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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Laincidencia de sindrome coronario agudo en pacientes ancianos es elevada. Las
complicaciones hemorragicas empeoran el pronéstico en este escenario; a pesar de ello, los scores de
riesgo hemorragico disponibles no han sido validados especificamente en este subgrupo. Nuestro
objetivo es analizar la capacidad predictiva de los principales scores de riesgo hemorragico en pacientes
de edad > 75 afios.

Meétodos: Inclusion prospectiva de pacientes con sindrome coronario agudo consecutivos. Se registraron
caracteristicas basales, datos analiticos y hemodinamicos y la incidencia intrahospitalaria de hemorragias
utilizando las definiciones CRUSADE, Mehran, ACTION y BARC. Se calcularon los scores CRUSADE, Mehrany
ACTION de cada paciente y se analiz6 su capacidad predictiva de hemorragias mediante regresion logistica
binaria, calculo de curvas receiver operating characteristic y areas bajo la curva.

Resultados: Se incluyd a 2.036 pacientes con una media de edad de 62,1 afios; el 18,1% (369 pacientes)
era > 75 anos. Este subgrupo presentaba mayor riesgo hemorragico (CRUSADE, 42 frente a 22; Mehran,
25 frente a 15; ACTION, 36 frente a 28; p < 0,001) y una incidencia de hemorragias mayores ligeramente
superior (CRUSADE, el 5,1 frente al 3,8%; p = 0,250). La capacidad predictiva de los tres scores fue inferior
en los ancianos (area bajo la curva, CRUSADE: ancianos, 0,63; jovenes, 0,81; p = 0,027; Mehran: ancianos,
0,67; jovenes, 0,73; p = 0,340; ACTION: ancianos, 0,58; jovenes, 0,75; p = 0,041).

Conclusiones: Los scores de riesgo hemorragico actualmente disponibles mostraron en el paciente
anciano con sindrome coronario agudo un rendimiento claramente inferior al observado en pacientes
mas jovenes.
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Efficacy of Bleeding Risk Scores in Elderly Patients With Acute Coronary
Syndromes

ABSTRACT

Introduction and objectives: The incidence of acute coronary syndromes is high in the elderly population.
Bleeding is associated with a poorer prognosis in this clinical setting. The available bleeding risk scores
have not been validated specifically in the elderly. Our aim was to assess predictive ability of the most
important bleeding risk scores in patients with acute coronary syndrome aged > 75 years.

Methods: We prospectively included consecutive acute coronary syndromes patients. Baseline characte-
ristics, laboratory findings, and hemodynamic data were collected. In-hospital bleeding was defined
according to CRUSADE, Mehran, ACTION, and BARC definitions. CRUSADE, Mehran, and ACTION bleeding
risk scores were calculated for each patient. The ability of these scores to predict major bleeding was
assessed by binary logistic regression, receiver operating characteristic curves, and area under the curves.
Results: We included 2036 patients, with mean age of 62.1 years; 369 patients (18.1%) were > 75 years.
Older patients had higher bleeding risk (CRUSADE, 42 vs 22; Mehran, 25 vs 15; ACTION, 36 vs 28; P<.001)
and a slightly higher incidence of major bleeding events (CRUSADE bleeding, 5.1% vs 3.8%; P=.250). The
predictive ability of these 3 scores was lower in the elderly (area under the curve, CRUSADE: 0.63 in older
patients, 0.81 in young patients; P=.027; Mehran: 0.67 in older patients, 0.73 in younger patients;
P =.340; ACTION: 0.58 in older patients, 0.75 in younger patients; P =.041).

Conclusions: Current bleeding risk scores showed poorer predictive performance in elderly patients with
acute coronary syndromes than in younger patients.
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Abreviaturas

SCA: sindrome coronario agudo

INTRODUCCION

Las complicaciones hemorragicas se asocian con un peor
pronéstico en pacientes con sindrome coronario agudo (SCA)'~>.
Las guias de practica clinica*® recomiendan dirigir la estrategia
terapéutica basandose tanto en el riesgo de eventos isquémicos
como en el hemorragico. Por dicho motivo, en los Gltimos afios se
ha desarrollado una serie de scores de riesgo disefiados para
predecir las complicaciones hemorragicas en este escenario®®.

