad eléctrica y de alto

riesgo de muerte stbita.*®

Por otro lado, las distintas patologias por las que ingresan los pacientes criticos en la

UCI (pancreatitis, sepsis, TEP, pacientes postoperados, HSA, edema cerebral, hepatitis
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aguda fulminante, etc.), pueden dar lugar a alteraciones en el segmento ST, no sélo

secundarias a patologia cardiaca directa sino también a causas no cardioldgicas.*®

Las enfermedades cerebrovasculares como la HSA y el ACV isquémico, pueden dar
lugar a alteraciones electrocardiograficas. La hemorragia subaracnoidea (HSA) se acompafia
con frecuencia de alteraciones electrocardiograficas que pueden ser muy variadas, y en
ocasiones similares a las de la isquemia miocardica. Dichas alteraciones son transitorias y se
atribuyen a la accion local en la circulacion miocardica de sustancias neurohumorales,
liberadas como consecuencia de la estimulacién isquémica de determinadas areas cerebrales.
Ademas, se han descrito otros posibles mecanismos que justifican las alteraciones
electrocardiogréaficas. En primer lugar, puede presentarse simultdneamente una enfermedad
neurolégica con enfermedad coronaria. En segundo lugar, puede existir una isquemia
miocardica difusa, sin enfermedad arterial coronaria, por exposicion local a catecolaminas
liberadas en la enfermedad neuroldgica. Y por ultimo, cambios en la repolarizacién
ventricular por activacion del sistema nervioso simpatico, sin existir isquemia ni infarto
agudo de miocardico. Parekh et al describieron en un 59% de los pacientes con HSA
alteraciones en el ECG™ y Naidech et al observaron prolongacién del intervalo QTc,

alteracion del ST o en la onda T hasta casi en el 50% de los pacientes con HSA."

En cuanto a la enfermedad cerebrovascular isquémica, ocurre una disfuncion global
del ventriculo izquierdo producido por el desequilibrio autondémico, secundario a la
afectacion de la corteza. Dicha alteracion miocéardica puede provocar alteraciones

electrocardiograficas, como descensos del segmento ST y onda T negativa, descritos en los

82 85
I l.

estudios de Di Angelantonio et al™ y Faiz et a

También se encuentran alteraciones en el electrocardiograma en el TEP. En dicha

patologia, se puede observar elevacion en el segmento ST, asi como ondas T invertidas,
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bloqueo de rama derecha y patron S1Q3T3. Todo ello producido por la sobrecarga,

dilatacion e isquemia del ventriculo derecho, secundario a la embolia pulmonar.®

Existen varios estudios en los que se hace referencia a las alteraciones en el
segmento ST en los pacientes con sepsis y shock séptico. Mehta et al en un subestudio
prospectivo de 121 pacientes con shock séptico, observaron que el 48% tuvieron posibles o
probables alteraciones en el ECG compatibles con isquemia.”’ Landesberg et al en la
monitorizacion continua de 12 derivaciones de 101 pacientes, objetivaron en un 21% de
aquellos con factores de riesgo y antecedentes de enfermedad coronaria, descenso del

segmento ST.?

En la pancreatitis estan descritas alteraciones en el segmento ST e inversion en la
onda T. Existen varias hipétesis sobre este tema. La pancreatitis suele ir acompafiada de
alteraciones metabdlicas tales como hipocalcemia, hiponatremia, hipopotasemia,
hipomagnesemia e hipoglucemia inducida por la insulina, que pueden afectar a la
repolarizacion del miocardio y causar alteraciones electrocardiograficas. Otra hipoétesis,
plantea la existencia de un reflejo cardio-biliar que puede causar dafio cardiaco por accién
directa sobre el miocardio o mediante la alteracion del flujo sanguineo coronario. Y por
altimo, otros posibles mecanismos pueden ser el vasoespasmo coronario, la exacerbacion de
la enfermedad de la arteria coronaria subyacente, o la formacion de trombo coronario
secundario a un aumento de la adhesion plaquetaria o coagulopatia inducida por las enzimas

del pancreas.*”’

Por ultimo, cabe mencionar las alteraciones electrocardiograficas en los pacientes
sometidos a cirugia no cardiaca, originadas por el estrés quirurgico, dando lugar a discinesia
apical transitoria o sindromes coronarios (infarto agudo de miocardio tipo Il), con la posible

alteracion del segmento ST.%’
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4.3. ARRITMIAS

La arritmia es un ECV muy comun en el paciente critico, con una incidencia del
12%, siendo en un 8% arritmias supraventriculares (la mas frecuente la fibrilacidn
auricular). Generalmente, las arritmias aparecen mas frecuentemente en pacientes que
presentan patologia cardiaca estructural, asi como en pacientes con edad avanzada. Distintos
factores promueven la aparicion de estos eventos, como hipoxia, infeccion, isquemia

cardiaca, aumento de catecolaminas endégenas o exdgenas, alteraciones electroliticas, etc.'®

El paciente critico y sometido a cirugia no cardiaca puede presentar tanto
bradiarritmias como taquiarritmias. Las bradiarritmias (frecuencia cardiaca < 60 latidos por
minuto) pueden producir una disminucion del gasto cardiaco, y como consecuencia causar
una alteracion del nivel de conciencia debido a la hipoperfusion cerebral. Sin embargo, las
taquiarritmias (frecuencia cardiaca > 100 latidos por minuto) dan lugar a una disminucion
del tiempo y llenado diastolico, y una disminucion del gasto cardiaco, asi como un aumento

del consumo de oxigeno, produciendo hipotensién e isquemia miocérdica.'%®

Reinelt et al realizaron un estudio prospectivo donde observaron una incidencia de
arritmias del 20% en el paciente critico, siendo las arritmias méas frecuentes la fibrilacion
auricular y la taquicardia ventricular. En este estudio se mostré que los pacientes con

arritmias presentaban mayor estancia en la UCI y mayor mortalidad.*"

Annane et al, en un estudio prospectivo de 1341 pacientes ingresados en UCI,
mostraron que el 12% presentaban arritmias, sobre todo aquellos con antecedentes de
patologia cardiovascular, pulmonar y trastornos endocrinos, asi como en los de mayor edad.
Dichas arritmias aparecian en las primeras 48h del ingreso. De todos los pacientes el 8%
presentaban arritmias supraventriculares, de las cuales la mas frecuente era la fibrilacion

auricular, con la existencia en un 2% de arritmias ventriculares (la mas frecuente la
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taquicardia ventricular) y alteraciones en la conduccion. La tasa de mortalidad en pacientes
sin arritmias era del 17%. En aquellos que si presentaban arritmias, la tasa de mortalidad fue
de un 29% en la taquicardia supraventricular, de un 73% en arritmias ventriculares y de un

60% en las alteraciones inespecificas de la conduccion.'!

En otro estudio prospectivo realizado por Meierhenrich et al se demostrd un aumento
en la incidencia de aparicion de fibrilacion auricular en los pacientes con shock séptico,
presentandose este tipo de arritmia hasta en el 46%. La aparicion de fibrilacion auricular se
asociaba a mayor gravedad de la enfermedad, mayor estancia en la UCI y mortalidad. Los
mecanismos por los que se desarrolla esta arritmia en los pacientes sépticos son
desconocidos, aungue se cree que puede ser debido a la inflamacion sistémica, ya que en
este estudio, se observOo que los pacientes sépticos que presentaban fibrilacion auricular
tenian un aumento de la PCR.*? Walkey et al también, en su estudio retrospectivo, pusieron
de manifiesto que la aparicion de fibrilacién auricular es muy frecuente en los pacientes con
shock séptico y se asocia con mayor mortalidad y estancia hospitalaria. Ademas, los
pacientes de edad avanzada, con antecedentes de insuficiencia cardiaca, obesidad y
fibrilacion auricular previa, presentan mayor riesgo de aparicién de dicha arritmia.**® Este

estudio, al igual que el desarrollado por Meierhenrich et al,**?

observéd que la fibrilacion
auricular implicaba mayor riesgo de desarrollar enfermedades cerebrovasculares, sobre todo

accidentes cerebrales isquémicos.

Shaver et al realizaron un estudio prospectivo observacional de cohortes, cuyo
objetivo fue demostrar el desarrollo de la fibrilacién auricular durante la enfermedad critica
y su asociacion con la mortalidad. Para ello, comparaban los pacientes que habian
desarrollado fibrilacion auricular durante los primeros 4 dias de ingreso frente a los que no.
Ademas, compararon la fibrilacion auricular de reciente comienzo, definida como aquella

que se presenta en pacientes sin antecedentes previos de la misma, con la fibrilacidn
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auricular recurrente, aquella que aparece en pacientes con antecedentes de fibrilacion
auricular, sin diferenciar entre persistente o paroxistica. Observaron que los pacientes con
fibrilacion auricular eran aquellos con mayor edad, mayor gravedad, mayor estancia tanto en
UCI como hospitalaria, mayor mortalidad (independientemente de las comorbilidades o la
gravedad de la enfermedad), asi como mayores necesidades de drogas vasoactivas, siendo la
noradrenalina mas frecuentemente utilizada en la fibrilacion auricular de reciente comienzo.
Por otro lado, el 84% de los pacientes con antecedentes de la fibrilacion auricular
desarrollaban dicha arritmia en los primeros dos dias de ingreso, persistiendo en el 52% de
los casos durante los 4 dias del estudio. Sin embargo, la mayoria de los episodios de
fibrilacion auricular de reciente comienzo (65%) se revertia en menos de 48 h. Desde el
punto de vista ecocardiografico, mostraron que los pacientes con fibrilacién auricular, ya sea
de reciente aparicion como recurrente, presentaban un mayor tamafio de auricula frente a los

que no desarrollaban dicha arritmia.™*

En conclusién, los pacientes criticos con diversas patologias y a través de diferentes
mecanismos presentan mayor probabilidad de desarrollar arritmias, fundamentalmente
fibrilacion auricular. Y ésta puede ser considerada como un marcador de gravedad de la

enfermedad y de mortalidad.
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5. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Como viene claramente reflejado en la literatura revisada, en los pacientes criticos
ingresados en la UCI es muy frecuente la aparicion de ECV diversos, que van desde la
hipotension o la hipertensién, a la pérdida de la variabilidad de la frecuencia cardiaca, la
insuficiencia cardiaca, las enfermedades cerebrovasculares, asi como el desarrollo de

distintos trastornos del ritmo.

Tambien, esos cambios pueden manifestarse por signos analiticos de dafio
miocardico como la elevacion plasmatica de Troponina-c, bien por alteraciones isquémicas o
de otro tipo y que en pacientes en ventilacion mecanica bajo los efectos de sedo-analgesia,

pueden por tanto, expresarse con sintomatologia concreta.

Asi mismo, los ECV pueden asociarse a una mayor morbimortalidad, asi como, un

aumento tanto de la estancia en la UCI como la hospitalaria.

Conocer la realidad de los ECV descritos en una poblacion variada y heterogénea de
pacientes criticos sometidos a ventilacién mecanica, mediante el andlisis de los trastornos
del ritmo, la monitorizacion de los trastornos eléctricos de la repolarizacion y la
determinacidn sérica de Troponina-c, puede ser de utilidad para conocer la incidencia y sus

repercusiones sobre la mortalidad hospitalaria y las estancias en la UCI y en el hospital.

Finalmente, en caso de obtenerse resultados significativos podran orientar a la
necesidad de utilizar estas herramientas en todos los pacientes criticos sometidos a sedacion

y ventilacion mecanica.
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6. HIPOTESIS

En los apartados del andlisis de la literatura, relativa a epidemiologia, ECV en el
paciente critico y en métodos de valoracion de los mismos, se ha realizado una revisién
sistematica de los puntos fundamentales del tema de estudio. Esta se ha elaborado desde una

vertiente epidemioldgica.

Desde el punto de vista epidemiologico la hipdtesis conceptual es la existencia de
ECV en el paciente critico con procesos agudos no coronarios. Como hipotesis operativa se

definira a través de:

= Hipotesis nula: La incidencia de ECV en el paciente critico no es superior a la

referida en la literatura.

= Hipotesis alternativa: La incidencia de ECV en el paciente critico es superior a la

referida en la literatura.

= Como hipdtesis complementaria definimos que:

La aparicién de ECV en los pacientes criticos con procesos agudos no
coronarios, se asocia a un incremento en la morbimortalidad, y se presentan con

una frecuencia relevante.
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7. OBJETIVOS

Con el fin de verificar las hipdtesis establecidas se disefid un estudio con los

siguientes objetivos:

1. Conocer la incidencia de la aparicion de uno o mas eventos cardiovasculares y su
relacion con la mortalidad, estancia hospitalaria, estancia en la UCI y duracion de la

ventilacion mecanica.

2. Conocer la incidencia de la elevacion plasmatica de Troponina-c |, ajustada por
diversos niveles, y la repercusion sobre la mortalidad, estancia hospitalaria, estancia

en la UCI y duracion de la ventilacién mecanica.

3. Conocer la incidencia de arritmias cardiacas, tanto supraventriculares como
ventriculares, y su relacion con la mortalidad, estancia hospitalaria, estancia en la

UCIl y duracion de la ventilacion mecéanica.

4. Conocer la incidencia de los trastornos de la repolarizacion (segmento ST y onda T),
y su relacion con la mortalidad, estancia en la UCI, estancia hospitalaria y duracion

de la ventilacion mecanica.
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8. PACIENTES, MATERIAL Y METODOS
8.1. TIPO DE ESTUDIO
Estudio de cohortes observacional prospectivo, de ECV en los pacientes criticos en

ventilacion mecanica con procesos no coronarios agudos.

Se realiz6 un célculo del tamafio muestral segin recomendaciones de Pita

Fernandez®®

, tomando como base los pacientes ingresados en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) donde se desarrollo el estudio y sometidos a ventilacion mecanica durante
los dos afios previos, y estableciéndose un nivel confianza o seguridad del 95% con una

precision del 3%, estimandose una proporcion de presentar un ECV del 50%. Todo ello

arrojé un tamafio muestral correspondiente a 311 pacientes.'*®
8.2. MEDIOS DISPONIBLES PARA LA REALIZACION DEL PROYECTO

El proyecto fue realizado en la UCI del Complejo Asistencial Universitario de
Palencia (CAUPA). Se trata de una UCI polivalente y coronaria de 14 camas, con un
promedio de 800 ingresos anuales de pacientes tanto médicos, como quirdrgicos y

traumatologicos.

Para la realizacion del estudio, se elabord una hoja de recogida de datos, donde
se registraron las diversas variables, como, el indice de gravedad mediante la escala
SAPS 3 (Simplified Acute Physiology Store)'*'?® y el indice de disfuncién
multiorgénica mediante la escala SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment)'?’, asi
como, datos de filiacion (edad, sexo), datos demogréaficos (tipo de patologia (médico,
quirdrgico o trauma), motivo de ingreso, diagndstico al alta), antecedentes personales
(factores de riesgo cardiovasculares, EPOC, fibrilacion auricular, insuficiencia
renal), aparicion de eventos cardiovasculares, aparicion de modificaciones en los valores
normales de creatinin-phospho-kinasa sérica (CPK>300 UI/L), necesidad de drogas

vasoactivas, duracion de ventilacion mecanica,
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estancia tanto hospitalaria como en la UCI y mortalidad hospitalaria. Dichas variables se

registraron desde la instauracion de la ventilacion mecénica, hasta un maximo de 72 horas

después de la misma. Asi mismo, se realiz6 un seguimiento de todos los pacientes hasta un

afio después de su alta de la UCI.

HOJA DE RECOGIDA DE DATOS

) - N° Historia:
- DATOS DE FILIACION: - Sexo: V Varén; M mujer
- Edad:
- DATOS DEMOGRAFICOS:
Fecha ingreso hospitalario N Fecha ingreso UCI N
Fecha alta UCI _ Fecha alta hospitalaria N
Procedencia: Urgencias [] Quiréfano [ REA ] Planta [] Otros:
Tipo de pacientes:  Médico [ Quirdrgico [ Trauma [
Diagnéstico al ingreso:
Diagnostico al alta:
Exitus: S No[J | Fecha del exitus _ | Lugar del exitus: UCI | Planta [
- ANTECEDENTES PERSONALES:
Fumador Sif] Noll Diabetes Sitl Noll
HTA Si0 NoO Dislipemia SiCl NolJ
Obesidad Si] Noll
Cardiopatia isquémica (]
[1 ACTP
) i [ Stent: N° Lugar:
Patologia cardiovascular [ Enfermedad coronaria:1 2 3
[] By-pass
Valvulopatia [] Mitral (] Adrtica [
ACXFA [ Anticoagulacién: Sit]  No[l
Miocardiopatia []
Insuficiencia cardiaca [|
Marcapasos [ DAI [
Insuficiencia renal [J Didlisis [ i NoD
EPOC [
- DATOS DE LA UCI (INGRESO.1¢r, 20 Y 3¢r DIA):
SAP Il ingreso | | SOFA ingreso
ECG al ingreso Ritmo sinusal [J ACXFAO FC lpm

leucocitosis y tiempo de trombina.

Drogas vasoactivas | Si[] Noll
Noradrenalina [l Dopamina ] Dobutamina (1
Levosimendan Si[] NolJ
Necesidad de dialisis Si [ Noll
Ventilacién mecanica Si ] Norl | FiO2: PEEP:
Arritmias ACXFAL TV FV Extrasistoles []
Torsade de puntas [ Asistolia [ Ninguna [
Alteraciones Descenso ST [ 10 IO W avL avF[l
electrocardiograficas Elevacion ST [ V1D V2 0 V3D V4D V50 V6O
mm Hora:_/__ Ninguna [

- Niveles analiticos: Troponina |, CPK, sodio (Na*), potasio (k*), Ph, creatinina, urea, filtrado glomerular, hemoglobina, plaquetas,
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La aparicion de ECV se definié como la aparicion de uno o mas de las siguientes
alteraciones: elevacion plasmatica de Troponina-c | (> 45 pg/ml), arritmias cardiacas y/o
alteraciones eléctricas del segmento ST registradas mediante el sistema de monitorizacion

continua (EASI).

En caso de presentar alguno de estos ECV, se realizd un nuevo electrocardiograma y
un ecocardiograma transtoracico (ver apartado correspondiente), para valorar si dichos

eventos estaban asociados a patologia cardiaca aguda.
8.2.1. Determinacion de Troponina-c |

A los pacientes criticos sometidos a ventilacion mecénica, ingresados en la UCI por
diversas patologias no cardioldgicas, se realiz6 la determinacion de Troponina-c | el dia del

ingreso y hasta en tres determinaciones en las 72 horas posteriores.

La Troponina-c | utilizada fue la Troponina de alta sensibilidad SIEMENS
DIMENSIONS VISTA CTNI® (Coeficiente de variacion del 10% con una concentracion <
0,04 ng/ml, la tasa de valores detectables en sujetos sanos de referencia < 50%). Para dicha
medicion se utiliza el método Troponina-c I, que es un inmunoensayo quimioluminiscente
“sandwich” homogéneo basado en la tecnologia LOCI®. Los reactivos LOCI incluyen dos
reactivos de sintética en forma de bolas y un fragmento de anticuerpos monoclonal
antitroponina | cardiaca biotinilado. El primer reactivo en forma de bolas (Sensibeads) esta
recubierto de estreptavidina y contiene un tinte fotosensibilizador. EIl segundo reactivo en
forma de bolas (Chemibeads) esta recubierto de un segundo anticuerpo monoclonal
antitroponina | cardiaca y contiene un tinte quimioluminiscente. La muestra se incuba con el
reactivo Chemibeads y el anticuerpo biotinilado para formar un complejo “sandwich”
compuesto por bola, troponina | cardiaca y anticuerpo biotinilado. A continuacién, se afiade

el reactivo Sensibeads, que se liga a la biotina para formar inmunocomplejos compuestos
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por un par de bolas. La iluminacion del complejo a 680 nm genera oxigeno singlete a partir
del reactivo Sensibeads que se difunde al reactivo Chemibeads, provocando una reaccion
quimioluminiscente. La sefial resultante se mide a 612 nm y es una funcion directa de la

concentracion de Troponina | cardiaca en la muestra, 11118

Dada la sensibilidad del tipo de Troponina-c | utilizada en este estudio, se considerd
como punto de corte un valor > 45 pg/ml. Posteriormente los niveles hallados se clasificaron

en tres grupos: hasta 45 pg/ml, 46-200 pg/mly > 200 pg/ml.

