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Insuficiencia mitral isquémica e infarto agudo de miocardio
sin elevacidén del segmento ST: implicaciones prondsticas

a largo plazo
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Introduccion y objetivos. La insuficiencia mitral (IM)
isquémica tras un infarto agudo de miocardio es una
complicacion frecuente que se ha relacionado de ma-
nera negativa con el pronéstico. En nuestro medio, no
disponemos de estudios en relacion con infarto agudo
de miocardio sin elevacion del segmento ST (IAMSEST).
Nuestro objetivo es estudiar la incidencia, los predictores
clinicos y las implicaciones prondsticas de dicha entidad
a largo plazo.

Métodos. Se estudié de manera prospectiva a 237 pa-
cientes consecutivos dados de alta consecutiva en clase
funcional | o Il tras un primer IAMSEST. Se realizé a cada
uno un ecocardiograma reglado dentro de la primera se-
mana tras el ingreso y se los siguié clinicamente durante
una mediana de 1.011 dias. Se recogi6 la incidencia de
reingresos por insuficiencia cardiaca, angina, reinfarto,
muerte o todo lo anterior (evento combinado, MACE).

Resultados. La media de edad fue 66 = 13 afos, y
el 74% eran varones. La incidencia de IM fue del 40%
(71 con grado |, 15 grado |l, 6 grado Ill y 3 grado IV). La
edad, la diabetes mellitus, la enfermedad multivaso y la
IM (hazard ratio = 2,17; intervalo de confianza del 95%,
1,30-3,64; p = 0,003) se relacionaron independientemen-
te con peor pronéstico a largo plazo para MACE. Incluso
los grados mas leves de IM se asociaron con mas even-
tos.

Conclusiones. En nuestro medio, es frecuente la IM
tras un IAMSEST. Junto con otros factores negativos,
establece un peor prondstico a largo plazo. Esto se man-
tiene incluso en los grados mas leves de IM. Por ello, la
IM deberia cuantificarse y seguirse en todo paciente tras
un IAMSEST.
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Ischemic Mitral Regurgitation and Non-ST-
Segment Elevation Acute Myocardial Infarction:
Long-Term Prognosis

Introduction and objectives. Ischemic mitral
regurgitation (MR) is a common complication of acute
myocardial infarction and has a negative impact on
prognosis. However, few studies have been carried out
on MR after non-ST-segment elevation acute myocardial
infarction (NSTEMI). Our objective was to investigate the
incidence, clinical predictors and long-term prognostic
implications of MR in patients with NSTEMI.

Methods. The prospective study included 237
consecutive patients who were discharged in functional
class | or Il after a first NSTEMI. Each underwent
echocardiography during the first week of admission,
and patients were followed up clinically for a median of
1011 days. The incidence of readmission for heart failure,
unstable angina, reinfarction, death or all combined (i.e.
the combined event or major adverse cardiac event
[MACE]) was recorded.

Results. The patients’ mean age was 66+13 years and
74% were male. The incidence of MR was 40% (grade |
in 71 patients, grade Il in 15, grade Il in 6, and grade IV
in 3). Age, diabetes mellitus, multivessel disease and MR
(HR=2.17; 95% confidence interval 1.30-3.64; P=.003)
were all independently associated with a poor long-term
prognosis, in terms of MACEs. Even the milder grades of
MR were associated with more events.

Conclusions. In our milieu, MR frequently occurs after
NSTEMI. lts presence together with other unfavorable
factors implies a poor long-term prognosis. This is also
true for milder grades of MR. Consequently, MR should
be fully assessed and followed-up after NSTEMI in all
patients.

Key words: Myocardial infarction. Mitral regurgitation.
Prognosis. Non-ST-elevation acute coronary syndrome.
Heart failure.
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ABREVIATURAS

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo.

IAMSEST: infarto agudo de miocardio sin
elevacion del segmento ST.

IM: insuficiencia mitral.

MACE: evento compuesto por muerte o angina
inestable o infarto de miocardio o insuficiencia
cardiaca.