La incidencia de infarto agudo de miocardio aumenta con la
edad, y es especialmente elevada en el paciente anciano®. La
presencia de comorbilidades y fragilidad es frecuente en este
escenario y se asocia con mayores incidencia de complicaciones —
las hemorragicas entre ellas— y consumo de recursos sanitarios'®.
Por ello, la atencién del infarto agudo de miocardio en el anciano
puede convertirse en un importante problema de salud pablica en
los proximos afios. A pesar de ello, los pacientes ancianos estan
generalmente poco representados en los ensayos clinicos''?, y la
evidencia clinica sobre el manejo y la estratificacién de riesgo del
paciente anciano con SCA es escasa. No existe informacion sobre el
rendimiento de los scores de riesgo hemorragico en este subgrupo
de edad.

Por lo tanto, los objetivos de este estudio son: a) analizar la
incidencia de complicaciones hemorragicas y sus caracteristicas en
los pacientes de edad > 75 afios, y b) evaluar la capacidad
predictiva de los principales scores de riesgo de hemorragia
disponibles en los pacientes de edad > 75 afios en comparacién con
los demas en una cohorte consecutiva de pacientes con SCA
ingresados en la unidad coronaria de un hospital terciario.

METODOS
Disefio del estudio

Se realizoé un estudio observacional prospectivo de un solo
centro hospitalario de referencia para SCA. Se incluy6 prospecti-
vamente a todos los pacientes con SCA admitidos en la unidad
coronaria de nuestro centro entre octubre de 2009 y junio de 2012.
El diagnoéstico y el manejo terapéutico de los pacientes se
realizaron de acuerdo con las recomendaciones actuales®>.

Definiciones y recoleccion de los datos

Personal entrenado recogié prospectivamente los datos
mediante un formulario estandarizado. Se registraron caracteris-
ticas basales, historia clinica, hallazgos bioquimicos y electro-
cardiograficos, parametros ecocardiograficos y angiograficos,
procedimientos realizados, tratamientos administrados durante
la hospitalizacién, complicaciones y mortalidad intrahospitalaria.
Se registré la incidencia de hemorragia intrahospitalaria, su
localizacion, la necesidad de transfusion de hemoderivados, su
repercusion hemodinamica y los requerimientos de intervencion.

Eventos hemorragicos

Para la asignacion de los eventos hemorragicos se utilizaron las
definiciones CRUSADE®, Mehran’, ACTION® y BARC'3. Todos los

elementos que forman parte de dichas definiciones de hemorragia
estaban incluidos en el formulario de recogida de datos. Se calculd
el valor de los scores de riesgo hemorragico CRUSADES, Mehran’ y
ACTION®, ademas del score de riesgo GRACE'%, de cada paciente.
Para los analisis por grupos de riesgo de los scores CRUSADE,
Mehran y ACTION, se utilizaron las categorias previamente
definidas®~® para cada uno de estos scores.

Los parametros hemodinamicos (frecuencia cardiaca, presion
arterial sistolica) y el grado Killip se registraron al ingreso en la
unidad coronaria. El aclaramiento de creatinina se calcul6
mediante la férmula de Cockcroft-Gault'®.

La cuantificacion de la enfermedad coronaria se realizd
teniendo en cuenta el nimero de territorios arteriales epicardicos
(descendente anterior, circunfleja, coronaria derecha) con esteno-
sis de la luz arterial > 70% (> 50% en el caso del tronco comin
izquierdo). La cuantificacion de grado de estenosis se llevo a cabo
mediante analisis visual.

Analisis estadistico

Para el andlisis de los datos, se utilizo el paquete estadistico
PASW Statistics 18 (Chicago, Illinois, Estados Unidos) y el software
R 3.0.1. Las variables categéricas se expresan como nimero y
porcentaje. Las variables cuantitativas se expresan como
media + desviacién estandar. Las variables con distribucion no
normal se expresan como mediana [intervalo intercuartilico]. El
analisis de la normalidad de las distribuciones se realizd mediante el
test de Kolmogorov-Smirnoff.

La comparacion de variables categoricas se realizd mediante
el test de la x? o el test exacto de Fisher en caso indicado. Para el
andlisis de la incidencia de hemorragia en funcion de las diferentes
categorias de riesgo, se utiliz6 asimismo el test de la x* con la
prueba de tendencia lineal de Mantel y Haenszel. La comparacion
de variables cuantitativas se realiz6 mediante el test de la t de
Student.

