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Resumen

Introduccidn y objetivo: la enfermedad coronaria se ha convertido en una de las principales
causas de muerte en los individuos menores de 55 afos en las Gltimas décadas, hecho que hace
necesario ampliar el conocimiento en esta poblacion creciente, su caracterizacion, factores de
riesgo y desenlaces clinicos en el tiempo.

Métodos: se realizd un estudio de cohorte para evaluar el efecto de los factores de riesgo
cardiovasculares, asi como las variables clinicas y angiograficas sobre la incidencia de un desen-
lace adverso cardiovascular mayor, en pacientes con un primer evento coronario agudo antes
de los 55 anos. Se realiz6 una asociacion entre las variables y el tiempo libre a un desenlace
cardiovascular mayor adverso.

Resultados: se reclutaron 193 pacientes, con un seguimiento de 1,7 anos por paciente. La
mediana de edad fue 51 afos. Se encontro asociacion entre el tipo de evento coronario, infarto
agudo del miocardio con elevacion del ST (RR=8,4 1C95% 1,9-37,4) y puntaje de Killip > Il (RR
5,57, 1C 95% 1,2 - 25,2), con mayor numero de complicaciones intrahospitalarias.

Aquellos con compromiso de la arteria circunfleja (RR=4,51C95% 1,65 - 12,4) y requerimiento
de implante de tres o mas protesis intracoronarias (RR 4,7 1C95% 1,7-12,7), presentaron mayor
riesgo de sufrir nuevo evento cardiovascular mayor.

Conclusion: los pacientes menores de 55 afos con sindrome coronario agudo y compromiso de
la arteria circunfleja o requerimiento de implante de mas de tres stents, tienen mayor niUmero
de desenlaces cardiovasculares adversos.
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Abstract

Introduction and objective: Coronary disease has become one of the main causes of death in
individuals less than 55 years-old in the last 20-30 years or so. This has led to the need to
increase the knowledge in this growing population, as well as its characteristics, risk factors
and eventual clinical outcomes.

Methods: A cohort study was conducted in order to evaluate the effect of the cardiovascular
risk factors, as well as the clinical and coronary angiography variables on the incidence of a
major adverse cardiovascular outcome, in patients with a first acute coronary event before 55
years-old. Correlations were performed between the variables and the time free from a major
adverse cardiovascular outcome.

Results: The study included 193 patients, with a mean follow-up of 1.7 years per patient. The
median age was 51 years. An association was found between the type of coronary event, acute
myocardial infarction with ST elevation (RR=8.4, 95% CI; 1.9-37.4) and a Killip score > Il (RR
5.57, 95% Cl; 1.2 - 25.2), with a greater number of in-hospital complications.

Those with circumflex artery involvement (RR=4.5, 95%Cl; 1.65 - 12.4) and a requirement for
three or more coronary stent implants (RR 4.7, 95%Cl; 1.7-12.7), had a higher risk of suffering
a new cardiovascular event.

Conclusion: Patients less than 55 years-old with acute coronary syndrome and circumflex artery
involvement, or the requirement of the implanting more than three stents, have a higher number
of adverse cardiovascular outcomes.

© 2018 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Published by Else-
vier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://

creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

La enfermedad coronaria es la principal causa de mortalidad
en todo el mundo y de pérdida de afos por discapacidad'-?,
y ha pasado de ser una enfermedad que se creia limitada
a adultos mayores, a convertirse en una de las principales
causas de muerte a partir de los 30 afios®*.

La explicacion del aumento en el nimero de muertes
por enfermedad coronaria a edad temprana, puede expli-
carse, en parte, por los cambios de estilo de vida actuales
como el sedentarismo, el tabaquismo y la alimentacion con
pobre contenido nutricional, lo cual conlleva mayor preva-
lencia de enfermedades crénicas no transmisibles a edad
mas temprana, como la diabetes, la hipertension arterial,
la dislipidemia y la obesidad, patologias claramente rela-
cionadas como factores de riesgo convencionales para el
desarrollo de enfermedad cardiovascular>°.

Se ha observado que en menores de 55 anos con enferme-
dad coronaria estos factores de riesgo tradicionales tienen
alta prevalencia y pueden contribuir a peores desenlaces
clinicos’.