INTRODUCCION

Es conocida la relacion entre insuficiencia mi-
tral isquémica (secundaria o funcional), detectada
por auscultacidon, ecocardiografia o ventriculo-
grafia izquierda con un peor pronostico' respecto
a morbimortalidad tras un infarto de miocardio,
insuficiencia cardiaca cronica o revascularizacion
percutanea o quirargica®. Los primeros estudios ya
demostraron que los pacientes con insuficiencia mi-
tral (IM) moderada a severa tenian mayor riesgo de
mortalidad y peor prondstico®. En los tltimos afios
se ha ido observando que incluso los grados mas
leves de IM se asociarian con peor pronodstico*®. De
hecho, en el estudio de Olmsted se describia que la
IM se asociaba a un riesgo 3 veces mayor de insufi-
ciencia cardiaca, independientemente de edad, sexo,
grado Killip al ingreso y fraccion de eyeccion®,
En general, los estudios previos se han referido
a infartos con elevacién del ST, a corto o medio
plazo, y se han llevado a cabo en poblaciones an-
glosajonas. Asimismo, en una limitada serie de
casos, se ha descrito que la IM antes del infarto, de
etiologia degenerativa, es un factor de riesgo inde-
pendiente’. Previamente, nuestro grupo habia es-
tudiado la influencia de la IM funcional tras un in-
farto de miocardio sin elevacion del ST (IAMSEST)
a corto plazo (media, 425 dias)®.

Nuestro objetivo es confirmar los hallazgos de
series previas y valorar la influencia a mas largo
plazo, en nuestro medio, de la IM isquémica tras un
IAMSEST.

METODOS

Poblacion de estudio

Se selecciono a 255 pacientes ingresados consecu-
tivamente en la unidad coronaria de nuestro centro
por un primer IAMSEST entre noviembre de 2003
y septiembre de 2005 y pertenecientes en parte a la
cohorte ya resenada®. Los pacientes con miocardio-
patia hipertrofica, enfermedad estructural valvular/
subvalvular mitral, protesis mitral o complicaciones
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mecanicas fueron excluidos de la cohorte de estudio,
con la intencion de seleccionar exclusivamente a
aquellos con IM isquémica. Los pacientes con ven-
tana ultrasonica tan deficiente que imposibilitara la
cuantificacion de la IM por ecocardiografia y los 18
que fallecieron durante el ingreso también fueron
excluidos. Los 237 pacientes restantes fueron dados
de alta en clase funcional I o Il de la NYHA y cons-
tituyeron el grupo de analisis. El diagnoéstico de
IAMSEST se baso en los criterios publicados por
la Sociedad Europea de Cardiologia®. Se recogieron
cuidadosamente la historia clinica, los hallazgos de
laboratorio y la evolucion hospitalaria. Se siguio a
todos los pacientes de manera prospectiva.

Estudios ecocardiograficos

Se realiz6 a todos los pacientes antes del alta un
estudio ecocardiografico completo, que incluyo una
evaluacion especifica de la anatomia y la funcion
valvular mitral, una mediana [intervalo intercuar-
tilico] de 2 [1-3] dias tras el ingreso. La ecocardio-
grafia Doppler fue realizada con un Philips Sonos
5500 con sondas de 2,5-3,5 MHz. La proyeccion
paraesternal, en modo M, se utilizé para medir los
diametros auriculares izquierdos y los ventricu-
lares. La fraccion de eyeccion se calculd en modo
bidimensional, empleando las proyecciones api-
cales de dos y cuatro camaras, con el método de
Simpson biplanar. El engrosamiento del miocardio
se valord segun la division ventricular izquierda
en 16 segmentos de la Sociedad Americana de
Ecocardiografia'®,

Se evalud la IM y su gradacion utilizando el mé-
todo PISA (proximal isovelocity surface area) y un
normograma para la estimacion semicuantitativa,
como se realiza habitualmente en nuestro labora-
torio. Este método, validado y simplificado, presenta
una concordancia excelente con el grado angiogra-
fico de regurgitacion mitral!'"'3, Asi, la IM se cuan-
tificd en cinco grados (0 = sin IM; I = leve; 11 = leve
a moderada; III = moderada; IV = severa). Los pa-
cientes con IM trivial fueron incluidos en el grupo
sin IM. La presion sistolica de la arteria pulmonar se
calculd a través de la regurgitacion tricuspidea'.

