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RESUMEN

INTRODUCCION:

La hiperglucemia en el sindrome coronario agudo es comun en pacientes con y sin
diabetes mellitus, se asocia a mayor mortalidad y eventos adversos durante la
reperfusion mediante angioplastia primaria; sin embargo, no se conoce como la
hiperglucemia y otros marcadores de inflamacion, como PCR e indice
neutrdfilo/linfocito, pudieran afectar la reperfusién clinica y angiogréfica en
pacientes tratados con fibrinoliticos.

OBJETIVO:
Analizar la relacion entre nivel de glucosa al ingreso en pacientes con IMEST y la
frecuencia de éxito/fracaso clinico de terapia fibrinolitica

SUJETOS Y METODOS:

Estudio retrospectivo, prolectivo, observacional y analitico realizado en pacientes
que ingresaron al Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” con diagnostico de
infarto agudo al miocardio con elevacidon del segmento ST que recibieron terapia
fibrinolitica, de abril de 2016 a diciembre del 2020, que cumplieran criterios de
inclusién. Se midié glucosa central al ingreso y el éxito de la fibrinolisis se determiné
por medio de la reperfusion clinica, caracterizada por disminucion de dolor,
descenso del ST y lavado enzimatico, ademas se midieron otros parametros

clinicos, bioquimicos y angiograficos.

RESULTADOS:

Se incluyeron 194 pacientes, 77% hombres, edad promedio 60 afios; 46% con DM2
y 50% con HAS; el tiempo promedio de inicio de sintomas hasta la trombdlisis fue
de 4.7hr, 79% con reperfusion clinica y 82.9% angiogréfica, 72% se presentaron
con hiperglucemia (glucosa >140mg/dl), de los cuales el 78% presento reperfusion
clinica y 82% angiografica. La correlacion entre glucosa y éxito/fracaso de

reperfusion fue no significativa, sin embargo, utilizando regresion logistica se
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observd que el tiempo de inicio de sintomas se relacion6 de manera significativa
con el éxito o fracaso de la reperfusion (p:0.03, pseudo R2: 0.07, validez del modelo
de 80%), ya que por cada hora que transcurria para el inicio de la terapia, la

probabilidad de reperfusion clinica disminuia 6%.

CONCLUSIONES:

La hiperglucemia en pacientes con IAM es muy frecuente y la terapia trombolitica
sigue siendo la piedra angular del tratamiento agudo en nuestro medio. En nuestra
casuistica no se encontrd relacion significativa entre hiperglucemia y éxito
angiografico o clinico de la fibrindlisis, sin embargo, los niveles de glucosa al ingreso
son elevados, lo que conlleva un mal prondstico; la Unica variable que correlaciono
con éxito o fracaso de la terapia fibrinolitica fue el tiempo de inicio de los sintomas,
por cada hora que transcurria para el inicio de la terapia, lo que confirma lo antes
descrito en la literatura acerca de la importancia de disminuir el retraso en tiempo

de tratamiento.
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LISTA DE ABREVIATURAS Y SIMBOLOS

SICA: Sindrome Isquémico Coronario Agudo

IAM: Infarto Agudo al Miocardio

IMEST: Infarto agudo de Miocardio con elevacion del ST
IMSEST: Infarto agudo de Miocardio sin elevacion del ST
Al: Angina Inestable

DM: Diabetes Mellitus

HAS: Hipertension arterial sistemica

UCI: Unidad de Cuidados Intensivos

EVC: Evento Vascular Cerebral

GRACE: Global Registry of Acute Coronary Events
TIMI: Thrombolysis in myocardial Infarction

PCR: Proteina C Reactiva

RNL: Relacion Neutrofilo / Linfocito

ET-1: Endotelina 1

ON: Oxido Nitrico

HbAlc: Hemoglobina Glucosilada

COVID-19: Coronavirus Infectous Disease 19
BRDHH: Blogueo de Rama Derecha del Has de His
BRIHH: Bloqueo de Rama Izquierda del Has de His
BAV: Blogueo Auriculo Ventricular

FA: Fibrilacion auricular

FEVI: Fraccion de Eyeccion del Ventriculo l1zquierdo
ICP: Intervencion Coronaria Percutanea

MACEs: Major Adverse Cardiovascular Events
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LISTA DE DEFINICIONES

Infarto agudo de miocardio: presencia de dafio miocardico agudo detectado por
la elevacion de biomarcadores cardiacos en el contexto de evidencia de isquemia

miocardica aguda

Diabetes Mellitus: conjunto de alteraciones metabodlicas caracterizado por
elevacion cronica de glucosa, secundaria a un deficit en la secrecion de insulina, un

defecto en la accion de la misma, o a ambas.

Hiperglucemia: nivel anormalmente alto de glucosa plasmatica

Reperfusion clinica: restauracion del flujo sanguineo miocardico reflejado por
medio de la disminucion del dolor, disminucion del segmento ST y pico precoz de

niveles de enzimas cardiacas

Reperfusion angiografica: restauracion del flujo sanguineo en arterias coronarias

epicardicas determinado por un flujo TIMI 2-3 en la angiografia

Flujo TIMI: clasificacion del grado de flujo coronario observado en la angiografia.
TIMI 0 no hay flujo anterégrado coronariano después del punto de oclusiéon. TIMI 1
el contraste pasa el punto de obstruccion pero no llena todo el lecho coronariano
distal. TIMI 2 el contraste pasa la obstruccion y llena todo el lecho coronariano
distal, pero la velocidad de llenado es mas lenta. TIMI 3 el flujo anterégrado es

normal.
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ANTECEDENTES

Relevancia de hiperglucemia en el paciente hospitalizado.

La presencia de hiperglucemia en pacientes que cursan con un sindrome isquémico
coronario agudo (SICA) es comun, tanto en pacientes que padecen diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) como en aquellos que no la padecen. Un metaanalisis
publicado por Umpierrez et al [1] demostré que cerca de 38% de pacientes
ingresados a un servicio de Urgencias por cualquier causa presentan niveles
elevados de glucemia, donde 26% tenian diagndstico previo de DM2, mientras que
un 12% no contaban con dicho diagnostico. La presencia de hiperglucemia se
asocié a mayor estancia hospitalaria, a mayor admisioén a la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) y a una menor probabilidad de ser egresados a casa. Viana et al
encontré que dentro de las enfermedades que més se asociaron a un aumento de
la morbimortalidad relacionada a hiperglucemia se encuentran patologias
quirdrgicas, evento cerebrovascular isquémico (EVC), procesos sépticos e infarto
agudo al miocardio [2].