Todo esto ha hecho que cada dia mas el médico se
enfrente a una poblacion creciente de pacientes con enfer-
medad coronaria ateroesclerdtica a temprana edad, en
quienes es necesario identificar los factores de riesgo, la
presentacion clinica y los desenlaces tanto intrahospitala-
rios como cardiovasculares mayores en el seguimiento, con
el fin de establecer estrategias solidas de prevencion de la
enfermedad cardiovascular y la promocion de la salud?.

Se plantea un estudio de cohorte para determinar las
diferentes variables clinicas, angiograficas y los factores de
riesgo que se asocian a mayor incidencia de complicaciones
intrahospitalarias y desenlaces mayores cardiovasculares
adversos (MACE), en pacientes colombianos adultos meno-
res de 55 anos de edad con un primer evento de sindrome
coronario agudo.

Materiales y métodos

Se llevo a cabo un estudio observacional analitico de una
cohorte de pacientes con un primer evento coronario agudo
antes de los 55 anos de edad, secundario a enfermedad
ateroesclerotica coronaria, definida como una lesion ate-
roesclerética que comprometa al menos el 70% del lumen
del vaso y que hayan consultado a la Clinica CardioVID entre
febrero de 2014 y julio de 2017.

Se realiz6 un seguimiento prospectivo para evaluar el
efecto de los factores de riesgo convencionales, asi como las
variables clinicas y angiograficas sobre la presencia de com-
plicaciones intrahospitalarias y la incidencia de un desenlace
cardiovascular adverso mayor (MACE), definido como
evento coronario nuevo, accidente cerebrovascular y/o
muerte.

Se excluyeron los pacientes con enfermedades del cola-
geno concomitantes, aquellos que hubiesen consumido
sustancias psicoactivas en algiin momento de su vida, aque-
llos que estuviesen o hubieran recibido algin tratamiento
para cancer y/o que se hallaran en terapia de dialisis.
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Este trabajo esta anidado al proyecto ‘‘Determinantes
genéticas de riesgo al sindrome coronario agudo vy su res-
puesta al tratamiento’’, aprobado por el comité de ética
de la Universidad Pontificia Bolivariana. Todos los pacientes
firmaron el consentimiento informado antes del ingreso en
el estudio.

Se realizo el seguimiento mediante llamada telefénica
cada tres meses durante el primer afo posterior al ingreso
en el estudio y cada seis meses después del primer ano. En
estas llamadas se indago por la presencia de nuevos eventos
de interés y en caso de referir alguno de ellos, la informa-
cion fue corroborada por un clinico especialista en Medicina
interna a través de los reportes de arteriografia coronaria y
escanografia de craneo, referentes al nuevo evento y que se
encontraban reportados en la historia clinica.

Analisis estadistico

Se describieron las caracteristicas clinicas, angiograficas y
aquellas relacionadas con factores de riesgo en el ingreso de
los pacientes a la cohorte, utilizando medidas de tendencia
central y de dispersion, acordes a la distribucion de las varia-
bles cuantitativas y en el caso de las variables cualitativas,
se utilizaron frecuencias relativas y absolutas.

Se evaluo la asociacion de las variables descritas con dos
tipos de desenlaces compuestos:

1. Desenlaces adversos intrahospitalarios, que incluyen:
hematoma en sitio de puncién, fendémeno de no
reflujo, sangrado mayor, nefropatia por medio de
contraste, fibrilacion auricular, fibrilacion ventricular,
paro cardiorrespiratorio, bloqueo auriculo-ventricular
transitorio, muerte de causa cardiovascular.

2. Desenlaces cardiovasculares adversos mayores tipo MACE
que incluyen muerte, accidente cerebrovascular y re-
infarto.

La asociacion entre ambos tipos de desenlaces y las varia-
bles cualitativas se evaluo con la prueba de Chi cuadrado de
independencia o la prueba exacta de Fisher; se estimaron
los riesgos relativos y sus intervalos de confianza del 95%.

