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Hisﬁﬂr_ia del articulo: Introduccién: Existen escalas de riesgo que estiman adecuadamente la probabilidad de muerte en la fase
Recibido el 3 de febrero de 2013 aguda y el seguimiento de los pacientes con sindrome coronario agudo (SCA) como el GRACE, TIMI y
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. N ZWOLLE. El objetivo de nuestro estudio, ademads de determinar el prondstico, fue valorar la validez de
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estas escalas en los nonagenarios ingresados en la unidad coronaria de nuestro centro.
Material y métodos: Anadlisis de todos los nonagenarios con SCA ingresados entre abril de 2003y 2011 en
Estratificacion de riesgo una unidad corona.ria.. El estado vital se Qeterminé a lqs 14, 30 dias y‘6 mes‘es del (.episodio agudoyenel
Sindrome coronario agudo momento del s.egulmlento. Evalgamos dichas puntuaciones por med¥c‘) del rea bajo la curva ROC (AE:?).
Escala de riesgo GRACE Resultados: Se incluyeron 45 pacientes con SCA, 26 (57,8%) con elevacién del STy 19 (42,2%) sin elevacion.
Nonagenarios El ABC para GRACE en mortalidad intrahospitalaria fue excelente: 0,91 (IC 95%: 0,82-1; p<0,001). El
GRACE para el episodio combinado de mortalidad o reinfarto intrahospitalario fue 0,83 (IC 95%: 0,66-1;
p<0,01). El ABC del GRACE respecto a la mortalidad a los 6 meses fue 0,34 (IC 95%: 0,09-0,58; p=0,45),
y para el objetivo combinado de mortalidad o reinfarto 0,51 (IC 95%: 0,26-0,77; p=0,95). El ABC para la
escalas TIMI y ZWOLLE no alcanz6 significacion estadistica.
Conclusiones: Parece til aplicar el instrumento GRACE para estimar el riesgo y la supervivencia de nona-
genarios en la fase aguda de un SCA. Estos datos nos podrian ayudar para tomar las decisiones terapéuticas
mas adecuadas, invasivas o conservadoras.
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Acute coronary syndrome in nonagenarians: Clinical evolution and validation
of the main risk scores

ABSTRACT

Keywords: Introduction: Several risk scores regarding the probability of death/complications in the acute setting and
Risk stratification during the follow-up of patients admitted with acute coronary syndromes (ACS) have been published,
Acute coronary syndrome such as the GRACE, TIMI and ZWOLLE risk score. Our objective was to assess the prognosis of nona-
CGRACE l‘lSl('SCOI'E genarians admitted to a coronary care unit with an ACS, as well as the usefulness of each of these
Nonagenarians scores.
Material and methods: A retrospective analysis was performed on nonagenarians with an ACS admitted
between 2003 and 2011. Vital status was determined at 14, 30 days, and 6 months after the ACS, and
later during the follow-up. The risk scores were evaluated by area under the curve ROC (AUC).
Results: A total of 45 patients with an ACS, 26 (57.8%) with ST-segment elevation and 19 (42.2%) with
non-ST elevation. The GRACE- AUC for in-hospital mortality was excellent, 0.91, (95% CI: 0.82-1; P<.001),
and for the combined event (in-hospital mortality and re-infarction) was 0.83 (95% CI: 0.66-1.0; P<.01).
However, the GRACE-AUC at 6 months for mortality was 0.34 (95% CI: 0.09-0.58; P=.45), and for the
combined event it was 0.51 (95% CI: 0.26-0.77; P=.95). The TIMI-AUC and ZWOLLE-AUC did not reach
statistical significance.
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Conclusions: It is useful calculate the GRACE risk score in order to estimate risk and survival in the acute
phase of ACS in nonagenarians. This can help appropriate in making invasive or conservative treatment

decisions.