Existen 3 tipos de hiperglucemia encontradas en pacientes hospitalizados [3]:

a) Relacionada a DM2 previamente diagnosticada y en tratamiento previo al ingreso.

b) Relacionada a DM2 previamente no diagnosticada que se define como:

. Glucemia en ayuno mayor o igual a 124 mg/dl
. Glucemia al azar mayor o igual a 200 mg/dl.
. Persistencia de hiperglucemia posterior al egreso hospitalario.

c) Hiperglucemia de estrés o intrahospitalaria

. Glucemia en ayuno mayor o igual a 124 mg/dl.
. Glucemia al azar mayor o igual a 200 mg/dl.
. Reversion de hiperglucemia una vez resuelto el problema inicial y que no

persiste posterior al egreso hospitalario.



Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

ACUTAD DE Facultad de Medicina
"Gasie Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cardiologia Clinica

Relevancia de hiperglucemia en el contexto de SICA

Multiples estudios han demostrado la presencia de hiperglucemia en el contexto de
SICA, sin embargo, no existe consenso en relacion al punto de corte utilizado para
determinar la presencia de hiperglucemia y asi como en que prueba de glucemia
utilizar [4].

Por ejemplo, el estudio GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) utilizo
un umbral para diagnostico de hiperglucemia de 140 mg/dl, midiendo glucemia
posterior a ayuno mayor a 12 horas, encontrando una prevalencia de hiperglucemia
de 28.05% [5].

Por otro lado, el estudio VALIANT (VALsartan in Acute myocardial iNfarcTion) utilizd
mediciones mas amplias, usando un punto de corte para diagnostico de
hiperglucemia de 306 mg/dl, evaluando glucemia al ingreso del paciente,
encontrando una prevalencia de 5.13% [6].

La presencia de hiperglucemia en pacientes con SICA se asocia a un aumento de
la mortalidad tanto a 30 dias como al afo; esto demostrado en una cohorte
publicada por Kosiborod et al de 141,680 pacientes donde pacientes con glucemia
por arriba de 170 mg/dl presenté un aumento de mortalidad hasta un 20% a 30 dias,
y de 40% a un afio, siendo este porcentaje ain mayor en presencia de mayores
niveles de glucemia. Este aumento se ve de mayor magnitud en pacientes que
presentan hiperglucemia sin presencia de DM2 [7].

Varios metaanalisis han demostrado que la presencia de hiperglucemia se asocia a
mayor mortalidad intrahospitalaria con un OR 3.62 (IC95% 3.09-4.24; p < 0.0001);
ademas de repercutir también, de manera independiente, en la mortalidad a largo
plazo, encontrando un OR de 2.02 (IC 95% 1.62-2.51, p < 0.0001) [4].

Stranders et al demostr6 que por cada aumento en la glucemia de 18 mg/dl por
arriba de 140 mg/dl se asocia a un aumento de 4% en la mortalidad de pacientes
sin DM2. Por otro lado, en pacientes sin DM2 con niveles de glucemia al ingreso
mayores a 200 mg/dl la mortalidad por cualquier causa es similar a los pacientes
con diagnostico previo de DM2 [8].

La evidencia del tratamiento con insulina para pacientes con hiperglucemia no ha

presentado resultados concluyentes en relacion a la disminucion de la mortalidad
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en pacientes con SICA. Por un lado, el estudio DIGAMI (Diabetes Mellitus Insulin-
Glucosa Infusion in Acute Myocardial Infarction) donde se inici6 infusion de insulina-
dextrosa en las 24 horas posteriores al evento coronario agudo en pacientes con
DM2 contra tratamiento convencional, demostré una reduccion de la mortalidad a 3
meses de un 28% [9], sin embargo el estudio posterior DIGAMI-2, donde se dio
seguimiento por 2 afios a la cohorte previa con analisis por grupos (Grupo 1:
Tratamiento inicial con bomba de infusidn de insulina-dextrosa, seguido de uso de
insulina subcutanea a largo plazo, Grupo 2: Pacientes con tratamiento de infusion
de insulina-dextrosa, seguido de control glucémico por practica local y Grupo 3:
Pacientes con control metabdlico de acuerdo a préacticas locales) no demostro
diferencia significativa en relacion a la mortalidad [10].

El estudio HI-5 (Hyperglycemia Intensive Insulin Infusion in Infarction Study),
realizado en pacientes ingresados por infarto agudo al miocardio (IAM) con
hiperglucemia con o sin diagnéstico previo de DM2, utilizando bomba de infusion de
insulina-dextrosa no demostro reduccion significativa de mortalidad intrahospitalaria
[11].

Se puede concluir, realizando andlisis de estos estudios, que la hiperglucemia al
ingreso si modifica la mortalidad, pero no por la hiperglucemia per se, sino por los
cambios metabdlicos que este trastorno provoca en diferentes puntos clave del

metabolismo cardiovascular.

Cambios fisiopatoldgicos relacionados a hiperglucemia en pacientes con
infarto agudo al miocardio.

La hiperglucemia de estrés es el resultado de la activacion del sistema nervioso
simpatico y del eje hipotalamo-pituitario, con la subsecuente sobreproduccion de
catecolaminas y cortisol que estimulan procesos metabdlicos como
gluconeogénesis, glucogendlisis [12] y lipolisis [13].

La presencia de hiperglucemia tiene un papel tanto promovedor para el desarrollo
de SICA, asi como un papel que acentla las consecuencias del dafio celular
causado por la isquemia miocardica [14] como estrés oxidativo, hipercoagulabilidad,

disfuncion endotelial, deplecién de volumen y trastornos acido base.
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Estas alteraciones metabdlicas llevan a multiples manifestaciones que empeoran el
pronéstico del paciente como disminucidén del pre-acondicionamiento isquémico,
remodelado anormal del ventriculo izquierdo, fendbmeno de no reflujo, mayor
agregacion plaquetaria por glucosilacion no enzimética de glucoproteinas y mayor
expresion de mediadores de inflamacion [15].

Relacion entre hiperglucemia e inflamacion

La inflamacion sistémica es un factor de riesgo independiente para eventos
cardiovasculares recurrentes en pacientes con sindrome coronario agudo. Aronson
et al demostré una asociacion directamente proporcional entre la hiperglucemiay la
proteina C reactiva (PCR) como marcador subrogado de inflamacion sistémica [16].
La PCR como reactante de fase aguda es un marcador predictor de mayor riesgo
cardiovascular y morbimortalidad a corto y largo plazo en pacientes tanto con angina
cronica estable, como en angina inestable. [17]

En conjunto con Troponina T, la PCR se ha convertido en un marcador importante
para mortalidad a corto plazo en pacientes con angina inestable (Al) e infarto agudo
al miocardio sin elevacion del segmento ST (IMSEST). [18].

