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Resumen

Introduccién: La fibrilacion auricular es la arritmia cardiaca sostenida mas comun. Se espera
que su incidencia aumente mundialmente dado el envejecimiento de la poblacion. Esta se
asocia con el incremento de la morbimortalidad y las hospitalizaciones. En Colombia no se han
estudiado predictores de mortalidad intrahospitalaria en pacientes con fibrilacion auricular, de
modo que se llevo a cabo un estudio analitico que muestra las variables demograficas, clinicas
y ecocardiograficas predictoras de mortalidad en esta poblacion.

Métodos: Se hizo un estudio analitico de tipo observacional. Los datos se recolectaron a tra-
vés de la base de datos Registro Colombiano de Enfermedad Cardiovascular. Se tuvieron en
cuenta 830 historias clinicas de pacientes hospitalizados con diagndstico de fibrilacion auricu-
lar. Para evaluar las variables relacionadas con la mortalidad intrahospitalaria se construyeron
tres modelos de regresion logistica multivariable.

Resultados: Se obtuvieron tres modelos de regresion logistica multivariable para predecir mor-
talidad global, por causas cardiovasculares y no cardiovasculares. El ingreso por fibrilacion
auricular fue un factor protector para mortalidad global (OR=0,2 95% IC=0,07-0,57, p .003) y
no cardiovascular (OR=0,29 95% IC=0,09-0,99, p .048). El grosor del septum interventricular
tuvo una correlacion positiva con mortalidad global (OR=5,89 95% IC=1,46-23,66, p .013). El
infarto agudo de miocardio asociado tuvo una relacion positiva con mortalidad cardiovascu-
lar (OR=5,29 95% IC=2,05-13,70, p .001). La infeccion asociada fue predictora para los tres
desenlaces.
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Conclusiones: Los resultados permiten conocer predictores de mortalidad en los pacientes
hospitalizados con fibrilacion auricular en nuestro medio. Los pacientes que no fueron hospi-
talizados por esta arritmia como causa principal tuvieron un aumento del riesgo de mortalidad
global en 5 veces y de mortalidad no cardiovascular en 3,4 veces.

© 2019 Sociedad Colombiana de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. Publicado por Else-
vier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Mortality predictors in patients with atrial fibrillation admitted into a University

Introduction: Atrial fibrillation is the most common sustained cardiac arrhythmia. Its incidence
is expected to increase worldwide due to the aging of the population. This is associated with
an increase in morbidity and mortality and hospital admissions. In-hospital mortality predictors
have not been studied in patients with atrial fibrillation. For this reason, an analytical study is
carried out that shows the demographic, clinical and echocardiographic variables, predictors

Methods: An observational, analytical study was conducted on data collected from the Colom-
bian Cardiovascular Disease Registry data base. It took into account 830 medical records of
patients admitted to hospital with a diagnosis of atrial fibrillation. Three logistic multivariate
regression models were constructed in order to evaluate the variables associated with hospital

Results: Three logistic multivariate regression models were obtained to predict the overall
mortality due to cardiovascular and non-cardiovascular causes. Hospital admission due atrial
fibrillation was a protective factor for overall mortality (OR=0.2; 95% ClI=0.07-0.57, P=.003)
and non-cardiovascular mortality (OR=0.29; 95% Cl=0.09-0.99, P=.048). The thickness of
the inter-ventricular septum had a positive correlation with overall mortality (OR=5.89, 95%
Cl=1.46-23.66, P=.013). The associated myocardial infarction had a positive relationship with
cardiovascular mortality (OR =5.29; 95% Cl=2.05-13.70, P=.001). The associated infection was

Conclusions: The results show the predictors of mortality in patients admitted to hospital with
atrial fibrillation in this region. Patients that were not admitted to hospital for this arrhythmia as
a primary cause had a 5 times risk of overall mortality, and a 3.4 times risk of non-cardiovascular

© 2019 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://
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Introduccion

cardiovascular (RR=2,03 95% IC=1,79-2,30)%. Ademas,
esta arritmia se asocia con un incremento en el nimero

