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Estrategia invasiva en pacientes con diabetes avanzada

y sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST.
Hallazgos angiograficos y evolucion clinica.

Resultados del estudio PREDICAR
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Introduccion y objetivos. La diabetes avanzada se
puede asociar con una enfermedad coronaria difusa de
dificil revascularizacion. Se estudiaron los hallazgos an-
giograficos y la evolucion clinica de pacientes con diabe-
tes avanzada (insulinodependencia o mas de 5 afios con
farmacos) y sindrome coronario agudo sin elevacion del
segmento ST tratados con estrategia invasiva.

Métodos. Se incluyé a 141 pacientes. En la coronario-
grafia se cuantifico la extension de la enfermedad coro-
naria mediante un sistema de puntuacion sobre 29 seg-
mentos. Durante 1 afo se recogié el evento combinado
de muerte, infarto o reingreso por angina.

Resultados. La extension de la enfermedad coronaria
se asocio con 4 variables: grado Killip > 1 en el momento
del ingreso (p = 0,02), cirugia coronaria previa (p =
0,003), descenso del segmento ST (p = 0,01) y peor frac-
cion de eyeccion (p = 0,0001). La presencia de un mayor
nimero de estas variables (0, 1, 2 o > 3 variables) impli-
caba un incremento en la extension de la enfermedad co-
ronaria (12 + 7, 15 £+ 7, 21 + 6 y 23 + 7 puntos; p =
0,0001), y las diferencias eran significativas entre los pa-
cientes con 2 o mas variables frente a los que tenian me-
nos de 2. Durante el ingreso se revascularizé a 85 pa-
cientes (60%) y durante el seguimiento se produjeron
eventos en 39 (28%). La revascularizacién fue la unica
variable relacionada con los eventos (hazard ratio [HR] =
0,43; intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,20-0,90; p =
0,02), incluso tras ajustar por un propensity score (indice
C =0,80) para revascularizacion.

Conclusiones. En pacientes con diabetes avanzada y
sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST
tratados con estrategia invasiva, los antecedentes de ci-
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rugia coronaria, el descenso del segmento ST y la depre-
sién de la funcion ventricular se asocian con enfermedad
coronaria difusa. Los resultados del seguimiento clinico
indican que la revascularizacion durante el ingreso mejo-
ra el prondstico.

Palabras clave: Diabetes mellitus. Angina inestable. In-
farto de miocardio. Revascularizacion.

Invasive Strategy in Patients With Advanced
Diabetes and Non-ST-Segment Elevation Acute
Coronary Syndrome. Angiographic Findings
and Clinical Follow-Up. PREDICAR Study
Results

Introduction and objectives. Advanced diabetes can
be associated with diffuse coronary artery disease that is
difficult to treat by revascularization. We studied
angiographic findings and disease progression in patients
with advanced diabetes (either insulin-dependent or
taking antidiabetic drugs for >5 years) and non-ST-
elevation acute coronary syndrome who were being
treated using an invasive strategy.

Methods. The study included 141 patients. The extent
of the coronary artery disease was quantified using a
score derived from a 29-segment coronary angiogram.
The composite endpoint was death, myocardial infarction,
or readmission for unstable angina within one year of
follow-up.

Results. The extent of coronary disease was associated
with Killip class >1 at admission (P=.02), previous
coronary surgery (P=.003), ST-segment depression
(P=.01), and a poor ejection fraction (P=.0001). The more
of these factors present (i.e., 0, 1, 2 or 3 factors), the
greater the extent of the coronary disease (i.e., 12 [7], 15
[7], 21 [6] and 23 [7] points, respectively; P=.0001). There
was a significant difference between patients with >2
factors and those with <2 factors. Eighty-five patients
(60%) underwent revascularization during hospital
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ABREVIATURAS

ARA-II: antagonista de los receptores
de la angiotensina II.

HR: hazard ratio.

IC: intervalo de confianza.

IECA: inhibidores de la enzima de conversion
de la angiotensina.

OR: odds ratio.

PREDICAR: Protocolo de REvascularizacion en
pacientes con DIabetes avanzada y CARdiopatia
Isquémica.