Estudios angiograficos

Las coronariografias se realizaron empleando las
técnicas estandar. Se considerd enfermedad coro-
naria significativa la definida por una estenosis an-
giografica > 70% en las arterias coronarias epicar-
dicas y = 50% en el tronco izquierdo. La extension
de la coronariopatia se caracterizo en enfermedad
de uno, dos o tres vasos'. El cateterismo y la revas-
cularizacion, percutanea o quirdrgica, dependieron
del criterio de los médicos responsables.
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Seguimiento y eventos recogidos

Tras el alta, se sigui6 periodica y prospectiva-
mente a todos los pacientes. En ocasiones se recu-
rrié a las entrevistas telefonicas cuando el paciente
prefiri6 no acudir a la revision. Los periodos de
seguimiento considerados fueron los obtenidos
en cada paciente hasta perder contacto con ¢l o la
realizacion del ultimo seguimiento, en diciembre
de 2007. Como eventos resenables durante el segui-
miento se consideraron:

— Muerte, objetivada en la historia clinica o re-
ferida telefonicamente por algun familiar. Se re-
cogi6 la fecha y se codifico como muerte en dos
subgrupos: muerte de causas cardiovasculares o
muerte subita (clasificadas asi en el informe de
muerte o por los familiares tras la entrevista).

— Angina inestable, infarto agudo de miocardio o
episodio de insuficiencia cardiaca que motiven un
reingreso hospitalario y constaran en el informe de
alta como una de las causas presumibles de dicho
ingreso.

— Evento compuesto (MACE): comprende la
conjuncion de todos los anteriores (insuficiencia
cardiaca o angina o reinfarto o fallecimiento).

— Cada evento sélo se contabilizd una vez, es
decir, tras un episodio de insuficiencia cardiaca, por
ejemplo, el peso de nuevos episodios no se tiene en
cuenta en el analisis estadistico de los MACE. En
todas las variables se censuraron los casos tras el
primer evento.

Analisis estadistico

Se utilizaron el paquete SPSS v15 para Windows
(Illinois, Estados Unidos) y el paquete Office 2007
(Microsoft Corp., Estados Unidos). Las caracte-
risticas de base de los pacientes se expresan como
su valor medio * desviacidon estandar o mediana
[intervalo intercuartilico] las variables continuas y
como numero absoluto (porcentaje) las variables
categoricas.

Las comparaciones entre grupos se realizaron con
la prueba de la %> de Pearson para las variables cua-
litativas y con la de la t de Student o la U de Mann-
Whitney para las variables continuas, en los casos
en que la dispersion de datos lo aconsejaba. La IM
se codifico como variable dicotomica o categorica,
dependiendo del analisis. Para valorar la fiabilidad
del método empleado en nuestro laboratorio para
la gradacion de la IM en el presente trabajo, se cal-
cul6 la concordancia del observador (ING) y entre
observadores (ING-LPI) en 30 estudios mediante el
indice kappa. Las curvas de supervivencia a largo
plazo en los distintos grupos se obtuvieron con el
método de Kaplan-Meier y las comparaciones, con

el log-rank test. La regresion de riesgos proporcio-
nales de Cox se utilizd para analizar y seleccionar
las variables asociadas de manera independiente
con la aparicion de eventos a largo plazo. Con la in-
tencion de evitar el exceso de variables incluidas en
el analisis multivariable, se redujo su numero em-
pleando un modelo preespecificado que incluyo las
de conocida relacion con el pronostico. Asi, la edad
(cuantitativa), la diabetes mellitus y la hipertension
arterial (presentes en informes de alta), la disfun-
cion renal (aclaramiento de creatinina < 60 ml/h
segun la formula de Cockroft-Gault'?), la FEVI, la
troponina maxima (cuantitativas), la revasculari-
zacion previa, la enfermedad multivaso (dos o mas
vasos) en curso, la fibrilacion auricular, las altera-
ciones segmentarias ventriculares (presentes) y la
IM (cualicuantitativa) se incluyeron como covaria-
bles en los modelos finales y como variables depen-
dientes los diversos eventos clinicos. Se calcularon
las razones de riesgo (HR) y los intervalos de con-
fianza (IC) del 95% segun el analisis de regresion
por pasos hacia atras (Wald). Se obtuvo el ultimo
seguimiento el 28 de diciembre de 2007. Se consi-
derd para rechazar la hipotesis nula —ausencia de
diferencias estadisticamente significativas— la ob-
tencion de un valor de p bilateral < 0,05.

RESULTADOS

Caracteristicas epidemiolégicas

La media de edad del total fue 66,19 + 12,92
anos; 175 pacientes (73,8%) eran varones. La inci-
dencia de IM (grado = I/IV) fue del 40,08% (95 pa-
cientes; 73 de ellos varones). La distribucién de IM
segln su gravedad fue: 71 con IM grado I (30,1%),
15 con grado II (6,4%), 6 con grado III (2,5%) y 3
con grado IV (1,3%). En este aspecto, las concor-
dancias en el observador (x = 0,91) y entre observa-
dores (x = 0,84) fueron excelentes. La distribucion
del grado de IM por sexos no mostrd diferencias
estadisticamente significativas (p = 0,392). Las ca-
racteristicas iniciales, tabuladas segin hubiera IM
en el primer ecocardiograma o no, se muestran en
la tabla 1.