La fibrilacion auricular es la arritmia cardiaca sostenida mas
comun en la practica clinica™?. Debido al envejecimiento
de la poblacion, el numero de individuos afectados por
esta patologia incremente. En Europa se proyecta que
para el afo 2060 el nimero de adultos mayores de 55
afos con fibrilacion auricular se duplique’, mientras que
en Estados Unidos se proyecta que se duplique antes del
ano 2050%¢. Los afectados por esta patologia presentan
un riesgo aumentado de mortalidad, disminucién en la
calidad de vida y un aumento en las morbilidades’?7:2,
En un metaanalisis reciente, la fibrilacion auricular se
asocid con un aumento del riesgo de accidente cere-
brovascular, enfermedad coronaria isquémica, muerte
cardiaca sUbita, falla cardiaca, enfermedad renal cronica,
enfermedad arterial periférica, mortalidad por cual-
quier causa (RR=1,46 95% IC=1,39-1,54) y mortalidad

de hospitalizaciones, 1 de cada 3 pacientes requiere una
hospitalizacién anual®, y por tanto es un problema de salud
publica costoso.

En Colombia, la informacién epidemioldgica sobre la
fibrilacion auricular es escasa. En un hospital universitario
se encontro una prevalencia ajustada a la poblacion colom-
biana mayor de 60 afios de 3,6%'°. La incidencia para 2010
fue de 0,355 por 1.000 pacientes, con una mortalidad de
0,0468 por 1.000 habitantes, una pérdida de 137.732 anos
de vida ajustados por discapacidad y 13.773 afos de vida
saludables perdidos en promedio por ano durante 2000 y
2009’.

Considerando la incidencia creciente, las hospitaliza-
ciones recurrentes y la carga alta de mortalidad de los
pacientes con fibrilacion auricular, se decidio llevar a cabo
este estudio, con el proposito de encontrar predictores
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demograficos, clinicos y ecocardiograficos que se asocien
con mortalidad global, cardiovascular y no cardiovascular en
una poblacion de pacientes con fibrilacion auricular admiti-
dos en un hospital universitario de cuarto nivel en Bogota.

Metodologia

Se llevd a cabo un estudio observacional analitico de tipo
corte transversal retrospectivo. Se tomaron en cuenta las
historias clinicas de los pacientes mayores de 18 anos con
diagnostico de fibrilacion auricular valvular y no valvular que
estuvieron hospitalizados en el Hospital Universitario Fun-
dacion Santa Fe de Bogota durante enero de 2011 y junio
de 2017. Los datos se recolectaron a través del Registro
Colombiano de Enfermedad Cardiovascular (RECODEC). ELl
diagnostico de fibrilacion auricular en el hospital donde se
hizo este estudio se realizo con la presencia de la arrit-
mia en el electrocardiograma o en estudios de Holter. El
analisis descriptivo de esta poblacion esta en proceso de
publicacion.