Se evalu6 la asociacion entre los desenlaces con las
variables cuantitativas, mediante la prueba de U de Mann
Whitney, debido a que las variables no siguen una distribu-
cion normal entre los grupos de comparacion. Para evaluar la
asociacion entre las variables y el tiempo libre de un nuevo
desenlace cardiovascular mayor adverso, se construyeron
curvas de supervivencia de Kaplan-Meier y se compararon
utilizando la prueba de log-rank. Para todas las pruebas se
consideréd umbral de significacion estadistica de 0,05. Los
analisis estadisticos se hicieron con el software de IBM SPSS
Statistics v24.

Resultados

Se reclutaron 193 pacientes consecutivos, desde febrero de
2014 a julio de 2017, con un seguimiento medio de 1,7 anos
por paciente. La mediana de edad fue de 51 anos RIQ (48 -
53), de los cuales el 79% fueron hombres. El 55% present6
dos o mas factores de riesgo cardiovasculares tradicionales,

Tabla 1 Caracteristicas demograficas

Caracteristicas Poblacion general n = 193

Edad en afos 51 (48 - 53)
Género masculino 153 (79,3)
Hipertension arterial 72 (37,3)
Diabetes mellitus 17 (8,8)
Enfermedad renal cronica 5(2,6)
Dislipidemia 121 (62,7)
Historia de tabaquismo 113 (58,5)

# factores de riesgo cardiovascular

Sin factores 12 (6,2)

1 factor de riesgo 74 (38,3)

2 factores 72 (37,3)

3 factores 30 (15,5)

4 factores 5(2,6)
Tipo de evento coronario

Angina inestable 15 (7,8)

Infarto sin elevacion del ST 68 (35,2)

Infarto con elevacion del ST 110 (57)
Clasificacion Killip - Kimball

Killip | 185 (95,9)

Killip Il 0 (0)

Killip Il 3 (1,5)

Killip IV 5 (2,6)
Colesterol total (mg/dl) 190 (165 - 217)
Colesterol HDL (mg/dl) 34 (29 - 40)

Triglicéridos (mg/dl) 162 (114 - 235)
TFG estimada (ml/min/ 1,73 m*) 99 (86 - 106)
Hb1ac (porcentaje) 5,6 (5,4 -5,9)
Fraccion de eyeccion (porcentaje)50 (40 - 60)

Variables nominales expresadas con n (%), variables cuantitativas
expresadas como mediana (Cuartil1-Cuartil 3).

de los cuales la dislipidemia fue el mas prevalente, con un
63% de la poblacion (tabla 1).

El tipo de evento coronario mas frecuente fue el infarto
agudo de miocardio con elevacion del segmento ST; la arte-
ria coronaria descendente anterior fue la mas comprometida
en un 41,1%. En total se intervinieron 192 lesiones, de las
cuales solo en cuatro se realiz6 angioplastia sola con balon
medicado y se implanto stent medicado en 83% de las inter-
venidas. El nimero de stent por paciente fue de 1,75 (tabla
2).

Desenlaces intrahospitalarios

La estancia hospitalaria promedio fue de 4,8 dias, sin
encontrar diferencias entre mujeres y hombres. La inci-
dencia de complicaciones intrahospitalarias fue del 16,5%;
la complicacion eléctrica mas frecuente fue el blogueo
auriculo-ventricular en un 5,2% (tabla 3).

Se present6 una muerte de origen cardiovascular secun-
dario a fibrilacion ventricular como complicacion eléctrica
posterior a la revascularizacion percutanea, sin evidenciarse
trombosis del stent en la arteriografia de control.

Se encontr6 asociacion entre el evento coronario tipo
infarto con elevacion del ST con mayor numero de
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Tabla 2 Hallazgos angiograficos
Hallazgos angiograficos item
Vasos coronarios comprometidos % (n)
Descendente anterior 41,4 (121)
Coronaria derecha 36,3 (106)
Circunfleja 19,2 (56)
Ramus intermedio 2,7 (8)
Tronco principal izquierdo 0,3 (1)
Tipo de stent implantado % (n)
Medicado 83 (156)
Convencional 9 (17)
Absorb” 8 (15)