Al comparar, se pudo observar que la media de
edad, la incidencia de diabetes mellitus y el porcen-
taje de pacientes con diagnéstico de enfermedad
coronaria previa (revascularizados con anterio-
ridad) fueron significativamente superiores en el
grupo con IM respecto al grupo sin ella. Aunque
no alcanzaron la significacién estadistica, hubo
mayores porcentajes de hipertension y de insufi-
ciencia renal en el grupo con IM. Los tratamientos
médicos al alta fueron similares en ambos grupos,
respecto al uso de bloqueadores beta, antagonistas
del calcio, inhibidores de la enzima de conversion
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TABLA 1. Caracteristicas iniciales

Sin IM M p
Pacientes, n (%) 142 (59,9) 95 (40) —
Edad (afios) 63,82 + 13,46 69,84 + 11,12 0,001
Varones 102 (71,8) 73 (76,8) 0,452
Hipertension 86 (60,6) 66 (69,5) 0,170
Diabetes mellitus 34 (23,9) 36 (37,9) 0,029
Dislipemia 53 (37,3) 33(34,7) 0,783
Fumadores 87 (61,3) 51 (53,7) 0,283
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica 12 (8,5) 7(7,4) 0,813
Fibrilacién auricular 29 (20,4) 24 (25,3) 0,428
Insuficiencia renal 10 (7) 14 (14,7) 0,077
Diagnostico de cardiopatia isquémica con revascularizacion previa 16 (11,3) 21 (22,1) 0,029
Elevacion transitoria del segmento ST (< 20 min) 31(21,8) 20 (21,1) 1
Desarrollo de onda Q en la fase aguda o inmediatamente después 12 (8,5) 10(10,5) 0,651
Creatincinasa maxima 399 [167,5-718,75] 404 [186,5-925] 0,401
Troponina | maxima 8,07 [2,4-22] 10,61 [3,13-25,5] 0,162
Coronariografia durante el ingreso 130 (91,5) 82 (86,3) 0,204
Numero de vasos 2[1-3] 2,5[1-3] 0,003
Descendente anterior 72 (50,7) 60 (63,2) 0,063
Arteria circunfleja 66 (46,5) 41 (43,2) 0,690
Coronaria derecha 19 (13,4) 10 (10,5) 0,551
Tronco izquierdo 8(5,6) 8(8,4) 0,436
Pacientes revascularizados durante el ingreso 82 (59,2) 52 (54,7) 0,506
Via percutanea 74 (52,1) 39 (41,1) 0,112
Cirugia 19 (13,4) 17 (17,9 0,361
IM: insuficiencia mitral.
Las cifras expresan n (%), media + desviacion estdndar o mediana [intervalo intercuartilico]. Test de comparacion: U de Mann-Whitney.
de angiotensina (IECA) o antagonistas de los re- TABLA 2. Parametros ecocardiograficos
ceptores de la angiotensina II (ARA-II), diuréticos, Sin M m A
antialdosteronicos y nitratos.
LVEDV 81,9+ 34,74 87,4+3347 0,326
. . .. .. LVESV 38,28 +25,81 4537 +28,76 0,112
Parametros ecocardiograficos iniciales Tenting (cm) 04+017 052+03 0,004
Al analizar la geometria ventricular, los volu- FEVI (%) , 99,57 =141 51,03 15,57 <0,001
menes ventriculares izquierdos no fueron significa- v an ormgl, n.(/°) 71(50) 63 (66,3) 0,016
. . ~ Auricula izquierda (mm) 39,5 + 6,92 422 + 7,31 0,014
tivamente diferentes (tabla 2). El tamafo de la au- yooiiag picoEmiral 691342145 754822021 0167
ricula izquierda fue ligeramente mayor en el grupo Velocidad pico Amitral 77,95+ 18,94 78,06 = 31,54 0,982
con IM (39,5 frente a 42,2 mm; p = 0,014) Se en- E/A 0,94 + 0,37 1,12 +0,49 0,233
contraron diferencias en el grado de tenting mitral, PSAP (mmHg) 40111687  39,3+1409 0,891

mayor en el grupo de pacientes con IM. La funcion
sistolica ventricular izquierda se encontr6é dismi-
nuida en el grupo con IM (FEVI, 51,03 £ 15,57
frente a 59,57 + 14,1 en los grupos con y sin IM;
p < 0,001). La incidencia de alteraciones de la mo-
tilidad segmentaria fue mayor en el grupo con IM
significativa. No se objetivaron diferencias signi-
ficativas en los grosores parietales ni tampoco en
las mediciones Doppler transmitrales, incluyendo
ondas E, A, E/A y presion sistolica en la arteria
pulmonar.