Se seleccionaron las variables de la base de datos
RECODEC, que, a criterio de los investigadores con previa
revision de la literatura, presentan plausibilidad fisiopa-
tologica para ser factores que se asocien con mortalidad
intrahospitalaria’?®%'!, Se tuvieron en cuenta variables
demograficas, clinicas, ecocardiograficas y escalas de riesgo
CHA,DS,VASc, HASBLED (el item de INR labil se obtuvo
por mencion en la historia clinica) y SAMe-TT;R,. Las
demograficas incluyeron edad (>75 afnos, 65-74 afos y
<65 anos) y género. Las clinicas incluyeron fibrilacion
auricular como causa de ingreso, uso de marcapaso (tem-
poral o permanente), indice de masa corporal (bajo peso,
normal, sobrepeso, obesidad leve, obesidad media y obe-
sidad morbida), tasa de filtracion glomerular (TFG) segln
la formula de Cockcroft-Gault (<30ml/min/1,73 m?, 30-
50 ml/min/1,73 m? y>50ml/min/1,73 m?), los antecedentes
patologicos (falla cardiaca, dislipidemia, hipertension arte-
rial, diabetes mellitus, tabaquismo, enfermedad pulmonar
obstructiva créonica (EPOC), hipertiroidismo, hipotiroidismo
y enfermedad coronaria) y las patologias agudas asocia-
das durante la hospitalizacién (accidente cerebrovascular o
accidente isquémico transitorio, infarto agudo de miocardio
(IAM), EPOC descompensada, falla cardiaca descompensada,
infeccion, cirugia no toracica no cardiaca, cirugia tora-
cica no cardiaca y cirugia cardiaca). Las ecocardiograficas
incluyeron fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI>50%, 40-49% y <40%), area de la auricula izquierda
(<20cm?, 20-30cm?, 30-40cm? y>40cm?), trombo intra-
cavitario, grosor de la pared posterior, grosor del septum
interventricular, estimacion de la presion sistélica de la arte-
ria pulmonar, hipertrofia del ventriculo izquierdo (HVI), tipo
de HVI (concéntrica o excéntrica), valvulopatia -a su vez
estratificada en: insuficiencia, estenosis y doble lesion para
cada una de las valvulas cardiacas-.

Reducir el nimero de variables en un modelo de regresion
logistica multivariable, se traduce en un modelo numérica-
mente mas estable, mas facil de usar y menos dependiente
en los datos observados; para evitar sobre-ajustar el modelo
y construir un modelo parsimonioso que mejor se ajuste a los
datos, se utilizé un abordaje paso a paso al seleccionar las
variables del modelo'?. En el primer paso se us6 la regresion

logistica univariable para cada una de las variables escogi-
das previamente, evaluando la asociacion entre esta y el
desenlace. Las variables con un valor p < 0,1 se incluyeron
como variables candidatas para el primer modelo de regre-
sion logistica multivariable. En el segundo paso se ajusto el
modelo multivariable incluyendo todas las variables candi-
datas identificadas en el primer paso. Las variables con un
valor p > 0,05 en este modelo fueron eliminadas y nueva-
mente se ajusto el modelo con las variables restantes. En el
tercer paso, las variables que se eliminaron en el segundo
paso se verificaron nuevamente una a la vez para inclusion
dentro del modelo teniendo en cuenta el valor p de la varia-
ble dentro del modelo y el cambio en el valor de la prueba
de Hosmer y Lemeshow. Este proceso de eliminacion, rea-
juste y verificacion de las variables, pasando por el segundo
y tercer paso, se repitio hasta que todas las variables impor-
tantes se conservaron dentro del modelo multivariable. En
el dltimo paso, las variables que no se seleccionaron en el
primer paso se agregaron una a la vez al modelo obtenido
al final del tercer paso para verificar su inclusion dentro del
modelo. Para determinar la correlacion de las variables con-
tinuas se utilizé la prueba de correlacion de Spearman y
Tau-b de Kendall. La construccion de los modelos de regre-
sion logistica multivariable se hizo por separado para los
desenlaces: mortalidad global, mortalidad por causas car-
diovasculares y mortalidad por causas no cardiovasculares.
El ajuste del modelo se evalué mediante la prueba de Hos-
mer y Lemeshow. Los analisis estadisticos se hicieron con
el software IBM SPSS version 23.0. El nivel de significancia
bilateral se tom6 como un valor p <0,05.

Resultados

Durante el periodo de tiempo comprendido entre enero de
2011 y junio de 2017 se recolectaron un total de 830 pacien-
tes. La mayoria de los pacientes fueron hombres (n=448) y
la mediana de edad fue de 77 afos con un rango intercuartil
-RIC- de 68-83. El 34,3% fueron hospitalizados por fibrilacion
auricular como causa de ingreso. La mediana del indice de
masa corporal fue 21,4 (RIC: 18,7-23,7). Mas del 60% tenian
una tasa de filtracién glomerular mayor a 50 ml/min/1,73 m?
segun la formula de Cockcroft-Gault. El antecedente patolo-
gico mas frecuente fue hipertension arterial (71,8%) seguido
de insuficiencia cardiaca (36,9%). Se evidencié infeccion aso-
ciada en 150 pacientes. Menos del 8% de los pacientes tenia
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo menor a 40%.
La mediana de estancia hospitalaria fue de 7 dias (RIC: 3-
13) y en UCI de 1 dia (RIC: 0-4). La mortalidad global fue de
7,6%; por causas cardiovasculares de 3,5% y por causas no
cardiovasculares de 4,1%.