Para el analisis de la capacidad predictiva de los diferentes
scores de riesgo hemorragico, se utiliz6 un modelo de regresion
logistica binaria, con calculo de curvas ROC (receiver operating
characteristic) y 1a correspondiente ABC (area bajo la curva ROC). La
comparacion de las diferentes ABC se realiz6 mediante el método
no paramétrico de DeLong!®. Se realizaron dos tipos de compa-
raciones: en primer lugar, se analizO en pacientes de
edad > 75 afos la capacidad de los scores CRUSADE, Mehran y
ACTION para predecir hemorragias segin las definiciones con que
se disefiaron dichos scores, en comparacion con los pacientes mas
jovenes. Para dicha comparacion se utilizé el método de DeLong
con muestras independientes. En segundo lugar, se compard las
capacidades de los scores de riesgo hemorragico CRUSADE, Mehran
y ACTION y el GRACE para predecir hemorragias mayores segiin la
reciente definicion BARC'®. Por razones de relevancia clinica,
se consideraron para tal efecto las categorias BARC 3 y 5. Dicha
comparacion se realiz6 tanto en los pacientes de edad > 75 afios
como en los mas jovenes, mediante el método de DeLong con
muestras apareadas. Se excluy6 de los anadlisis a los pacientes
con valores desconocidos de los correspondientes scores de riesgo.

RESULTADOS

Se incluy6 a 2.036 pacientes (media de edad, 62,1 afios), de los
que 1.570 (77,1%) eran varones; 369 pacientes (18,1%) tenian
edad > 75 afios. Las caracteristicas de los pacientes en funcién de
la edad se muestran en la tabla 1.

Los pacientes ancianos tenian, en general, mas factores de
riesgo cardiovascular y otras comorbilidades, con mayor incidencia
de signos de insuficiencia cardiaca y cifras de filtrado glomerular y
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Tabla 1
Caracteristicas clinicas en funcién de la edad
> 75 afos (n=369) < 75 afos (n=1.667) p

Varones 214 (58) 1.356 (81,6) 0,001
Peso (kg) 70 [63-80] 78 [70-87] 0,001
Talla (cm) 160 [155-168] 169 [163-173] 0,001
Indice de masa corporal 27,1 [24,8-29,4] 27,6 [25,2-30,4] 0,953
Area de superficie corporal (m?) 1,8 [1,7-1,9] 1,9 [1,8-2,0] 0,001
Hipertension arterial 282 (76,4) 903 (54,2) 0,001
Diabetes mellitus 145 (39,3) 437 (26,2) 0,001
Dislipemia 215 (58,3) 949 (56,9) 0,639
Tabaquismo activo 164 (45,4) 1.305 (79,5) 0,001
Vasculopatia periférica 51(13,8) 177 (10,6) 0,077
Accidente cerebrovascular 56 (15,2) 84 (5) 0,001
Hemorragia previa 19 (5,1) 56 (3,4) 0,099
Anticoagulacion oral previa 22 (6) 30(1,8) 0,001
Infarto de miocardio previo 54 (14,6) 221 (13,3) 0,484
ICP previo 48 (13,0) 178 (10,7) 0,197
Cirugia coronaria previa 11 (3,0) 36 (2,2) 0,342
Aclaramiento de creatinina 52 [40-66] 95 [76-121] 0,001
SCACEST 256 (69,3) 1.185 (71,1) 0,367
Grado Killip al ingreso 0,001

1 238 (64,5) 1.398 (83,8)

1 88 (23,8) 169 (10,1)

i 31(8,4) 62 (3.7)

v 12 (3,3) 38 (2,3)
Presion arterial sistolica (mmHg) 130 [110-148] 128 [110-144] 0,154
Frecuencia cardiaca (Ipm) 80 [70-90] 80 [68-90] 0,059
Hemoglobina 12,7 [11,5-14,0] 14,1 [13,0-15,1] 0,001
Leucocitos 10.000 [7.900-12.675] 10.800 [8.700-13.700] 0,019
Glucemia (mmol/l) 8,5[6,8-11,3] 7,5 [6,1-10,0] 0,001
Valor CRUSADE 42 [31-53] 20 [11-30] 0,001
Valor Mehran 24 [19-30] 14 [9-19] 0,001
Valor ACTION 35 [31-40] 28 [24-32] 0,001
Coronariografia radial 171 (48,7) 1.109 (69,0) 0,001
Enfermedad multivaso 216 (58,5) 731 (43,9) 0,001
Icp 293 (83,5) 1.368 (85,1) 0,241
FEVI (%) 51 [40-58] 55 [46-60] 0,001

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; ICP: intervencionismo coronario percutaneo; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST.
Enfermedad multivaso: estenosis significativa (> 60%) en dos o mas territorios arteriales epicardicos (descendente anterior, coronaria derecha, circunfleja).
Las variables categéricas se expresan como n (%) y las cuantitativas con distribucién no normal, como mediana [intervalo intercuartilico].