Anatomia coronaria

Se realizod cateterismo durante su ingreso a 212
(89,45%) pacientes (tabla 1). Los pacientes con IM,
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FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IM: insuficiencia mitral; LVEDV:
volumen telediastélico del ventriculo izquierdo; LVESV: volumen telesistdlico del
ventriculo izquierdo; PSAP: presion sistélica en la arteria pulmonar; VI anormal: al-
teraciones segmentarias de la motilidad del ventriculo izquierdo.

presentaron enfermedad coronaria mas extensa
(p = 0,003), y se advierte una mayor frecuencia
de afeccion de la arteria descendente anterior
(p = 0,063). Por otro lado, se llevd a cabo revascu-
larizacion miocardica en 134 (56,54%) pacientes du-
rante ese ingreso. Los porcentajes totales y de éxito
en la revascularizacion (TIMI III) fueron similares
(p = 0,592). En esta serie no se realizd a paciente al-
guno el procedimiento quirirgico combinado de re-
vascularizacion con reparacion o reemplazo valvular
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TABLA 3. Seguimiento a largo plazo y eventos ocurridos en él

SinIM M p
Seguimiento (meses) 1.018,5 [771,5-1.199,25] 1.009 [474-1.207] 0,608
Muerte 15(10,6) 17 (17,9) 0,106
Muerte de causas cardiovasculares 9(6,3) 13(13,7) 0,056
Muerte stbita 1(0,7) 33,2 0,151
Angina inestable 23(16,2) 28 (29,5) 0,015
Infarto de miocardio 21 (14,8) 16 (16,8) 0,670
Infarto de miocardio con Q 3(2,1) 0 0,154
Insuficiencia cardiaca 15(10,6) 17.(17,9) 0,106
MACE 47 (33,1) 55 (57,9) 0,001

IM: insuficiencia mitral; MACE: evento compuesto (major adverse cardiovascular event), por muerte 0 angina inestable o infarto de miocardio o insuficiencia cardiaca.
Los datos expresan n (%) o mediana [intervalo intercuartilico]. Test de comparacion: U de Mann-Whitney.

mitral. Tampoco se sometié a ningun enfermo a re-
paracion valvular aislada, porque no habia indica-
cion o debido a las preferencias del paciente.

Seguimiento a largo plazo

Los seguimientos fueron similares en ambos
grupos (p = 0,608), con una mediana de 1.011
[717,5-1.206] dias. Se sigui6 a 10 enfermos menos
de 3 meses porque fallecieron en ese tiempo. Los
eventos clinicos recogidos se detallan en la tabla 3.
Se observa mayor mortalidad (estadisticamente no
significativa) durante el seguimiento en el grupo
con IM (p = 0,106), que roza la significacion esta-
distica cuando se consideran sélo las muertes de
causa cardiovascular (p = 0,056). Los ingresos por
insuficiencia cardiaca, aunque mas numerosos en el
grupo con IM, no alcanzaron la significacion esta-
distica (el 10,6 frente al 17,9%; p = 0,106). Los re-
ingresos con el diagnoéstico de angina inestable en
el grupo con IM fueron mas frecuentes (p = 0,015).
Al analizar los reingresos por infarto agudo de mio-
cardio, con o sin ¢, no se observaron diferencias.
Por ultimo, al tener en cuenta los eventos de ma-
nera combinada (MACE), se advierte una mayor
incidencia en el grupo con IM (el 57,9 frente al
33,1%; p < 0,001). Todos los datos previamente re-
sefiados son valores brutos. Las curvas de Kaplan-
Meier mostraron la relacion a lo largo del tiempo
en la aparicion de muerte, angina inestable, insufi-
ciencia cardiaca o MACE con la presencia de IM
(fig. 1). En todos los modelos multivariables (Cox)
se incluyeron las siguientes variables: edad, diabetes
mellitus, hipertension, insuficiencia renal, revas-
cularizacion miocardica previa, FEVI, troponina I
maxima, enfermedad multivaso (dos o mas vasos),
fibrilacién auricular y alteraciones segmentarias
ventriculares (presentes). Los detalles de los ana-
lisis multivariables se expresan en la tabla 4, y se se-
nalan solo los factores que se hallaron relacionados
con la aparicion del evento estudiado. La diabetes
mellitus fue el unico predictor independiente de mal