Con base en el analisis univariable y siguiendo una
metodologia paso a paso, se construyeron tres modelos de
regresion logistica multivariable para cada uno de los desen-
laces, con el objetivo de investigar las variables asociadas
con mortalidad intrahospitalaria en pacientes con diagnos-
tico de fibrilacion auricular.

Mortalidad global

El modelo final de regresion logistica multivariable para
mortalidad global en los pacientes hospitalizados con
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Tabla 1 Modelo de regresion logistica multivariable final para predecir mortalidad global en pacientes con diagnéstico de
fibrilacion auricular

Variable Coeficiente B ES OR (IC 95%) p
Constante -5,19 0,88

Ingreso por fibrilacion auricular -1,61 0,54 0,20 (0,07-0,57) ,003
Infarto agudo de miocardio asociado 0,78 0,39 2,18 (1,02-4,68) ,045
Infeccion asociada 1,37 0,31 3,94 (2,15-7,22) <,001
Falla cardiaca descompensada asociada 0,79 0,31 2,20 (1,21-4,01) ,010
Septum 1,77 0,71 5,89 (1,46-23,66) ,013
TFG entre 30 - 50 ml/min/1,73 m? 0,66 0,30 1,94 (1,07-3,52) ,028

ES = error estandar. IC =intervalo de confianza. OR = odds ratio. TFG = tasa de filtracion glomerular.

diagndstico de fibrilacion auricular se muestra en la
tabla 1. La prueba de Hosmer y Lemeshow proporciona un
valor de 0,587. El modelo incluye el ingreso por fibrilacion
auricular, IAM asociado, infeccion asociada, falla cardiaca
descompensada asociada, el grosor del septum y la TFG
entre 30 a 50ml/min/1,73 m2. Se determiné la correlacion
del grosor del septum con un coeficiente de correlacion
de Spearman de 0,088 y Tau-b de Kendall de 0,077, con
una correlacion positiva entre el aumento en el grosor del
septum interventricular y la mortalidad global (OR=5,89
95% IC=1,46-23,66, p,013). Los pacientes con infeccion
asociada tenian casi cuatro veces mas probabilidades de
morir (OR=3,94 95% 1C=2,15-7,22, p <,001). El riesgo
de mortalidad global se duplicé en pacientes con IAM
asociado (OR=2,18 95% IC=1,02-4,68, p,045). Solamente
el ingreso por fibrilacién auricular tuvo una asociacion nega-
tiva con la mortalidad global (OR=0,2 95% IC=0,07-0,57,
p,003).

Mortalidad por causas cardiovasculares

Para mortalidad por causas cardiovasculares en los pacien-
tes hospitalizados con diagnostico de fibrilacion auricular
el modelo final de regresion logistica multivariable se
muestra en la tabla 2. La prueba de Hosmer y Lemes-
how proporciona un valor de 0,390. El modelo incluye la
presencia de marcapaso permanente, IAM asociado, falla
cardiaca descompensada asociada, infeccion asociada,
FEVI <40% y TFG entre 30 a 50ml/min/1,73 m?. El riesgo

de morir por causas cardiovasculares se quintuplicé para
pacientes con IAM asociado (OR=5,29 95% IC=2,05-13,70,
p,001) y se cuadruplico para pacientes con falla cardiaca
descompensada asociada (OR=4,21 95% I1C=1,78-9,98,
p,001). Ninguna variable tuvo asociacion negativa.