© 2013 SEGG. Published by Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El sindrome coronario agudo (SCA) es una de las enfermedades
mas prevalentes en nuestro medio. En los Gltimos afios, junto a una
mejor calidad de vida se ha producido un envejecimiento progre-
sivo de la poblacién. De tal forma, que cada vez es mas habitual
encontrar a sujetos nonagenarios entre los pacientes diagnosti-
cados de SCA. Es probable que estos pacientes se beneficien de
consideraciones especiales a la hora del tratamiento, pero son esca-
sas las recomendaciones!? que nos guien en la practica clinica al
tratarse de un grupo etario que suele ser por defecto excluido de
ensayos clinicos. En las guias de practica clinica existe consenso en
la importancia de una estrategia invasiva en los pacientes con SCA
con elevacion persistente del segmento STy en aquellos SCA de alto
riesgo>. De aqui podemos deducir la importancia de una adecuada
estratificacion del riesgo en los pacientes con SCA. Existen bue-
nas escalas de riesgo para los pacientes con SCA, dentro de estas
se incluyen el Global Registry of Acute Coronary Events (GRACE)?,
Trhombolysis in Myocardial Infarction (TIMI)>® y ZWOLLE”#®. Sin
embargo, sus puntos de corte no han sido validados en la poblacién
de nonagenarios y existe muy poca informacién al respecto.

Por todo esto, los objetivos del presente estudio han sido valo-
rar la validez de las citadas escalas de riesgo en la poblacién de
nonagenarios ingresados por SCA en una unidad coronaria, ante la
importancia de identificar la poblacién con SCA de alto riesgo que
se pueda beneficiar de estrategias de tratamiento invasivas®. Asi-
mismo, se plantea determinar la evolucién clinica que tienen los
pacientes nonagenarios tratados por SCA en nuestro medio.

Material y métodos

Se hallevado a cabo el analisis retrospectivo de todos los pacien-
tes nonagenarios ingresados en la unidad coronaria con motivo del
diagnéstico de un SCA, entre abril de 2003 y abril de 2011. Se reco-
gieron las variables demograficas, clinicas y angiograficas de la base
de datos de nuestra unidad coronaria. La informacién fue reco-
gida durante el ingreso por los cardiélogos de dicha unidad. Los
pacientes fueron tratados a criterio de sus médicos responsables,
siguiendo las guias de practica clinica al respecto®10-14,

Los instrumentos utilizados para evaluar el riesgo de episodios
adversos fueron: La escala GRACE* aplicable a SCA con y sin ele-
vacién persistente del segmento ST (SCACEST/SCASEST) permite
estimar tanto la mortalidad como el combinado de muerte o rein-
farto durante la estancia intrahospitalaria y a 6 meses del episodio
agudo. El TIMI, en su escala para SCACEST® estima la mortalidad a
los 30 dias por cualquier causa y para SCASEST” la mortalidad a los
14 dias o reinfarto. Y, por Gltimo, el ZWOLLE, Ginicamente aplicable
a SCACEST estima la mortalidad a los 30 dias tras el episodio agudo.

Los SCA se clasificaron en SCACEST, infarto agudo de miocar-
dio con elevacién del ST (IAMCEST) y SCASEST, angina inestable e
infarto agudo de miocardio sin elevacién del ST (IAMSEST), segtin
las mas recientes guias de SCACEST/SCASEST>' y el documento
de consenso de expertos sobre la tercera definicién universal de
infarto agudo de miocardio (IAM)'°. No incluimos infartos tipo 2'°.
Se defini6 el IAMCEST en presencia de sintomas compatibles con
la elevacién persistente (>20min) del segmento ST>1mm en al
menos 2 derivaciones contiguas o bloqueo de rama izquierda no
conocidoy elevacién de troponina1(TnI>0,05). Se defini6 IAMSEST
en presencia de los sintomas compatibles que asociaran elevacién

de Tn I>0,05 con o sin cambios dindmicos del segmento ST (des-
censo > 1 mm o elevacion no persistente en al menos 2 derivaciones
contiguas). Por tltimo, la angina inestable se definié en presencia
de dolor toracico caracteristico, con o sin alteraciones de la repo-
larizacion en el electrocardiograma basal, siendo la determinacién
de Tn 1< 0,05 en las primeras 24 h tras el inicio de los sintomas.