Existe evidencia que el efecto aterogénico de la proteina C reactiva esta relacionado
a la mayor expresion de endotelina-1 (ET-1), aumentando la adhesion molecular y
la expresion de quimo atrayentes [19-20]. La PCR ha demostrado tener un efecto a
nivel intracelular al interrumpir la transcripcion de la sintasa de 6xido nitrico, con
esto limitando la expresion de 6xido nitrico (ON) y, subsecuentemente, evitando la
vasodilatacion, la angiogénesis y los efectos antinflamatorios asociados. [21]

En presencia de hiperglucemia, estos efectos de la PCR se ven potenciados, con
evidencia de menores niveles de ON circulantes y mayor expresion de endotelina-
1 (ET-1), molécula de adhesion intercelular 1 (ICAM-1), molécula de adhesién
vascular 1 (VCAM-1) y proteina quimiotactica de monocitos 1 (MCP-1) [22].

Uno de los mecanismos descritos que explicaria el aumento de la expresion
inflamatoria inducida por hiperglucemia, estipulado por Fang et al en modelos

murinos es a través de la diferenciacion de monocitos y macréfagos mediante
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hipometilacion del ADN [23], sin embargo, los mecanismos aln no se encuentran

bien dilucidados.

Relacién entre hiperglucemiay fendmeno de no reflujo

La disfuncion microvascular, reflejada en el contexto clinico-hemodinamico como
fendbmeno de no reflujo es un determinante importante para los desenlaces
funcionales y clinicos después de un infarto agudo al miocardio [24]. Alrededor de
25-30% de los pacientes con IAM presentan fenédmeno de no reflujo aiin a pesar de
recanalizacién coronaria exitosa demostrada por angiografia y se asocia a un mayor
tamafio del infarto [25], menor recuperacion funcional y mayor incidencia de
complicaciones post infarto [26].

El fendmeno de no reflujo se considera como una de las 4 manifestaciones de
disfuncion cardiaca asociadas al dafio por isquemia-reperfusion [27], donde uno de
los principales mediadores es la respuesta inflamatoria [28].

Iwakura et al documentaron que pacientes que presentan fenémeno de no reflujo
presentaron mayores niveles de glucemia sérica en relacion a aquellos que no lo
presentaron (209 + 79 vs 159 + 56 mg/dl, p < 0.0001), sin importar los niveles de
hemoglobina glucosilada (HbA1c) o tratamiento hipoglucemiante previo al ingreso.
Alun comparando con otros predictores independientes para fendmeno de no reflujo
como desarrollo de ondas Q tempranas, arteria culpable permeable o angina pre
condicionante; la presencia de hiperglucemia resulté ser un predictor mayor. Para
este estudio utilizaron un punto de corte para definir hiperglucemia de 160 mg/dl
[29].

El fendmeno de no reflujo en el contexto de hiperglucemia podria estar relacionado
a la mayor expresion de ICAM-1 [30], aumentando la adhesion celular al endotelio.
Este bloqueo por leucocitos activados a nivel de la microvasculatura podria

contribuir a la aparicién del fendmeno de no reflujo [31].
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Relacion neutrofilo-linfocito (RNL) como subrogado de inflamacién en el
contexto de sindromes coronarios agudos.

La relacion neutrdfilo-linfocito es un calculo subrogado de inflamacion que ha
probado su utilidad en multiples enfermedades. Una relacion neutrdfilo-linfocito baja
ha demostrado asociacidén con desenlaces favorables en pacientes con cancer renal
metastasico y en cancer pancreatico metastasico, al igual que muchas otras
entidades neoplasicas [32,33].

La elevacion de leucocitos totales es un marcador predictor de riesgo cardiovascular
[35], sin embargo, recientemente se ha demostrado que la relacion neutréfilo-
linfocito (RNL) es un predictor mas especifico que el nimero de leucocitos totales,
cuenta total de neutrofilos o de la relacidbn plaqueta-linfocitos para eventos
cardiovasculares [36].

El rango normal de la RNL se estudié por Forget et al donde se incluyeron 413
pacientes sanos, con edad media de 38 afios encontrando una RLN media de 1.65
(+ 1.96 SD, IC 95% 0.75-0.81) por lo que el rango vario de 0.78 a 3.53 [37].

En el contexto de enfermedades cardiovasculares, la RNL es un predictor
independiente de disfuncién ventricular y se relaciona con la severidad y la
mortalidad de la enfermedad coronaria.

Bekler et al demostré en 405 paciente con IMSEST que un RLN mayor a 3.2 se
asocio a mayor disfuncion sistélica (p < 0.001), principalmente en mayores de 70
afos [34].

Dong et al, en un andlisis de mortalidad e incidencia de eventos adversos
cardiovasculares mayores, demostré6 que un RLN pretratamiento elevado (RLN
mayor a 5.0) se asocia a peores desenlaces intrahospitalarios (OR 6.39, IC95%
1.49-27.38, p < 0.001) y a largo plazo (OR 1.26, IC95% 1.13-1.41), en el contexto
de SICA, aun en subanalisis por grupos, con un mismo punto de corte mayor a 5.0
[38].
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Fracaso de terapia fibrinolitica en presencia de inflamacion o hiperglucemia
La terapia fibrinolitica es la terapia de reperfusion de elecciébn en muchos centros
gue no tienen la capacidad de realizar angioplastia primaria dentro de los primeros
90 minutos de arribo al servicio de Urgencias [39].

La inflamacién sistémica ha demostrado tener un factor critico en la iniciacion y la
propagacion del proceso ateroscleratico.

Desde el 2002, Zairis et al, asociaron mayor inflamacion sistémica, con medicion de
PCR como subrogado, a mayor tasa de fracaso de terapia de reperfusion ya sea
por menor porcentaje de resolucion de la elevacion del ST (p < 0.001) o ausencia
de flujo TIMI 3 en la arteria responsable del infarto (p < 0.001) [41].

En el contexto del tratamiento con terapia fibrinolitica, Baysal et al demostraron que
el RLN podria tener factor en predecir fracaso de terapia fibrinolitica, asociado a un
RDW (ancho de distribucion de eritrocitos, por sus siglas en inglés) elevado [40].
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JUSTIFICACION

Se ha demostrado que la hiperglucemia relacionada al evento coronario agudo
se asocia a diversos cambios metabdlicos, dentro de los que se incluye
inflamacion. Se ha observado también que la hiperglucemia se asocia a la
presencia de fendmeno de no reflujo en varios ensayos clinicos controlados,
evidenciando la presencia de lesion endotelial en el contexto de IAM. El uso de
terapias dirigidas hacia la misma no modifica la mortalidad intrahospitalaria. No
existe evidencia contundente del papel de la hiperglucemia e inflamacién en el
contexto de trombdlisis farmacoldgica, por lo que este proyecto se inserta en la
necesidad de determinar si es la hiperglucemia o bien, la inflamacién relacionada
a la hiperglucemia, la que modifica la patencia coronaria después de la terapia
fibrinolitica.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Existe relacién entre los niveles de glucosa basal y el éxito de la terapia fibrinolitica

en pacientes con infarto agudo al miocardio con elevacion del segmento ST?
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HIPOTESIS

La hiperglucemia en pacientes con Infarto Agudo al Miocardio se asocia a mayor
frecuencia de fracaso de terapia fibrinolitica.
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OBJETIVOS
OBJETIVO GENERAL
-Determinar la relacion entre los niveles de glucemia central al ingreso en los
pacientes con Infarto Agudo al Miocardio y la frecuencia de éxito/fracaso de terapia

fibrinolitica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

-Registrar el nivel de glucemia central de los pacientes ingresados con diagnostico
de Infarto Agudo al Miocardio con Elevacion del Segmento ST.