Mortalidad por causas no cardiovasculares

Por otra parte, el modelo final de regresion logistica
multivariable para mortalidad por causas no cardiovas-
culares en los pacientes hospitalizados con diagndstico
de fibrilacion auricular se muestra en la tabla 3. La
prueba de Hosmer y Lemeshow proporciona un valor de
0,733. El modelo incluye el ingreso por fibrilacion auricu-
lar, antecedente de diabetes mellitus, cirugia no toracica
no cardiaca, infeccion asociada y la escala HAS-BLED. Se
determind la correlacién de la escala HAS-BLED con un
coeficiente de correlacion de Spearman de 0,106 y Tau-
b de Kendall de 0,098, con una correlacion positiva entre
el aumento en la puntuacion de la escala HAS-BLED y
la mortalidad por causas no cardiovasculares (OR=1,55
95% IC=1,13-2.13, p,006). Quienes tuvieron infeccion aso-
ciada tenian 3,67 veces mas riesgo de morir (OR=3,67 95%
IC=1,77-7,59, p <,001). El riesgo de morir por causas no
cardiovasculares fue alrededor de 2,5 veces mas para
pacientes con antecedente de diabetes mellitus (OR=2,45
95% 1C=1,16-5,18, p,019) y pacientes que fueron llevados
a cirugia no toracica no cardiaca durante la hospitaliza-
cion (OR=2,58 95% IC=1,11-6,01, p,028). Unicamente el

Tabla 2 Modelo de regresion logistica multivariable final para predecir mortalidad por causas cardiovasculares en pacientes

con diagnostico de fibrilacion auricular

Variable Coeficiente B ES OR (IC 95%) p
Constante -5,44 0,51

Marcapaso permanente 1,17 0,51 3,22 (1,19-8,71) ,021
Infarto agudo de miocardio asociado 1,67 0,48 5,29 (2,05-13,70) ,001
Falla cardiaca descompensada asociada 1,44 0,44 4,21 (1,78-9,98) ,001
Infeccion asociada 1,31 0,45 3,70 (1,53-8,91) ,004
FEVI <40% 1,36 0,51 3,88 (1,42-10,62) ,008
TFG entre 30 - 50 ml/min/1,73 m? 1,14 0,43 3,12 (1,34-7,30) ,009

ES=error estandar. FEVI=fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo. IC=intervalo de confianza. OR=o0dds ratio. TFG=tasa de

filtracion glomerular.
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Tabla 3 Modelo de regresion logistica multivariable final para predecir mortalidad por causas no cardiovasculares en pacientes

con diagnostico de fibrilacion auricular

Variable Coeficiente B ES OR (IC 95%) p
Constante -4,56 0,47

Antecedente de diabetes 0,90 0,38 2,45 (1,16-5,18) ,019
Cirugia no toracica, no cardiaca 0,95 0,43 2,58 (1,11-6,01) ,028
HAS-BLED 0,44 0,16 1,55 (1,13-2,13) ,006
Infeccion asociada 1,30 0,37 3,67 (1,77-7,59) <,001
Ingreso por fibrilacion auricular -1,23 0,62 0,29 (0,09-0,99) ,048

ES =error estandar. IC =intervalo de confianza. OR = odds ratio.

ingreso por fibrilacion auricular tuvo una asociacion negativa
(OR=0,29 95% IC=0,09-0,99, p,048).

Discusion

En Colombia se desconocen los factores que contribuyen a
la mortalidad de los pacientes hospitalizados con fibrilacion
auricular. Con el proposito de tener una aproximacion a las
variables demograficas, clinicas y ecocardiograficas que se
asocian a la mortalidad de esta poblacion, se analizaron
los datos iniciales de la base de datos RECODEC durante
un tiempo mayor a seis afnos. Se construyeron tres mode-
los de regresion logistica multivariable para cada uno de
los desenlaces: mortalidad global, mortalidad por causas
cardiovasculares y mortalidad por causas no cardiovascula-
res.