8.2.2. Monitorizacion

Los signos vitales son aquellos parametros que indican el estado hemodinamico y
respiratorio del paciente. Mediante la monitorizacion basica se pueden medir dichos signos,
asi como valorar el estado actual, la evolucién y la repercusion del tratamiento en el
paciente. Por ello, la monitorizacion permite controlar los signos vitales e implicar la

necesidad de un control riguroso.

Existen diversos tipos de monitorizacion, por un lado, la monitorizacion cardiaca,
donde se muestra la frecuencia cardiaca, el ritmo cardiaco y el electrocardiograma continuo,
asi como la tension arterial, que se puede medir de manera intermitente mediante un
manguito neumatico (TA no invasiva) o de forma continua mediante catéteres arteriales (TA
invasiva), aportando la presion arterial sistolica, diastélica y media. Y por otro lado, la
monitorizacion respiratoria, donde se refleja la frecuencia respiratoria y la saturacién

arterial de oxigeno por pulsioximetria.

El paciente critico se encuentra a menudo en una situacion clinica y fisiol6gica
variable, por lo que, es de gran utilidad la utilizacion de la monitorizacion de constantes
vitales y el seguimiento estricto del estado clinico del paciente, debido a que la misma,

recoge, muestra y almacena todos los signos vitales.
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Como ya se ha mencionado anteriormente, la monitorizacion cardiaca con el ECG
continuo en los pacientes ingresados en la UCI se realiza mediante electrodos cutaneos,
detectando impulsos cardiacos que posteriormente seran trasmitidos como sefial eléctrica a
una pantalla en la que se mostrara la sefial convertida en el trazado electrocardiogréfico. Esta
monitorizacion continua se puede realizar por 3 o 5 electrodos. Esta va a detectar, la
frecuencia cardiaca y el ritmo cardiaco, siendo de gran utilidad en el paciente critico, y asi
conocer la respuesta hemodinamica y detectar los distintos eventos cardiacos y poder llevar

a cabo un tratamiento lo mas precoz posible.

Para la monitorizacion de los pacientes en el estudio se emplearon los monitores de
la familia Intellivue de Philips. Mediante la combinacion de la gestion de datos y la
vigilancia del paciente, permite realizar mediciones multiparamétricas enlazando modulos
independientes con la comodidad “plug-and-play”. EI monitor guarda los datos en las bases
de tendencias, sucesos y calculos. Pueden visualizar tendencias tabulares (signos vitales) y
documentarlas en una impresora remota o local. Permite observar graficos de tendencias,
con hasta tres mediciones combinadas en cada grafico, con el fin de ayudar a identificar los
cambios en las condiciones fisioldgicas del paciente. Los monitores de cabecera utilizados
fueron IntelliVue MP40, que en la pantalla muestran hasta seis ondas y en la pantalla de
ECG de 12 derivaciones se pueden mostrar 12 trazas del mismo. Se puede medir en dichos
monitores: presion sanguinea invasiva, temperatura, saturacién de oxigeno de sangre
arterial, gasto cardiaco y gasto cardiaco continuo, EEG (electroencefalograma) e indice

biespectral (BIS). ™

Por otro lado, también se utiliz6 la monitorizacion continua mediante 5 electrodos
con el sistema de monitorizacion EASI. El sistema EASI Mechantenn (software especifico
(PHILIPS®) proporciona un método de monitorizacion para establecer las tendencias de los

cambios del segmento ST como indicador precoz de isquemia. EI monitor realiza el analisis
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del segmento ST sobre los latidos estimulados auriculares y normales, y calcula las
elevaciones y depresiones del segmento ST. Esta informacion se puede visualizar como
segmentos y valores numéricos del ST en el monitor. Con el sistema EASI utilizamos 5
electrodos, aportando con ello la posibilidad de obtener hasta 12 derivaciones del
electrocardiograma estandar simultanea y continuamente en la cabecera del paciente. Por
otro lado, se puede obtener una imagen vertical multieje del analisis ST para ayudar a

detectar cambios en los valores de éste.™®

Durante el analisis de las arritmias proporciona informacion acerca de la frecuencia
cardiaca, la frecuencia de las extrasistoles y el ritmo. Optimiza la calidad de sefial del
electrocardiograma, filtra constantemente la sefial del mismo, eliminando la desviacion de la
linea de base, los artefactos musculares, las irregularidades de la sefial y en los pacientes
portadores de marcapasos, filtra los impulsos del marcapasos para evitar su procesamiento
como latidos QRS. Ademas, mide las caracteristicas de la sefial como la altura, la anchura 'y

el intervalo de la onda R.1*°

La monitorizacion de los sucesos (cambios en el segmento ST y arritmias) mejora la
documentacion y revision de éstos mediante la deteccion automatica y el almacenamiento de

hasta 50 episodios clinicos definidos por el usuario durante un periodo de 24 h.**®

Cuando en nuestro estudio, se observaba una elevacion o descenso del segmento del
ST (> 2 mm) en la monitorizacion EASI o muestra algun tipo de arritmia, queda registrado
en los monitores centrales durante 24 h, siendo considerado como evento cardiovascular. Si
esto tenia lugar al paciente se realizaba un ECG y un ecocardiograma, observando si dicha

alteracion era fruto de patologia cardiaca.

El equipo de electrocardiograma utilizado en nuestro estudio ha sido el Electrocar-

didgrafo Philips PageWriter TC70.
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8.2.3. Ecocardiograma

La ecocardiografia es una técnica incruenta que utiliza el ultrasonido para
proporcionar datos acerca de la anatomia cardiaca, de la funcion ventricular y del estado
hemodinamico del paciente critico, con fines diagndsticos y terapéuticos,'?® aportando de
manera no invasiva informacion sobre la mecanica y estructuras cardiacas (precarga, funcion
del ventriculo izquierdo, disfuncién diastolica, postcarga), pudiendo ayudar a determinar la

causa de las anomalias cardiovasculares y su manejo.**

El estudio de la funcién biventricular es una de las indicaciones mas importantes para
la realizaciéon de un estudio ecocardiografico, sobretodo en pacientes que hayan sufrido

algtin evento cardiovascular.'?

Este tipo de paciente, presenta una serie de particularidades clinicas donde el estudio
ecocardiografico, morfolégico y funcional se convierte en una herramienta indispensable por

su inocuidad, fiabilidad, validez y aplicabilidad a la cabecera del enfermo.*?°

También tiene gran utilidad, debido a que se puede realizar en tiempo real, con el fin
de obtener registros dindmicos que puedan ser relacionados de forma inmediata con la
clinica y los hallazgos de la exploracién fisica y ademas ser repetida ante cualquier cambio

en la situacion del paciente o ante modificaciones del tratamiento.

Las caracteristicas del ecdgrafo utilizado en este estudio fue el sistema de
ultrasonidos PHILLIPS HD 11 XE. Este instrumento incluye dichas caracteristicas

estandar:*?
» Optimizacion inteligente iISCAN

> Analisis doppler automatico mediante High Q
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» SonoCT en tiempo real, tratamiento de imagenes compuestas
» XRES, procesamiento de imagenes adaptativas
» Modo M anatémico
» Unidad de CD-RW para multiples sesiones

» Capacidad de técnica 3D a mano alzada con iméagenes multiplanales

reformateadas (MPR) para transductores lineales y de disposicion convexa.
> Informes de pacientes incorporado con imagenes incrustadas
> Soporte para hasta tres periféricos incorporados

El sistema de ultrasonido permite realizar diferentes estudios (abdominal, cardiaco,
ginecologico, intraoperatorio, musculo esquelético, craneal, etc). El estudio cardiaco puede
detectar anomalias en la anatomia cardiaca y en el flujo sanguineo, determinar las pautas y
velocidades del flujo sanguineo en el corazon y vasos asociados y manipular las imagenes y

medir os pardmetros anatémicos del corazén y vasos.*?

Los componentes del ecografo comprenden un monitor, un panel de control de
sistemas y una plataforma rodante, asi como una impresora y un panel de conexion de los

transductores.'?

La sonda de ultrasonidos empleada fue el transductor sectorial S3-1 modelo

21711A.1%

El nivel de competencia de los profesionales que realizaron dicha exploracion
corresponde al nivel lla, que supone reconocer y diagnosticar la mayor parte de las

alteraciones cardiovasculares en UCI. Su objetivo es poder realizar un diagndstico de
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certeza, interpretar los hallazgos correlacionandolos con la clinica y tomar decisiones que

permitan una actitud terapéutica posterior.*?°
8.3. POBLACION DE ESTUDIO

Se incluyeron 310 pacientes que se ajustaron segun los criterios que se especifican a

continuacion.
8.3.1. Criterios de Inclusion

Se incluyeron los pacientes con edad > 18 afios, ingresados en la UCI durante el

periodo de estudio, que cumplieron las siguientes caracteristicas:
- Necesidad de intubacién orotraqueal y conexion a ventilacion mecéanica.
- Pacientes que se preveia una estancia en la UCI mayor de un dia.

8.3.2. Criterios de Exclusion

- Pacientes menores de 18 afios.
- Pacientes ingresados en la UCI debido a una patologia cardiaca y/o coronaria
aguda.

- Pacientes con estancia en la UCI menor de un dia.
8.4. VARIABLES ANALIZADAS

Las variables recogidas en las distintas hojas de datos, fueron estructuradas en base a
la literatura actual sobre el tema y tras ser revisada, se consideraron los aspectos mas

controvertidos de la misma, para recoger las consideradas de mayor interés.
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8.4.1. Variables generales

Se recogieron las siguientes variables en los pacientes ingresados, sin procesos
coronarios agudos, sometidos a ventilacibn mecéanica, en la UCI durante el periodo de

estudio (en el momento del ingreso hasta los tres primeros dias de estancia):

= Edad: Se recoge la edad en afios de los pacientes polivalentes ingresados en la UCI.

= Sexo: Se codifica varon o mujer.

= Fechas: Se registran la fechas de ingreso y alta, de la UCI y hospitalaria.

= Estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos: Definida por la duracion desde la

fecha de ingreso en la UCI hasta la fecha de alta de la misma o su fallecimiento.

= Estancia Hospitalaria: Definida por la duracion desde la fecha de ingreso hospitalario

hasta la fecha de alta hospitalaria o su fallecimiento.

= Procedencia del paciente ingresado en la UCI (Servicio de Urgencias, Reanimacion,

Plantas médicas o quirurgicas y otro Hospital): Lugar donde el paciente es ingresado

inicialmente debido a su patologia aguda, antes de ser ingresado en la UCI.

= Tipo de proceso que motivo el ingreso en la UCI:

* Meédico: Paciente con patologia médica que requiere tratamiento médico

procedente del Servicio de Urgencias o de las plantas de hospitalizacion.

* Quirurgico: Paciente con patologia que ha requerido tratamiento quirdrgico,

procedente del quir6fano o sala de Reanimacion Postoperatoria.

* Traumatoldgico: Se incluyen pacientes traumatizados, intoxicaciones tanto

accidentales como voluntarias o lesiones por agente externos.
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= Diagnéstico al ingreso en la UCI: Teniendo en cuenta la patologia mas frecuente

atendida en nuestra unidad, se decidié anotar los diagndsticos mas relevantes.

* Sepsis: Cualquier infeccion, independientemente del foco que presente, que da

lugar, a un shock séptico o una sepsis grave que precise ingreso en la UCI.

* Postoperado: Paciente sometido a cirugia de cualquier tipo y causa, que precise

ingreso en la UCI.

* Hemorragia digestiva: Cualquier hemorragia, ya sea por presencia de hematemesis

y/o rectorragias que sugiera un sangrado intenso activo capaz de precisar ingreso en la UCI.

* Insuficiencia respiratoria: Cualquier patologia respiratoria (EPOC, neumonia,
asma bronquial, etc.) que da lugar a una insuficiencia respiratoria aguda, precisando ingreso

en la UCI.

* Accidente cerebrovascular: Patologia cerebrovascular, tanto hemorragica como

isquémica que precise ingreso en la UCI.

* Traumatizado: Todo paciente politraumatizado o con trauma grave, que precise

ingreso en la UCI.

* Intoxicaciones: Aquellos pacientes con sobredosis farmacologica, que precise

ingreso en la UCI.

* Otros: Patologia anteriormente no descrita, como neoplasias de cualquier tipo, que

precise ingreso en la UCI.

= Motivo de ingreso: Se ha recogido siguiendo el sistema de clasificacion de la base de

datos de la Fundacién para la Investigacion de Medicina Intensiva en Europa (FRICE) para
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el estudio ERICUS Ill, que divide los motivos de ingreso en la UCI en 50 categorias

(Tabla 1).*%

Tabla 1- Motivos de ingreso en UCI segun el Sistema FRICE

1 - Asma — alergia

2 -BNCO

3 — Edemas pulmonares no cardiogénico — Sindrome
de distress respiratorio agudo

4 — Situacién post paro respiratorio

5 — Insuficiencia respiratoria aguda por asfixia /
inhalacién / envenenamiento (ahogados, humo)

6 — Embolismo pulmonar

7 — Infeccion respiratoria

8 — Neoplasia pulmonar no intervenida

9 — Hipertension arterial y crisis hipertensiva

10 — Trastornos del ritmo cardiaco

11 - Insuficiencia cardiaca (todos los tipos, incluido
edema agudo de pulmon)

12 — Shock hipovolémico — Shock hemorragico

13 — Cardiopatia isquémica

14 — Sepsis y shock séptico (de cualquier origen).
Incluye infeccién urinaria grave

15 — Situacioén post parada cardiorrespiratoria

16 — Aneurisma y aneurisma disecante de aorta (no
intervenidos) de cualquier localizacion

17 — Shock cardiogénico

18 — Traumatismo mudltiple, sin traumatismo
craneoencefélico (TCE)

19 — TCE con o sin traumatismo multiple asociado
20 — Convulsiones y status epiléptico

21 — Hemorragia cerebral no intervenida al ingreso
22 — Intoxicacién sistémica, sobredosis, farmacol6gica
ono

23 — Cetoacidosis diabética y situaciones
hiperosmolares diabéticas

24 — Hemorragia gastrointestinal (sin shock
hemorragico)

25 — Otras alteraciones metabdlicas y endocrinas
26 — Otras alteraciones respiratorias no incluidas
27 — Otras alteraciones neuroldgicas no descritas
28 — Otras alteraciones cardiovasculares no descritas

29 — Otras alteraciones gastrointestinales no incluidas

30 — Traumatismo multiples intervenido (incluye
reconstrucciones raquideas sin

compromiso espinal)

31 — Intervencion sobre alteraciones
cardiovasculares cronicas (revascularizacion...)
32 — Intervencionismo (quirargico o radiolégico)
sobre enfermedad vascular

periférica

33 — Cirugia cardiaca valvular

34 — Craneotomia por neoplasia

35 — Cirugia por neoplasia nefrourolégica

36 — Trasplante renal

37 — Trauma craneal intervenido

38 — Cirugia toracica por neoplasia

39 - Cirugia secundaria a hemorragia
cerebral(incluye clipajes y exéresis)

40 — Laminectomia y otra cirugia raquidea con
compromiso espinal

41 - Cirugia en shock hemorragico (cualquier
causa)

42 — Cirugia por hemorragia gastrointestinal (sin
shock hemorragico)

43 — Cirugia por neoplasia gastrointestinal
(cualquier localizacion)

44 — Insuficiencia respiratoria postanestésica
(cualquier tipo y causa, incluyendo manipulacion
de la via aérea)

45 — Cirugia por perforacion / obstruccién
gastrointestinal (con y sin contaminacién cavidad
peritoneal)

46 — Cirugia por otras causas neurolégicas no
especificadas

47 — Cirugia por otras causas cardiovasculares
48 — Cirugia por otras causas respiratorias

49 — Cirugia por otras causas gastrointestinales
50 — Cirugia por otras causas metabdlicas,

endocrinas y renales.
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= Diagnéstico al alta: Cada diagnéstico fue codificado segin la Clasificacion

Internacional de Enfermedades 92 revision, Modificacién Clinica (CIE-9-MC).***

= Categorias diagnosticas: Correspondiente a la agrupacion de codigos previamente

estructurados en la UCI. Se compone de las siguientes categorias:

1. Sistema Cardiovascular

2. Aparato Digestivo

3. Hematoldgico

4. Infecciones

5. Medicina Interna

6. Neuroldgico

7. Renal

8. Postoperatorios

9. Respiratorio

10. Shock

11. Traumatismos

12. Vascular

= Lugar del exitus: Se recogieron los pacientes fallecidos durante su ingreso, tanto en

las distintas plantas de hospitalizacién como en la UCI.

= Fecha de exitus: Se registra la fecha del fallecimiento del paciente.
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= Exitus al afio: Se recogieron los pacientes fallecidos durante el primer afio de

seguimiento.

= Dias de Ventilacion Mecéanica: Namero de dias que precisaron ventilacion mecanica

durante su ingreso en la UCI.

» indices de gravedad:

1. Escala SAPS 3 (Simplified Acute Physiology Store 3)'*'% mide la

gravedad del paciente y la probabilidad de muerte al ingreso.
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2. Escala SOFA (Sepsis-related Organ Failure Assessment o Sequential

Organ Failure Assessment), incluye la valoracién de 6 érganos, con puntuaciones para

cada uno de ellos de 0 a 4. Se valoran el 6rgano respiratorio, renal, hepatico,

cardiovascular, hematoldgico y neurolégico.*’

Puntuacion SOFA
. | o 1 2 3 4
Respiratorio: > 400 = 400 = 300 <200 = 100
Po2/Fio2
Renal: <1,2 i,2-1,8 20-34 3.5-49 =5
Creatinina/Diuresis | < 500 ml/dia = 200 mifdia
Hepatico: <1,2 1,2-1,9 2,0=-5.9 6,0-11,9 >12
Bilirrubina [
Cardiovascular | No hipotensién FAM < 70 Dopa £50 Dopa = 540 Dopa = 15 @
| PAM o Farmacos | Daobutamina NA £0,1 MNA = 0.1
Hematologico: > 150,000 = 150.000 = 100.000 = 50.000 = 20.000
Plaquetas |
Neuroldgico: 15 13-14 10 - 12 6-9 <6
GCS |

Respiratorio: pO2FiO2 en mmHz Puntos 3-4 solo se valoran =i precisa ventilacién mecanica.
Renal: Creatinina en mg/dl. Puntos 3-4 én caso de fracaso renal fiuncional u cligoanuria.
Hepaético: Bilirmubina en mg/dl.
Cardicvascular: PAM (presicn artenial media) en mmHg. Farmacos vascactives administrados durante mas de 1 hera. Dopa=
Dopamina. NA = Neradrenalicna o Adrenalina (desis en meg/kg/min).
Neuwroldgico: GCS = Glasgow Coma Score

8.4.2. Variables recogidas en cada caso

= Antecedentes personales: Se recogieron los diversos factores de riesgo

cardiovasculares (Tabaquismo, HTA, Diabetes Mellitus, Dislipemia, Obesidad), los
antecedentes de patologia cardiovascular (cardiopatia isquémica, Fibrilacién auricular,
portador de marcapasos y valvulopatias), insuficiencia renal, si el paciente se encuentra en
diélisis, otros antecedentes (definidos por la presencia fundamentalmente de algun tipo de

neoplasia) y finalmente EPOC.

= Datos analiticos: Se recogieron a cada paciente distintos datos analiticos,
bioquimicos, gasométricos, hemograma y coagulacion del dia del ingreso y los tres dias

posteriores al ingreso (dia 1, dia 2 y dia 3). Los distintos datos analiticos analizados fueron:
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* CPK: Se recogieron los valores en UI/L.
* Jones: Potasio (K*) y sodio (Na*) en mmol//L

*Funcion renal: Creatinina y urea en mg/dl, y el filtrado glomerular en

ml/min/1,73m?.
* Gasometria venosa: pH, calcio i6nico y bicarbonato en mmol/L.
* Hemoglobina: Se recogieron en gr/dl.
* Plaquetas: Se recogieron en x10%/L
* Leucocitos: Se recogieron en x10%/L.