-Catalogar como éxito o fracaso la terapia fibrinolitica (clinica y angiogréfica) en los
pacientes con diagnéstico de Infarto Agudo al Miocardio con Elevacion del
Segmento ST.

-Analizar la relaciéon entre los niveles de glucosa central y la frecuencia del éxito o

fracaso de la terapia fibrinolitica.

OBJETIVOS SECUNDARIOS
-Describir las caracteristicas basales de la poblacion estudiada y mortalidad

intrahospitalaria.

-Estudiar la asociacion entre el éxito/fracaso clinico y angiografico de la terapia

fibrinolitica con la relacién linfocito/neutréfilo y los niveles de PCR.

-Determinar otros factores de riesgo clinicos o bioquimicos para el fracaso de la

terapia fibrinolitica.

-Estudiar la asociacion entre el nivel de glucemia pre trombdlisis y el desarrollo de
fendmeno de no reflujo en pacientes sometidos a intervencion coronaria

percutanea.
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SUJETOS Y METODOS
DISENO DEL ESTUDIO

Observacional, cohorte retrospectivo, analitico, transversal

LUGAR DE REALIZACION

Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

UNIVERSO DE ESTUDIO

Pacientes ingresados al Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” al servicio de
Urgencias con diagna@stico de infarto agudo al miocardio con elevacion del segmento
ST que recibieron terapia fibrinolitica.

CRITERIOS DE SELECCION
Inclusién
Pacientes con IMEST diagnosticado por electrocardiograma que cumpla
los criterios de la cuarta definicion universal de infarto [45]
Pacientes sometidos a trombdlisis farmacologica dentro de las primeras
12 horas de evento isquémico
Edad mayor a 18 afios
Exclusion
Presencia de infeccion activa concomitante.
Presencia de choque cardiogénico al ingreso
Presencia de cetoacidosis diabética o estado hiperosmolar
Mujeres embarazadas
Eliminacion

Expediente incompleto
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TABLA 1. VARIABLES EN EL ESTUDIO

VARIABLE DEPENDIENTE

: L . Valor . Ti
Variable Definicion operacional ap es Unidades |p.o de
posibles variable
Cumplimiento de los 3
criterios clinicos de
reperfusion:
Reperfusion Disminucion del mas del Sj
P . 50% del segmento ST N/A Dicotémica
clinica T No
en las derivaciones
afectadas, disminucion
de angina y lavado
enzimaético.
INDEPENDIENTE
. L . Valor . Ti
Variable Definicion operacional a.o es Unidades |p.o de
posibles variable
. Nivel de glucemia
Glucemia re ortad(? or
central al P . P . 0-1000 mg/dl Continua
: laboratorio al ingreso
ingreso .
del paciente
. . Si o
Hiperglucemia | Glucosa >140 NoO mg/dl Dicétoma
OTRAS VARIABLES
. o . Val . Tipo d
Variable Definicion operacional a F)res Unidades |p.o ©
posibles variable
Afos cumplidos por el :
Edad . P P 18-75 Anos Continua
paciente
0=
iologi I mujer o
Sexo Sex_o biologico de we N/A Dicotoma
paciente 1=
hombre
Diabetes Presencia de Diabetes 0 =No N/A Dicétoma
Mellitus Mellitus 1=Si
. . Presencia de 0=No .
Disl e . . N/A Dicé
islipidemia Dislipidemia 1=si / icétoma
Uso de Uso de estatina de
. . 0=No .
estatinas en 3 | atorvastatina en los 1= S N/A Dicotoma
meses previos | Ultimos 3 meses. -
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Hipertension

Presencia de

0=No

Arterial Hipertension Arterial 1=sSi N/A Dic6toma
Sistémica Sistémica -
Consumo actual o 0=No
Tabaquismo previo de derivados de 1__ Si N/A Dicotoma
tabaco
Disminucion
del segmento | Evidencia 0= No
de ST post electrocardiografica de 1_ Sj N/A Dicotoma
trombalisis reperfusion coronaria. a
mayor al 50%
Porcent_qje de Porcentaje de
resolucion del disminucion de
segmento ST 2 0-100 % Continua
resolucién del segmento
post ST
trombdlisis '
Lavado : L
enzimatico Pico enzimatico precoz 0= No o
i de CPKy CPK MB entre e N/A Dicotoma
posterior a 1=Si
e las 7 y 12 horas [46]
trombdlisis
trlghvoerll?r?adleal Marcado subrogado de
opP tamanfo del infarto al 0-120 ng/dl Continua
ingreso del .
. ingreso
paciente
Niveles de
troponina la Mar_caglqr de lavado 0-120 ng/d Continua
los 90 minutos | enziméatico
de fibrinolisis
Escala angiografica de 0
FLUJO TiMi | flujo sanguineo en L N/A | Categorica
arteria epicardica 2
coronaria(Anexo 1) 3
Escala de riesgo de
mortalidad
Escala de intrahospitalaria en :
GRACE pacientes con 0-372 N/A Continua
sindromes coronarios
agudos
Escala de riesgo de
Escala de TIMI mor_talldad a 30 dias en 0-14 N/A Continua
pacientes con Infarto
Agudo al Miocardio
Proteina C Niveles de proteina C
reactiva al reactiva reportados en 0-100 mg/dl Continua
ingreso laboratorio a su ingreso
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Niveles de albimina

A'b,“m'”a sérica reportados a su 0-6 mg/dl Continua
sérica )
ingreso.
Relacion Relacion entre los
Linfocito- niveles séricos de 2.5-5 N/A Continua
Neutréfilo linfocitos y neutrofilos

Tiempo que comprende
Tiempo total de | desde el inicio de los

. . . 0-12 horas Continua
isquemia sintomas hasta la
reperfusion
Tiempo que comprende
Tiempo Ruerta— desple el ingreso dgl 0-12 horas Continua
Aguja paciente a Urgencias
hasta la reperfusion.
Medicion de primer
Lactato lactato solicitado por 0-20 mmol/L Continua

gasometria

TIPO DE MUESTREO

Muestreo no probabilistico determinado por los criterios de inclusién.