hemoglobina al ingreso significativamente inferiores a las de los
demds pacientes. Asimismo se apreciaron una coronariopatia
mas difusa y una peor funcién ventricular izquierda en los
pacientes mayores. Ademas, se aprecidé un riesgo hemorragico
general significativamente mas alto en este subgrupo, reflejado en
la mayor puntuacién en cada uno de los tres scores de riesgo
hemorragico en comparacion con los pacientes mas jovenes. El
namero de pacientes con valores desconocidos de score CRUSADE
fue 162 de 2.036 (8%); del Mehran, 252 de 2.036 (12,4%), y del
ACTION, 85 de 2.036 (4,2%). No se apreciaron diferencias
significativas por grupos de edad en el porcentaje de pacientes
con valores descocidos.

Los datos referentes al manejo y la evolucion intrahospitalaria
por grupos de edad se muestran en la tabla 2. A los pacientes de
mas edad se los sometié con menor frecuencia a coronariografia
por viaradial y se les prescribi6 con menor frecuencia tratamiento
con prasugrel o inhibidores de la glucoproteina IIb/Illa plaque-
taria. Por contra, el tratamiento con bivalirudina se utilizé6 con

mayor frecuencia en estos pacientes. Respecto a los procedi-
mientos invasivos, se aprecié una mayor utilizaciéon de contra-
pulsacion intraadrtica y marcapasos provisional en los pacientes
ancianos.

La evolucion intrahospitalaria presentd asimismo algunas
diferencias en funcion de la edad. Se apreci6 mayor incidencia
de bloqueo auriculoventricular, fibrilacion auricular y nefrotoxi-
cidad asociada al contraste de la angiografia en los pacientes
ancianos, asi como mayor mortalidad hospitalaria. La incidencia de
complicaciones hemorragicas fue ligeramente superior en este
subgrupo, aunque la diferencia no alcanz6 significacion estadistica
con ninguna de las definiciones utilizadas. Tampoco se apreciaron
diferencias en la necesidad de transfusion de hemoderivados,
la aparicion de inestabilidad hemodindmica por hemorragia o la
necesidad de intervencion por hemorragia.

El analisis de la localizacion de las complicaciones hemorragicas
en funcion de la edad muestra algunas diferencias relevantes. En
los ancianos, las localizaciones mas frecuentes fueron la via de
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Tabla 2
Manejo y evolucion intrahospitalaria en funcion de la edad
> 75 afios (n=369) < 75 afos (n=1.667) p
Acido acetilsalicilico 365 (98,9) 1.618 (97,1) 0,049
Clopidogrel 353 (95,9) 1.594 (96,1) 0,888
Prasugrel — 22 (1,3) 0,022
Enoxaparina 156 (42,4) 711 (42,9) 0,870
Heparina no fraccionada 211 (57,3) 950 (57,3) 0,979
Bivalirudina 59 (16,0) 176 (10,6) 0,003
Inhibidores de GPIIb/Illa 28 (7,6) 380 (22,9) 0,001
Procedimientos
Contrapulsacion intraadrtica 36 (9,8) 95 (5,7) 0,004
Marcapasos provisional 19 (51) 46 (2,8) 0,018
Catéter de Swan-Ganz 5(1,4) 44 (2,8) 0,128
Intubacion orotraqueal 17 (4,6) 100 (6,0) 0,299
Ventilacién no invasiva 8(2,2) 20 (1,3) 0,169
Depuraci6n extrarrenal 7(1,9) 17 (1,0) 0,186
Evolucion intrahospitalaria
Angina postinfarto 20 (5,4) 73 (4,4) 0,386
Reinfarto 4(1,1) 12 (0,7) 0,473
Fibrilacién ventricular 16 (4,3) 112 (6,7) 0,200
Bloqueo auriculoventricular 14 (3,8) 30 (1,8) 0,017
Fibrilacién auricular 61 (16,5) 89 (5,3) 0,001
Hemorragias totales 37 (10,0) 121 (7,3) 0,059
Hemorragias BARC 3 y 5 13 (3,5) 38 (2,3) 0,167
Hemorragias mayores CRUSADE 19 (51) 64 (3,8) 0,250
Hemorragias mayores ACTION 19 (5,1) 64 (3,8) 0,250
Hemorragias mayores Mehran 23 (6,2) 77 (4,6) 0,194
Transfusion de hemoderivados 13 (3,5) 40 (2,4) 0,220
Inestabilidad hemodinamica por hemorragia 2(0,5) 11(0,7) 0,797
Intervencioén por hemorragia 2 (0,5) 5(0,3) 0,617
Infecciones 21 (5,7) 84 (5,0) 0,608
Nefrotoxicidad por contraste 37 (10,0) 53 (3,2) 0,001
Mortalidad intrahospitalaria 29 (7,9) 45 (2,7) 0,001