ROC: receiver operating characteristic.

admission and 39 (28%) experienced endpoint events
during follow-up. Revascularization was the only factor
related to outcome (hazard ratio [HR] =0.43; 95%
confidence interval [Cl], 0.20-0.90; P=.02), even after
adjustment using a revascularization propensity score
(C-index 0.80).

Conclusions. In patients with non-ST-elevation acute
coronary syndrome and advanced diabetes being
managed using an invasive strategy, a history of coronary
surgery, ST-segment depression and poor left ventricular
function were all associated with the presence of diffuse
coronary artery disease. Clinical follow-up indicated that
revascularization during hospital admission improved
prognosis.

Key words: Diabetes mellitus. Unstable angina. Myocar-
dial infarction. Revascularization.
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INTRODUCCION

Desde la introduccién del stent en la angioplastia
coronaria, la controversia entre un tratamiento conser-
vador o invasivo en el sindrome coronario agudo sin
elevacion del segmento ST se ha decantado hacia la
estrategia invasiva. Su beneficio se ha demostrado en
estudios aleatorizados'* y en registros observaciona-
les’, especialmente en subgrupos de alto riesgo indica-
do por un descenso del segmento ST o una elevacién
de la troponina®’. En relacién con la diabetes, sin em-
bargo, los resultados no son tan evidentes. En el estu-
dio FRISC II se observé una tendencia no significativa
hacia un mejor prondstico con la estrategia invasiva en
los diabéticos!. En el estudio TACTICS, aunque la di-
ferencia absoluta en el objetivo primario (muerte, in-
farto o rehospitalizacién por sindrome coronario agu-
do a los 6 meses) fue mayor en los diabéticos que en
los no diabéticos (el 7,6 frente al 2,2%), no se observa-
ron diferencias significativas en el beneficio relativo
de la estrategia invasiva entre pacientes con o sin dia-
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betes*®. Ademds, en estos estudios no se controld el
tratamiento médico del paciente diabético ni se analizd
especificamente a los diabéticos de larga evolucion.

Diversos factores podrian disminuir el beneficio de
la estrategia invasiva en los diabéticos: a) alta preva-
lencia de enfermedad coronaria difusa que limita las
posibilidades reales de revascularizacién’; b) peor evo-
lucién tras la angioplastia debido a la mayor frecuen-
cia de reestenosis y a la mds rdpida progresion de la
arteriosclerosis!®, y ¢) mayor mortalidad quirdrgica,
tanto por causas cardiacas como extracardiacas'!. To-
dos estos factores se presentan con mayor frecuencia
en los diabéticos de larga evolucién, sobre todo en los
insulinodependientes!*!2,

En el presente estudio se incluyé una serie de pa-
cientes con diabetes avanzada remitidos para corona-
riografia por sindrome coronario agudo sin elevacion
del segmento ST segln una estrategia invasiva. Junto
con el tratamiento invasivo, se siguié un tratamiento
médico Optimo. Se plantearon 2 objetivos: a) estudiar
la prevalencia de la enfermedad coronaria difusa y sus
predictores, y b) analizar la evolucién de los pacientes
revascularizados y no revascularizados al afio de se-
guimiento.