METODO DE ALEATORIZACION

Al tratarse de un estudio observacional no aplica ningin método de aleatorizacion.

PRUEBA PILOTO
No requiere.

PLAN DE TRABAJO

e Se realizo revision de literatura para establecer un marco tedrico que sirva
como antecedente a este estudio.

e Se realiz6 la redaccion del protocolo de investigacion en el formato
autorizado por la Universidad Autonoma de San Luis Potosi y fue sometido
para su revision por los diferentes comités, siendo aprobado.

e Posteriormente se realizaron cambios en tesista y director de tesis, por medio
del formato de enmienda y formato de avances anual, obteniendo

autorizacion para realizar dichos cambios y continuar con el estudio.
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e Se autorizo por el comité académico del servicio de Cardiologia

e Se obtuvieron datos de ingresos al servicio de los censos archivados en el
departamento de Cardiologia, se realiz6 un censo de pacientes con
diagnostico de IMEST y se revisaron expedientes para determinar criterios
de inclusion, exclusién o eliminacion.

e Se revisaron expedientes y se recolecto la informacioén en una base de datos
para su analisis estadistico

e Se obtuvieron los cines de las angiografias realizadas y se revisaron con el
director clinico para determinar flujo TIMI

e Después de realizar el andlisis estadistico, se interpretaron los datos y con

los resultados se redactaron las conclusiones.

RECURSOS HUMANOS Y MATERIALES
Recursos humanos: Residente de Cardiologia Clinica José Ricardo Zarate
Rodriguez Recursos materiales: expedientes clinicos del hospital, computadora,

papel, impresora.

CAPACITACION DE PERSONAL

No se requirié de algun adiestramiento especial.

FINANCIAMIENTO

Todos los gastos generados del estudio fueron cubiertos por el tesista.
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 mediante un estudio de “bi-point serial correlation” de 2 “tails”, una para
pacientes con éxito de terapia fibrinolitica y otra para fracaso de terapia fibrinolitica,
estableciendo la relacién entre una variable continua y una dicotomicas. Las
variables continuas se expresan en promedio +/- desviacion estandar, o como
mediana y rangos cuando no cumplan los requisitos de normalidad. Las variables
categéricas como proporciones. Para variables categoricas se utilizé la prueba
exacta de Fisher y para las variables continuas la prueba y de Student o U de Mann
Whitney. El nivel de significancia de p sera < 0.05. Para el analisis estadistico se
utilizara el programa estadistico R version 3.5.1 (Feather Spray).

TAMANO DE LA MUESTRA

Acorde al tipo de analisis estadistico que sera realizado para este estudio “point
biserial correlation”, el numero del tamano de muestra es similar al necesario para
el estudio de otras correlaciones como una correlaciéon de Pearson. En ambos
analisis estadisticos, entre mayor sea la N, mejor sera la precision y mayor sera el
poder estadistico de la muestra.

En un estudio similar, realizado por Baysal et al (40), se utiliz6 como método
estadistico la correlacion de Pearson para determinar la correlacion entre RLN y
fracaso de terapia fibrinolitica, utilizando una poblacién de 108 pacientes, por lo que
a priori podria ser un niumero adecuado para la muestra de nuestro estudio.

Por otro lado, el tamafio de la muestra se estimd utilizando los criterios de Cohen
[42]. Esperando un tamafo del efecto moderado, la r seria de 0.30. Un valor de alfa
de 0.05, y un valor beta de 0.80, el nimero de pacientes estimado para tener
relevancia estadistica es de 82, por lo que consideramos este valor como el nimero

minimo de pacientes para la base de datos y analisis.
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ETICA

Investigacion sin Riesgo

Todos los procedimientos se realizaron de acuerdo con lo estipulado en la
Declaratoria de Helsinki y en el Reglamento de la ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud. -Titulo segundo, capitulo I, Articulo 17, Seccion I,
investigacion sin riesgo, por lo que acorde al Articulo 24 se podra dispensar del
consentimiento informado. [43,44] La informacion obtenida se mantendra
resguardada y codificada. Para garantizar la confidencialidad de la informacion, los
resultados seran reportados en conjunto, de manera que no sera posible identificar
individualmente cada uno de los casos.

El estudio fué sometido a evaluacion por parte de los comités de investigacion y
ética de nuestra institucion previo a su inicio. Se adjunta a este documento copia de

la carta de compromiso a la confidencialidad de datos (Anexo 3)
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RESULTADOS

Se registraron 658 eventos de SICA de abril de 2016 a diciembre de 2020, de los
cuales 433 corresponden a IMEST (gréafica 1) pero solo 228 (52.6%) recibieron
terapia fibrinolitica. 34 pacientes fueron excluidos por lo que al final se incluyeron
194 pacientes para el analisis (diagrama 1). La presentacion de casos por afio a
partir de abril de 2016 hasta noviembre de 2020 se muestra en la grafica 2. Cabe
destacar que en el afio 2020 disminuy6 notoriamente el numero de casos debido a
la contingencia actual por la COVID-19. Las caracteristicas basales de la poblacién
estudiada se presentan en latabla 2. Del total de pacientes, el 73% fueron hombres,
la edad promedio fue de 60.2 afios con una distribucién normal (grafica 3), casi la
mitad de los pacientes provenian de esta ciudad de San Luis Potosi. Como
antecedentes de importancia, el 46.3% tenian diagnostico de diabetes mellitus al
ingreso, 50% hipertension arterial, 8.2% tenian un 1AM previo y el 31.9% tenian
tabaquismo activo. La localizacién mas frecuente del IAM fue anterior con un 51%,
seguido del inferior en un 47.4%, con un TIMI score promedio al ingreso de 4.1
puntos, Killip Kimball 1.3 y GRACE score de 133, ademas el 27.3% presento algin
trastorno de la conduccion, siendo lo mas frecuente el bloqueo AV y en segundo
lugar el bloqueo de rama derecha, con un 11.3%. El tiempo promedio entre el inicio
de sintomas y el tratamiento fibrinolitico fue de 4.7 horas, siendo tenecteplasa el
farmaco mas utilizado hasta en un 75.2% de los casos, y también el que mayor
porcentaje de reperfusion presentd (tabla 3). La reperfusion clinica se logro en el
79.8% de los pacientes. Del total de pacientes solo 147(75.8%) fue llevado a
angiografia coronaria, se observé flujo TIMI promedio de 2.27, sin embargo, la
reperfusion angiografica definida por un flujo TIMI 2-3 se alcanzo en el 82.9% de los
casos (grafica 4), la correlacion de reperfusion clinica y angiografica se observé en
el 65.8% de los casos. El 9.9% de los pacientes presentd fenomeno de no reflujo.
En cuanto a parametros bioquimicos se observaron valores promedio de glucosa
central inicial de 219.8mg/dl, aunque fue mayor en pacientes con diabetes (DM
294.8mg/dl, sin DM 154.9mg/dl), creatinina 0.99, PCR 2.84, LDL 126.1, lactato 3,
RNL 6.74, BNP 442.9.
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Gréafica 1. Distribucion de SICA
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Grafica 3. Distribucion por edad