GPIIb/llla: glucoproteina IIb/Illa plaquetaria.
Las variables categoricas se expresan como n (%).

acceso femoral, la via urinaria y la intracraneal. Por el contrario, en
los pacientes mas jovenes, las localizaciones mas frecuentes fueron
la via de acceso, la digestiva y la urinaria. La figura 1 ilustra la
localizacion de las hemorragias en ambos grupos de edad.

Andlisis de la incidencia de hemorragia por categorias de riesgo

En los pacientes de edad < 75 afios, la incidencia de hemorragia
intrahospitalaria mostr6 una asociacion significativa con las
diferentes categorias de riesgo de cada uno de los scores analizados,
creciendo de forma paralela a cada categoria de riesgo. Asi, la
incidencia de hemorragias mayores CRUSADE segtin los quintiles
CRUSADE fue la siguiente: muy bajo riesgo, 7 de 790 (0,9%); bajo
riesgo, 10 de 389 (2,6%); riesgo intermedio, 12 de 177 (6,8%); alto
riesgo, 9 de 100 (9%); muy alto riesgo, 19 de 84 (22,6%) (p < 0,001;
prueba de tendencia lineal, p < 0,001).

La incidencia de hemorragias mayores ACTION en cada
categoria ACTION fue la siguiente: muy bajo riesgo, 2 de 166
(1,2%); bajo riesgo, 17 de 877 (1,9%); riesgo intermedio, 25 de 480
(5,2%); alto riesgo, 10 de 60 (16,7%), y muy alto riesgo, 6 de 17
(35,3%) (p < 0,001; prueba de tendencia lineal, p < 0,001).

Finalmente, la incidencia de hemorragias mayores Mehran en
funcidn de las categorias Mehran fue: bajo riesgo, 4 de 361 (1,1%);
riesgo intermedio, 7 de 414 (1,7%); alto riesgo, 21 de 309 (6,8%), y

muy alto riesgo, 35 de 368 (9,5%) (p < 0,001; prueba de tendencia
lineal, p < 0,001).

Por el contrario, en los pacientes ancianos la asociacion entre
hemorragia intrahospitalaria y las diferentes categorias de riesgo
de los scores analizados no alcanz6 significacion estadistica. En este
subgrupo, la incidencia de hemorragias mayores CRUSADE segiin
los quintiles CRUSADE fue: muy bajo riesgo, 1 de 20 (5%); bajo
riesgo, 1 de 62 (1,6%); riesgo intermedio, 3 de 73 (4,1%); alto riesgo,
4 de 83 (8,3%); muy alto riesgo, 8 de 96 (8,3%) (p = 0,434; prueba de
tendencia lineal, p=0,102).

La incidencia de hemorragias mayores ACTION en cada una de
los categorias ACTION fue: muy bajo riesgo, 0 de 1 (0%); bajo riesgo,
2 de 80(2,5%); riesgo intermedio, 11 de 202 (5,4%); alto riesgo, 3 de
58 (5,2%), y muy alto riesgo, 1 de 10 (10%) (p = 0,781; prueba de
tendencia lineal, p=0,271).

Finalmente, la incidencia de hemorragias Mehran mayores en
funcién de las categorias Mehran fue: riesgo intermedio, 0 de 29
(0%); alto riesgo, 3 de 56 (5,4%), y muy alto riesgo, 19 de 247 (7,7%)
(p =0,265; prueba de tendencia lineal, p=0,113).

Capacidad predictiva en funcion de la edad

Los tres scores de riesgo hemorragico mostraron peor capacidad
predictiva en los pacientes ancianos. Las diferencias resultaron
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Figura 1. Distribucion de las localizaciones de las complicaciones hemorragicas en funcién de la edad. A: grupo de edad > 75 afios (n = 37). B: grupo de edad

< 75 afios (n = 121).

claramente significativas con los scores CRUSADE y ACTION. La
capacidad predictiva del score Mehran en los ancianos fue también
inferior a la apreciada en los pacientes mas jovenes, aunque la
diferencia no alcanzé significacion estadistica (tabla 3). La figura 2
muestra las curvas ROC sobre la prediccion de complicaciones
hemorragicas de los scores CRUSADE, Mehran y ACTION en los
ancianos y los pacientes jovenes. La calibracidon, expresada
mediante el test de Hosmer-Lemeshow, fue adecuada en la mayor
parte de los casos, aunque algo inferior para el score Mehran en los
pacientes jovenes.