* Coagulacion: Solamente se recogieron los valores de la actividad de protrombina,

en %.

= Ventilacion mecanica: Anotando la necesidad de FiO2 y PEEP, asi como los niveles

de FiO2 y PEEP.

= Necesidad de drogas vasoactivas: (Noradrenalina, dopamina o dobutamina): Se

recoge el tipo de drogas vasoactivas utilizada durante el dia del ingreso, primer, segundo y

tercer dia de estancia en la UCI.

= Necesidad de dialisis: Se recoge la necesidad de dialisis el dia del ingreso, primero,

segundo Yy tercer dia de estancia en la UCI.

= Aparicion de Arritmias: Se recogen la aparicion de las distintas arritmias, al ingreso,

primero, segundo y tercer dia del ingreso en la UCI. Las distintas arritmias valoradas fueron:
Fibrilacion auricular, Taquicardia Ventricular, Fibrilacion Ventricular, Extrasistolia

auricular y ventricular.

74



PACIENTES, MATERIAL Y METODOS

Se valor6 también un ECV en aquellos pacientes con antecedentes de fibrilacion auricular
cronica que precisaron la administracion de noradrenalina y/o presentaban frecuencia

cardiaca > 95 Ipm.

Se considerd su aparicion subdividiendose en varias variables: Arritmias general, al

ingreso, ler, 2°y 3er dia de ingreso.

= Troponina-c I:(ver apartado correspondiente). Dada la sensibilidad del tipo de
Troponina-c I utilizada en este estudio, se consider6 como punto de corte un valor > 45
pg/ml. Posteriormente los niveles hallados se clasificaron en tres grupos: hasta 45 pg/ml, 46-

200 pg/ml y > 200 pg/ml. Se recogieron los valores analiticos en en pg/ml.

= Aparicion de alteraciones en el segmento ST: Se analizé diariamente la aparicion de

descensos o elevaciones en el segmento ST, registrado con electrocardiograma continuo
mediante la monitorizacion EASI. Se consideraron cambios del segmento ST valores > 2
mm, anotando las distintas derivaciones donde aparecen dichos cambios y el valor del

segmento ST.

Se considerd su aparicion subdividiéndose en varias variables:

- Cambios ST general: cualquier cambio producido en cualquier tiempo del estudio.

- Cambios ST al ingreso, ler, 2° y 3er dia: Cualquier cambio producido en el dia del

ingreso, ler, 2° ¢ 3er dia.

= Eventos Cardiovasculares (ECV): Se registr0 esta variable en los pacientes que

presentaron una o mas de las alteraciones descritas: elevacion plasmaética de Troponina-c |
(>45pg/ml), alteraciones en el segmento ST (> 2mm) monitorizado mediante el sistema

EASI o presencia de arritmias.
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Anotando los ECV sucedidos en los cuatro tiempos:

- ECV ingreso: Los ECV sucedidos el dia del ingreso.

- ECV 1: Los ECV sucedidos el primer dia de estancia en la UCI.

- ECV 2: Los ECV sucedidos el segundo dia de estancia en la UCI.

- ECV 3: Los ECV sucedidos el tercer dia de estancia en la UCI.

= Ecocardiograma (ver apartado correspondiente): Se realizé en todos los pacientes en

que fue posible, por disponibilidad de un observador con experiencia, cuando el paciente
mostro6 algun tipo de ECV (elevacion de Troponina-c |, alteraciones en el segmento ST y/o

arritmias). Se registraron los siguientes datos ecocardiograficos:
- Fecha de la realizacion del ecocardiograma.

- Motivo para la realizacion del ecocardiograma: elevacion de Troponina-c I,

alteraciones en el segmento ST y/o arritmias.

- Fraccion de eyeccién (FE): Es el indice de funcion sistolica global utilizado con
mayor frecuencia. Se calcula dividiendo el volumen latido (VL) por el volumen

telediastolico del ventriculo izquierdo (VTDVI).
FE (%)= (VTDVI = VTSVI)/ VTDVI x 100

La fraccion de eyeccion normal es mayor de 50%. EI volumen del ventriculo izquierdo
puede calcularse utilizando cualquiera de estos dos métodos: Método Teicholz (modo M) y
el método Simpson (ecocardiografia bidimensional).*® La disfuncién ventricular (FE <
50%) se puede clasificar en leve (FE < 50%- >40%), moderada (FE <40% -> 30%) o

severa (< 30%).#
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- Alteraciones segmentarias de la contractilidad: se anota si se observa algun tipo de

hipocinesia miocardica.

- Disfuncion diastdlica: La funcion diastolica viene definida como la cantidad de
sangre eyectada por el corazon durante la sistole, depende ademas de la funcion sistolica del
ventriculo correspondiente.'?® Se realiza a partir del registro del llenado mitral, flujo venas
pulmonares, velocidad de propagacion del modo M color y doppler tisular. En nuestro
estudio se valoro la funcion diastélica mediante el analisis de los flujos del doppler color

pulsado a nivel de la valvula mitral, valorando la onda E y la onda A de llenado mitral.
- Si existian o no valvulopatias en general (mitral, adrtica y tricuspide).

-Otros hallazgos: Definidos por la presencia de alteraciones en el ecocardiograma no
descritas anteriormente, como hipertensién pulmonar, derrame pericardico, dilatacion de

cavidades cardiacas, etc.

= Electrocardiograma (ver apartado correspondiente): Se realizO un ECG a todo

paciente con algun tipo de ECV. Se registraron la fecha y la causa de la realizacion del ECG:
Elevacion de la Troponina-c I, arritmias, alteraciones en el segmento ST, 6 mas de uno de
ellos. Se registraron el ritmo cardiaco (ritmo sinusal o fibrilacién auricular), alteraciones en

la repolarizacién (onda T y segmento ST) vy si existia 0 no alteraciones de la conduccion.

8.6. ANALISIS ESTADISTICO

Para el desarrollo analitico de los datos se realiz6 la siguiente secuencia:

Estadistica descriptiva
En las variables categdricas o cualitativas se utilizo la distribucion de frecuencias. En
las continuas se comprob0 inicialmente la bondad de ajuste para la distribucion normal

mediante el test de Shapiro-Wilks y Kolmogorov-Smirnov. En el caso de las variables que
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seguian una distribucion normal se utiliz6 la media con su intervalo de confianza al 95% vy la
desviacion estandar. En el caso de las variables sin distribucion normal, se utilizé la mediana

y la amplitud intercuartil.
Estadistica inferencial

Para la comparacion de variables categoéricas se realizaron tablas de contingencia
y se utilizaron los test de chi-cuadrado de Pearson y la prueba exacta de Fisher cuando fue
preciso. Para la comparacién entre dos grupos de variables continuas que seguian
distribucién normal se utilizé el test de la t de Student para muestras independientes. En el

caso que no siguieran distribucion normal se utilizé el test de Mann-Whitney.

La comparacion entre tres 0 mas grupos de variables continuas que seguian
distribucién normal se realizé con el test del Andlisis de la Varianza (ANOVA). El
correspondiente test de Kruskal-Wallis fue utilizado en los casos en que no existia
distribucién normal. En los célculos para las comparaciones multiples se utilizd la

correccion de Bonferroni.
Andlisis multivariante

Para la valoracion y comparaciones de las determinaciones realizadas en cuatro
momentos distintos del ingreso, de pardmetros analiticos que siguen una distribucion de
probabilidad continua respecto a las variables mortalidad y eventos cardiovasculares se

utilizo el analisis de la varianza factorial para medidas repetidas.

La relacion entre la variable dependiente mortalidad y diversas variables
independientes predictoras han permitido la creacion de modelos matematicos mediante el
empleo de la regresion logistica binaria. Estos modelos han permitido conocer como el
conjunto de las variables predictoras explican una parte significativa de la variable repuesta

asi como evaluar el efecto independiente (controlando el efecto de la confusion) de las
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mismas sobre la mortalidad midiendo la evaluacién del efecto través del célculo de la odds

ratio ajustada y su intervalo de confianza.

Ademas, se realizaron un andlisis multivariante mediante andlisis de la varianza

de dos vias (MANOVA).

Se realizd un andlisis inferencial de todas las variables respecto a la aparicion de
ECV durante el periodo de monitorizacion. Asi mismo, diferenciando si los referidos ECV
se habian presentado al ingreso, primer, segundo y tercer dia (ECV I, ECV 1, ECV 2y

ECV3).

También se llevo a cabo en analisis inferencial de todos las variables respecto a la
aparicion de cada una de las alteraciones estudiadas (Troponina-c I, Arritmias y alteraciones
ST) y su aparicion en algunos de los hasta cuatro momentos registrados (Ingreso, primero,
segundo vy tercer dia), asi como las variables conjuntas por su aparicion en cualquier de los

cuatro momentos.

Por otro lado, se realiz6 un analisis inferencial de todas las variables, incluidas
ECV, Troponina-c I, Arritmias y alteraciones ST, respecto al estado final al alta hospitalaria

en todos los pacientes (vivo/exitus).

Finalmente, se lleva a cabo un analisis de supervivencia al afio comparando
los pacientes que habian mostrado algin ECV y cada uno de los tres tipos analizados,

mediante el test de Kaplan-Meyer.

En todos los test estadisticos aplicados el nivel de significacion estadistica

utilizado fue de 0,05.
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9. RESULTADOS

Para alcanzar los objetivos establecidos con el fin de verificar las hipdtesis
propuestas se ha procesado la informacion disponible segln se ha explicado en el apartado
de material y metodos. Los resultados que se presentan a continuacion se han dividido en

tres apartados para facilitar su distribucion y compresion.

9.1. DESARROLLO DE LA RECOGIDA DE DATOS

El periodo de estudio estuvo comprendido desde el 1 de Febrero del 2012 al 15 de
Marzo del 2014. Durante este periodo hubo 1713 pacientes ingresados en la Unidad de
Cuidados Intensivos del CAUPA. Inicialmente 879 pacientes fueron descartados por
presentar patologia cardiaca. De los 834 pacientes restantes, 294 fueron excluidos al no
precisar ventilacidbn mecéanica, siendo posteriormente eliminados 36 pacientes de los 540
restantes. Se perdieron 194 pacientes durante el seguimiento debido a una insuficiente

recogida de datos, quedando un tamafio muestral final de 310 pacientes. (Figura 1)

Los 310 pacientes se analizaron al ingreso, el 1°, 2°y 3er dia del ingreso, en caso de

permanecer ingresados.

9.2. CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA ANALIZADA

«» Datos demogqraficos de las variables categdricas:

En la Tablas 1 y 1A se describen las caracteristicas de los datos demogréaficos de la
muestra. De los 310 pacientes incluidos, 197 (63,5%) eran varones y 113 (36,5%) mujeres.
El 33,5% de los pacientes ingreso con diagndstico de sepsis, el 20,3% fueron postoperados,

el 20% con insuficiencia respiratoria aguda y el 16,1% otros diagndsticos.

80



RESULTADOS

Segun la codificacion CIE-9-MC el diagndstico principal al alta fue en un 26,8%
shock séptico, en un 16,8% postoperados de cirugia abdominal, en un 9% neumonia, en un
5,5% insuficiencia respiratoria, en un 5,2% ACVA, en un 3,2% reagudizacién del EPOC y
en un 2,6 % pancreatitis. Respecto al motivo de ingreso segun el sistema FRICE se observo
que el 28,7% fueron por sepsis y shock séptico, el 11,3 % por otras causas respiratorias, el
7,1% tanto por infecciones respiratorias como por cirugia por neoplasia del tracto
gastrointestinal, el 6,5% por cirugia por perforacion/ obstruccion del tracto gastrointestinal y
por ultimo el 5,5% por cirugia por otras causas del tracto gastrointestinal. De los
diagnosticos mayores cabe destacar que el 29,4% presentaban diagndstico mayor de Shock,
el 22,6% de respiratorio y el 18,7% de postoperatorio. La mayoria de los pacientes
ingresados en la UCI procedian en un 35,8% del Servicio de Urgencias, seguido de
Quiréfano y Plantas de hospitalizaciéon en un 31% y 28,4% de los casos respectivamente,
siendo en menor frecuencia la procedencia de otros hospitales en un 0,6%. En cuanto al tipo
de paciente el 55,2% fueron pacientes médicos, 41,6% quirurgicos y finalmente 3,2 %

traumatologico-toxico.

«» Antecedentes personales:

En la Tabla 2 se reflejan los antecedentes personales de los pacientes. Entre los
factores de riesgo cardiovasculares predomind la hipertensién arterial con un 52,6 %,
seguida de diabetes mellitus con un 27,4%, obesidad 24,5%, tabaquismo 23,9% y dislipemia
23,5%. Respecto a los antecedentes cardioldgicos, presentaban fibrilacion auricular un 10%,
y cardiopatia isquémica crénica un 7,7%. Habian sido sometidos intervencionismo coronario
ACTP ylo colocacién de stent un 2,6%. Tenian antecedentes de insuficiencia cardiaca el
4,2% vy valvulopatias mitral o aortica el 5,5% y el 5,8% respectivamente. Antecedentes de

insuficiencia renal cronica tenian el 12,9% y un 2,3% se encontraban en dialisis. El 16,1%
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tenian antecedentes de EPOC y en un 32,6% otros antecedentes sin relacion a procesos

cardiovasculares, destacando las neoplasias.

«» Variables generales:

La Tabla 3 muestra las variables generales del estudio. La edad media de los
pacientes estudiados fueron de 66,9 +15,3 afios. La duracién media de la ventilacién
mecanica fue de 10,9 + 11,4 dias. Las estancias tanto en la UCI como hospitalaria fueron de
135 £+ 129 y 27,6 + 22,9 dias respectivamente. En cuanto a las escalas de gravedad
estudiadas, presentaban un SOFA medio de 7,33 = 3,37 y un SAPS 3 medio de 61,4 + 15,7.

La frecuencia cardiaca media al ingreso fue de 95,2 £ 23,7 Ipm.

+ Mortalidad:

La mortalidad hospitalaria total del estudio fue del 31,3 %, siendo el lugar mas
frecuente la UCI en un 26,8 % seguida de las plantas de hospitalizacion en un 4,5%. Tras un
seguimiento exhaustivo de un afio, se observé una mortalidad al afio del 44,8%, siendo el
tiempo medio del seguimiento tras el alta hospitalaria de 102,24 + 189,68 dias. (Tablas 3 y

4).

«+ Eventos cardiovasculares:

Aparecieron ECV de cualquier tipo en 260 pacientes (83,9%), siendo mas frecuente
la deteccion al ingreso y el primer dia de ingreso en un 69% y 70.6% respectivamente.

(Tabla 5)

Los diversos eventos cardiovasculares (cambios en el segmento ST, arritmias, y
Troponina-c 1) detectados vienen reflejados desde la Tabla 6 a la 13. El 9% de los pacientes
presentaban cambios en el segmento ST, el 56,1% arritmias y el 42,3% valores de

Troponina-c | > 200 ng/ml.
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Respecto a los cambios en el segmento ST definidos en material y métodos, el 9% de
los pacientes mostraron cambios del segmento ST en general, observandose mas
frecuentemente cambios al ingreso, en un 4,8%, sequido de 4,2%, 3,2 % y 2,3 % el ler, 2°y
3er dia del ingreso respectivamente. La alteracion més frecuente detectada fue el descenso
del ST en un 3,2%, 2,6%, 1,9% y 1,3%, al ingreso, ler, 2° y 3er dia respectivamente,
respecto al ascenso del segmento ST, en un 2,6%, 1,9% 1,3% y 1% respectivamente (Tabla
6).

En cuanto a los cambios en el segmento ST y la estancia en UCI, se observé que los
pacientes que presentaban dichas alteraciones en el ECG mostraban una mayor estancia en
UCl (17,68 * 13,45 dias), con una p=0,036, sin embargo no hubo resultados
estadisticamente significativos respecto a la estancia hospitalaria y en los dias de
ventilacion mecénica (p= 0,07 y p= 0,24) (Tabla 7).

De los eventos arritmicos, 38,7% y 38,1% mostraban arritmias al ingreso y el primer
dia, siendo la arritmia mas frecuente los extrasistoles tanto auriculares como ventriculares
seguida de la fibrilacién auricular. Tres pacientes (19) presentaron fibrilacion ventricular al
ingreso, precisando maniobras de RCP y todos ellos sobrevivieron a este evento (Tablas 8 y
9). No se observaron diferencias estadisticamente significativas, en cuanto a la presencia de
arritmias con los dias de ventilacion mecénica, ni con la estancia tanto en UCI como

hospitalaria (p=0,8, p=0,9 y p=0,6 respectivamente) (Tabla 10).

En 31 pacientes se observo antecedente de fibrilacion auricular cronica, de los cuales
16 presentaron un ECV, entendido como elevacion plasmatica de Troponina-c | (12
pacientes) o cambios en el segmento ST (4 pacientes). En este grupo de 31 pacientes fue
necesaria la administracion de noradrenalina en 23 de ellos. De los 8 pacientes restantes, 3
presentaron una FC > 95 Ipm. La mortalidad en estos pacientes con antecedentes de

fibrilacion auricular cronica fue del 29% (9 pacientes). Ademas, 11 pacientes presentaron
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fibrilacion auricular de reciente aparicion, sumando por tanto un total de 42 pacientes con

dicha arritmia.

En cuanto a los niveles séricos de Troponina-c I, el 42,3% de los casos presentaban
Troponina-c |1 > 200 ng/ml, objetivandose una media de Troponina-c | maxima de 2091,7 +
9027,1. El nivel medio de Troponina-c | mas elevada fue el ler dia del ingreso 1544 +
7693,1 (Tabla 11y 12). En la Tabla 13 se muestra los diversos niveles de Troponina-c | en
relacion a los dias de ventilacion mecanica y la estancia tanto en UCI como hospitalaria,
observandose que los pacientes con Troponina-c | positiva (valores entre 46-200 pg/ml y >
200pg/ml) presentan un aumento en los dias de ventilacion mecanica y mayores dias de
estancia tanto en UCI como hospitalarias, siendo estos resultados estadisticamente no

significativos (p= 0,09, p=0,1 y p=0,4 respectivamente).

< Ecocardiografia:

Se realizd un estudio ecocardiografico al 41,3% de los pacientes que habian
presentado evento cardiovascular, siendo lo mas frecuente por la elevacion de Troponina-c |
(23,2%). En un 30,6% se observé una fraccion de eyeccion normal. Todos hallazgos

ecocardiograficos se muestran en la Tabla 14.

+«+ Drogas vasoactivas:

Respecto a la utilizaciéon de drogas vasoactivas cabe destacar que la droga
vasoactivas mas empleada fue la noradrenalina, y hasta en un 68,7% de los casos, siendo
mas frecuentemente el ler dia de ingreso. Al ingreso precisaron noradrenalina un 64,8%, el
2° dia un 58,1% y el 3er dia un 48,4% (Tabla 15). La utilizacion de otras drogas vasoactivas

fue anecdotica.
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« Valores analiticos:

En la Tabla 16 se muestran los valores medios de la funcion renal (creatinina, urea y
filtrado glomerular), iones [(sodio (Na"), potasio (K"), calcio (Ca ™), magnesio (Mg"),
bicarbonato (HCO3Y)], pH, actividad de protrombina (TP), hemoglobina, recuento de

plaquetas y recuento de leucocitos.
9.3. ANALISIS COMPARATIVO ENTRE VARIABLES
9.3.1. Presentacion de eventos cardiovasculares

«» Datos demograficos:

De la Tabla 17 a la 18 se presenta el analisis comparativo de los datos demogréaficos
y los antecedentes patoldgicos de los pacientes en relacion a la presentacion o no de eventos
cardiovasculares generales. Las variables que presentaron diferencias estadisticamente

significativas en cuanto a la aparicion de eventos cardiovasculares fueron las siguientes:

- Diagnostico al ingreso: En un 73% de los pacientes postoperados.

- Factores de riesgo: En un 91,8% de los pacientes con diabetes mellitus y en un

94,5% con dislipemia.