NUmero de stents implantados por paciente 1,75

Tabla 3 Complicaciones intrahospitalarias
Complicacion Frecuencias,
n = 193% (n)
Bloqueo auriculo-ventricular 5,2 (10)
transitorio
Paro cardiorrespiratorio 2,6 (5)
Fibrilacion ventricular 2,1 (4)
Nefropatia por medio de 2,1 (4)
contraste
Sangrado mayor 1,6 (3)
Fibrilacion auricular 1,6 (3)
Muerte de causa cardiovascular 0,5 (1)
Hematoma en sitio de puncion 0,5 (1)
Fenémeno de no reflujo 0,5 (1)

complicaciones intrahospitalarias (RR=8,4 1C95% 1,9-37,4,
p=0,005), asi como los pacientes con un puntaje en la escala
de Killip > Il (RR 5,57, IC 9% 1,2 - 25,2, p=0,013).

Desenlace primario

En un seguimiento medio de 1,7 afos se demostro
el desenlace primario combinado de infarto, accidente
cerebrovascular, muerte por cualquier causa y muerte car-
diovascular en 18 pacientes (9,3%). Diecisiete pacientes
presentaron infarto (8,8%) y un solo paciente, muerte por
causa no cardiaca.

Se encontro asociacion entre el compromiso de la arteria
circunfleja y el riesgo de presentar un desenlace cardiovas-
cular adverso mayor. Tener una estenosis mayor al 70% de
la arteria circunfleja confiere mayor riesgo de un desenlace
cardiovascular adverso con relacion a no tener comprome-
tido este vaso (RR=4,5 1C95% 1,65 - 12,4), p = 0,003. Al
evaluar la supervivencia de los pacientes desde su primer
evento hasta el desenlace primario combinado, se encon-
tré que el tiempo medio de supervivencia fue menor en los
pacientes con compromiso de la arteria circunfleja 1,077
dias, vs. 1,381 dias en aquellos sin compromiso de este vaso
(p=0,001) (fig. 1 a).

Asi mismo, los pacientes con requerimiento de implante
de tres o mas stent tuvieron riesgo mayor (RR 4,7 1C95% 1,7-
12,7), p= 0,002, de presentar desenlaces cardiovasculares
mayores adversos en relacion con aquellos a quienes se les
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Figura 1 Sobrevida. 1 A Sobrevida libre de eventos MACE

(muerte por cualquier causa, infarto y accidente cerebrovas-
cular) respecto al compromiso de la arteria circunfleja (rojo)
o sin compromiso (azul). 1 B Sobrevida del tiempo libre de un
evento reincidente tipo MACE durante el seguimiento en rela-
cion con el niumero de stent implantado: 1 o 2 stent (azul) y >
3 stents (rojo).

implaron menos de dos stent. El tiempo medio de super-
vivencia libre de desenlaces cardiovasculares adversos en
los individuos a quienes se les implantaron tres o mas stent
fue 871 dias comparado con 1,373 dias de supervivencia en
aquellos a quienes se les implantaron uno o dos stent (p<
0,0001) (fig. 1b).

No se encontro asociacion entre desenlace primario y fac-
tores de riesgo convencionales, tipo de stent, niUmero de
vasos afectados, arteria coronaria afectada o tipo de evento
coronario.

Discusion

Este estudio se disend para evaluar el efecto de los fac-
tores de riesgo convencionales, asi como las variables
clinicas y angiograficas sobre la incidencia de desenlaces
cardiovasculares mayores, en pacientes con enfermedad
ateroesclerdtica coronaria a temprana edad.

Se encontro alta prevalencia de factores de riesgo car-
diovasculares tradicionales al momento del diagnostico del
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primer evento coronario. Se establecié una relacion entre
los pacientes con un evento coronario tipo elevacion del ST
y una escala de Killip > Il, con mayor riesgo de complica-
ciones intrahospitalarias, principalmente bloqueo auriculo -
ventricular transitorio. Asi mismo, aquellos con compromiso
angiografico significativo de la arteria circunfleja y requeri-
miento de insercion de tres o mas protesis intracoronarias
tuvieron mayor riesgo de eventos cardiovasculares adversos
en el tiempo de seguimiento registrado.