En los pacientes con SCASEST, se calcul6 también el riesgo para
sangrado mayor mediante la escala Can rapid risk stratification of
Unstable angina patients Suppress Adverse outcomes with Early imple-
mentation of the ACC/AHA Guidelines (CRUSADE)'%17_ El objetivo de
esta escala es ayudar en la estimacién del riesgo de sangrado mayor
intrahospitalario en los pacientes con SCASEST.

El seguimiento clinico para conocer el estado vital a los 14,
30 dias y 6 meses del episodio agudo se realizé de forma retros-
pectiva, mediante la revisién de la historia clinica y las bases de
datos de nuestro centro, completandolo con una llamada telef6-
nica en la fecha de seguimiento a todos aquellos sujetos que no nos
constaba que hubieran fallecido.

Andlisis estadistico: se presentan las variables como media + des-
viacién estandar, porcentajes o mediana (intervalo intercuartilico),
segin la cualidad y la distribucién de la variable lo requiera. Los
test empleados para comparar las mencionadas variables se eligie-
ron segtin dichas caracteristicas (x2, t de Student, ANOVA, etc.). El
rendimiento de los distintos scores de riesgo se evalué por medio
del area bajo la curva (ABC) en curvas ROC.

La discriminacién de los scores se determind a partir de su capa-
cidad para distinguir a los pacientes que sufriran un nuevo episodio
coronario agudo y/o moriran en el ingreso o en el seguimiento a los
14 dias, 30 dias y 6 meses (variable segtin el score) de los que sobre-
viviran. Esta capacidad se ha analizado mediante el calculo del valor
del area bajo la curva ROC (ABC). Un modelo con ABC entre 0,8-0,9
se considera que tiene una buena capacidad de discriminacién'é,
Todos los anadlisis estadisticos se llevaron a cabo con el paquete
SPPS® v.15 (SPPS® 2006, Chicago, Illinois, Estados Unidos). Para
todos ellos, se consider6 significativo un valor de p bilateral <0,05.

Resultados

En total se evaluaron 45 pacientes; de ellos 26 (57,8%) presen-
taron un SCACEST y 19 (42,2%) SCASEST. La media de edad fue de
91,6 afios. La distribucién por sexo mostré un total de 22 varones
(48,9%) y 23 mujeres (51,1%). Entre los factores de riesgo cardio-
vascular, la proporcién de hipertensos fue mayor en nuestra serie
que la de diabéticos y dislipémicos. La proporcién de sujetos nona-
genarios que habian tenido un infarto de miocardio previo fue de
10 (22,2%), de los cuales se habian sometido previamente a técni-
cas de revascularizacién miocardica bien percutanea o quirtrgica 5
(11,1%). No se encontraron diferencias significativas entre el grupo
con SCASEST/SCACEST (tabla 1).

La localizacién del infarto de miocardio mas frecuente fue la
anterior, seguida de la inferior. El resto de las caracteristicas clinicas
de la poblacién al ingreso se pueden observar en la tabla 2.