- Antecedentes personales: En un 96,8% de los pacientes con fibrilacion auricular, en
un 100% de los pacientes con insuficiencia cardiaca y en un 95% de los pacientes con

insuficiencia renal.

- Motivo de ingreso (FRICE): Los pacientes con infeccidn respiratoria en un 100%
de los casos, seguidos de aquellos con otras causas respiratorias (insuficiencia respiratoria
aguda) en un 91,4%, sepsis y shock séptico en un 89,9%, cirugia por perforacién
gastrointestinal en un 75%, cirugia por neoplasia gastrointestinal en un 68,2% y otras causas

gastrointestinales en un 64,7%.
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- Procedencia: En el 92% de los procedentes de la Planta de Hospitalizacién, en el
87,4% de los procedentes del Servicio de Urgencias, 76,9% de los procedentes de
Reanimacion, 74% de los procedentes del Quiréfano y por altimo en el 50% de los

procedentes de otros Hospitales.

«» Variables generales:

En cuanto a las variables generales (Tablas 20 a 24), se observo de forma global que
los pacientes que habian presentado algin evento cardiovascular tenian mayor edad (p=

0,008) y mayor indice de gravedad SAPS 3 (p=0,002).

Al ingreso las variables generales relacionadas con la aparicion de algin evento
cardiovascular, con diferencias estadisticamente significativas, fueron también la edad

media (p=0,001) y el SAPS 3 (p=0,044) (Tabla 21).

El ler dia de ingreso presentaron eventos cardiovasculares con mayor frecuencia
aquellos pacientes con mayor edad (p=0,035), mayor indice de gravedad SAPS 3 (p<0,001)
y SOFA (p=0,021) y mayor frecuencia cardiaca (p=0,003). La presencia de ECV en el
primer dia de ingreso se asocié con una mayor tasa de mortalidad tras el alta hospitalaria

(p=0,238) (Tabla 22).

En la Tabla 23 se muestran los ECV en el 2° dia de ingreso, observandose una mayor
presencia de éstos en aquellos pacientes sometidos a mas dias de ventilacion mecéanica

(p=0,005) y con mayor estancia hospitalaria (p=0,028).

Al 3er dia de ingreso mostraron mas eventos cardiovasculares los pacientes que
precisaron mas dias de ventilacion mecanica (p= 0,001), asi como mayor estancia tanto en

UCI (p=0,003) como hospitalaria (p=0,002) (Tabla 24).
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++ Drogas vasoactivas

Los pacientes en los que fue preciso administrar noradrenalina durante los cuatro
momentos de observacion (al ingreso, ler, 2° y 3er dia) presentaron con mayor frecuencia

eventos cardiovasculares (p<0,001) (Tabla 25).

¢+ Troponina-c |

Respecto a los valores de Troponina-c I, cabe destacar que los pacientes que
presentaron algin evento cardiovascular mostraron niveles mas elevados el ler, 2° y 3er dia

de ingreso (p= 0,001, p<0,001 y p=0,001) (Tabla 26).

«» Mortalidad:

En la Tabla 27 se muestra que de los pacientes que habian fallecido un 91.8%
presentaron algun ECV (p=0.007). Por otro lado, se observé que los pacientes con algun tipo
de ECV al ingreso y en el primer dia, mostraban una mayor mortalidad al alta hospitalaria

(p=0.007 y p=0.041 respectivamente).

« Valores analiticos:

En la Tabla 28 se muestra los valores de los distintos niveles de analiticas realizadas
(iones, gasometria, funcién renal, hemograma y coagulacion), destacando que Unicamente
las cifras de urea y filtrado glomerular fueron mas elevadas con diferencias estadisticamente
significativas en los casos que presentaron eventos cardiovasculares, en los cuatro momento.
También se observo en estos pacientes valores de creatinina mas elevadas al ingreso y el ler

dia (p= 0,005 y p= 0,002 respectivamente).
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9.3.2. Anélisis de mortalidad al alta hospitalaria.

«» Datos demograficos vy antecedentes personales:

En las Tablas 29 a 30 se presentan los datos demograficos y los antecedentes
patoldgicos en relacion a la mortalidad al alta. Las variables que presentaron diferencias

estadisticamente significativas, respecto a mayor mortalidad, fueron las siguientes:

- Diagnostico al ingreso: Hemorragia digestiva (58,3%) y ACV (93,8%).

- Factores de riesgo: La hipertension arterial (36,2%) y otros antecedentes no

cardiovasculares (42,6%).

- Diagnostico principal (CIE-9-MC): Shock séptico (100%) y ACVA (100%),
postoperados de cirugia abdominal (28,8%), pancreatitis aguda (25%), neumonia (25%),

insuficiencia respiratoria aguda (23,5%) y reagudizacion del EPOC (10%).

- Motivo de ingreso (FRICE): Otras causas neuroldgicas (53,3%), infecciones
respiratorias (36,4%), sepsis y shock séptico (28,1%), otras causas respiratorias (25,7%) y

cirugia por neoplasia gastrointestinal (11,8%).

- Categorias diagnosticas: Neuroldgico (64,3%), respiratorio (28,6%), shock
(28,6%) y postoperados (27,6%) son las categorias diagnosticas con mayor mortalidad

hospitalaria.

«+ Variables generales:

En la Tabla 31 se presentan las variables generales del estudio en relacion a la
mortalidad al alta. Presentaron diferencias estadisticamente significativas mayor edad (p=
0,002), mayor de la estancia en UCI (p= 0,002), mayor estancia hospitalaria (p=0,001) y

mayor indice de gravedad SAPS 3 (p=0,005).
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++ Drogas vasoactivas:

En la Tabla 32 se muestra que la administracion o no de noradrenalina no se asocié a

una mayor mortalidad.

% Arritmias:

Respecto a los eventos arritmicos, la presencia de arritmias presentaba una
mortalidad de un 36,8% con un valor estadisticamente significativo (p= 0,018). Los
pacientes que presentaron arritmias el 2° y 3er dia de ingreso mostraron una mortalidad del
35,3% y del 39,4% respectivamente, con valores estadisticamente significativos (p=0,009 y
p= 0,001 respectivamente) (Tabla 33). En cuanto al tipo de arritmias, la presencia de
fibrilacion auricular se asocié a mayor mortalidad el 3er dia de ingreso (p=0,038), también
se observd mayor mortalidad el 2° dia de ingreso en loa pacientes que habian sufrido

extrasistoles tanto auriculares como ventriculares (p= 0,033) (Tabla 34).

¢+ Troponina-c I:

La Tabla 35 muestra los niveles de Troponina-c | en los cuatro momentos, no

observandose diferencias estadisticamente significativas.

En relacion a los niveles de Troponina-c I, los pacientes con nivel de Troponina-c |
elevados tuvieron mayor supervivencia, con resultados estadisticamente significativos
(p=0.039). En cuanto a las cifras de Troponina-c I, se observo una mortalidad del 21,9% en
los pacientes con niveles < 45pg/ml, respecto al 38,6% en los pacientes con cifras entre 46-
200 pg/ml y al 33,6% en aquellos con > 200pg/ml, por lo tanto presenta mayor mortalidad

en los pacientes con niveles de Troponina-c entre 46-200 pg/ml (Tabla 36).
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En la Tabla 37 se mostr6 que los pacientes con mayor mediana (160) en los valores
méaximos de Troponina-c | presentaban una elevacion de la mortalidad al alta, con valores

estadisticamente significativos (p=0,03).

«» Cambios en el segmento ST:

En cuanto a la mortalidad al alta no se observo resultados estadisticamente

significativos (p=0.9) en los pacientes con cambios en el segmento ST (Tabla 38).

« Valores analiticos:

En la Tabla 39 se muestra se observan los diferentes valores analiticos medios (iones,
funcién renal, gasometria, hemograma y coagulacion) de los pacientes que fallecieron.
Observando una mayor mortalidad en los pacientes con mayores cifras de urea, peor filtrado
glomerular, menores cifras de bicarbonato y peores valores de la actividad de protrombina.
También se muestra una menor supervivencia al 2° y 3er dia de ingreso en aquellos

pacientes con mejores valores de pH.

9.3.3. Analisis de la mortalidad al afio

Tras el alta hospitalaria se realiz6 un seguimiento durante un periodo de un afio. Las
variables que presentaron diferencias estadisticamente significativas, en relacion a la

mortalidad al afio, fueron las siguientes:

«» Datos demograficos:

- Diagnéstico al ingreso: En un 100 % ACVA (p<0,001), seguido en un 83,3% de
hemorragia digestiva (p=0,005) y en un 33,7% de sepsis (p=0,005), fallecieron al afio, sin

embargo los pacientes con trauma sobrevivieron en un 100% (p=0,004) (Tabla 29).
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- Factores de riesgo: Hipertension arterial (53,4%), otros antecedentes no

cardioldgicos (56,4%) y didlisis (58,7%) (Tabla 29).

- Diagnéstico principal (CIE 9-MC): Fallecieron al afio un 100 % de los pacientes
con shock séptico, seqguido de un 93,8% con ACVA, un 53,8% postoperados de cirugia
abdominal, un 52,9% con insuficiencia respiratoria aguda, un 50% con pancreatitis aguda,

un 40% con reagudizacion de EPOC y un 28,6% con neumonia. (p<0,001) (Tabla 30).

- Motivo de ingreso (FRICE): En un 53,3% otras causas neurologicas, en un 41,2%
cirugia por neoplasia del TGI, en un 40,9% infeccion respiratoria y en un 36% otras causas

respiratorias y sepsis y shock séptico. (p=0.000) (Tabla 30).

- Categorias diagnosticas: Los que mas frecuentemente fallecieron fueron en un
60,7% neuroldgico, seguido en un 50% postoperados, en un 44,3% respiratorio y en un

36,3% Shock (p=0,041) (Tabla 30).

«» Tipo de Arritmias:

De los pacientes que presentaron algun tipo de arritmias el 2° dia de ingreso, en un

42,4% fallecieron al afio (p=0,027) (Tabla 34).

+«+ Troponina-c I:

En la Tabla 36 se muestra los niveles de Troponina-c I, observandose un aumento de
la mortalidad al afio en los pacientes con niveles plasmaticos de Troponina-c | elevados, con

resultados estadisticamente no significativos (p=0,114).

«+ Cambios en el segmento ST:

En la Tabla 38 se muestra que los pacientes con cambios en el segmento ST

presentaron mayor mortalidad tras el alta (50%), con una p=0.5.
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++ Variables generales:

Respecto a las variables generales del estudio se observé una mayor mortalidad al
afio en los pacientes con mayor edad (p<0,001), mayor indice de SAPS 3 (p=0,043) y menor

estancia hospitalaria (p=0,010) (Tabla 40).

« Valores analiticos:

En la Tabla 42, se expone los parametros analiticos medios en relacion a la

mortalidad al afio.

9.3.4. Analisis de supervivencia

Como se muestran en las figura 2 se observa una diferencia estadisticamente
significativa en la evolucion de la mortalidad al afio en los pacientes que habian presentado
0 no un evento cardiovascular en general (p=0,013).

En cuanto a la diferenciacién de la presentacion del ECV en el momento del ingreso
y el ler dia de ingreso se vio que los pacientes con eventos cardiovasculares mostraban
menor supervivencia al afio, con una p= 0,08 y p=0,032 respectivamente. (Figuras 3 y 4)
Sin embargo, no habia diferencias estadisticamente significativas en la supervivencia en
cuanto a la presentacién del ECV al 2° y 3er dia de ingreso (p=0,663 y p=0,344) (Figuras 5 y
6).

9.3.5. Anélisis multivariante de regresion logistica

Se llevd a cabo un analisis multivariante mediante modelos de regresion logistica a
la busqueda de factores independientes asociados a eventos cardiovasculares en relacion a,
mortalidad, al alta hospitalaria y al afio. Los modelos resultantes que mejor se adaptaron son

los que se muestran en las Tablas 43, 44, 45 y 46.
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La administracion de noradrenalina y la dislipemia fueron factores independientes
asociados a la aparicion de eventos cardiovasculares con una Odds Ratio (OR) de 3,05 (IC
95%: 1,43; 6,05) y de 4,30 (IC 95%: 1,36; 13,55) respectivamente. En cambio, el
bicarbonato y el ingreso procedente del Servicio de Urgencias fueron factores
independientes asociados a menor aparicién a eventos cardiovasculares (OR 0,93 (IC 95%

0,87;0,99) y OR 0,23 (IC 95%: 0,09; 0,57) (Tabla 43).

Se realizaron dos modelos de regresion logistica de factores independientes
asociados a la mortalidad al alta hospitalaria. En primer lugar, se realizé un analisis con las
variables: edad, la aparicion de eventos cardiovasculares, otros antecedentes no
cardiovasculares (neoplasias), los niveles de urea al ingreso y la estancia en UCI. En este
modelo de regresion logistica se observo que la edad, la aparicion de ECV, los niveles de
urea al ingreso y otros antecedentes no cardiovasculares (neoplasias) se asociaban como
factores independientes a la mortalidad al alta hospitalaria (OR 1,02 (IC 95%:1,00; 1,04),
OR 2,61 (IC 95%: 1,12; 6,09), OR 1: IC 95%:1; 1,01) y OR 2,55 (IC 95%: 1,47; 4,42)
respectivamente. Sin embargo, la estancia en UCI se comporté como factor independiente
asociado a menor mortalidad al alta hospitalaria, con una OR 0,96 (IC 95%: 0,93; 0,98)
(Tabla 44). En segundo lugar, se realizo otro analisis de regresion logistica con las variables
de edad, sexo, arritmias, otros antecedentes (neoplasia), la urea al ingreso, la estancia en
UCI y la hemorragia digestiva como diagndstico principal. En este modelo mostramos que
la edad, las arritmias y otros antecedentes no cardiovasculares (neoplasias) se asociaban
como factores independientes a mayor mortalidad al alta hospitalaria (OR 1,02 (IC 95%: 1,
1,04), OR 1,87 (IC 95%: 1,07; 3,29) y OR 2,54 (IC 95%: 1,45; 4,44) respectivamente). La
estancia en UCI fue un factor independiente asociado a mayor supervivencia (OR 0,95 IC

95%: 0,93; 0,98) (Tabla 45).
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Los factores independientes asociados a la mortalidad al afio fueron la edad, la
hemorragia digestiva como motivo de ingreso y los antecedentes personales de dialisis y
otros no cardiovasculares. Por el contrario, fueron factores independientes asociados a
menor mortalidad al afio, la estancia hospitalaria y la sepsis como motivo de ingreso

respectivamente (Tabla 46).

9.3.6. Analisis multivariante mediante el andlisis de la varianza de dos vias

(MANOVA)

Las Figuras 7 y 8 representan el analisis de Manova con valores estadisticamente
significativos mediante un diagrama de cajas y bigotes. En la Figura 7 se analiza la
asociacion entre los eventos cardiovasculares y los niveles de potasio en los diferentes
momentos del estudio realizado, observandose mayores niveles plasmaticos de potasio en
los pacientes con eventos cardiovasculares. La relacion de la mortalidad con los niveles de
bicarbonato se muestra en la Figura 8, objetivandose que los pacientes con niveles de
bicarbonato mas bajos son aquellos con mayor mortalidad, en cualquiera de los cuatro

momentos analizados.
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10. TABLAS

10.1. ANALISIS DE LAS DIVERSAS VARIABLES DEL ESTUDIO

Tabla 1. Datos demogréficos | de las Variables categoricas

Variables Generales

N° de Pacientes

Porcentajes (%)

- Sexo:
- Varén 197 63,5
- Mujer 113 36,5
- Diagnostico al Ingreso:
- Sepsis 104 33,5
- Insuficiencia respiratoria aguda 62 20
- Traumatismo 7 2,3
- Accidente cerebrovascular 16 52
- Intoxicaciones 10 3.2
- Postoperados 63 20,3
- Hemorragia digestiva 12 3,9
- Otros diagnosticos 50 16.1
- Diagndstico principal: (CIE-9-MC)
- Shock séptico (785.59) 83 26,8
- Postoperados abdominales (V66.0A) 52 16,8
- Neumonia (480) 28 9
- Insuficiencia respiratoria aguda (960) 17 55
- ACVA (436) 16 52
- Reagudizacion del EPOC (491.21) 10 3,2
- Pancreatitis aguda (577.0) 8 2,6
- Categorias diagndsticas:
- Shock (10) 91 29,4
- Respiratorio (9) 70 22,6
- Postoperados (8) 58 18,7
- Neuroldgico (6) 28 9
- Aparato digestivo (2) 24 7,7
- Medicina Interna (5) 10 3,2
- Traumatismos (11) 10 3,2
- Sistema Cardiovascular (1) 9 2,9
- Infecciones (4) 7 2,3
- Renal (7) 3 1
- Motivo de ingreso (FRICE)
- Sepsis y Shock séptico (14) 89 28,7
- Otras causas respiratorias (26) 35 11,3
- Infecciones respiratorias (7) 22 7,1
- Cirugia por neoplasia del TGl (43) 22 7,1
- Cirugia por perforacion/obstruccion del TGl (45) 20 6,5
- Cirugia por otras causas del TGI (49) 17 55

* ACVA: Accidente cerebrovascular agudo. EPOC: Enfermedad obstructiva pulmonar crénica. TGI: Tracto gastrointestinal.
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Tabla 1A. Datos demogréficos Il de las Variables categdricas

Variables Generales | N° de Pacientes Porcentajes (%)

- Procedencia:

- Urgencias 111 35,8

- Quiréfano 96 31

- Reanimacion 13 472

- Plantas de hospitalizacion 88 28,4

- Otro Hospital 2 0,6
- Tipo de Paciente

- Médico 171 55,2

- Quirdrgico 129 41,6
Tabla 2. Antecedentes personales

Variables N° de Pacientes | Porcentaje

- Factores de Riesgo

- Tabaquismo 74 23,9

- Hipertensién arterial 163 52,6

- Obesidad 76 24,5

- Diabetes Mellitus 85 27,4

- Dislipemia 73 23,5
- Antecedentes Cardiologicos

- Cardiopatia isquémica 24 7,7

- Valvulopatia:

a) Mitral 17 5,5
b) Adrtica 18 5,8

- Fibrilacién auricular 31 10

- Miocardiopatia 7 2,3

- Insuficiencia cardiaca 13 4,2

- Portador de Marcapasos 7 2,3

- Tratamiento con anticoagulacion 31 10
- Antecedentes de patologia renal

- Insuficiencia renal crénica 40 12,9

- Dialisis 7 2,3
- EPOC 50 16,1
- Otro antecedentes no CV ! 101 32,6

* EPOC: Enfermedad obstructiva pulmonar crénica. 1: Fundamentalmente definido por neoplasias.