Comparacion de la capacidad predictiva de los tres scores de
riesgo hemorragico en cada grupo de edad

Ninguno de los tres scores de riesgo hemorragico mostré una
capacidad predictiva significativamente superior a la de los otros,
resultados que se aprecian tanto en el grupo de ancianos como en
el de pacientes mas jovenes (tabla 4).

Capacidad predictiva del score GRACE en funcion de la edad

El comportamiento del score GRACE en funcion de la edad fue
ligeramente que el de los tres scores de riesgo hemorragico (tabla
4). En los pacientes jovenes, el GRACE mostré6 una capacidad

predictiva adecuada, sin diferencias significativas con los tres
scores de riesgo hemorragico. Por el contrario, la capacidad
predictiva del GRACE en los ancianos (aun siendo inferior a la
apreciada en los pacientes jovenes) sufrioé una pérdida menor que
la observada en los otros scores. De esta manera, y a pesar de no
apreciarse diferencias estadisticamente significativas, hay una
tendencia a un valor de ABC del score GRACE mayor que con los
demas scores en el paciente anciano.

DISCUSION

Los principales hallazgos de nuestro estudio son: a) la
incidencia de complicaciones hemorragicas en los pacientes
> 75 afios fue ligeramente superior que la del grupo de personas
mas jovenes, sin apreciarse diferencias significativas en la
gravedad de la hemorragia, aunque si en su localizacién, y b) las
principales herramientas actualmente disponibles para la estra-
tificacion del riesgo hemorragico mostraron un rendimiento
claramente inferior en los pacientes de edad mas avanzada.

Las evidentes implicaciones pronosticas de las complicaciones
hemorragicas en pacientes con SCA!~> confieren una especial
relevancia a la estratificacion del riesgo hemorragico en este
contexto. A pesar de que la estratificacion del riesgo hemorragico
esta mucho menos desarrollada que la valoracién del riesgo de

z:g:;iflad de los scores CRUSADE, Mehran y ACTION para predecir hemorragias mayores (segln sus propias definiciones) en funcion de la edad
Edad > 75 afios Edad < 75 afios General
ABC H-L, p ABC H-L, p p
CRUSADE 0,632 0,502 0,807 0,549 0,027
Mehran 0,669 0,596 0,727 0,054 0,340
ACTION 0,579 0,863 0,752 0,260 0,041

ABC: area bajo la curva receiver operating characteristic; H-L: test de Hosmer-Lemeshow.

" Comparacion area bajo la curva < 75 afios frente a > 75 afios.
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Figura 2. Curvas receiver operating characteristic sobre la prediccion de complicaciones hemorragicas de los scores CRUSADE (A), Mehran (B) y ACTION (C) en los

pacientes > 75 afios (izquierda) y en los pacientes < 75 afios (derecha).

eventos isquémicos recurrentes'”'8, se dispone actualmente de

una serie de herramientas disefiadas para predecir las complica-
ciones hemorragicas en este escenario® %, La validacién de dichos
scores de riesgo en nuestro medio es especialmente relevante,
debido a las notables diferencias demograficas, étnicas y socio-
culturales de nuestra poblacién respecto a las poblaciones que
sirvieron de base para su elaboracion. En este sentido, Abu-Assi
et al'® analizaron una cohorte espafiola de 782 pacientes con SCA

sin elevacion del segmento ST consecutivos, y el score CRUSADE
mostr6 una capacidad discriminatoria 6ptima en este contexto. En
otra interesante aportacion, de nuevo Abu-Assi et al?° compararon
la capacidad predictiva de los scores CRUSADE, Mehran y ACTION
en una amplia serie de 4.500 pacientes con SCA consecutivos, y
apreciaron que la capacidad predictiva de los tres scores es
adecuada en este escenario (con estadistico C > 0,70 excepto en los
pacientes sometidos a manejo conservador), aunque algo superior
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Tabla 4
Analisis comparativo de la capacidad de los scores CRUSADE, Mehran y ACTION para predecir hemorragias mayores (hemorragias BARC 3 y 5) en los dos grupos de
edad
> 75 afios < 75 afios
ABC H-L, p Comparacion ABC p ABC H-L, p Comparacion ABC P
CRUSADE 0,523 0,271 CRUSADE frente a Mehran 0,749 0,740 0,318 CRUSADE frente a Mehran 0,389
Mehran 0,540 0,776 CRUSADE frente a ACTION 0,752 0,710 0,092 CRUSADE frente a ACTION 0,489
ACTION 0,545 0,992 CRUSADE frente a GRACE 0,092 0,718 0,758 CRUSADE frente a GRACE 0,924
GRACE 0,697 0,744 Mehran frente a ACTION 0,951 0,742 0,796 Mehran frente a ACTION 0,858
Mehran frente a GRACE 0,099 Mehran frente a GRACE 0471
ACTION frente a GRACE 0,187 ACTION frente a GRACE 0,605