La estancia media en la unidad coronaria fue de 1,56 dias y en la
planta de hospitalizacién de 8,10 dias. El nimero de pacientes que
fallecieron durante la hospitalizacién en la fase aguda, bien en la
unidad coronaria o en planta fue de 10 (22,2%): 6 SCACEST (23,1%)
y 4 SCASEST (21,1%). El Killip maximo mas prevalente durante el
ingreso fue Killip I en un total de 17 pacientes (37,7%). El nimero
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Tabla 1
Caracteristicas basales de la muestra
SCASESTn=19 SCACEST n=26 SCA (total) n=45 Valor de p

Edad media 91,4(1,9) 91,7 (2) 91,6 (2) 0,65
Varones; (%) 8(42,1) 14 (53,8) 22 (48,9) 0,44
Hipertension arterial; (%) 15(78,9) 19(73,1) 34(75,6) 0,74
Diabetes mellitus; (%) 4(21,1) 7 (26,9) 11(244) 0,74
Dislipemia; (%) 7 (36,8) 5(19,2) 12 (26,7) 0,31
Tabaquismo; (%) 1(5,3) 7 (26,9) 8(17,8) 0,11
1AM previo; (%) 7(36,8) 3(11,5) 10(22,2) 0,07
Revascularizacién previa; (%) 3(15,8) 2(7,7) 5(11,1) 0,64

IAM: infarto agudo de miocardio; SCA: sindrome coronario agudo; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del ST; SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacion

del ST.

Tabla 2

Caracteristicas clinicas al ingreso

SCASEST n=19 SCACEST n=26 Valor de p

PCR; (%) 2(10,51) 5(19,2) 0,43
Desplazamiento del segmento ST; (%) 11 (57,9) 26 (100) <0,05
Elevacién biomarcadores; (%) 19 (100) 26 (100) 1
CPK total 3.949 (547) 1.216,5(1.376,5) <0,05
Troponina I total 13,1(25,7) 88,4 (126,1) <0,05
Porcentaje de FEVI al ingreso 43,9 (14,9) 42,36 (14,1) 0,75
Killip al ingreso 1,88 (0,94) 2(1,05) 0,3
Killip > 2 al ingreso; (%) 8(42,1) 16 (61,5) 0,2
Shock cardiogénico; (%) 2(10,5) 7 (26,9) 0,17
Creatinina basal 1,9(1,5) 1,54 (0,6) 0,09

CPK: creatina-fosfocinasa; FEVI: fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo; PCR: parada cardiorrespiratoria; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del ST;

SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacién del ST.

total de pacientes en situacién de shock cardiogénico durante el
ingreso fue de 9 (20%).

En 14 (73,7%) de los 19 pacientes con SCASEST disponiamos
de los datos necesarios para el calculo de la escala de riesgo de
sangrado CRUSADE!’. Segtin la puntuacién obtenida, 8 pacientes
fueron considerados de muy alto riesgo, 3 de alto riesgo, uno de
riesgo moderado y 2 de bajo riesgo. En un solo paciente que perte-
necia al grupo de muy alto riesgo, se produjo hematuria. Y no hubo
ningidn episodio de sangrado mayor.

Se recogieron los datos sobre reingresos por IC, nuevos episo-
dios de angina y/o reinfarto desde el alta hasta el momento del
seguimiento de los 35 sujetos (77,8%) que sobrevivieron al episodio
primario. Dentro del grupo de SCACEST, 20 sujetos supervivien-
tes: 5 desarrollaron IC, 3 nuevos episodios de angina y 2 un nuevo
infarto, permaneciendo los restantes asintomaticos (fig. 1). Entre
los pacientes con SCASEST, 15 supervivientes tras la fase aguda:
3 pacientes tuvieron un nuevo infarto y 2 presentaron IC en el
seguimiento, sin presentarse nuevos episodios cardiovasculares en
el resto (fig. 2).

Para evaluar lamortalidad postalta se recogié el estado vital en el
momento del seguimiento de los 35 sujetos que habian sobrevivido

al episodio primario. Se pudo conocer en 24 (68,6%) de los pacientes.
Dentro de los 24 pacientes con estado vital filiado en el momento
del seguimiento 10 (41,7%) habian fallecido, mientras 14 (58,3%)
pacientes atin se encontraban vivos.