Tabla 3. Datos de las Variables Continuas

Variables generales

Media + Desviacion estandar

Edad (afios)

66,9 15,3

Dias de ventilacién mecanica

10,93 £11,46

Estancia en la UCI (dias)

13,50+ 12,97

Estancia Hospitalaria (dias) 27,68 + 22,96
SAPS 3 61,48 +£15,70
SOFA 7,33 3,37

Frecuencia Cardiaca al ingreso (Ilpm) 95,27 + 23,77

Dias Seguimiento tras alta hospitalaria

102,24 + 189,68
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Tabla 4. Mortalidad

N° de Pacientes Porcentajes
- Mortalidad Total Hospitalaria 97 31,3
- Lugar del Exitus
- Unidad de Cuidados Intensivos 83 26,8
- Planta de Hospitalizacion 14 4,5
- Mortalidad total al aiio 139 44,8

Tabla 5. Eventos Cardiovasculares globales

Eventos Cardiovasculares

N2 de Pacientes

Porcentajes (%)

Al ingreso 214 69
ler dia 219 70,6
29 dia 196 63,2
3erdia 171 55,2
Totales (En cualquier momento) 260 83,9
Tabla 6. Cambios en el segmento ST
Segmento ST N2 de pacientes Porcentaje
General 28 9
Dia del Ingreso 15 4,8
Cambios del ST 1" dia 13 4,2
22 dia 10 3,2
3% dia 7 2,3
Dia del Ingreso 8 2,6
Elevacién ST 1% dia 6 1,9
22 dia 4 1,3
3% dia 3 1
Dia del Ingreso 10 3,2
Descenso ST 1" dia 8 2,6
2°dia 6 1,9
3% dia 4 1,3
Tabla 7. Cambios en el segmento ST general vs variables generales
Media £ Desviacion estandar Cambios en el segmento ST p
Si (n=28) No (n=280)
Dias de ventilacién mecanica 13.36+10.97 10,70 +11,52 0,24
Estancia en UCI (dias) 17,68 + 13,45 13,12 +12,91 0,07
Estancia en el hospital (dias) 36,39 + 27,05 26,83 22,45 0,03
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Tabla 8. Arritmias

Arritmias N2 de Pacientes Porcentaje
Arritmias General Dia del Ingreso 120 38,7
1% dia 118 38,1
22 dia 94 30,3
3% dia 85 27,4
Arritmias Totales 174 56,1

Tabla 9. Tipo de Arritmias

Tipo de arritmias N2 de Pacientes | Porcentajes (%)
Fibrilacion auricular Dia del Ingreso 40 12,9
1% dia 40 12,9
22 dia 33 10,6
3% dia 32 10,3
Taquicardia Ventricular Dia del Ingreso 21 6,8
1% dia 14 4,5
22 dia 14 4,5
3% dia 8 2,6
Extrasistolia Auricular y Dia del Ingreso 66 21,3
Ventricular 1% dia 62 20
22 dia 57 18,4
3% dia 49 15,8
Fibrilacién Ventricular Dia del Ingreso 3 1
1% dia 0 0
22 dia 0 0
3% dia 0 0
Torsada de puntas Dia del Ingreso 2 0,6
1% dia 1 0,3
22dia 0 0
3% dia 0 0
Tabla 10. Arritmias vs Variables generales
Media £ Desviacion estandar Arritmias p
Si (n=174) No (n=136)
Dias de ventilacién mecanica 10,82 + 10,03 11,06 £ 13,10 0,8
Estancia en UCI (dias) 13,54 + 11,95 13,46 + 14,22 0,9
Estancia en el hospital (dias) 27,10+ 21,60 28,42 + 24,66 0,6
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Tabla 11. Niveles de Troponina-c |

Variables N2 de Pacientes Porcentajes
Hasta 45 96 31
Troponina (pg/ml) 46-200 83 26,8
>200 131 42,3

Tabla 12. Valores de Troponina-c |

Troponina-c | (pg/ml)

Media * Desviacion estandar

El dia del ingreso

850.8 + 6663.1

ler dia 1544.4 +7693.1
22dia 852.9+3284.1
3er dia 776.7 +3678.4

Nivel maximo de Troponina

2091.7 £9027.1

Tabla 13. Niveles de Troponina-c | vs Variables generales

Troponina-c | (pg/ml) Media t Desviacion estandar p

Dias de Ventilacion Hasta 45 (n=96) 9,07 £9,77

mecanica 46-200 (n=83) 12,98 + 14,42 0,09
>200 (n=131) 10,98 + 10,28

Estancia en UCI Hasta 45 (n=96) 11,45+ 11,53
46-200 (n=83) 15,49 + 15,57 0,1
>200 (n=131) 13,75+ 12

Estancia en el Hasta 45 (n=96) 25+17,17

hospital 46-200 (n=83) 28,42 + 24,61 0,4
> 200 (n=131) 29,18 + 25,44
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Tabla 14. Ecocardiografia

Variables N2 de Pacientes | Porcentajes (%)
- Ecocardiografia realizada 128 41,3
- Indicaciones de Elevacion troponina 72 23,2
realizacion de Alteraciones del segmento ST 9 2,9
Ecocardiografia Arritmias 8 2,6
Otras causas 25 8,1
Mas de una causa 16 5,2
-FE Normal 95 30,6
Levemente deprimida 21 6,8
Moderadamente deprimida 9 2,9
Severamente deprimida 5 1,6
- Disfuncion diastolica 26 8,4
- Alteraciones de la contractilidad segmentarias 28 9
- Valvulopatias 50 16,1
- Otros Hallazgos 64 20,6
* FE: Fraccidn de eyeccion del VI
Tabla 15. Drogas vasoactivas (Noradrenalina)
Drogas vasoactivas N2 de Pacientes Porcentaje

Dia del Ingreso 201 64,8

Noradrenalina 1 dia 213 68,7

22 dia 180 58,1

3% dia 150 48,4

Tabla 16. Valores analiticos

Funcidn renal Media + Desviacion estandar
- Creatinina (cr.) (mg/dL) El dia del ingreso 1,4+1,3
ler dia 1,4+£1,2
22 dia 1,6+£4,0
3erdia 1,4+5,3
- Urea (mg/dL) El dia del ingreso 66,1 +46,1
ler dia 62,0+ 42,6
22 dia 58,0 41,0
3erdia 53,7+39,1
- Filtrado glomerular El dia del ingreso 48,5+ 16,1
(ml/min/1.73m?) ler dia 48,5+ 15,7
22 dia 50,5+15,4
3er dia 52,6 +13,8
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lones Media £ Desviacion estandar
- Sodio (Na*)(mmol/L) El dia del ingreso 141,0 £ 9,0
ler dia 141,5+7,3
29 dia 141,7 + 4,2
3erdia 142,1+5,2
- Potasio (K')(mmol/L) El dia del ingreso 4,7+8,1
ler dia 4,2+0,6
22 dia 43+2,0
3erdia 4,1+ 0,5
- Calcio (Ca™)(mmol/L) El dia del ingreso 1,4+6,2
ler dia 1,0+0,9
22 dia 1,8+9,5
3erdia 1,0+0,1
- Magnesio (Mg*) (mmol/L) El dia del ingreso 1,8+0,4

Gasometria (Equilibrio acido base)

Media * Desviacion estandar

-pH El dia del ingreso 7,26 £0,13
ler dia 7,32 +£0,96
22 dia 7,33 +£0,09
3er dia 7,35 10,07
- Bicarbonato (HCO3’) (mmol/L) | El dia del ingreso 21,6 £6,1
ler dia 21,9+5,3
29 dia 22,3+5,1
3erdia 23,8+5,1

Coagulacion

Media * Desviacion estandar

- Actividad de Protrombina El dia del ingreso 92,4 +479,5
(TP) (%) ler dia 65,9+17,9
292 dia 69,4+17,9
3erdia 75,1+15,4
Hemograma Media + Desviacion estandar
- Hemoglobina (gr/dl) El dia del ingreso 11,2+3,9
ler dia 11,3+6,6
22 dia 10,5+1,9
3erdia 10,7 +6,8

- Plaquetas (x 10°/L)

El dia del ingreso

201114 +114820

ler dia

220094 + 198389

- Leucocitos (x 10°/L)

29 dia 204647 £ 120554
3er dia 188240 + 110369
El dia del ingreso 15925 + 25862
ler dia 14944 + 12318
29 dia 15593 + 20390
3er dia 13969 + 17874
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10.2. PRESENTACION DE EVENTOS CARDIOVASCULARES

Tabla 17. Datos demograficos | vs Eventos cardiovasculares

Eventos cardiovasculares (ECV)
General Dia de Ingreso lerdia 2°dia 3er dia
Si No P Si No p Si No Si No Si No
% % % % % % p % % p % % p
*Sexo:
- Hombres: (n=197) | 848 | 152 | 0,57 67 33 0,31 72,1 | 279 0,47 65 35 0,4 55,8 | 44,2 0,75
- Mujeres: (n=113) | 823 | 17,7 726 | 274 681 | 319 60,2 | 398 54 46
* Diagndstico al
Ingreso: si/no
- Sepsis (n=104) 89,4 | 10,6 | 0,052 75 25 0,10 76,9 | 231 | 0,081 69,2 | 308 | 0,12 625 | 37,5 | 0,064
-IRA (n=59) 90,3 | 9,7 0,10 79 21 0,05 69,4 | 30,6 | 0,80 67,7 | 323 | 041 58,1 | 419 | 0,61
- Traumatismo (n=7) | 85,7 | 14,3 | 0,89 714 | 286 | 0,89 714 | 28,6 | 0,96 714 | 286 | 0,65 429 | 57,1 | 051
- ACVA (n=15) 81,3 | 188 | 0,56 625 | 375 | 057 68,8 | 31,3 | 0,86 375 | 625 | 0,032 31,3 | 68,8 | 0,048
- Intoxicaciones 70 30 0,26 60 40 0,54 60 40 0,46 60 40 0,83 50 50 0,74
n=5
- Poétopgrados 73 27 0,013 571 | 429 | 0,025 61,9 | 381 | 0,094 524 | 47,6 | 0,048 39,7 | 60,3 | 0,006
(n=61)
- HDA (n=12) 91,7 | 83 0,41 83,3 | 16,7 | 0,25 83,3 | 16,7 | 0,29 833 | 16,7 | 0,118 91,7 | 83 0,005
- Otros diagndsticos 78 22 0,23 60 40 0,14 68 32 0,65 58 42 0,41 48 52 0,27
(n=47)
* Factores de
Riesgo
- Tabaquismo (n=74) | 82,4 | 176 | 0,71 595 | 405 | 0,047 68,9 | 311 | 0,72 59,5 | 405 | 0,46 54,1 | 459 | 0,85
- HTA (n=163) 87,7 | 123 | 0,11 718 | 282 | 0,36 748 | 252 | 0,15 69,9 | 30,1 | 0,020 60,7 | 39,3 | 0,056
- Obesidad (n=76) 84,2 | 158 | 0,16 68,4 | 316 | 0,30 724 | 276 | 0,27 63,2 | 36,8 | 0,37 526 | 474 | 0,39
- DM (n=85) 91,8 | 8.2 0,014 741 | 259 | 0,22 80 20 0,023 753 | 24,7 | 0,006 64,7 | 353 | 0,037
- DLP (n=59) 945 | 55 0,006 80,8 | 192 | 0,024 86,3 | 13,7 | 0,001 76,6 | 23,3 | 0,012 67,1 | 329 | 0,031
* Otros 822 | 17,8 | 057 713 | 28,7 | 054 67,3 | 32,7 | 0,375 584 | 416 | 0,222 485 | 515 | 0,10
antecedentes no
CV!(n=83)
* Antecedentes
cardioldgicos
- Valvulopatias
- Mitral (n=15) 88,2 | 11,8 | 0,60 76,5 | 235 | 048 765 | 235 | 0,6 706 | 294 | 051 64,7 | 353 | 041
- Aortica (n=16) 889 | 11,1 | 0,53 83,3 | 16,7 | 0,15 83,3 | 16,7 | 0,20 66,7 | 333 | 0,75 444 | 556 | 0,35
- FA (n=28) 96,8 | 3,2 0,016 90,3 | 9,7 0,003 839 | 16,1 | 0,073 87,1 | 129 | 0,002 809 | 194 | <0,001
- Miocardiopatias 100 | O 0,11 100 0 0,022 100 0 0,002 714 | 226 | 0,64 429 | 571 | 051
(n=7)
-1C (n=13) 100 | O 0,030 923 | 7,7 0,037 84,6 | 154 | 0,23 76,9 | 231 | 028 69,2 | 308 | 0,29
- Portador MCP (n=6) | 85,7 | 14,3 | 0,89 85,7 | 143 | 0,30 85,7 | 143 | 0,34 714 | 286 | 0,64 714 | 286 | 0,371
- Tto anticoagulante 935 | 65 0,088 87,1 | 129 | 0,014 80,6 | 194 | 0,18 774 | 22,6 | 0,074 774 | 22,6 | 0,007
(n=29)
* Patologia Renal
- Insuficiencia renal 95 5 0,024 85 15 0,014 85 15 0,026 775 | 225 | 0,041 725 | 275 | 0,017
crénica (n=34)
- Didlisis (n=7) 100 | O 0,11 100 |0 0,022 85,7 | 143 | 0,34 714 | 286 | 0,64 714 | 286 | 037
* EPOC (n=50) 84 16 0,9 76 24 0,23 72 28 0,8 66 34 0,66 54 46 0,8

* |RA: Insuficiencia respiratoria aguda. ACVA: Accidente cerebrovascular agudo. HD: Hemorragia digestiva. HTA: Hipertensidn arterial. DM: Diabetes
Mellitus. DLP: Dislipemia. FA: Fibrilacién auricular. IC: Insuficiencia cardiaca. MCP: Marcapasos. Tto: Tratamiento. EPOC: enfermedad pulmonar
obstructiva croénica. CV: Cardiovascular. 1: Fundamentalmente definido por neoplasias. * n: numero de casos respecto a la aparicion de ECV en
general.
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Tabla 18. Datos demogréficos Il vs Eventos cardiovasculares

Eventos cardiovasculares (ECV)

General Dia de Ingreso ler dia 2° dia 3er dia
Si No P Si No p Si No Si No Si No
% | % % % % % ) % % p % % )
* Diagnostico
principal (CIE-9-MC)
- Shock séptico 904 | 96 74,7 | 253 77,1 | 229 651 | 34,9 62,7 | 373
(785.59) (n=84)
- PO abdominal 71,2 | 288 55,8 | 44,2 57,7 | 42,3 57,7 | 423 404 | 59,6
(V66.0A) (n=52)
- Net(;mc;rg)a (480) 89,3 | 10,7 0.9 75 25 0,053 50 50 03 64,3 | 357 0,469 571 | 429 0,034
n= .
- IRA (960) (n=17) 824 | 17,6 765 | 235 706 | 294 70,6 | 294 529 | 471
- ACVA (436) (n=16) 81,3 | 188 68,8 | 31,3 688 | 313 375 | 625 31,3 | 688
- Reagudizacion del 9 |10 9 |10 90 10 80 |20 70 |30
EPOC (491.21)
(n=10)
- Pancreatitis aguda 625 | 375 375 | 625 50 50 625 | 375 50 50
(577.0) (n=8)
* Motivo de Ingreso
(FRICE)
-Sepsis y Shock séptico | 899 | 10,1 753 | 247 764 | 23,6 685 | 315 64 36
(14) (n=89)
-Infeccion respiratoria 100 | O 81,8 | 18, 68,2 | 318 773 | 22,7 63,6 | 36,4
(7) (n=22)
-Otras causas 914 | 86 85,7 | 143 743 | 257 65,7 | 343 68,6 | 31,4
respiratorias (26) 0,016 0,001 0,009 0,002
(n=35) 0,144
-Cirugia por neoplasia | 68,2 | 318 50 50 59,1 | 40,9 545 | 455 2713 | 72,7
TGI (43)
(n=22)
-Cirugia por 75 25 65 35 60 40 40 60 45 55
perforacion/ obstruccion
TGI (45) (n=20)
-Cirugia por otras 64,7 | 353 471 | 52,9 471 | 529 64,7 | 353 529 | 471
causas TGl (49)
(n=17)
* Categorias
Diagnosticas
- Shock (10) (n=91) 91,2 | 88 758 | 242 791 [209 67 33 626 | 374
- Respiratorio (9) (n=70) | 87,1 | 12,9 786 | 21,4 70 30 657 | 343 58,6 | 41,4
- Postoperados (8) 707 | 293 | 0053 [552 448 | 0011 [5g5 [414 | 04 586 | 414 | 0249 [414 |[s86 | 0007
(n=58)
- Neurolégico (6) (n=28) | 78,6 | 21,4 53,6 | 46,4 679 | 321 39,3 | 60,7 286 | 714
* Procedencia
- Urgencias (n=111) 874 | 12,6 739 | 26,1 748 | 252 658 | 34,2 59,5 | 40,5
- Quirdfano (n=96) 74 26 59,4 | 40,6 60,4 | 39,6 56,3 | 438 438 | 56,3
- Planta de 92 8 75 25 773 | 22,7 68,2 | 318 659 | 341
Hospitalizacién (n=88) 0,007 0,12 0,013 0,115 0,005
- Reanimacion (n=13) 76,9 | 23,1 61,5 | 385 769 | 231 69,2 | 30,8 385 | 615
- Otro Hospital (n=2) 50 50 50 50 0 100 0 100 0 100
* Tipo de Paciente
- Médico (n=171) 87,7 | 12,3 725 | 275 731 | 269 649 | 351 60,8 | 39,2
- Quirlrgico (n=129) 783 [ 217 | 008 | 643 [357 | 032 667 |333 |04 605 |395 | 0659 |473 [527 | 0063
- Traumatolégico (n=10) | 90 | 10 70 |30 80 |20 70 |30 60 | 40

* IRA: Insuficiencia respiratoria aguda. ACVA: Accidente cerebrovascular agudo. PO: Postoperado. EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
crénica. TGI: Tracto gastrointestinal. * n: nimero de casos respecto a la aparicién de ECV en general.
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Tabla 19. Antecedentes de Cardiopatia isquémica vs Eventos cardiovasculares

Eventos cardiovasculares (ECV)
General Dia de Ingreso ler dia 2°dia 3er dia

Si No P Si No P Si No p Si No p Si No p

% % % % % % % % % %
* Cardiopatia 83,3 | 16,7 0,94 75 25 0,50 83,3 16,7 0,14 66,7 | 33,3 | 0,71 50 50 0,59
isquémica

(n=24)

* ACTP (n=8) 875 | 125 0,77 625 | 375 | 0,69 87,5 12,5 0,25 75 25 0,24 75 25 0,47
* Stent (n=8) 875 | 125 0,77 625 | 37,5 | 0,69 87,5 12,5 0,25 75 25 0,47 75 25 0,24

* ACTP: Angioplastia coronaria transluminal percutanea. * n: niUmero de casos respecto a la aparicion de ECV en general.