ABC: area bajo la curva receiver operating characteristic; H-L: test de Hosmer-Lemeshow.

con CRUSADE y ACTION. Por lo tanto, la capacidad predictiva de los
principales scores de riesgo hemorragico puede considerarse
adecuadamente validada en nuestro medio.

Por otro lado, el manejo y la estratificacion del riesgo en el
paciente anciano con SCA presenta algunas particularidades
evidentes?!~23, La presencia de comorbilidades y/o fragilidad es
frecuente en esta situacion y se puede asociar con mayor
incidencia de complicaciones y efectos adversos de los farmacos
mas frecuentemente utilizados en el SCA. Ademas, a pesar de la
incidencia creciente de SCA en los pacientes ancianos®, estos
estin muy poco representados en los estudios'!'?, por lo que la
informacion sobre su manejo y la estratificacion de riesgo es
muy escasa. En nuestro conocimiento, ningin estudio ha
analizado el rendimiento de los scores de riesgo hemorragico
de manera especifica en el anciano. Abu-Assi et al'® describen, a
pesar de no ser uno de los objetivos principales de su estudio,
adecuada capacidad predictiva del score CRUSADE en los
pacientes > 75 afios afios (n = 257; estadistico C = 0,80; intervalo
de confianza del 95%, 0,75-0,85). Algunas diferencias de dicha
poblaciéon respecto a nuestra serie podrian justificar las
discrepancias con nuestros hallazgos. Dichos pacientes tenian
mayor riesgo hemorragico total (CRUSADE, mediana, 30 frente a
23 en nuestra serie). Ademas, que se tratara Gnicamente de
pacientes con SCA sin elevacion del segmento ST pudo motivar
un tratamiento antitrombotico mas intensivo y prolongado, lo
que a su vez podria justificar la mayor incidencia de hemorragias
mayores apreciada en esta serie (9,5%). No existen referencias
sobre el rendimiento de los scores Mehran y ACTION en el
paciente anciano.

Por otro lado, nuestros datos muestran una peor calibracion del
score Mehran en la poblacion joven. El Mehran se elabord a partir
de pacientes procedentes de ensayos clinicos (ACUITY, HORIZONS),
mientras que CRUSADE y ACTION parten de poblaciones proce-
dentes de registros, con todas las diferencias en caracteristicas
clinicas y comorbilidades que ello pueda conllevar. Ademas, el
score Mehran es el Gnico de los tres que no incorpora variables
como la clase Killip o datos hemodinamicos (frecuencia cardiaca o
presion arterial) y, a diferencia de los demads, entre sus
componentes hay variables referidas al tratamiento farmacologico.
A pesar de que otros autores no han apreciado dichas diferencias en
la calibracién en nuestro medio®?, las caracteristicas diferenciales
del score Mehran podrian explicar en parte las diferencias en la
calibracion apreciadas en nuestra serie, dato que se deberia
corroborar en series de mayor tamafio.

A pesar de ello, los datos procedentes de nuestra serie muestran
por primera vez de forma consistente una peor capacidad
discriminativa de los tres scores de riesgo hemorragico en el
paciente anciano con SCA. En nuestra opinioén, la frecuente
coexistencia de comorbilidades y fragilidad en estos pacientes
puede alterar notablemente el manejo y su evolucion clinica e
implican una mayor complejidad en la prediccion del riesgo
de eventos tanto isquémicos como hemorragicos. Este tipo de

variables se cuantifican con muy poca frecuencia en los ensayos y
registros en el area cardiovascular. Los estudios de los que se
derivan los scores CRUSADE, Mehran y ACTION no son una
excepcion al respecto. Ademas, los pacientes ancianos estuvieron
asimismo muy poco representados en dichas poblaciones®~, con
medias de edad comprendidas entre 62 y 67 afos. Creemos que
esta es una de las principales causas de la menor capacidad
predictiva documentada en los ancianos de nuestra serie. La menor
capacidad predictiva de hemorragias del score GRACE en los
ancianos de nuestra serie (aunque algo menos evidente en
comparacion con los scores de riesgo hemorragico), también
podria deberse a razones similares.