45 0.04

0.035
0.025

0.015

5 I 0.005
. | .

0
0.00 20,00 40.00 60.00 80,00 100.00 12000

22



Universidad Auténoma de San Luis Potosi
ACUTAD DE Facultad de Medicina
usie Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cardiologia Clinica

DIAGRAMA 1. Distribucion de casos
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SICA Sindrome Isquemico Coronario Agudo; IMSEST Infarto Agudo de Miocardio Sin Elevacion
del ST; IMEST Infarto Agudo de Miocardio con Elevacion del ST; Al Angina Inestable

El promedio de glucosa en los pacientes con reperfusion angiografica fue de 209.9
y reperfusion clinica de 212.9, mientras que aquellos que no tuvieron reperfusion
tuvieron promedio de 219.3 y 236.8 respectivamente. Hay un nivel promedio mayor
de glucosa inicial en aquellos que no reperfundieron, aunque no se encontrd
diferencia estadisticamente significativa entre grupos. Para el analisis también se
estratificaron los niveles de glucosa en pacientes con o sin hiperglucemia, tomando
como punto de corte un nivel de 140mg/dl.
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TABLA 2. Caracteristicas generales de la poblacion

TOTAL 194
VARIABLE n (%)
HOMBRES 150 (73)
EDAD (ANOS) 60.2
PROCEDENCIA
SLP 87 (44.8)
RIOVERDE 18(9.2)
VALLES 9 (4.6)
SGS 8(4.1)
DM 90 (46.3)
SINDM 104 (53.7)
HAS 97 (50)
TABAQUISMO 62(31.9)
IM PREVIO 16 (8.2)
LOCALIZACION IM
ANTERIOR 99 (51)
INFERIOR 92 (47.4)
POSTERIOR 2(1)
LATERAL 1(0.5)
ESCALAS (PROMEDIO)
TIMI 4.1
KK 1.3
GRACE 133
TRAST CONDUCCION 53(27.3)
BRDHH 22(11.3)
BRIHH 4(2)
BAV 25(12.8)
FA 4(2)
OTRO 6(3)
TIEMPO SINTOMAS (HORAS) 4.7
TIPO TROMBOLITICO
TENECTEPLASA 146 (75.2)
ALTEPLASA 39(20.1)
ESTREPTOQUINASA 9 (4.6)
REPERFUSION CLINICA 155 (79.8)
CORONARIOGRAFIAS 147 (75.8)
NO REFLUJO 15(9.9)
FLUJO TIMI PROMEDIO 2.27
TIMI 3 80 (54.4)
TIMI 2 42 (28.6)
TIMI 1 11(7.5)
TIMI O 14(9.5)
HIPERGLUCEMIA (GLUC >140) 140(72.1)
PROMEDIO GLUCOSA 219.8
DIABETICOS 294.8
NO DIABETICOS 154.9
PMN / LINFOCITO 6.74
HB 15.2
PLAQUETAS 240
CREATININA 0.99
PCR 2.84
LDL COLESTEROL 126.1
BNP 442.9
FEVI % 46
FEVI IAM ANT 44.1
FEVI IAM OTRA LOC 47.8

MORTALIDAD INTRAHOSP 18(9.2)
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Tabla 3. Reperfusidn clinica y angiografica por tipo de trombolitico

REPERF CLINICA TIMI 2-3
Tenecteplasa 80.1% 86.2%
Alteplasa 79.5% 76.3%
Estreptoquinasa 77.8% 71.4%

La FEVI promedio fue de 46%, siendo de 44.1% en IAM de localizacion anterior y
47.8% para aquellos de cualquier otra localizacion. La mortalidad durante la
hospitalizacion fue del 9.2%, de los cuales el 89% correspondieron a infarto anterior
y el mismo porcentaje se presento con hiperglucemia, el 33% habia presentado
reperfusién clinica y de los 6 pacientes que se llevaron a angiografia 4 habian
presentado flujo TIMI 2-3.

Gréfica 4. Flujo TIMI en angiografias realizadas

eTIMI3 =TIMI2 =TIMI1 =TIMIO

Se realizo el analisis del flujo TIMI en los pacientes que fueron llevados a angiografia
coronaria, determinandose como reperfusion exitosa un flujo TIMI 2-3, el cual
alcanzo el 82.9% del total de estos pacientes (grafica 4). En la poblacion general en
quien se realiz6 angiografia, los pacientes que presentaron hiperglucemia
alcanzaron flujo TIMI 2-3 en el 82% de los casos, mientras que los que no tuvieron
hiperglucemia al ingreso lo alcanzaron en el 85.7% (tabla 4). Al estratificar a este
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TABLA 4. Relacion de hiperglucemia con flujo TIMI en poblacion general

POBLACION GENERAL

HIPERGLUCEMIA NO HIPERGLUCEMIA
TOTAL 147 (%) n=105 (%) n=42 (%)

FLUJO TIMI PROMEDIO 2.27 2.24 2.35
REPERFUSION TIMI 2/3 122(82.9) 86(82) 36(85.7)
TIMI 3 80(54.4) 56(53.3) 24(57.1)

TIMI 2 42(28.6) 30(28.6) 12(28.6)

TIMI 1 11(7.5) 8(7.6) 3(7.1)

TIMI 0 14(9.5) 11(10.5) 3(7.1)

*Se muestran los valores absolutos de cada subgrupo y entre parentesis los
porcentajes correspondientes para cada valor

TABLA 5. Relacién de hiperglucemia con flujo TIMI en pacientes con DM2

DM2
HIPERGLUCEMIA | NO HIPERGLUCEMIA n=3
TOTAL 64 (%) n=61 (%) (%)
FLUJO TIMI PROMEDIO 2.17 2.18 2
REPERFUSION TIMI 2/3 52(81.2) 50(82) 2(66.7)
TIMI 3 31(48.4) 29(47.5) 2(66.7)
TIMI 2 21(32.8) 21(34.4) 0
TIMI 1 4(6.25) 4(6.6) 0
TIMI 0 8(12.5) 7(11.5) 1(33.3)
*Se muestran los valores absolutos de cada subgrupo y entre parentesis los
porcentajes correspondientes para cada valor
TABLA 6. Relaciéon de hiperglucemia con flujo TIMI en pacientes sin DM2
SIN DM2
HIPERGLUCEMIA NO HIPERGLUCEMIA
TOTAL 83 (%) n=44 (%) n=39 (%)
FLUJO TIMI PROMEDIO 2.36 2.34 2.38
REPERFUSION TIMI 2/3 70(84.3) 36(81.8) 34(87.1)
TIMI 3 49(59) 27(61.3) 22(56.4)
TIMI 2 21(25.3) 9(20.5) 12(30.7)
TIMI 1 7(8.4) 4(9) 3(7.7)
TIMI 0 6(7.2) 4(9) 2(5.1)