Tabla 20. Variables generales vs Eventos cardiovasculares

Variables Generales

Eventos cardiovasculares

Si (Media +DE) NO (Media *DE) p
(n=260) (n=50)
* Edad 67,9+ 15,2 61,6 +14,7 0,008
* Dias de VM 11,2 +11,5 9,3+11,2 0,28
* Estancia en la UCI 13,9+12,9 11,4+12,8 0,29
* Estancia en el Hospital 27,9+23,8 26,3+18 0,21
* SAPS 3 62,6 +15,4 55,2+ 15,6 0,002
* SOFA 7,4+3,4 6,5+3,1 0,057
* Frecuencia cardiaca 96,2 + 24,3 90,5+ 20,3 0,13
Tabla 21. Variables generales vs Eventos cardiovasculares al ingreso
Variables Generales Eventos cardiovasculares al ingreso
Si (Media +DE) NO (Media *DE) p
(n=214) (n=96)
* Edad 69,2 + 15,0 61,6 +14,6 <0,001
* Dias de VM 10,3+9,5 12,2 + 14,8 0,25
* Estancia en la UCI 13,1+11,3 14,4 + 16,0 0,45
* Estancia en el Hospital 27,5+23,6 27,96 £ 23,6 0,88
* SAPS 3 62,6 + 15,5 58,7 +15,7 0,044
* SOFA 7,5%+3,3 6,9+3,4 0,18
* Frecuencia cardiaca 96,9 + 24,1 91,4+22,6 0,058
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Tabla 22. Variables generales vs Eventos cardiovasculares el ler dia

Variables Generales

Eventos cardiovasculares 1 er dia

Si (Media +DE) NO (Media *DE) p
(n=219) (n=91)
* Edad (afios) 68,0 + 15,2 64,0+ 15,1 0,035
* Dias de VM 11,1+11,7 10,4 £ 10,7 0,64
* Estancia en la UCI (dias) 13,8+13,3 12,6 +12,0 0,45
* Estancia en el Hospital (dias) 28,2 £24,7 26,2+17,9 0,41
* SAPS 3 63,6 £ 16,0 56,3 + 13,6 <0,001
* SOFA 7,6 13,4 6,6 £3,1 0,021
* Frecuencia cardiaca (Ipm) 97,8+24,0 89,0+21,8 0,003
Tabla 23. Variables generales vs Eventos cardiovasculares el 2° dia
Variables Generales Eventos cardiovasculares 22 dia
Si (Media +DE) NO (Media *DE) p
(n=196) (n=114)
* Edad (edad) 67,9+15,6 65,1+14,5 0,12
* Dias de VM 12,3+12,2 8,549,5 0,005
* Estancia en la UCI (dias) 14,8+13,5 11,1+11,6 0,016
* Estancia en el Hospital (dias) 29,7+24,1 24,0%20,3 0,028
* SAPS 3 61,9+15,6 60,6+15,8 0,45
* SOFA 7,5+3,5 7,1+3,02 0,18
* Frecuencia cardiaca (plm) 95,8+24,1 94,3+23,1 0,61
Tabla 24. Variables generales vs Eventos cardiovasculares el 3er dia
Variables Generales Eventos cardiovasculares 3 er dia
Si (Media +DE) NO (Media +DE) P
(n=171) (n=139)
* Edad (afios) 67,8+15,6 65,6+£14,8 0,21
* Dias de VM 12,8+12,3 88,549,8 0,001
* Estancia en la UCI (dias) 15,4+13,3 11,0+12,1 0,003
* Estancia en el Hospital (dias) 31,3+23,7 23,1+21,1 0,002
* SAPS 3 62,1+15,9 60,7+15,4 0,43
* SOFA 7,413,4 7,243,3 0,63
* Frecuencia cardiaca (Ipm) 96,0+24,6 94,3+22,7 0,54

105



TABLAS

Tabla 25. Noradrenalina vs Eventos cardiovasculares

Eventos cardiovasculares (ECV)
General Dia de Ingreso ler dia 2° dia 3er dia
Si No P Si No p Si No p Si No p Si No p
% % % % % % % % % %
* Noradrenalina
- Dia ingreso 90 10 <0,001 | 75,6 | 244 0,001 78,1 219 | <0,001 | 70,1 | 299 0,001 60,2 | 39,8 0,016
(n=201)
-lerdia(n=192) | 90, | 99 [ <0001 | 77 | 23 | <0001 | 761 | 239 [ 0011 | 681 | 319 | 003 | 596 | 404 | 0,044
1
- 2° dia (n=180) 90, 9,4 <0,001 | 76,1 | 239 | <0,001 | 772 | 228 0,003 75 25 0,001 66,7 | 33,3 0,001
6
- 3er dia (n=134) | 89, | 10,7 | 0,017 74,7 | 25,3 0,050 77,3 | 22,7 0,030 753 | 24,7 0,003 71,3 | 28,7 0,004
3
*n: nimero de casos respecto a la aparicion de ECV en general.
Tabla 26. Troponina-c | vs Eventos cardiovasculares
Analitica Eventos cardiovasculares
Si (Media +DE) NO (Media *DE) p
* Troponina-c | (pg/mL)
a) diaingreso 1012,4 +7273,7 20,4+7,7 0,33
b) 1er dia 1833 +8363,1 22,5+8,7 0,001
c) 22 dia 1015 + 3567,5 18,7 +4,8 <0,001
d) 3 erdia 917,4 £3991,1 19,5+6,4 0,001
e) Troponina Méxima 2489,0 £ 9810,1 25,4+9,6 <0,001
Tabla 27. Mortalidad al alta vs Eventos cardiovasculares
Eventos cardiovasculares (ECV)
General Dia de Ingreso ler dia 22 dia 3er dia
Si | No P Si No p Si No p Si No p Si No p
% % % % % % % % % %
Mortalidad 91.8 | 8.2 | 0.007 | 79.4 | 20.6 | 0.007 | 784 | 21.6 | 0.041 | 67 33 | 0.349 | 54.6 | 455 | 0.901
al alta
hospitalaria
(n=97)
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Tabla 28. Parametros analiticos vs Eventos cardiovasculares

lones Eventos cardiovasculares
Si (Media +DE) NO (Media +DE) p
* Sodio (Na*) (mmol/dL)
a) dia ingreso 141,2 +5,3 139,7 +19,1 0,59
b) ler dia 141,5+7,8 141,1 £4,0 0,69
c) 22 dia 141,9+ 4,3 140,8 £ 3,8 0,11
d) 3 er dia 142,3+5,5 141,1+£3,3 0,16
* potasio (K*)(mmol/dL)
a) dia ingreso 4,3+3,0 6,8+19,2 0,36
b) ler dia 4,2 +0,6 4,2+0,7 0,95
c) 22 dia 4,2+0,7 4,8+4,8 0,40
d) 3 er dia 4,1+0,6 4,1+0,5 0,21
* Calcio (Ca*)(mmol/dL)
a) dia ingreso 1,4+6,8 1,2+0,9 0,75
b) ler dia 1,0+0,9 1,1+0,1 0,15
c) 22 dia 1,5+7,3 3,5+16,9 0,43
d) 3 er dia 1,1+0,1 1,1+0,1 0,66
* Magnesio (Mg")
(mmol/dL)
a) dia ingreso 1,8+0,4 | 1,9+0,5 0,31
Gasometria (equilibrio Eventos cardiovasculares
acido base) Si (Media +DE) NO (Media +DE) p
* pH
a) diaingreso 7,25+0,13 7,28+0,11 0,14
b) ler dia 7,32+0,97 7,32 +0,88 0,71
c) 22dia 7,34 £ 0,88 7,33+£0,73 0,61
d) 3 er dia 7,35+0,77 7,35+0,59 0,66
* Bicarbonato (HCO;3)
(mmol/dL)
a) dia ingreso 21,4+6,2 23,1+5,8 0,07
b) ler dia 21,8+5,4 22,6t4,4 0,33
c) 22 dia 22,3+5,2 22,4+4,7 0,95
d) 3 er dia 23,9+5,1 23,8+4,7 0,95
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Funcion renal

Eventos cardiovasculares

Si (Media £DE) NO (Media £DE) p
* Creatinina (mg/dL)
a) dia ingreso 1,5+1,4 1,1+0,7 0,005
b) 1er dia 1,4+1,3 1,4+1,6 0,002
c) 22 dia 1,4+1,6 2,5+9,3 0,45
d) 3 er dia 1,6+5,8 0,9+0,5 0,46
* Urea (mg/dL)
a) dia ingreso 69,1 £48,1 50,7 £ 29,5 <0,001
b) 1er dia 65,2 +44,1 44,9 + 27,9 <0,001
c) 22 dia 61,2+42,5 41,9+27,9 <0,001
d) 3 er dia 56,3 +40,9 40,0 23,5 <0,001
*Filtrado glomerular
(ml/min/1.73 m?)
a) dia ingreso 47,5+ 16,5 54,1 +12,5 0,002
b) 1er dia 47,6 £ 16,2 54+11,8 0,004
c) 22 dia 19,8 +16,1 54,2 +10,6 0,022
d) 3 er dia 52,1+14,4 55,8+9,4 0,035
Hemograma Eventos cardiovasculares
Si (Media +DE) NO (Media *DE) p

a) dia ingreso 11,2+4,1 11,1+2,8 0,82
b) 1er dia 11,5+7,2 10,6 £2,0 0,39
c) 22 dia 10,6 +1,8 10,2+2,1 0,12
d) 3 er dia 9,4+2,2 10,6 £1,8 0,18
* Plaquetas(x10°/1)
a) dia ingreso 193810 + 106783 239100 + 145298 0,04
b) 1ler dia 215433 + 207474 244735 + 140084 0,34
c) 22 dia 193492 +103683 262085 = 175054 0,012
d) 3 er dia 179368 + 103599 236190 + 132939 0,002
* Leucocitos(x10%/1)
a) dia ingreso 1587 + 24548 16182 + 32132 0,94
b) ler dia 15148 + 12699 13871+ 10120 0,51
c) 22 dia 15806 +21988 14502 + 362 0,69
d) 3 er dia 14324 + 19203 12065 + 7236 0,45
gulacion Eventos cardiovasculares
Si (Media +DE) NO (Media +DE) P
* Actividad de
protrombina (%)
a) dia ingreso 96,8 £ 523,5 69,3+18,8 0,71
b) ler dia 65,2 + 18,60 69,7 + 13,2 0,045
c) 22 dia 68,7 + 18,7 72,4+13,3 0,11
d) 3 er dia 74,7 £ 15,8 77,5+12,7 0,29
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10.3. ANALISIS DE MORTALIDAD

Tabla 29. Datos Demograéficos | vs Mortalidad

Mortalidad hospitalaria p Mortalidad al aiio (%) P
%
Si No Si | No
* Sexo
- Mujer (n=113) 37,2 62,8 0,093 42,1 57,9 0,206
- Varon (n=197) 27,9 72,1 49,6 50,4
*Diagnastico al Ingreso:
- Sepsis (n=104) 26,9 73,1 0,2 33,7 66,3 0,005
- IRA (n=59) 29 71 0,7 46,8 53,2 0,732
-Trauma (n=7) 0 100 0,021 0 100 0,004
- ACVA (n=15) 93,8 6,3 <0,001 100 0 <0,001
- Intoxicaciones (n=5) 10 90 0,104 30 70 0,3
- Postoperados (n=61) 30,2 69,8 0,8 49,2 50,8 0,4
- Hemorragia digestiva 58,3 41,7 0,049 83,3 16,7 0,005
(n=12)
- Otros diagndsticos (n=47) 28 72 0,6 42 58 0,6
* Factores de riesgo:
- Tabaquismo (n=74) 24,3 75,7 0,144 39,2 60,8 0,249
- Hipertension arterial 36,2 63,8 0,037 53,4 46,6 0,002
(n=163)
- Obesidad (n=76) 39,5 60,5 0,15 50 50 0,3
- Diabetes Mellitus (n=85) 36,5 63,5 0,23 51,8 48,2 0,1
- Dislipemia (n=59) 28,8 71,2 0,6 45,2 57,4 0,4
* Otros Antecedentes no 42,6 57,4 0,003 56,4 43,6 0,004
cVv'(n=83)
* Antecedentes
cardioldgicos
- Valvulopatias
- Mitral (n=15) 23,5 76,5 0,5 47,1 52,9 0,8
- Adrtica (n=16) 27,8 72,2 0,7 44,4 55,6 0,9
- FA (n=28) 29 71 0,8 54,8 45,2 0,3
- Miocardiopatia (n=7) 42,9 57,1 0,5 71,4 28,6 0,2
-1C (n=13) 84,6 15,4 0,2 61,5 38,5 0,2
- Portador de MCP (n=6) 28,6 71,4 0,9 71,4 28,6 0,2
- Tto con anticoagulantes 35,5 64,5 0,6 58,1 41,9 0,1
(n=29)
* Antecedentes de
patologia renal
- Insuficiencia renal 37,5 62,5 0,4 52,5 47,5 0,3
Crénica (n=34)
- Dialisis (n=7) 57,1 42,9 0,2 85,7 14,3 0,023
* EPOC (n=50) 32 68 0,9 48 52 0,6

*ACVA: Accidente cerebrovascular agudo. IRA: Insuficiencia respiratoria aguda. IC: Insuficiencia cardiaca. MCP: Marcapasos.
Tto: Tratamiento. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crdnica. FA: Fibrilacion auricular. CV: Cardiovascular. ! Definidos

fundamentalmente por neoplasias.

109




TABLAS

Tabla 30. Datos demogréficos Il vs Mortalidad

Mortalidad Hospitalaria p Mortalidad al aiio (%) p
%
Si No si | No

* Diagnostico principal (CIE-
9-MC)
- Shock séptico (785.59) 100 0 100 0
(n=84)
- PO. Abdominal (V66.0A) 28,8 71,2 53,8 46,2
(n=52)
- Neumonfa (480) (n=28) 25 75 <0,001 28,6 71,4 <0,001
- IRA (960) (n=17) 23,5 76,5 52,9 47,1
- ACVA (436) (n=16) 100 0 93,8 6,2
- Reagudizacién EPOC 10 90 40 60
(491.21) (n=10)
- Pancreatitis aguda (577.0) 25 75 50 50
(n=8)
*Motivo de ingreso (FRICE):
- Sepsis y Shock séptico (14) 28,1 71,9 36 64
(n=89)
- Infeccidn respiratoria (7) 36,4 63,6 40,9 59,1
(n=22)
- Otras causas 25,7 74,3 <0,001 36 64 <0,001

respiratorias (26) (n=35)
- Cirugia por neoplasia 11,8 88,2 41,2 58,8

del TGI(43) (n=22)
- Otras causas 53,3 46,7 53,3 46,7

neuroldgicas (27) (n=15)
* Categorias Diagnosticas:
- Shock (10) (n=91) 28,6 71,4 36,3 63,7
- Respiratorio (9) (n=70) 28,6 71,4 0,007 44,3 57,7 0,041
- Postoperados (8) (n=58) 27,6 72,4 50 50
- Neuroldgico (6) (n=28) 64,3 35,7 60,7 39,3
* Procedencia:
- Urgencias (n=111) 32,4 67,6 44,1 55,9
- Quiréfano (n=96) 25 75 43,8 56,3
- Reanimacién (n=13) 30,8 69,2 0,2 38,5 61,5 0,5
- Planta Hospitalaria (n=88) 35,2 64,8 46,6 53,4
- Otro Hospital (n=2) 100 0 100 0
* Tipo de paciente
- Médico (n=171) 35,1 64,9 44,4 55,6
- Quirurgico (n=129) 27,9 72,1 0,1 46,5 53,5 0,6
- Traumatoldgico (n=10) 10 90 30 70

* PO: Postoperados. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica. ACVA: Accidente cerebrovascular agudo. IRA:
Insuficiencia respiratoria aguda. TGl: Tracto gastrointestinal.
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Tabla 31. Variables generales vs Mortalidad

Variables generales

Mortalidad hospitalaria

Si (Media +DE) NO (Media £DE) p
(n=213) (n=97)
* Edad (afios) 70,5+12,6 65,2+16,1 0,002
* Dias de Ventilaciéon mecanica 9,349,51 11,6%12,1 0,090
* Estancia en UCI (dias) 10,1+9,9 15,0+13,8 0,002
* Estancia en Hospital (dias) 16,79+17,6 32,6123,4 <0,001
* SAPS 3 al ingreso 65,1+1 59,8+15,7 0,005
* SOFA al ingreso 7,713,6 7,11£3,2 0,1
* Frecuencia cardiaca (Ipm) 95,3425,1 95,2+23,2 0,9
Tabla 32. Noradrenalina vs Mortalidad
Mortalidad P Mortalidad al afio (%) p
hospitalaria
%

Si No Si | No
* Noradrenalina
- Dia del ingreso (n=201) 30,8 69,2 0,819 42,3 57,7 0,2
- ler dia (n=192) 30,5 69,5 0,671 42,7 57,3 0,3
- 22 dia (n=180) 72,8 27,2 0,956 40 60 0,4
- 3er dia (n=134) 26,7 73,3 0,615 42,7 57,3 0,4

Tabla 33. Arritmias vs Mortalidad
Mortalidad P Mortalidad al afio (%) p
hospitalaria
%

Si No Si No
* Arritmias
- Dia del ingreso (n=120) 35 65 0,278 46,7 53,3 0,6
- ler dia (n=118) 37,3 62,7 0,053 47,5 52,5 0,4
- 22 dia (n=94) 39,4 60,6 0,001 51,1 48,9 0,027
- 3er dia (n=85) 35,3 64,7 0,009 42,4 57,6 0,6
* Presencia de Arritmias 36,8 63,2 0,018 47,1 52,9 0,4

(n=174)
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Tabla 34. Tipo de arritmias vs Mortalidad

Mortalidad p Mortalidad al aiio (%) p
hospitalaria
%
si No Si | No
* Tipo de Arritmias
- Fibrilacion auricular
- Dia del ingreso (n=40) 35 65 0,6 57,5 42,5 0,089
- ler dia (n=40) 35 65 0,5 52,5 42,5 0,3
-22dia (n=33) 36,4 63,6 0,3 51,5 48,5 0,2
- 3er dia (n=32) 40,6 59,4 0,038 56,3 43,8 0,052
- Taquicardia ventricular
- Dia del ingreso (n=21) 47,6 52,4 0,1 61,9 38,1 0,1
- ler dia (n=14) 21,4 78,6 0,2 28,6 71,4 0,2
-22dia (n=14) 28,6 71,4 0,9 50 50 0,5
- 3er dia (n=8) 50 50 0,1 62,5 37,5 0,2
- Extrasistoles
- Dia del ingreso (n=66) 37,9 62,1 0,2 45,5 54,5 0,9
- ler dia (n=62) 37,1 62,9 0,2 45,2 54,8 0,9
- 22 dia (n=57) 38,6 61,4 0,033 45,6 54,4 0,5
- 3er dia (n=49) 32,7 67,3 0,2 36,7 63,3 0,6

Tabla 35. Troponina-c | vs Mortalidad

Analiticas

Mortalidad hospitalaria

Si (Media £DE)

NO (Media £DE)

*Troponina (pg/mL)

-dia del Ingreso 2024.8+11740.8 316.7+1190.3 0,2
- ler dia 2296.2+9962.2 1212.616444.2 0,3
-2%dia 1303.6+4679.9 683.4+2565.7 0,3
- 3er dia 842.9+2504.9 754.2+4004.9 0,9
Tabla 36. Nivel de Troponina-c I vs Mortalidad
Mortalidad p Mortalidad al afio (%) p
Hospitalaria
%
si No Si | No
* Elevacion de Troponina |
(pg/ml)
- Hasta 45 21,9 78,1 37,5 62,5
- 46-200 38,6 61,4 0,039 53 47 0,1
->200 33,6 66,4 45 55
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Tabla 37. Troponina-c | maxima vs Mortalidad

Troponina-c | maxima Exitus p
Si No
Mediana 160 110 0.03
Percentil 25-75 57.5-456.5 30-481.5
Tabla 38. Cambios en el ST vs Mortalidad
Mortalidad p Mortalidad al afio(%) p
Hospitalaria
%

Si No Si No

* Cambios en el ST 32,1 67,9 0,9 50 50 0,5
Tabla 39. Analitica vs Mortalidad
lones Mortalidad hospitalaria
Si (Media +DE) NO (Media +DE) p

*Sodio (Na*) (mmol/dL)
- dia del Ingreso 139,6+13,5 141,6%5,9 0,063
- ler dia 142,3+4,9 141,1+8,2 0,2
-22dia 141,745,2 141,743,8 0,8
-3erdia 142,1+5,1 142,145,3 0,9
* potasio (K*) (mmol/dL)
- dia del Ingreso 5,6+13,8 4,3+3,3 0,3
- ler dia 4,30,7 4,240,6 0,058
-22dia 4,4+0,91 4,3+2,3 0,5
- 3erdia 4,3+0,6 4,1+0,5 0,045
* Calcio (Ca*™) (mmol/dL)
- dia del Ingreso 2,24+11,17 1,08+0,45 0,3
- ler dia 1,010,109 1,04+0,09 0,021
-22dia 2,49+12,8 1,628 0,5
- 3er dia 1,10+0,08 1,09+0,16 0,5
* Magnesio (Mg"") (mmol/dL) 1,8+0,4 1,8+0,4 0,4
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Gasometria equilibrio acido

Mortalidad hospitalaria

base

Si(MediatDE) |  NO (Media +DE) | p

a) dia ingreso 7,24 £0,15 7,26 £0,11 0,3

b) ler dia 7,30+£0,11 7,33 +£0,09 0,094

c) 22 dia 7,31+£0,12 7,34 £0,07 0,008

d) 3 er dia 7,32+0,10 7,36 £ 0,06 0,001
* Bicarbonato (HCO3’) (mmol/dL)
- dia del Ingreso 20,56,4 22,216 0,033
- ler dia 20,215,2 22,715, <0,001
-29%dia 20,515,5 23,1+4,8 <0,001
- 3er dia 21,6%4,3 24,6149 <0,001

Funcidn renal Mortalidad hospitalaria
Si (Media *DE) | NO(Media +DE) | P

* Creatinina (mg/dL)
- dia del Ingreso 1,6%1,5 1,3+1,2 0,2
-lerdia 1,641,4 1,3+1,2 0,077
-29%dia 1,812,2 1,5¢4,5 0,5
-3erdia 1,3+1,2 1,546,1 0,8
* Urea (mg/dL)
- dia del Ingreso 78,2+57,3 60,6+38,9 0,007
- ler dia 73,61£51,9 56,8+36,6 0,005
-2%dia 73,0151,7 52,4+34,7 0,001
-3er dia 66,8+50,7 49,2+33,3 0,009
* Filtrado Glomerular (ml/min/1,73m?)
- dia del Ingreso 46,1+17,2 49,6+15,5 0,078
-lerdia 44,8+17,7 50,2+14,5 0,010
-2%dia 45,4+18,5 52,4+13,7 0,003
-3erdia 48,7+16,4 54,0+12,6 0,017
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Hemograma Mortalidad hospitalaria