Cerca del 80% de los pacientes del estudio son de género
masculino, proporciéon muy similar a la referenciada en otros
estudios realizados en individuos en este rango de edad’. Al
comparar los desenlaces de interés entre ambos géneros, no
se encontraron diferencias, contrario a lo referenciado en
algunos articulos, en los que se reporta mayor mortalidad
en las mujeres, con estancias hospitalarias mas prolongadas
y nimero significativo de desenlaces adversos cardiovascu-
lares mayores en el seguimiento'%"3,

Al momento del primer evento coronario el 94% de los
pacientes presentaba al menos un factor de riesgo cardio-
vascular convencional y cerca del 55% dos o mas de ellos.
La dislipidemia fue el factor convencional mas prevalente,
con un 62%, seguido de tabaquismo con un 58,5%, hallazgos
similares a otros estudios de enfermedad coronaria a tem-
prana edad '>'"'4"5, Por ejemplo, en el estudio INTERHART
(Efectos Potenciales de los Factores de Riesgo Modifica-
bles asociados a Infarto Agudo del Miocardio en 52 paises),
se encontré que en los pacientes menores de 55 afos, el
principal factor de riesgo para el desarrollo de un infarto
agudo de miocardio es la dislipidemia, con un OR 4,35 (IC
95%, 3,49 - 5,42), seguido del tabaquismo OR 3,33 (IC 95%,
2,86 - 3,87). En el analisis por regiones llevado a cabo en
este estudio, se observd que para Suramérica el factor de
riesgo mas prevalente fue la dislipidemia, y que existe una
asociacion entre la sumatoria de factores de riesgo con el
incremento de la probabilidad de desarrollar un infarto de
miocardio’.

Para nuestro estudio, se midié el perfil lipidico al
momento del primer evento coronario, y se determiné
que en el 80% de los pacientes, el colesterol HDL era
menor de 40 mg/dl (mediana colesterol HDL 34mg/dl), el
cual es considerado anormalmente bajo y confiere mayor
riesgo de desenlaces cardiovasculares adversos posterior
a un infarto de miocardio en pacientes jovenes'®. Pese
a ello, esta asociacion no se evidencié en nuestro estu-
dio.

Se ha descrito que la prevalencia de valores bajos de
colesterol HDL (< 40 mg/dl) varia de acuerdo con la pobla-
cion geografica, siendo esta prevalencia mas alta en paises
Latinoamericanos, donde se puede encontrar hasta en un
50%17,18.

Es claro que los factores de riesgo convencionales contri-
buyen en gran medida al desarrollo de enfermedad coronaria
a temprana edad'*">. A pesar de ello, no se encontré aso-
ciacion con la incidencia de nuevos eventos cardiovasculares
adversos en el seguimiento realizado. Este hallazgo difiere
a lo registrado en otros estudios en poblacion adulta joven,
en los que la presencia de factores tradicionales de riesgo
cardiovascular confiere riesgo alto de desenlaces adversos
cardiovasculares mayores, siendo la diabetes el factor con
mayor asociacion'®.

Las variables relacionadas con mayor nimero de compli-
caciones intrahospitalarias fueron el infarto con elevacion
del ST, el cual se asocid con un riesgo de 8,4 veces mas de
complicaciones intrahospitalarias (RR=8,4 1C95% 1,9-37,4,
p=0,005) y la presencia de un puntaje de Killip > Il al ingreso,
con un riego de 5,57 veces mas de complicaciones intrahos-
pitalarias, en comparacion con aquellos con escala de Killip
I (RR 5,57, IC 9% 1,2 - 25,2, p= 0,013). Estas variables son
conocidas y hacen parte de diferentes escalas de riesgo que
valoran tanto la mortalidad y como morbilidad intrahospita-
laria, en el seguimiento a 6 y 12 meses, como es el caso de
la escala GRACE®.

Contrario a la disminucion de eventos cardiovasculares
tipo infarto agudo de miocardio con elevacion del ST que
viene observandose en la poblaciéon general®®, en nues-
tro estudio se encontré dicha presentacion como la mas
frecuente del sindrome coronario agudo, dato que guarda
congruencia con lo reportado en la poblacion menor de 55
aﬁos1°’”'14’15.