Entre las causas de muerte en el seguimiento, la mas fre-
cuente fue el desarrollo de un nuevo SCA (3 pacientes), seguido de
nuevo episodio de IC, causa no cardiolégica u origen desconocido
(2 pacientes en cada uno de estos subgrupos) y un paciente fallecié
por enfermedad neoplasica no especificada.

Finalmente, los resultados de la capacidad predictiva de los dife-
rentes instrumentos de riesgo evaluados fue la siguiente: el drea
bajo la curva para el GRACE en mortalidad intrahospitalaria fue de
0,91 (IC 95%: 0,82-1,00; p<0,001) (fig. 3). En el caso del GRACE
para la variable combinada mortalidad o reinfarto intrahospitala-
rio el area fue de 0,83 (IC 95%: 0,66-1,00; p<0,01) (fig. 4). El area
bajo la curva para el GRACE en mortalidad a 6 meses fue de 0,34
(IC 95%: 0,09-0,58; p=0,45), y para la variable combinada morta-
lidad o reinfarto fue de 0,51 (IC 95%: 0,26-0,77; p=0,95). Para el
resto de escalas evaluadas los resultados del area bajo la curva
en la prediccién de mortalidad tampoco alcanzaron significacién
estadistica: TIMI-0,65 (IC 95%: 0,19-1,00; p=0,45) y 0,69 (IC 95%:
0,42-0,96; p=0,22) alos 14 y 30 dias respectivamente; ZWOLLE de

Re-infarto
Re-angina 10% Re-angina
15% 0% Re-infarto
20%
Insuficiencia
cardiaca
25% Insuficiencia
cardiaca
No nuevos No nuevos 13%
eventos s eventos
50% 67%

Figura 1. Episodios cardiovasculares en el seguimiento; SCACEST.

Figura 2. Episodios cardiovasculares en el seguimiento; SCASEST.
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Figura 3. Curva ROC-GRACE en mortalidad intrahospitalaria (ABC = 0,91; ver texto).
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Figura 4. Curva ROC-GRACE en mortalidad/reinfarto intrahospitalario (ABC = 0,83;
ver texto).

0,72 (IC 95%: 0,42-1,00; p=0,23). Y en la escala de riesgo de san-
grado CRUSADE el area bajo la curva fue de 0,46 (IC 95%: 0,2-0,7,;
p=0,91).

Discusion

El principal objetivo de nuestro trabajo fue valorar la utilidad de
las principales escalas de riesgo en SCA en la poblacién nonagena-
ria ingresada en una unidad coronaria, con el fin de identificar los
pacientes considerados de alto riesgo en los que estaria indicado
realizar estrategias de tratamiento invasivas®S,

Segin los resultados que hemos obtenido podemos decir que la
escala de riesgo GRACE, aunque esta disefiada para los pacientes

mas jovenes es (til para determinar el riesgo y la supervivencia en
la fase aguda de los pacientes nonagenarios con SCA. Sin embargo,
las escalas de riesgo TIMIy ZWOLLE mostraron un peor rendimiento
en nuestra poblacién. Respecto al instrumento GRACE a los 6 meses
también se observé un peor rendimiento en nuestra poblacién, a
diferencia de los hallazgos de Abu-Assi et al.,, que comprobaron
la capacidad predictiva de mortalidad a los 6 meses de la escala
GRACE en su poblacién de pacientes con SCA'®. El rendimiento
fue bajo también con la escala de riesgo de sangrado CRUSADE!'®,
probablemente influido por el pequefio tamafio muestral.

En la guia de practica clinica para SCASEST? publicada recien-
temente por la Sociedad Europea de Cardiologia enfatizan en la
importancia de la estratificacion del riesgo al ingreso que permita
inclinarse por estrategias de tratamiento invasivas en los casos de
alto riesgo, aconsejando aplicar las escalas GRACE* y CRUSADE!6.17
para decidir la mejor estrategia de actuacion.