pronostico en todas y cada una de las variables re-
sultado estudiadas. La edad, la revascularizacion
previa, la troponina I, la enfermedad multivaso y la
IM son los predictores independientes encontrados
de alguna o varias de las cuatro variables pronos-
ticas estudiadas. Al introducir el grado de la IM du-
rante su ingreso en lugar de su presencia o ausencia
dicotomica, la IM se relaciond de manera estadis-
ticamente significativa con el desarrollo de insufi-
ciencia cardiaca (HR = 1,646; IC del 95%, 1,047-
2,588; p = 0,031) y de evento combinado MACE
(HR = 1,673; IC del 95%, 1,279-2,189; p < 0,001).
Posteriormente, en el analisis de supervivencia libre
de eventos empleando las curvas de Kaplan-Meier
y el log-rank test, se compard especificamente el
pronostico a largo plazo en pacientes sin IM y en
pacientes con tan so6lo IM leve (I/IV), y resulté que
incluso un grado leve de regurgitacién se asociaba
con el pronostico (MACE, p = 0,001) (fig. 2). En
el analisis multivariable, los resultados son muy
similares a los del modelo general (tabla 4) para
MACE. También se realizo el mismo analisis divi-
diendo a los pacientes en dos grupos, uno sin IM o
con IM grado I y el otro con pacientes con grados
mayores de IM (= II), lo que resulté en p = 0,012
(fig. 2). Los demas datos de estos analisis siguieron
la misma linea que los del grupo principal, por lo
que no se mencionan con mas detalle.

DISCUSION

Este trabajo es uno de los primeros en estudiar
la influencia pronodstica de la IM isquémica a largo
plazo en nuestro medio, en concreto tras un primer
episodio de IAMSEST. Se analiz6 a los pacientes
fallecidos o que sufrieron complicaciones cardiovas-
culares de suficiente entidad clinica para requerir
una nueva hospitalizacién. Aunque ya se habia des-
crito su influencia desfavorable a corto plazo®', los
resultados que aporta el presente estudio, alrededor
de 3 anos después del infarto indice, confirman
los datos previos. Es bien conocido que la IM es
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Fig. 1. Curvas de Kaplan-Meier de supervivencia actuarial. A: muerte durante el seguimiento en relacion con la presencia o ausencia de insuficiencia mitral
tras un primer episodio de IAMSEST. B: readmision hospitalaria durante el seguimiento debido a angina inestable en relacion con la presencia o ausencia de
insuficiencia mitral. C: readmision hospitalaria durante el seguimiento debido a insuficiencia cardiaca en relacion con la presencia o ausencia de insuficiencia
mitral. D: muerte o readmision hospitalaria (MACE) durante el seguimiento en relacion con la presencia o ausencia de insuficiencia mitral tras un primer epi-
sodio de IAMSEST. La comparacion entre grupos se realizo con el estadistico /log-rank test.

un factor independiente de mal pronodstico por si
sola>®!182 y mas aun en relacién con un infarto
de miocardio>”%192527 En nuestra serie, se observa
mayor frecuencia de eventos cardiovasculares, in-
cluida la muerte cardiovascular, durante el segui-
miento en los pacientes en los que se detecta IM
isquémica, en el primer ecocardiograma durante la
fase aguda del IAMSEST. La poblacion de estudio
es basicamente homogénea, con cierta disposicion
en el grupo de IM a ser de mas edad y diabéticos,
con mayor enfermedad multivaso pero con menos
fumadores. El tamafio del infarto, medido por cre-
tincinasa y troponina I, no mostr6 diferencias sig-
nificativas, a pesar de lo cual la FEVI fue significa-
tivamente peor en el grupo con IM. No obstante,
cuando se llevo a cabo el analisis multivariable de
Cox para evento combinado, la IM se constituyo
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como uno de los predictores independientes de mal
pronostico.