Entre los hallazgos angiograficos, la arteria coronaria
comprometida con mayor frecuencia fue la descendente
anterior, hallazgo comdn en la mayoria de estudios en
pacientes menores de 55 afos?'"23, Sin embargo, no se aso-
cié con ningln desenlace de interés, como se ha registrado
en puntajes de riesgo como el CADILLAC, en el que el com-
promiso de esta arteria confiere mayor riesgo de desenlaces
cardiovasculares adversos a 365 dias, con un OR 2,29 (IC 95%,
1,49 - 3,52)*.

La evaluacion de la funcion y estructura cardiaca se
valoro6 con ecocardiograma transtoracico, encontrando una
mediana de fraccion de eyeccion del 50%, sin asociarse con
ninglin desenlace de interés. Cabe resaltar que la asociacion
con mayor incidencia de mortalidad y de desenlaces cardio-
vasculares adversos mayores tiene fracciones de eyeccion
menores del 40%*.

En el seguimiento medio de 1,7 anos se documentaron 18
eventos cardiovasculares mayores adversos (9,3%), siendo el
re-infarto el mas frecuente, en 17 de 18 casos. Cuando se
comparan estos resultados con los reportados en otros estu-
dios en esta poblacion de menos de 55 afos, se observa que
si bien el desenlace cardiovascular mas comdn es el mismo,
hay un margen muy amplio de acuerdo con el estudio, que
varia desde 3,9 a 25%°1°.

La incidencia de complicaciones intrahospitalarias en
nuestro estudio fue cercana al 17%, de las cuales las eléctri-
cas dan cuenta de un 9%. Al compararlas con otros estudios,
se encuentran unas incidencias similares del 14 - 20%, pero
éstas fueron reportadas a costa de complicaciones hemorra-
gicas principalmente®°,

Al comparar los desenlaces cardiovasculares mayores a
un seguimiento a corto plazo con estudios en poblacion
general, se halléo menor tasa de desenlaces cardiovascula-
res mayores en el seguimiento; de un 9,3% encontrado en
nuestra poblacion, a un 20% referenciada en la poblacion
general”’“’“’zs.

Asi mismo, los pacientes que requerian tres o mas stent
presentaban riesgo mayor de 4,7 veces (RR 4,7 1C95% 1,7-
12,7) de padecer un evento cardiovascular mayor adverso y
menor sobrevida en el seguimiento, debido posiblemente a
mayor numero de lesiones coronarias o de gran longitud que
requerian para su cubrimiento mas de un stent, hallazgos
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que se asocian a peores desenlaces cardiovasculares en las
escalas de riesgo’*%6,

Llama la atencion que los pacientes con compromiso
de la arteria circunfleja presentaron mayores desenlaces
cardiovasculares adversos en el seguimiento y por tanto,
menor sobrevida en comparacion con quienes no tuvieron
compromiso de esta arteria coronaria. Este hallazgo angio-
grafico no se ha asociado con desenlaces adversos ni siquiera
en la poblacidn general, en estudios previos’*?°. Se deben
emprender mas estudios con mayor nimero de pacientes
para valorar esta asociacion.

Durante el seguimiento no se evidenciaron diferencias
entre el tipo de stent. En 18 pacientes se implantaron stent
Absorb®, pese a que se conoce el riesgo de trombosis tardia
entre el segundo y tercer afo de implantado?’; esta com-
plicacion no se observé en ninguno de los casos. En efecto,
el seguimiento medio solo fue 1,7 anos y se debe evaluar a
mas largo plazo.

Unas de las limitaciones del estudio son el corto tiempo
de seguimiento y el pequefo tamano de muestra, dado que
la tasa de recurrencia es baja. Asi mismo, al realizar el estu-
dio en un centro de alta complejidad y referencia en la
ciudad, pudo existir un sesgo de seleccion de los pacientes.

En conclusion, los pacientes menores de 55 afios que
presentan un evento coronario ateroesclerético agudo,
ostentan gran nimero de comorbilidades, las cuales no se
asociaron con mas riesgo de presentar un desenlace cardio-
vascular adverso mayor.

Se encontro asociacion entre el compromiso angiografico
de la arteria circunfleja y mayor nimero de implantes de
stent, con riesgo mas alto de desenlaces cardiovasculares
mayores adversos en un seguimiento a 1,7 afnos.
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