Si(MediatDE) |  NO (Media +DE) | p
* Hemoglobina (gr/dl)
- dia del Ingreso 11,2+2,6 11,1+4,4 0,9
- lerdia 11,1+2,1 11,5+7,8 0,6
-29dia 10,6%1,9 10,5+1,9 0,8
- 3er dia 10,2+2,0 10,9+7,8 0,466
* Plaquetas (x 10°/1)
- dia del Ingreso 206044,3+125607,4 198869,9+109796,8 0,6
- lerdia 209341,0+129119,8 224891,1+222548,9 0,5
-29dia 191860,7+107102,6 209457,1+12542,5 0,2
- 3er dia 178205,9+101040,1 191568,3+113335,1 0,4
* Leucocitos (x 10°/1)
- dia del Ingreso 16203,4+26914,6 15799,0+25432,3 0,9
- ler dia 15354,7+16385,1 14761,9+10030,4 0,7
-22dia 18620,2+36468,6 14448,8+8374,8 0,3
- 3erdia 12671,6£7766,5 14402,5+20145,7 0,5

Coagulacion Mortalidad hospitalaria

Si (Media +DE) | NO(Media+DE) | p
* Actividad de protrombina (%)
- dia del Ingreso 151,3+856,8 65,5+20,2 0,3
- lerdia 60,3+18,8 68,4+16,9 <0,001
-29dia 63,6120,1 71,5+16,6 0,002
- 3er dia 71,3£18,2 76,4+14,2 0,038

Tabla 40. Variables generales vs Mortalidad al afio
Variables generales Mortalidad al aio
S| (Media +DE) NO (Media £DE) p
(n=171) (n=139)

* Edad (afios) 70,3+12,2 64,1+16,9 <0,001
* Dias de Ventilacion mecanica 10,249,8 11,4+12,6 0,4
* Estancia en UCI (dias) 11,9+11,0 14,7+14,2 0,061
* Estancia en Hospital (dias) 23,9+22,9 30,7+22,6 0,010
* SAPS 3 al ingreso 63,5+15,8 59,8+15,4 0,043
* SOFA al ingreso 7,4%3,5 7,213,2 0,6
* Frecuencia cardiaca (Ipm) 94+25,8 96,3+22,0 0,4
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Tabla 41. Troponina-c | vs Mortalidad al afio

Analiticas Mortalidad al aio
S| (Media +DE) | NO (Media *DE) p
*Troponina-c | (pg/ml)
-dia del Ingreso 1490,6+9829,4 328,4+1210,8 0,2
- ler dia 1779,6+8365,0 1357,3+7133,3 0,6
-2%dia 946,8+3823,8 785,312843,1 0,7
- 3er dia 591,2+2009,3 903,8+4479,4 0,5
- Troponina-c | maxima 2240,4+10028,4 1970,8+8151,5 0,8
Tabla 42. Analitica vs Mortalidad tras el alta Hospitalaria
lones Mortalidad al aiio
SI(MediatDE) |  NO (Media +DE) P
*Sodio (Na*)
- dia del Ingreso 140,4+12,2 141,545,2 0,2
- ler dia 141,319,9 141,614,4 0,6
- 29 dia 141,8+4,7 141,743,9 0,9
- 3er dia 142,516,8 141,8+3,8 0,3
* potasio (K')
- dia del Ingreso 5,5+12,1 4,0+0,7 0,2
- lerdia 4,3+0,7 4,2+0,6 0,5
-22dia 4,3+0,8 4,4+2,6 0,8
-3erdia 4,2+0,6 4,1+0,6 0,2
* Calcio (Ca™)
- dia del Ingreso 1,849,3 1,1+0,5 0,3
-lerdia 1,0£0,1 1,0+0,1 0,2
-22dia 2+10,3 1,748,9 0,8
-3erdia 1,1+0,1 1,1+0,1 0,8
* Magnesio (Mg"") 1,8+0,42 1,8+0,5 0,2
Gasometria equilibrio acido Mortalidad al aio
base Si (Media +DE) | No (Media DE) p
* pH
a) diaingreso 7,24+0,14 7,27 £0,12 0,1
b) 1er dia 7,31+0,10 7,33+£0,09 0,083
c) 22 dia 7,32+0,10 7,35 10,07 0,009
d) 3 er dia 7,33 10,09 7,36 0,06 0,001
* Bicarbonato (HCO3')
- dia del Ingreso 21,5+6,9 21,745,4 0,8
- ler dia 21,1+6,2 22,614,3 0,018
-2%dia 21,416,2 23,144 0,009
-3erdia 22,615,9 24,7+4,2 0,002
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Funcion renal

Mortalidad al aiho

SI (Media +DE) | NO (Media *DE) p
* Creatinina (mg/dl)
- dia del Ingreso 1,51+1,40 1,37+1,26 0,3
- lerdia 1,51+1,29 ,33%1,26 0,2
-22%dia 1,63+1,87 1,62+5,07 0,9
- 3erdia 2,07+8,27 1,10+1,17 0,2
* Urea (mg/dl)
- dia del Ingreso 73,28+52,13 60,37+39,78 0,017
- lerdia 68,61+47,59 56,75%£37,44 0,018
-29dia 66,49146,36 52+35,71 0,004
- 3erdia 61,65%45,25 48,31+33,52 0,009
* Filtrado glomerular (ml/min/1,73m?)
- dia del Ingreso 47,53+16,79 49,40+15,65 0,3
- ler dia 46,57+16,98 50,11+14,54 0,054
-2%dia 48,07+17,38 52,331£13,67 0,026
- 3erdia 50,66%15,62 54,05+£12,32 0,059

Hemograma Mortalidad al aio

SI (Media +DE) | NO (Media *DE) P
* Hemoglobina (gr/dl)
- dia del Ingreso 10,9+2,6 11,3+4,7 0,3
-lerdia 11,0£2,1 11,748,7 0,4
-2%dia 10,51,9 10,5+1,8 0,8
-3er dia 10,142,0 11,1+8,7 0,3
* Plaquetas (x 10°/1)
- dia del Ingreso 201551 £ 121649 200760 £ 109316 0,9
- ler dia 211836 £ 125268 226711 £ 241709 0,5
-2%dia 200057 £ 106524 207952 £ 129935 0,5
- 3er dia 88000 £+ 107549 188401 + 112553 0,9
* Leucocitosis (x 10°/1)
- dia del Ingreso 15330 + 23284 16409 + 27840 0,7
- lerdia 15378 + 14895 14597 + 9812 0,5
-2%dia 17193 +£ 29972 14433 + 8135 0,3
-3erdia 14835 + 20646 13385 + 15772 0,5

Coagulacion Mortalidad al aiio

S| (Media +DE) | NO (Media *DE) p
* Actividad de protrombina (%)
- dia del Ingreso 123,9+715,9 66,7+20,73 0,3
- lerdia 61,3£17,9 69,6x£17,1 <0,001
-2%dia 65,3119,4 72,2+16,2 0,002
- 3erdia 72,2+£16,7 77,2£14,2 0,009
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10.4. ANALISIS DE REGRESION LOGISTICA

Tabla 43. Modelo de regresion logistica de factores independientes asociados a eventos

cardiovasculares

Modelo de Regresion logistica de factores independientes asociados a Eventos
cardiovasculares

Significacion OR 1C 95%
Edad 0,054 1,02 1,00 1,04
Noradrenalina si/no 0,004 3,05 1,43 6,05
Dislipemia si/no 0,013 4,30 1,36 13,55
Bicarbonato (HCO;) 0,023 0,93 0,87 0,99
Procedencia
-Urgencias 0,001 0,23 0,09 0,57
-Quiréfano 0,053 0,19 0,04 1,02
- Reanimacion 0,624 1,31 0,44 3,88
- Planta 0,417 0,30 0,02 5,88

Tabla 44. Modelo de regresion logistica de factores independientes asociados a Mortalidad

al alta hospitalaria

Modelo de Regresion logistica de factores asociados a Mortalidad al alta

Hospitalaria
Significacion OR 1C95%

Edad 0,034 1,022 1,002 1,043
Estancia en UCI 0,001 0,957 0,932 0,983
Eventos

Cardiovasculares si/no 0,026 2,618 1,124 6,096
Neoplasia si/no 0,001 2,554 1,474 4,423
Urea al ingreso 0,018 1,007 1,001 1,013
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Tabla 45. Modelo de regresion logistica de factores independientes asociados a Mortalidad al

alta hospitalaria

Modelo de Regresion logistica de factores independientes asociados a Mortalidad
al alta hospitalaria
Significacion OR 1C 95%
Edad 0,043 1,022 1,002 1,043
Mujer/Varén 0,079 1,635 0,945 2,83
Estancia en UCI 0,002 0,957 0,932 0,983
Arritmias si/no 0,028 1,879 1,07 3,29
Neoplasias si/no 0,001 2,543 1,455 4,44
Urea al ingreso 0,054 1,006 1 1,012
Diagndstico al ingreso:
- Hemorragia
e e 0,095 2,951 0,828 10,50

Tabla 46. Modelo regresion logistica de Factores independientes asociados a Mortalidad al afio

Modelo de Regresion logistica de factores independientes asociados a Mortalidad
al afio
Significacion OR 1C 95%

Edad <0,001 1,040 1,019 1,062
Estancia Hospitalaria 0,007 0,984 0,973 0,996
Diagndstico al ingreso:

- Sepsis si/no <0,001 0,331 0,187 0,585

- Hemorragia

Digestiva si/no 0,024 6,435 1,274 32,511

Antecedentes
Ppimeielz 0,052 1,710 0,994 2,941

-HTA si/no

- Dialisis si/no 0,038 10,218 1,135 91,981
- Neoplasias si/no 0,009 2,050 1,200 3,502
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10.5. MANOVA (Analisis de la varianza de dos vias)

Tabla 47. MANOVA

Variable Evolucion | Interaccion
p p p

- Troponina-c | (pg/mL)

* EXitus 0,8 0,4 0,9

*ECV 0,04 0,8 0,8
- CPK (UI/L)

* Exitus 0,24 0,003 0,4

*ECV 0,7 0,055 0,046
- Sodio (Na*) (mmol/dL)

* EXitus 0,3 0,04 0,1

*ECV 0,24 0,4 0,8
- Potasio (K") (mmol/dL)

* EXitus 0,1 0,4 0,3

*ECV 0,012 0,002 0,004
- pH

* EXitus 0,6 0,001 0,4

*ECV 0,9 0,001 0,8
- Calcio (Ca™) (mmol/dL)

* Exitus 0,4 0,001 0,24

*ECV 0,15 0,001 0,3
- Bicarbonato (HCOj3) (mmol/dL)

* EXitus 0,005 0,001 0,005

*ECV 0,7 0,001 0,16

Funcion renal Variable Evolucion | Interaccion
p p p

- Creatinina (mg/dL)

* Exitus 0,8 0,4 0,9

*ECV 0,98 0,15 0,08
- Urea (mg/dL)

* EXitus 0,004 0,001 0,23

*ECV 0,009 0,003 0,98
- Filtrado glomerular (ml/min/1.73m?)

* EXitus 0,057 0,001 0,25

*ECV 0,008 0,001 0,4
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Hemograma Variable Evolucion | Interaccion
p p p
- Hemoglobina (gr/dl)
* EXitus 0,5 0,08 0,8
*ECV 0,2 0,009 0,15
- Plaquetas (x 10°/1)
* Exitus 0,5 0,001 0,7
*ECV 0,01 0,001 0,5
- Leucocitos (x 10°/1)
* EXitus 0,7 0,5 0,3
*ECV 0,9 0,6 0,8
Coagulacién Variable Evolucion | Interaccién
p p p
- Actividad de Protrombina (%)
* Exitus 0,13 0,001 0,3
*ECV 0,8 0,001 0,98
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11. FIGURAS

Figura 1. Seleccion de pacientes

1713 Paciente ingresados del 1-2-2012 al 15-3-2014.

834 Pacientes Polivalentes

879 Pacientes con patologia cardiaca:
- Edema agudo de pulmon
- Sindrome coronario agudo (SCACEST/SCASEST)
- Shock cardiogénico
- Marcapasos

294 Pacientes Polivalentes sin ventilacion mecanica

540 Pacientes polivalentes sometidos a
ventilacion mecanica

36 Pacientes con estancia menor de 1 dia

504 Pacientes polivalentes sometidos a ventilacion
mecanica con una estancia mavor de 1 dia

194 Pacientes perdidos en el seguimiento

310 Pacientes incluidos en el estudio
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11.1. Curvas de supervivencia de los eventos cardiovasculares (ECV)

Figura 2. Eventos cardiovasculares en general
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Figura 3. Eventos cardiovasculares al ingreso
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Figura 4. Eventos cardiovasculares el ler dia
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Figura 5. Eventos cardiovasculares el 2° dia
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FIGURAS

Figura 6. Eventos cardiovasculares el 3er dia
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FIGURAS

Figura 8. Exitus vs Bicarbonato (HCOs)
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12. DISCUSION

12.1 CARACTERISTICAS DE LA MUESTRA ANALIZADA:

Los pacientes incluidos en el presente estudio (310) suponen el 18% de los enfermos
ingresados en UCI durante el periodo de estudio. Presentan como caracteristicas comunes
una media de edad de 67 afios, ser mas frecuentemente varones y tener de factores de riesgo
cardiovascular, destacando la hipertension arterial, seguida de la diabetes mellitus y el
tabaquismo. Estos datos son semejantes a los observados en la literatura,"**>?* de hecho, los
pacientes criticos sometidos a ventilacion mecanica ingresados en la UCI son pacientes cada
vez de mayor edad y con factores de riesgo cardiovascular. Estas circunstancias hacen que
los pacientes adquirieran mayor probabilidad de padecer con mayor frecuencia ECV,’ sobre
todo en las primeras 48h del ingreso, como se expone en el estudio de Booker et. al que
mostré que mas del 10% de los pacientes criticos ingresados en una UCI presentaban algin
ECV en las primeras 24-48h.” Esto se puede ver reflejado en los resultados de nuestro
estudio, ya que el 83,9% de los casos presentaron ECV, sobre todo al ingreso (69%) vy

durante el primer dia de estancia (70,6%).

El principal motivo de ingreso fue en un 28,7% la sepsis y el shock séptico, siendo
estos unas de las principales causas de ingreso en la UCI, asociando frecuentemente un
aumento de la morbi-mortalidad y mayor frecuencia ECV.** En el estudio ECAIS se
describe una alta incidencia de ECV en los pacientes con sepsis grave y shock séptico.™
Dalager-Pedersen et al observaron que el 80% de los pacientes con bacteriemia desarrollaron
algtin ECV.®® Por dltimo, Smeeth et al demostraron 1,2 veces mas incidencia de ECV en los
pacientes con infeccion del tracto urinario.’® Ademas, en nuestra muestra observamos un

alto porcentaje de pacientes postoperados, los cuales también son mas susceptibles de

desarrollar ECV, como refleja Devereaux et al publicando un estudio en el que se observo
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que el 65,3% de los pacientes sometidos a una cirugia no cardiaca presentaban infarto agudo
de miocardio, y que en dichos pacientes era muy frecuente el desarrollo de algin ECV en el

perioperatorio.?

En el 55,2% de los casos el tipo de paciente que ingresa en UCI fue de tipo médico,

procediendo la mayoria de ellos del Servicio de Urgencias (35,8%).

Respecto a la estancia, tanto en UCI como hospitalaria, los dias de ventilacion
mecanica y la mortalidad, en la muestra analizada se obtuvieron datos superponibles a los de

otras UCI.

La repercusién que sobre la morbi-mortalidad tiene la aparicion en estos ECV resulta

de gran relevancia y ha sido motivo de analisis de este estudio y sera referida mas adelante.
12.2 CARACTERISTICAS RESPECTO A LOS DETERMINANTES DE ECV:

Como ya se coment6 en el apartado de material y métodos, los ECV vienen
definidos como arritmias, elevacion plasmatica de Troponina-c | y/o alteraciones en el
segmento ST y onda T. En nuestro estudio se observé que el 56,1% de los pacientes criticos
mostraron algun tipo de arritmia, el 42,3% niveles de Troponina-c | > 200 ng/ml y el 9%

alteraciones en el segmento ST.

Las arritmias en el paciente critico son comunes, con una incidencia en general del
12%, siendo la méas frecuente la fibrilacion auricular con un 8%.'® En nuestro estudio las
arritmias mas frecuentes fueron las extrasistolia (21.3%), tanto auricular como ventricular, y
la fibrilacion auricular (12,9%), en particular al ingreso y en el primer dia de estancia.
Reinelt et al realizaron un estudio prospectivo donde mostraban una incidencia de arritmias
del 20% en el paciente critico, siendo la fibrilacién auricular la mas frecuente.*® Annane et

al observaron que el 12% de los pacientes ingresados en la UCI presentaban algin tipo de
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arritmia, sobre todo aquellos con factores de riesgo cardiovascular y edad avanzada,
apareciendo con mayor frecuencia en las primeras 48h del ingreso, y el 8% de los pacientes
mostraban arritmias supraventriculares (fibrilacion auricular).*** Por Gltimo Meierhenrich et
al y Walkey et al demostraron que los pacientes con shock séptico presentaban mas

frecuentemente arritmias, en particular la fibrilacién auricular.!*?

Los resultados de nuestro estudio son claramente superponibles a los descritos
previamente en cuanto a la incidencia de fibrilacion auricular y vienen a destacar que la
incidencia de arritmias de cualquier tipo es mas elevada de lo descrito. La observacién
minuciosa facilitaria la deteccién de un mayor nimero de trastornos del ritmo cardiaco, de lo

gue pudiera considerarse.

En los pacientes criticos se ha demostrado una alta incidencia de elevacion de
Troponina-c (12%-85%).** Douketis et al publicaron un estudio de cohortes en el que el
13,5% de los pacientes con TEP presentaban elevacion de Troponina-c en las primeras
24h.>* Vasile et al mostraron en un estudio que el 70% de los pacientes sépticos presentaban
elevacion de Troponina-c.®” En el meta-analisis realizado por Sheyin et al determinaron una
prevalencia del 60,5% de elevacién de Troponina-c.® Van Waes et al observaron que el
19% de los pacientes postoperados de cirugia no cardiaca presentaban elevacién plasmatica

de dicha proteina.??

En cuanto a los resultados hallados en nuestro estudio, se observo que el 42,3% de
los casos presentaban niveles de Troponina-¢c >200mg/ml, seguidos de valores entre 46-200
ng/ml en un 26,8% de los pacientes. Las cifras més frecuentemente elevadas se encontraron
el primer dia de ingreso. Se confirma por tanto, que la elevacion de Troponina-c, como

reflejo de dafio miocardico, es una alteracion que aparece en un porcentaje elevado de
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pacientes criticos, y que probablemente ha de ser un parametro a monitorizar con mayor

frecuencia a lo que se viene haciendo en la practica clinica habitual.

Respecto a las alteraciones en el segmento ST, en nuestro andlisis se observé que
solo el 9% de los pacientes presentaban dicho ECV. La infradesnivelacion del segmento ST
fue mas frecuente (3,2%) que el ascenso (2,6%), sobre todo al ingreso y en el primer dia.
Estas alteraciones de la repolarizacion se encuentran descritas en los pacientes criticos por
diversas patologias.’® En el estudio prospectivo realizado por Landesberg et al se observ
que el 21% de los pacientes criticos ingresados en una UCI presentaron alteraciones en el
segmento ST, concretamente infradesnivelacion.* Mehta et al también describen en un
subestudio prospectivo que el 48% de los pacientes sépticos presentan alteraciones en el
ECG.”" Es necesario destacar aqui las dificultades para la monitorizacién continua del
segmento ST del ECG en los pacientes criticos. Requieren un equipamiento de
monitorizacion especifica y un elevado grado de sensibilidad, estandarizada para el manejo
de pacientes monitorizados por SCA, pero que en otros grupos de poblaciones podria no ser

de clara utilidad y ayuda en el manejo.