El mecanismo fisiopatolédgico de la IM isquémica
todavia esta en discusion, aunque la preferencia
actual es a explicarla mas por una alteracién mio-
cardica que valvular en si misma>%, lo que cuadra
con el hecho de que los pacientes de la cohorte con
IM tienen edad mas avanzada, mas vasos enfermos,
con mayor afeccion de la descendente anterior,
menor FEVI, mas alteraciones segmentarias y un
grado mayor de tenting. El mayor nimero de vasos
afectos en el grupo con IM, ademas de relacionarse
con la valvulopatia, podria influir en el mayor desa-
rrollo de eventos isquémicos, como angina inestable
durante el seguimiento.

Otro aspecto incierto es el mejor momento para
valorar la IM: inmediatamente tras el infarto, a la
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TABLA 4. Resultados del analisis multivariable (Cox) en relacién con muerte, angina inestable, insuficiencia

cardiaca y evento combinado (MACE)

HR IC del 95% p

Seguimiento por muerte

Edad 1,06 1,01-1,11 0,013

DM 3,04 1,27-7,29 0,012

Revascularizacion previa 2,57 1,05-6,23 0,037

Troponina pico 1,01 1,00-1,03 0,038
Seguimiento por angina inestable

DM 2,78 1,37-5,62 0,004

IM+ 2,17 1,05-4,48 0,036
Seguimiento por insuficiencia cardiaca

Edad 1,04 1,00-1,07 0,041

DM 6,32 2,71-14,73 < 0,001

HTA 2,55 0,86-7,56 0,091

FA 2,46 0,94-6,40 0,064
Seguimiento por evento combinado (MACE)

Edad 1,02 1,00-1,04 0,050

DM 2,58 1,57-4,24 < 0,001

Enfermedad multivaso (dos o mas) 1,71 1,00-2,92 0,049

IM+ 2,17 1,30-3,64 0,003
Seguimiento por evento combinado (MACE) de los IM grado I*

Edad 1,03 1,00-1,07 0,024

DM 5,04 2,03-12,49 < 0,001

Revascularizacion previa 3,65 1,15-11,58 0,028

IM+ 2,50 1,14-5,47 0,021

DM: diabetes mellitus; FA: fibrilacion auricular; FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; HR: hazard ratio; HTA: hipertension arterial; IC: intervalo de confianza; IM+:

insuficiencia mitral en curso.
*Andlisis que incluye exclusivamente a los pacientes sin IM frente a IM de grado I.
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Fig. 2. Curvas de Kaplan-Meier de supervivencia actuarial. EI grupo con insuficiencia mitral (IM) incluye exclusivamente a los pacientes con IM de grado I. A:
muerte o readmision hospitalaria (MACE) durante el seguimiento comparando a pacientes sin IM y pacientes con grado | tras un primer episodio de IAMSEST.
B: muerte o readmision hospitalaria (MACE) durante el seguimiento comparando a pacientes sin IM o con grado | y pacientes con grado II-IV. La comparacion

entre grupos se realizo con el estadistico /og-rank test.

semana o al mes, teniendo en cuenta la posible al-
teracién miocardica reversible (aturdimiento o hi-
bernacion). Dado que los diferentes estudios toman
diversas ventanas temporales, para el analisis

nosotros nos decantamos por realizar la ecocar-
diografia reglada en el momento habitualmente
empleado en nuestro centro, alrededor de 48 h
tras el infarto. No hubo diferencias en este aspecto
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temporal entre los distintos grupos que pudieran
sesgar esta valoracion.

A pesar de que el analisis estadistico atisba ini-
cialmente de manera razonable una mayor ten-
dencia a mas eventos (muerte, muerte cardiovas-
cular, angina o insuficiencia cardiaca) en el grupo
con IM, el analisis de Cox no incluye la variable
IM en el tultimo paso del modelo respecto a insufi-
ciencia cardiaca o muerte. Esto tal vez podria expli-
carse por la ocasional falta de potencia del estudio
para detectar diferencias. En los trabajos previa-
mente publicados de Grigioni et al®, ya se describid
el papel de la IM isquémica en el desarrollo de in-
suficiencia cardiaca tras un infarto, aunque ellos
incluyeron a pacientes tras un infarto con onda
Q. Esta relaciéon entre IM e insuficiencia cardiaca
ha sido demostrada constante y repetidamente
por multiples autores en los ultimos afios®!8282,
Nuestros resultados también son congruentes con
otros trabajos publicados, y en concreto con los del
estudio Survival and Left Ventricular Enlargement
Study (SAVE). En ese estudio, aunque los autores
tampoco pudieron establecer una conclusion defini-
tiva, los datos mostraron una fuerte tendencia que
apuntaba a la relacion entre IM isquémica tras un
sindrome coronario agudo y la aparicion de insu-
ficiencia cardiaca*. Asimismo, parece desprenderse
de los datos con que contamos que la relacion entre
peor prondstico e IM no se da soélo en las regurgita-
ciones mas graves o en el grupo total, sino que tam-
bién influiria negativamente en los pacientes con
grados mas leves.