Conforme a los resultados, la falla cardiaca descompen-
sada fue un predictor de mortalidad global y de mortalidad
por causas cardiovasculares importante en nuestra pobla-
cion. La FEVI <40% también fue predictora de mortalidad
por causas cardiovasculares. Acorde con lo anterior, la falla
cardiaca en su amplio espectro de manifestaciones, cam-
bios fisiopatoldgicos sistémicos y un estado pro-inflamatorio,
frecuentemente coexiste con la fibrilacion auricular, siendo
una variable predictora de mortalidad. Al igual que en nues-
tra poblacioén, estudios realizados en otras poblaciones han
descrito hallazgos similares'>-">.

Respecto a la variable de infeccion, definida como un
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica de etiologia
infecciosa probable o comprobada, tuvo una asociacion posi-
tiva, incrementando la mortalidad para los tres desenlaces
en mas de tres veces. Resultados similares se han descrito
en la literatura en el registro GARFIELD-AF'® y en pacientes
hospitalizados'’; sin embargo, la relacién entre estas dos
patologias requiere ser dilucidada.

Por otra parte, se encontr6 que el IAM asociado durante
la hospitalizacion confiere un incremento en el riesgo de
mortalidad global de mas del doble, y de mas del quintuple
en mortalidad por causas cardiovasculares. Cabe también
resaltar que la TFG entre 30-50ml/min/1,73 m? fue un
factor predictor de mortalidad global y cardiovascular, ya
descrito en la literatura, donde se han reportado bajas
tasas de tratamiento de la fibrilacion auricular en estos
pacientes'®.

Es llamativo que la variable edad no estuviera presente
en alguno de los modelos de regresion multivariable. Aln asi

es importante resaltar que solo la variable ‘‘edad mayor a
75 afos’’ tuvo una asociacion positiva en el univariado de
mortalidad por causa no cardiovascular.

El ingreso por fibrilacion auricular fue un factor protec-
tor para mortalidad global y no cardiovascular, teniendo en
cuenta que el comparador es el ingresar por otra patologia
y la presencia de fibrilacion auricular como comorbilidad
durante la hospitalizacion. Esto significa que los pacientes
que no fueron hospitalizados por fibrilacion auricular como
causa principal tuvieron un aumento del riesgo de morta-
lidad global en 5 veces y de mortalidad no cardiovascular
en 3,4 veces en comparacion con los pacientes que fue-
ron hospitalizados por fibrilacion auricular principalmente.
Esto sugiere que en estos pacientes la fibrilacion auricular
es un factor de peor pronoéstico para las demas patologias,
al tener un efecto negativo sobre las comorbilidades'®. Por
Ultimo, una de las limitaciones del estudio es la imposi-
bilidad de extrapolar los resultados a todo el pais, dadas
las caracteristicas de la poblacion analizada. Otra limita-
cion es la incapacidad de hacer inferencias causales por el
tipo de estudio que se llevo a cabo, ademas de las inheren-
tes a un estudio retrospectivo. Otra de las limitaciones que
cabe resaltar es que no se realizo la distincion en el diag-
nostico de fibrilacion auricular postoperatoria (tanto para
cirugia cardiaca y no cardiaca) de la no postoperatoria; aln
asi consideramos que aunque la base fisiopatologica de la
fibrilacion auricular posquirurgica es diferente, puede pre-
sentar el mismo espectro de efectos deletéreos sobre la
salud; ademas esta subpoblacion fue menor al 15% del total
de pacientes incluidos.

Conclusiones

Los resultados permiten conocer predictores de mortalidad
en los pacientes hospitalizados con fibrilacion auricular en
nuestro medio. Cabe resaltar nuevamente que los pacientes
que no ingresaron con fibrilacion auricular como diagnds-
tico principal tienen un riesgo aumentado de mortalidad
global y por causas no cardiovasculares. La presencia de
infeccion se asocid positivamente con mortalidad en los tres
desenlaces. Es importante para la comunidad médica cono-
cer variables predictoras para mortalidad en esta poblacion
creciente, con el fin de brindar un manejo médico inte-
gral.
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