Sin embargo, la aplicacién de estas escalas de riesgo requiere una
valoracién mas contextualizada en situaciones especiales como es
en nuestro estudio en el caso de los pacientes nonagenarios2%2!,
Este grupo etario son pacientes en los que ademas de tener con fre-
cuencia una presentacion clinica atipica que retrasa y dificulta el
diagnéstico, tienen un mayor nimero de comorbilidades y mayor
frecuencia de episodios adversos secundarios a los farmacos usa-
dos en el tratamiento del SCA2. Por esto buscamos datos objetivos
que ayuden a dirigir las intervenciones en una poblacién especial-
mente vulnerable a los posibles efectos derivados de las estrategias
mads invasivas, y que suelen ser por otro lado la poblacién de alto
riesgo, lo que puede ser motivo de frecuente abstencion terapéu-
tica, asi como rechazo para su ingreso en las UCI. Sin embargo, los
resultados de estudios con una gran muestra de pacientes nonage-
narios, como el publicado por Skolnick et al.?2, en 2007 muestran
como el tratamiento de este grupo segin las indicaciones en las
guias de practica clinica se asocia con un descenso en la morta-
lidad. Y mas recientemente Ohlow et al.>3, mostraron como en
nonagenarios en los que es necesario por la gravedad del cuadro
un tratamiento invasivo, incluyendo la realizacién de coronario-
grafia, el riesgo de complicaciones y mortalidad es asumible sin
que estemos sometiendo a estos pacientes a un riesgo no justi-
ficado. Nuestros resultados reflejanla evolucién creciente a nivel
internacional del intervencionismo en nonagenarios, generalmente
exitoso?4.

El punto destacable de nuestro estudio es que valida la utilidad
de escalas de riesgo para estimar de manera fiel las probabilidades
de los episodios adversos en enfermos con SCA de mas de 90 afios, lo
que contribuye a la tendencia creciente de tratar a los nonagenarios
como al resto de pacientes, individualizada y cuidadosamente, pero
no siempre conservadoramente (no UCI, no cateterismo, etc...)
simplemente por el hecho de que tengan una edad avanzada.

Por wltimo, es necesario resefiar algunas limitaciones del estu-
dio. Las primeras son las que conlleva la realizacién de una revisién
retrospectiva, en la que dependemos de los datos recogidos antes
del disefio del estudio. En cuanto a la poblacién de estudio, puede
haber un sesgo de seleccién al estar nuestra muestra limitada a
los pacientes nonagenarios con SCA que han sido ingresados en la
unidad coronaria, y no incluir aquellos ingresados en planta de hos-
pitalizacién. Por otro lado, tenemos un pequefio tamafio muestral
y un seguimiento limitado; al tratarse de una poblacién con edad
avanzada que han podido cambiar de residencia en los afios pos-
teriores. Todas estas limitaciones son inherentes a la poblacion del
estudio en la «vida real». Ademads, otra limitacién a tener en cuenta
en nuestro trabajo es que se trata de un estudio realizado en un
Gnico centro.

Como conclusién: a pesar de que la escala de riesgo GRACE* ha
sido disefiada para las poblacién mas joven, en nuestra poblacién
de nonagenarios con un SCA ingresados en una unidad coronaria
de un hospital general ha demostrado ser ttil para la estimacién
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del riesgo de muerte o reinfarto en la fase aguda facilitando o apo-
yando la toma de decisiones sobre el tratamiento invasivo en esta
poblacién considerada clasicamente de una especial fragilidad y en
las que no disponemos de base cientifica que guie el tratamiento.
Sin embargo, no ha demostrado ser titil para predecir la evolucién
en los resultados a los 6 meses, posiblemente por la pérdida de un
ndimero importante de pacientes en el seguimiento. Son necesarios
nuevos estudios, preferiblemente con un seguimiento prospectivo,
que permitan confirmar nuestros hallazgos, ampliarlos al resto de
escalas de riesgo y mitigar algunas de las limitaciones reflejadas en
nuestro trabajo.
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