El analisis estadistico empleado en esta seccion se
llevo a cabo con la intencion de que las diferencias
encontradas en las caracteristicas de base de los en-
fermos en los distintos grupos no interfirieran con
la validez de los resultados respecto a las implica-
ciones pronosticas que de ellos se infieren en rela-
cion con la IM.

Aunque el estudio no fue disefiado para evaluar
este punto, se llevd a cabo un analisis separado para
evaluar a pacientes con FEVI > 45% vy < 45%. Los re-
sultados obtenidos con los pacientes con FEVI > 45%
(n = 185) mostraron una tendencia similar y estadis-
ticamente significativa (log-rank test para MACE,
p = 0,002), lo que no se alcanzo en el grupo con FEVI
deprimida (log-rank test para MACE, p = 0,185).
Estos hallazgos deben ser considerados con cautela,
principalmente por el escaso numero de pacientes in-
cluidos en cada grupo, especialmente en el grupo de
pacientes con FEVI < 45%, ya que podrian no poseer
la suficiente potencia estadistica para encontrar las di-
ferencias sefialadas en la cohorte entera.

La funcion diastolica no se explord especifica-
mente, aunque se analizaron algunos parametros
esenciales en su estudio, como el diametro auricular
izquierdo y las velocidades pico transmitrales E y
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A. La relaciéon E/A no mostré diferencias estadis-
ticamente significativas entre uno y otro grupo. Por
ello, a la espera de obtener datos mas interpretables
al respecto, declinamos hacer un estudio mas ex-
tenso sobre la funcién diastoélica.

Limitaciones

En nuestro estudio, no podemos distinguir entre
pacientes con IM previa al infarto y la acaecida
durante o tras éste. La IM previa se ha descrito
recientemente como un factor pronostico nega-
tivo adicional’. Como se puede imaginar, es muy
dificil obtener datos ecocardiograficos de los pa-
cientes antes del infarto indice. Sin embargo, ted-
ricamente, en una buena parte de los pacientes
con IM importante, dada la media de edad de los
pacientes analizados, lo logico es que estos pro-
blemas ya hubieran sido detectados. Ademas, las
auriculas no estan muy dilatadas en ninguno de los
dos grupos, y aunque el grupo con IM tiene unas
Al ligeramente mayores (42,2 y 39,5 mm), esto pa-
rece razonable y congruente con una valvulopatia
nueva y con la propia distensibilidad auricular. Por
lo tanto y dadas las caracteristicas de los estudios
previamente publicados, consideramos que es una
limitacion menor. El manejo de los enfermos fue el
tipico que se sigue en nuestra institucion en los ul-
timos anos, dependiendo de las preferencias del mé-
dico responsable del enfermo y de las del paciente.
El tratamiento en el seguimiento no se analizd a
pesar de su interés, ante la patente falta de homo-
geneidad y los frecuentes cambios (ordenados por
los multiples médicos responsables de los enfermos)
durante el seguimiento que comprendio el estudio.
Por todo ello, consideramos que los resultados del
trabajo pueden reflejar mas estrechamente las con-
diciones de la practica clinica diaria. Al observar
las caracteristicas epidemiolédgicas, hay un por-
centaje de varones muy superior al de mujeres en
todos los grupos estudiados (< 30%). Este hecho, si
bien se ajusta a algunas de las series sobre infarto y
IAMSEST publicadas, con mas varones, podria di-
ficultar la generalizacién de nuestros resultados al
segmento poblacional de mujeres.

CONCLUSIONES

La IM isquémica es frecuente en pacientes que
han sufrido un IAMSEST. Dicha valvulopatia se
afiade a otros factores negativos e implica peor pro-
nostico a largo plazo, que también se cumpliria in-
cluso en los grados mas leves de IM. Por lo tanto, la
IM en curso debe ser cuidadosamente valorada tras
un IAMSEST, y probablemente precise un trata-
miento mas exigente y un seguimiento mas estrecho
de lo habitual.
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