Los estudios ecocardiograficos realizados a los pacientes criticos demuestran que
hasta un 40% de los pacientes con sepsis y shock séptico presentan disfuncién miocéardica
asociada."® Werdan et al realizaron una revisién sobre la funcién miocérdica en el paciente
séptico y observaron que el 40% de ellos presentaban funcion ventricular normal, mientras
que otro 40% mostraban disfuncion ventricular moderada y el 20% restante disfuncién
ventricular severa.!” Como ya se ha comentado durante la presente discusién, en nuestro
estudio la mayoria de los pacientes ingresados presentaban sepsis y shock séptico. En el
41,3% de los pacientes de nuestro estudio se realizd ecocardiograma transtoracico,

observando en la mayoria de los casos (30,6%) una funcidon ventricular normal.
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La valoracion ecocardiografica del paciente critico no cardioldgico ha entrado a
formar parte de la rutina de manejo de este tipo de pacientes. Puede ser de gran ayuda para
detectar alteraciones, de otra forma no sospechadas, facilitar el manejo terapéutico y evitar
el empleo de otros métodos mas invasivos de valoracion del estado hemodinamico. Parece
obligatorio concluir, que ante la aparicion de algunos ECV destacados y analizados en este
estudio, deberia realizarse una valoracion ecocardiografica morfoldgico y funcional, dada las

repercusiones de manejo y pronostico que pueda tener.
12.3 PRESENTACION DE EVENTOS CARDIOVASCULARES:

Los pacientes que presentaron ECV fueron con mayor frecuencia pacientes médicos
(87,7%), cuyo diagndstico principal era shock séptico (90,4%). También se observé que
estos pacientes eran de mayor edad (edad media 68 afios) y presentaban factores de riesgo
cardiovascular, sobre todo diabetes mellitus y dislipemia, en un 91,8% y un 64,5% de los
casos respectivamente. Estos hallazgos concuerdan con lo expuesto por Booker et al en su
estudio, donde demostraron mayor frecuencia de ECV en pacientes con edad avanzada y

factores de riesgo cardiovascular.’

Por otro lado, los pacientes que presentaron ECV tenian mayor indice de gravedad en
la escala SAPS 3, probablemente debido a que son pacientes con mayor edad y mayor
alteracion fisioldgica general. Ya Ostermann et al en un estudio prospectivo observaron que
los pacientes con elevacion de Troponina-c eran pacientes de mayor gravedad, siendo en un

70% pacientes sépticos y precisando el 58% soporte vasopresor.*

Respecto al uso de drogas vasoactivas, cabe destacar un aumento de ECV en
aquellos pacientes con necesidad de drogas vasoactivas, de hecho en el analisis de regresion
logistica realizado en nuestro estudio se ha observado que el uso de noradrenalina se

comporta como un factor independiente en la aparicion de ECV, con una OR 3,05.
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Schmittinger et al observaron una incidencia del 48,2% de eventos adversos en pacientes
con inestabilidad hemodinamica durante el uso de vasopresores, siendo la aparicion de estos

directamente proporcional a la duracién y la dosis utilizada.?

Referente a la estancia en UCI, se observé que los pacientes con mayor estancia eran
pacientes que habian sufrido algun ECV, pero estos resultados no han sido estadisticamente
significativos. Sin embargo, la bibliografia revisada demuestra que los pacientes que
presentan algun ECV son aquellos con mayor estancia en UCI. John et al describieron que
los pacientes con mayor elevacion plasmatica de Troponina-c | presentaban mayor estancia
en la UCI y mayor gravedad.®® Sander et al mostraron en un estudio publicado en el 2005

que los pacientes con ECV presentaban mayor estancia en UCI.°

En el analisis disgregado por dia de aparicion del ECV, si observamos que en los
casos en que el ECV aparecia al 2° 0 3* dia de ingreso si habia asociada una mayor estancia
en UCI y hospitalaria. Estos resultados orientarian a que la aparicién de ECV en la fase
inicial del proceso, con mayor inestabilidad fisioldgica, no es un determinante de un proceso
maés prolongado, mientras que la aparicion de estos ECV en una fase ya de estabilizacion
(2°, 3% dia) puede significar una presencia de la alteracion cardiovascular que se va a ver

repercutida en mayor duracion del proceso y de la estancia.

En cuanto a los valores analiticos estudiados, los pacientes con peores parametros de
funcion renal (filtrado glomerular, urea y creatinina) eran con diferencias estadisticamente
significativas lo que desarrollaron ECV. Todo esto podria ser debido a que cierto grado de
disfuncion renal secundario a mala perfusion periférica consecuencia de inestabilidad
hemodindmica, causada a su vez por hipotension, hipovolemia, anemia y alteracion del flujo
sanguineo, como ocurre en situaciones de shock séptico'® y cirugia no cardiaca.’ Por otro

lado, en estos pacientes puede existir una situacion de bajo gasto por la probable disfuncién
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miocardica asociada a la sepsis y shock séptico y por el aumento de la demanda de oxigeno
originada en el periodo perioperatorio, dando todo esto lugar a un decremento de la
perfusion renal. Abbas et al realizaron un estudio donde observaron que la elevacion de
Troponina-c se asociaba a un menor filtrado glomerular.®® En la insuficiencia renal crénica
también puede existir una elevacion de Troponina-c. Goicoechea et al mostraron que los
pacientes con insuficiencia renal crénica presentaron mayor riesgo de desarrollar algun tipo
de ECV, sobre todo en aquellos con mayor deterioro del filtrado glomerular.” Por tltimo, en
el analisis MANOVA realizado en nuestro estudio observamos que los niveles de
bicarbonato en rangos normales se asociaban a una menor aparicion de ECV. Los pacientes
con fracaso renal presentan mayor tendencia a la acidosis metabolica, lo que puede también
justificar la existencia de mayores ECV en este tipo de pacientes. Las cifras de potasio
analizadas en el MANOVA (presentada en diagrama de cajas y bigotes) demuestran
mayores ECV en aquellos pacientes con valores mas elevados, aun situdndose estos en

rangos normales.

En resumen, cierto grado de disfuncion renal, junto con acidosis metabolica (con
descenso de bicarbonato y elevacién de la kaliemia) pueden producirse con mayor
frecuencia de forma significativa, en los pacientes que presentan ECV, y ser el resultado de
una inadecuada perfusion tisular bien primariamente debida a dichos eventos o en relacion a

los procesos de base, sepsis y shock séptico fundamentalmente.

Finalmente, la busqueda de factores independientes asociados a la aparicion de ECV,
a través de la elaboracion de un modelo multivariante de regresién logistica, mostré que
inicialmente la edad, la administracion de noradrenalina, el antecedente de dislipemia y unos
valores bajos de bicarbonato mostraron valores de OR estadisticamente significativos. Estos
resultados vienen a confirmar lo referido anteriormente respecto a los datos vertidos por el

analisis bivariante, en cuanto a que la aparicion de estos ECV se produce en pacientes con
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patologia de base subyacente favorecedora de alteraciones cardiovasculares (dislipemia), ser
de edad més avanzada, presentar mayor inestabilidad hemodinamica (necesidad de empleo

de noradrenalina) y signos de hipoperfusion periférica (niveles de bicarbonato).

12.3 ANALISIS DE LA MORTALIDAD

En la muestra analizada observamos que la mortalidad global de nuestro estudio fue

del 31,3%, con una mortalidad al afio del 44,8%.

» Andlisis de la mortalidad al alta Hospitalaria:

Respecto a los antecedentes personales de los pacientes incluidos en nuestro estudio,
se muestra que el antecedente de neoplasia previa presenta una mayor mortalidad (42.6%),
seguido de la obesidad, la HTA y la diabetes. Cuando realizamos el analisis multivariante de
regresion logistica encontramos que los antecedentes de neoplasias se asociaban como factor
independiente a la mortalidad al alta hospitalaria. Es de destacar también la ausencia de
influencia de enfermedad cardiovascular previa como elemento asociado a la mortalidad,

sefialando la mayor importancia del proceso agudo sobre la mortalidad.

En cuanto a las variables generales lo mas resefiable es que los pacientes con mayor
edad y mayor indice de gravedad SAPS 3, presentaban un aumento de la mortalidad al alta
hospitalaria, sin embargo mostraban menor estancia tanto UCI como hospitalaria. Esto
puede ser debido al aumento progresivo de la poblacion anciana, dando lugar a pacientes de
mayor edad y con factores de riesgo cardiovascular ingresados en la UCI, con mayor

probabilidad de padecer ECV y mayor mortalidad.*’

Por otro lado, las enfermedades cardiovasculares que producen mayor mortalidad en
nuestro medio son el SCA y las enfermedades cerebrovasculares.* Esto también fue

reflejado en nuestro estudio, donde se observd que aquellos pacientes con categoria

134



DISCUSION

diagnostica de patologia neurolédgica y con diagnostico principal (CIE-9-MC) de ACVA
presentaban una mortalidad elevada. Esto puede explicarse porque en la mayoria de los
casos se trataba de hemorragia cerebral no subsidiaria de tratamiento quirdrgico,
evolucionando finalmente hacia muerte encefalica. Y por otro lado, los pacientes con ACVA
tanto hemorragicos como isquémicos pueden presentar ECV, dando lugar a un aumento de

84
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la mortalidad. Esto se viene reflejado en los estudios de Chaleta et al**, Di Angelantonio et

al®? y Faiz et al.®®

Asi mismo, la sepsis es considerada una de la principales causa de mortalidad en
pacientes criticamente enfermos no coronarios, con una tasa descrita entre 5% y 19.6%. En
nuestra muestra la segunda causa mas frecuente de mortalidad al alta hospitalaria con una
mortalidad del 28% como motivo de ingreso (FRICE) y categoria diagndstico fue el shock

séptico y la sepsis, de acuerdo con lo revisado en la literatura.

Referente a la asociacion de la mortalidad al alta con la presencia de algin ECV, en
la literatura revisada se describe que la aparicion de ECV da lugar a un aumento de la morbi-
mortalidad en los pacientes criticos, como detallan Booker et al en su estudio.” Devereaux et
al y Dalager-Pedersen et al demostraron una mayor mortalidad a los 30 dias en los pacientes
criticos que desarrollaron algin tipo de ECV. %' El estudio ECAIS describe ECV asociados
a una mayor mortalidad en los pacientes con sepsis 0 shock séptico.'* Todo ello también se
confirmo en el estudio de regresion logistica que realizamos, observandose que los ECV se

asociaban a una mayor mortalidad (OR 2,62) al alta hospitalaria.

En cuanto a los eventos arritmicos, la presencia de éstos implica una mortalidad del
36,8%. Cuando realizamos el anélisis multivariante de regresion logistica observamos que la
arritmia se asociaba como factor independiente a un aumento de la mortalidad (OR 1,87).

Los resultados del estudio también mostraron mayor mortalidad al alta hospitalaria los
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pacientes con arritmias el 2° y 3* dia de ingreso. Ya Shaver et al observaron que los
pacientes con fibrilacion auricular en la UCI asociaban una mayor mortalidad,
independientemente de otras comorbilidades o de la gravedad de la enfermedad,
demostrando un mismo riesgo de mortalidad en la fibrilacion auricular tanto de reciente
comienzo como recurrente.*** También, en los estudios de Meierhenrich et al**? y Walkey
et al*®® pusieron de manifiesto que la aparicién de esta arritmia implicaba una mayor

mortalidad y estancia en UCI.

Nuestro analisis mostr0 que los pacientes con elevacion de Troponina-c |
presentaban mayor mortalidad, sobre todo en los niveles entre 46-200 pg/ml. También, se
observo que los pacientes que mostraban una mediana mayor en los valores de Troponina-c |
maxima se asociaban a un aumento en la mortalidad al alta hospitalaria. Estos resultados son
concordantes con los revisados en la bibliografia, ya que el aumento de la Troponina-c se
asocia con un aumento en la mortalidad en los pacientes sin patologia coronaria
demostrada, como viene reflejado en los estudios de Ammann et. al, Bardaji et al y Quenot
et al **>% Asi mismo, Stein et al observaron que los niveles intermedios de Troponina-c

0.10 ng/ml a 1.49 ng/ml, presentaban mayor mortalidad.*®

En cuanto a la asociacion de la mortalidad al alta hospitalaria con los casos que
presentaban alteraciones en el segmento ST en la monitorizacién continua del ECG, no

obtuvimos resultados estadisticamente significativos.

Por ultimo, y en lo respecto a los datos analiticos sanguineos, en nuestro estudio
observamos que los niveles bajos de bicarbonato, el aumento de la urea y la disminucién del
filtrado glomerular y la coagulopatia a partir del primer dia de ingreso se asociaban a una
mayor mortalidad al alta hospitalaria. En el analisis MANOVA mostramos que aquellos

pacientes que habian fallecido presentaron valores analiticos méas bajos de bicarbonato
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durante los cuatro momentos. En el analisis multivariante de regresion logistica el aumento

de la urea se encontraba asociado a una mayor mortalidad (OR 1.07).

» Andlisis de la mortalidad al afio

En lo referente al analisis de la mortalidad global a largo plazo, presentamos a

continuacién los diferentes aspectos que consideramos de relevancia.

Los pacientes con antecedentes de neoplasia e HTA presentan mayor mortalidad al
afio. En cuanto al diagndéstico principal (CIE-9-MC), motivo de ingreso y categorias
diagndsticas también observamos que el ACVA y la patologia neuroldgica mostraron mayor
mortalidad al afio. Esto puede ser debido a que los pacientes con ACVA que sobrevivian
eran pacientes con secuelas y por lo tanto, con un aumento en la morbilidad. En segundo
lugar, observamos que la patologia respiratoria y las infecciones respiratorias presentaban
mayor mortalidad a largo plazo. Esto puede explicarse porque los pacientes con patologia
pulmonar cronica que han ingresado en la UCI y han presentado algin ECV, muestran

empeoramiento de la funcion ventilatoria y un aumento en la necesidad de oxigenoterapia a
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largo plazo, produciendo mayor mortalidad al afio. Brekke et al™®, Soyseth et al”” y Martins

etal”

observaron en diversos estudios que los pacientes con elevacién de Troponina-c en las
reagudizaciones de EPOC presentaban mayor necesidad de oxigenoterapia y de ventilacion
no invasiva, mayores alteraciones en el ecocardiograma (hipertrofia ventricular), una

disminucion del FEV1 y por consiguiente mayor mortalidad.

En el diagndstico al ingreso, la hemorragia digestiva presenta una mortalidad al afio
elevada (83.3%), también cuando se realiz6 el andlisis multivariante de regresion logistica
observamos que dicha patologia se asociaba como factor independiente con mayor
mortalidad al afio. Vasile et al en el estudio retrospectivo realizado, mostré que los pacientes

ingresados en la UCI por hemorragia digestiva que presentaron elevacion de Troponina-c |
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mostraban mayor mortalidad a largo plazo (> 30 dias).®” Ademas, probablemente los
ingresos por hemorragia digestiva son secundarios a una hepatopatia crénica en fase

avanzada, lo que supone una elevada mortalidad a largo plazo.

Respecto a las variables generales, cabe destacar que en el analisis multivariante de
regresion logistica, la edad se asociaba a mayor mortalidad al afio (OR 1,04), sin embargo, la

estancia en UCI presentaba mayor supervivencia (OR 0,98).

Referente a los valores analiticos, en nuestro estudio se observd que los niveles
elevados de urea, menores cifras de bicarbonato y peores valores de la actividad de

protrombina se asociaban con mayor mortalidad al afio.

> Analisis de supervivencia de los ECV:

En las curvas de supervivencia demostramos que existia una diferencia
estadisticamente significativa en la evolucion de la mortalidad al afio en los pacientes que
habian presentado un ECV. Cabe destacar que los pacientes con ECV al ingreso y primer dia
presentaban menor supervivencia al afio. Probablemente, todo esto puede ser debido por dos
razones, por un lado la mortalidad tras el alta se encuentran incluidos los pacientes fallecidos
al alta y por otro lado, la presencia de algun tipo de ECV implica un aumento de la
morbimortalidad.”® También, en el estudio ECAIS demostré que la presencia de ECV se
asociaba a un aumento de la mortalidad."® Devereaux et al publicaron un estudio donde
observaron que los pacientes que tenian un SCA presentaban mayor frecuencia de
desarrollar algtin ECV y mayor mortalidad a los 30 dias.”® Landesberg et al observaron que
en los pacientes que presentaban elevacién de Troponina-c (ECV) se asociaban con un

aumento de la mortalidad tanto a corto como a largo plazo.?*

Por lo tanto, la presencia de algun ECV los primeros dias del ingreso se asocian a un

aumento de la mortalidad a largo plazo.
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13. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Consideramos que el estudio presenta las siguientes limitaciones:

1) Tratarse de un estudio observacional realizado en paralelo a la rutina diaria en la
asistencia clinica de una Unidad de Cuidados Intensivos.

2) Haberse producido un nimero importante de casos perdidos por las circunstancias
propias de la recogida de datos que vienen impuestas por la actividad asistencial en una
unidad de pacientes criticos.

3) Posible influencia de una mayor deteccion de eventos por la susceptibilidad de los
investigadores y el personal de la UCI implicados en el proceso de la recogida de datos y en
la asistencia de los pacientes.

4) Por no ser la monitorizacion continda del segmento ST una técnica rutinaria en los
pacientes criticos con procesos agudos no coronarios.

5) Inherentes a la curva de aprendizaje en el personal sanitario de la UCl en la

monitorizacion continla del segmento ST.
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14. CONCLUSIONES

1. La incidencia de la aparicion de algun ECV, en pacientes criticos en ventilacion
mecanica con procesos agudos no coronarios, fue muy superior a la descrita en la literatura,

apareciendo sobre todo en las primeras 48 h del ingreso.

2. La aparicion de algin ECV en este tipo de pacientes se asocid a una mayor

mortalidad al alta hospitalaria y al afio posterior al ingreso.

3. Los pacientes que presentaron con mayor frecuencia ECV fueron aquellos de mayor
edad y con factores de riesgo cardiovasculares, sobre todo HTA vy dislipemia, asi como
mayor indice de gravedad en la escala SAPS 3. La administracion de noradrenalina durante

los cuatro momentos estudiados asocié a mayor aparicion de ECV.

4. Los pacientes que mostraron algin ECV fueron aquellos con menor filtrado
glomerular y mayores niveles de urea, por el contrario, los niveles méas bajos de bicarbonato

fueron un factor independiente asociado a menor aparicion de los mismos.

5. La incidencia de la elevacion de Troponina-c | en nuestro analisis fue elevada, por

encima de la descrita en la literatura.

6. En los pacientes con elevacion de Troponina-c | se observd un aumento de la
mortalidad al alta hospitalaria. No se observaron resultados estadisticamente significativos
en relacion a los dias de ventilacion mecanica y a la estancia tanto en UCI como

hospitalaria.

7. El ECV mas frecuente fue la aparicién de arritmias, siendo principalmente la

fibrilacion auricular 'y la extrasistolia tanto auricular como  ventricular.
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8. La presencia de arritmias se asocié como factor independiente a mayor mortalidad al
alta hospitalaria. No se observaron resultados estadisticamente significativos, en cuanto a la

duracion de la ventilacion mecénica y a la estancia tanto en UCI como hospitalaria

9. El ECV que se detectd con menor frecuencia fue la aparicion de alteraciones en la

repolarizacion (segmento ST y onda T).

10. Los pacientes con alteraciones en el segmento ST presentaban mayor estancia
hospitalaria, sin embargo, no se observaron resultados estadisticamente significativos en
cuanto a la estancia en UCI, la duracion de la ventilacion mecénica y la mortalidad tanto al

alta como al afio.

11. La deteccion de ECV, en los pacientes criticos con procesos agudos no coronarios
en ventilacion mecanica, fundamentalmente la elevacion plasmatica de Troponina-c | y la
aparicién de arritmias, se asocia a peores resultados clinicos y mayor gravedad, por ello, su
determinacién sanguinea y valoracién diaria de forma rutinaria respectivamente, se pueden

considerar una herramienta de gran utilidad en la atencidn clinica en este tipo de pacientes.
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