*Se muestran los valores absolutos de cada subgrupo y entre parentesis los
porcentajes correspondientes para cada valor
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grupo de pacientes en diabeticos y no diabeticos (tablas 5 y 6), se observé que en
el grupo de diabetes con hiperglucemia fue mas frecuente un flujo TIMI 2-3, ya que
se observd en el 82% de los casos, contra 66.7% en aquellos que no tuvieron
hiperglucemia; por otro lado, en pacientes sin diabetes mellitus, aquellos que
tuvieron hiperglucemia lograron flujo TIMI 2-3 en el 81.8%, contra un 87% en
quienes no tuvieron hiperglucemia.

Del mismo modo, se observo que en nuestra cohorte de pacientes con IMEST
tratados con terapia fibrinolitica la frecuencia con que se logro reperfusion clinica
fue de un 79.8% vy la frecuencia de hiperglucemia al ingreso fue del 72%. De los
pacientes con hiperglucemia se observé un 78.6% de reperfusion clinica contra
83.3% en aquellos pacientes sin hiperglucemia (tabla 7). La correlacion entre
glucosa central determinada por los grupos de hiperglucemia y no hiperglucemia ya
comentados, y el éxito/fracaso de reperfusion fue no significativa, sin embargo,
mediante analisis de correlaciones y de regresion logistica la Unica variable que se
correlacion6 con el éxito o fracaso de la terapia fibrinolitica fue el tiempo de inicio
de los sintomas(p:0.03, pseudo R2: 0.07, validez del modelo de 80%), ya que por
cada hora que transcurria para el inicio de la terapia, la probabilidad de reperfusion
clinica disminuia 6%.

De manera secundaria tambien se realizd el analisis en poblacion con diabetes y
sin diabetes, aunque el promedio de glucosa inicial fue significativamente mayor en
pacientes con diabetes, los porcentajes fueron similares al estratificar la poblacion
en diabeticos y no diabeticos (tablas 8 y 9).

Para el resto de los objetivos secundarios, no hubo diferencias significativas en
cuanto al éxito clinico ni angiografico de la terapia fibrinolitica en relacién a los
niveles de PCR (tabla 10). Por otra parte, el valor de la relacion neutréfilo/linfocito
no mostro diferencias en cuanto al flujo TIMI 2-3, pero si fue mas frecuente la
reperfusion clinica en aquellos casos con un valor menor a 5, como se muestra en
la tabla 11. Solo se registraron 15 casos de fendmeno de no reflujo y no se encontrd

relacion significativa con hiperglucemia ni con las variables descritas previamente.
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Tabla 7. Relacién de hiperglucemia con reperfusién clinica en poblacién

general

POBLACION GENERAL n=194

HIPERGLUCEMIA
n=140

NO HIPERGLUCEMIA
n=54

Reperfusion Clinica
n=155

78.6%

83.3%

Tabla 8. Relacién de hiperglucemia con reperfusion clinica en poblacion con

diabetes mellitus

DM2 n=90

HIPERGLUCEMIA
n=86

NO HIPERGLUCEMIA
n=4

Reperfusion Clinica
n=69

76.7%

75%

Tabla 9. Relacion de hiperglucemia con reperfusion clinica en poblacion sin

diabetes mellitus

SIN DM2 n=104

HIPERGLUCEMIA
n=54

NO HIPERGLUCEMIA
n=50

Reperfusion Clinica
n=86

81.5%

84%
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Tabla 10. Relacién de PCR con reperfusién clinicay angiografica

(%)|  PCR <2 PCR >2
REPERF CLINICA 81.5% 80%
TIMI 2-3 78.6% 84%

Los porcentajes mostrados son en relacion al numero de casos con PCR y

angiografia realizados

Tabla 11. Relacion de RNL con reperfusion clinicay angiografica

(%) RLN <5 RNL >5
REPERF CLINICA 97.5% 67.3%
TIMI 2-3 83.8% 85.3%

Los porcentajes mostrados son en relacion al numero de casos con RNL y

angiografia realizados
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DISCUSION

No hay estudios previos en los que se haya evaluado directamente la hiperglucemia
como predictor de reperfusion clinica en pacientes que solo recibieron terapia
fibrinolitica despues de un IMEST, a diferencia de lo reportado en otro escenario
clinico como el EVC en el que la glucosa puede ser un predictor de hemorragia
intracraneal despues de la trombolisis [47]. Si bien se encontraron diferencias
significativas en los niveles de glucosa inicial entre pacientes con o sin diabetes, la
presencia de diabetes no se tradujo en un riesgo incrementado de fracaso en la
reperfusion clinica. En pacientes con diabetes mellitus se observé un mayor
porcentaje de reperfusion angiografica en aquellos sin hiperglucemia (tabla 8), sin
embargo el numero de pacientes en este grupo en especifico es demasiado bajo
para establecer una asociacion significativa. No obstante, una gran cantidad de
estudios refuerzan el riesgo de la hiperglucemia en pacientes a quienes se les
ofrece como primera opcion de tratamiento la intervencion coronaria percutanea
(ICP). Por ejemplo, | S Bessonov et al. [48] estudiaron el impacto de niveles de
glucosa en 1280 pacientes diabeticos y no diabeticos con STEMI a quienes se les
realizd ICP. Con un valor de corte de 7.52 mmol/l(135.4mg/dl) para definir
hiperglucemia, hubo un mayor éxito angiografico (95.1% vs 92.1%, p=0.029) en
pacientes con bajo nivel de glucosa, asi como mayor tasa de muerte (6.3% vs 2.5%,
p=0.001), MACEs (7.6% vs 4.1%, p=0.008), y no reflujo (6.9% vs 3.6%, p=0,009) en
quienes tenian glucosa mayor al punto de corte. No se encontré diferencia

significativa en los desenlaces entre diabeticos y no diabeticos.