La valoracion de variables como la fragilidad, las comorbilida-
des o el estado funcional podria aportar una informacién muy
relevante y contribuir de manera marcada a mejorar la estratifi-
cacién pronéstica del paciente anciano con SCA®%,

Por otro lado, la incidencia de hemorragia en los pacientes
ancianos de nuestra serie fue superior que en los demas, aunque
quiza en un grado menor que lo esperado. La edad es un conocido
predictor de complicaciones hemorragicas en pacientes con
SCA?>2%y de hecho, forma parte de los scores ACTION® y Mehran’
e, indirectamente a través de filtrado gloerular, el score CRUSADES,
Es posible que el manejo terapéutico antitrombdtico mas
conservador en los ancianos de nuestra serie (con menor
utilizacion de antiagregantes potentes como prasugrel o inhibi-
dores de la glucoproteina IIb/Illa y la mayor utilizacién de farmacos
teéricamente mas seguros®’ como la bivalirudina) haya podido
contribuir a que las diferencias en la incidencia de hemorragia en
funcién de la edad fuesen menores.

La distribucién de localizaciones de las complicaciones hemo-
rragicas también resulta interesante. Pese ala mayor utilizacién de la
via de acceso femoral en los pacientes ancianos (condicionada
probablemente por las caracteristicas anatoémicas de su circulacion
braquial y su situacién hemodinamica mas desfavorable al ingreso),
la hemorragia en relacion con la via de acceso fue porcentualmente
menos frecuente en este subgrupo. Creemos nuevamente que el
manejo farmacolégico mas conservador en las personas de mas edad
podria estar implicado en esta aparente paradoja, asi como en el
menor protagonismo de la hemorragia digestivo que también se
aprecia en estos pacientes. Asimismo, destaca el mayor protago-
nismo de la hemorragia del tracto urinario en los ancianos,
condicionada probablemente por un mayor grado de comorbilidad
preexistente, y también de la hemorragia intracraneal, asociacion
extensamente descrita previamente.

Limitaciones

Nuestro estudio tiene las limitaciones inherentes a las de un
estudio de un solo centro, con un manejo terapéutico bastante
homogéneo y una elevada prevalencia de SCA con elevacion del
segmento ST sometido a angioplastia primaria. Por otro lado, el
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hecho de haber incluido solo a pacientes ingresados en la unidad
coronaria podria asimismo entrafiar un cierto sesgo. Por lo tanto, se
deberia considerar nuestros hallazgos aplicables Gnicamente a
poblaciones de perfil y manejo clinico similares, en espera de que
se confirmen en escenarios diferentes. El tamafio muestral,
especialmente en el subgrupo de ancianos, constituye otra
limitacion del trabajo. A pesar de que un nimero bajo de eventos
puede limitar la precision estadistica del calculo de la curva ROC, las
notables diferencias objetivadas (de manera concordante, ademas,
en los tres scores de riesgo hemorragico estudiados) no son a nuestro
juicio justificables por un tamafio muestral pequefio (teniendo en
cuenta, ademas, el efecto conservador del método estadistico
utilizado?®). Por otro lado, el score Mehran se disefi6 para predecir
hemorragias a 30 dias y no solo durante el periodo intrahospitalario
como en nuestro estudio. Finalmente, el registro de la fragilidad y las
comorbilidades asociadas podria haber aportado informacion
relevante para la asociacion estudiada.

A pesar de estas limitaciones, creemos que los hallazgos de
nuestro estudio ilustran con claridad las carencias actuales en la
estratificacion de riesgo hemorragico del paciente anciano con SCAy
la necesidad de desarrollar nuevas herramientas para perfeccio-
narla.

CONCLUSIONES

Los pacientes ancianos de nuestra serie tenian mayor riesgo
hemorragico y una incidencia de complicaciones hemorragicas
levemente superior. Nuestro estudio describe, por primera vez, un
rendimiento sub6ptimo de los scores de riesgo hemorragico en el
paciente anciano con SCA. La cuantificacion de factores como
fragilidad y comorbilidades podria, en nuestra opinién, contribuir a
mejorar la capacidad predictiva en este escenario clinico.
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