Otra estrategia que se ha estudiado como predictor de resolucion de la elevacion
del ST en STEMI es la variabilidad del valor de glucosa. Keiichi Tsuchida et al. [49]
evaluaron fluctuaciones en los niveles de glucosa con un sistema de monitoreo
continuo en pacientes con STEMI que se llevaron a ICP, encontrando que
variaciones con amplitud >70mg/dl fueron predictoras de resolucion suboptima del
ST, es decir, regresion menor del 30% (OR = 22.5; 95%Cl, 2.43-208.66, P < 0.01),

lo que sugiere un probable objetivo de tratamiento en estos pacientes.
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En un subanalisis del estudio CLARITY-TIMI-28 [50] en el que se demostro
inicialmente la utilidad de clopidogrel como adyuvante a la fibrinolisis en STEMI, se
estudio la asociacion de diferentes niveles de glucosa con el éxito clinico y
angiografico en pacientes con IMEST. Es el estudio mas parecido al que se presenta
en este documento, el éxito angiografico se definié tambien por un flujo TIMI 2-3
entre las 48 y 96 horas despues del evento agudo, con un tiempo de inicio de
sintomas promedio de 2.7, y no se analiz6 en base a criterios clinicos de
reperfusion. Se observd que la hiperglucemia (150-199mg/dl) e hiperglucemia
severa (>199mg/dl) aumentaron el riesgo del compuesto primario de oclusion de la
arteria responsable del infarto, muerte por cualquier causa e infarto recurrente antes
de la angiografia (OR 2.29, IC 1.44-3.64, p <0.001y OR 1.94, IC 1.16-3.24, p <0.01
respectivamente); por otro lado la hipoglucemia (<81mg/dl) e hiperglucemia severa
se asociaron con aumento en la mortalidad a 30 dias. En el mismo estudio se
observo que en mas del 34% de los pacientes con glucosa inicial >150mg/dl el flujo

TIMI fue 0-1, en nuestra cohorte fue apenas del 18%.

Como se ha comentado previamente, en este estudio se tomé como punto de corte
para definir hiperglucemia un valor de 140mg/dl, al cambiar el punto de corte a
200mg/dl, como se describid en el estudio previo, se podria homogeneizar a los
pacientes independientemente del diagnostico previo de diabetes mellitus, sin
embargo tampocé se observo diferencia significativa en cuanto a reperfusion clinica
en la poblacion general (tabla 12) ni en pacientes sin diabetes, pero en diabeticos
fue menor el porcentaje de reperfusion en quienes ingresaron con hiperglucemia
(63.6%) comparado con pacientes sin hiperglucemia (87%). Bajo este mismo
criterio, el porcentaje de reperfusion definida por flujo TIMI 2-3 fue mayor en

pacientes sin hiperglucemia, sobre todo en el subgrupo de diabeticos (tabla 13).

Finalmente, el tiempo de inicio de los sintomas es un parametro que ya se ha
establecido previamente como predictor de éxito del tratamiento, por lo que nuestros

hallazgos estan acorde a lo reportado previamente.
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TABLA 12. Relacion de hiperglucemia >200mg/dl y reperfusién clinica

POBLACION GENERAL n=194

HIPERGLUCEMIA
n=85

NO HIPERGLUCEMIA
n=109

REPERFUNDIDO n=155 76.5% 82.5%
DM2 n=90

HIPERGLUCEMIA NO HIPERGLUCEMIA
n=77 n=23

REPERFUNDIDO n=69 63.6% 87%

SIN DM2 n=104

HIPERGLUCEMIA NO HIPERGLUCEMIA
n=18 n=86

REPERFUNDIDO n=86 88.9% 81.4%

TABLA 13. Relacion de hiperglucemia >200mg/dl y flujo TIMI

POBLACION GENERAL n=147

HIPERGLUCEMIA n=58 NO HIPERGLUCEMIA n=89
TIMI 2-3 n=122 77.6% 86.5%
DM2 n=64

HIPERGLUCEMIA n=45 NO HIPERGLUCEMIA n=19
TIMI 2-3 n=52 75.6% 94.7%
SIN DM2 n=83
HIPERGLUCEMIA n=13 NO HIPERGLUCEMIA n=70
TIMI 2-3 n=70 84.6% 84.3%

32



Universidad Autbnoma de San Luis Potosi

ACUTAD DE Facultad de Medicina
"Gasie Tesis para obtener el Diploma de la Especialidad en Cardiologia Clinica

LIMITACIONES Y/O NUEVAS PERSPECTIVAS DE INVESTIGACION

Debido a la naturaleza del estudio, no es posible eliminar todos los posibles
confusores, ya que hay mdultiples factores que pueden influir en el éxito de la
reperfusion clinica y angiografica ademas de la glucosa y el resto de los parametros
incluidos en el analisis. Los valores que obtuvimos y con los que se realizo el analisis
fueron resultado de muestras tomadas al azar que probablemente no eran en ayuno,
aunque esta demostrado que una elevacion aguda de la glucosa puede interferir en
la actividad plaquetaria y contribuir a los fendmenos inflamatorios que
desencadenan un infarto. El diagnostico de diabetes se realizO de manera
retrospectiva, aunque se dio seguimiento estricto de los niveles de glucosa durante
la hospitalizacion para confirmar diagnostico previo o hacerlo de novo, pero
idealmente se pudo haber apoyado con niveles de hemoglobina glucosilada, misma
gue solo estuvo disponible en el 21% de los pacientes. Hay un gran numero de
sustancias que participan en las vias metabdlicas del infarto de miocardio en todas
sus fases como moléculas de adhesion, interleucinas, receptores, etc, que son
susceptibles de medicion en estos pacientes y con los que se podria estudiar de
manera controlada el impacto clinico y pronostico asociado a las variables que
utilizamos en este analisis. Con los datos que hemos obtenido, queda por investigar
estrategias terapéuticas en un estudio con disefio controlado con el fin de mejorar
el control glucémico y con ello todas las complicaciones asociadas ya comentadas;
y no perder de vista que la mejor estrategia en enfermedades no transmisibles como
la diabetes mellitus, seguira siendo la prevencion.

Por otro lado, la fortaleza de este analisis esta en el hecho de que son datos y
pacientes de la vida real, obtenidos en un hospital de ensefianza, de segundo nivel
con especialidades, ademas se incluyé un numero importante de pacientes, y en su

gran mayoria se tuvo acceso al expediente clinico y estudio angiografico.
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CONCLUSIONES

El nivel de glucosa serica al ingreso de un paciente con IMEST sometido a
trombolisis no mostro relacion estadisticamente significativa con el éxito de la

terapia fibrinolitica medido por angiografia y/o pardmetros clinicos

Niveles elevados de glucosa estan presentes al ingreso en pacientes con IMEST

independientemente del antecedente de diabetes mellitus

Niveles elevados de PCR y de relacion neutrofilo/linfocito no tuvieron correlacion
con la reperfusion angiografica, pero se observé menor frecuencia de

reperfusion clinica con valores elevados de relacidén neutrofilo/linfocito.

La Unica variable que correlacion6 con éxito o fracaso de la terapia fibrinolitica
fue el tiempo de inicio de los sintomas, con una reduccién del 6% en la
probabilidad de reperfusién por cada hora que transcurria para el inicio de la

tratamiento.
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