METODOS

Grupo de estudio

Se trata de un estudio observacional y prospectivo,
desde octubre de 2002 hasta junio de 2004, en el que
se incluy6 a 141 pacientes de 5 hospitales, 3 de ellos
con unidad de hemodindmica. Todos los pacientes ha-
bian sido remitidos para que se les practicara cateteris-
mo cardiaco debido a la presencia de un sindrome co-
ronario agudo sin elevaciéon del segmento ST vy
diabetes mellitus avanzada; se siguié una estrategia in-
vasiva consistente en coronariografia sistematica du-
rante el ingreso y revascularizacién si era anatomica-
mente factible. El diagnéstico de sindrome coronario
agudo se baso, en el momento del ingreso, en la pre-
sencia de dolor tor4cico y al menos una de las siguien-
tes condiciones: a) elevacién de la troponina; b) des-
censo del segmento ST (al menos 1 mm en 2 o mds
derivaciones contiguas) o inversion de la onda T (al
menos 1 mm en 2 o mas derivaciones contiguas); c)
antecedentes de cardiopatia isquémica documentados
mediante coronariografia, y d) prueba de esfuerzo con
signos de isquemia en ausencia de los 3 criterios ante-
riores. La diabetes avanzada se defini6 por uno de es-
tos 2 criterios: a) insulinodependencia antes del ingre-
s0, y b) tratamiento con antidiabéticos orales durante
al menos 5 afios. El criterio de diabetes avanzada se
basé en estudios previos de nuestro grupo que eviden-
ciaron el mal prondstico de los diabéticos insulinode-
pendientes con sindrome coronario agudo sin eleva-
cién del segmento ST, probablemente como expresion
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de larga evolucién del trastorno metabdlico!'>!#. Con el
fin de ampliar el nimero de pacientes incluidos se
consideré también a los tratados con antidiabéticos
orales durante al menos 5 afios. La insuficiencia renal
(creatinina > 2,5 mg/dl) o un procedimiento de revas-
cularizacién en los 6 meses previos fueron criterios de
exclusién.

En los 5 hospitales se recomendé la estrategia inva-
siva para este tipo de pacientes, aunque la decision fi-
nal de aplicar dicha estrategia dependié del cardidlogo
responsable. No se incluyé a 20 pacientes, por comor-
bilidad en 14 casos, enfermedad no revascularizable
conocida en 5 o falta de consentimiento del enfermo
en 1. Ademads, 3 pacientes con intencién de ser inclui-
dos fallecieron antes del cateterismo.

El tratamiento en el momento del ingreso se realiz
en todos los casos con aspirina 100 mg/dia, clopido-
grel (300 mg de carga y 75 mg/dia) y enoxaparina 1
mg/kg cada 12 h por via subcutdnea. Ademds, se reco-
mendo el tratamiento con bloqueadores beta, estatinas
e inhibidores de la enzima de conversién de la angio-
tensina (IECA) o antagonistas de los receptores de la
angiotensina II (ARA-II).

Cateterismo cardiaco

Se efectuaron una ventriculografia izquierda de con-
traste y una coronariografia. En la ventriculografia se
calcul¢ la fraccién de eyeccion y se considerd que los
valores < 55% eran indicativos de depresion de la fun-
cién ventricular. En la coronariografia se cuantificé la
extension de la enfermedad coronaria dividiendo el 4r-
bol coronario en 29 segmentos segin el esquema
BARI®. A cada segmento se le asigné una puntuacién
del siguiente modo'®: 0 = normal, 1 = estenosis < 30%,
2 = estenosis 30-70%, 3 = estenosis 70-90%, 4 = oclu-
sién). La suma total de puntos representd la extension
de la enfermedad coronaria. También se analiz6 el nd-
mero de vasos principales (descendente anterior, cir-
cunfleja y derecha) con estenosis = 70%, asi como la
presencia de estenosis = 50% en el tronco coronario
izquierdo. Se estimo el calibre de los lechos distales de
los 2 vasos principales, la arteria descendente anterior
y el otro vaso dominante (coronaria derecha o circun-
fleja), mediante su comparacion con el catéter (6 Fr en
todos los casos). Se defini6 el lecho distal como fino si
su calibre era inferior al del catéter (2 mm) en los 2
vasos principales. El andlisis de las angiograffas lo
efectué un tunico observador (JS) sin conocimiento
previo de las caracteristicas de los pacientes.

La decision de aplicar angioplastia o cirugia qued6
al criterio conjunto del cardiélogo intervencionista y el
cirujano responsables del paciente. En el caso de un
procedimiento de revascularizacién, se determiné la
concentracién de la isoenzima MB de la creatincinasa
(CK-MB) a las 12 y a las 24 h después del procedi-
miento.

Seguimiento

Se efectué un control clinico en las consultas ex-
ternas a los 2, 6 y 12 meses. Durante el afio de se-
guimiento se recomend6 el tratamiento con aspiri-
na, clopidogrel, estatinas, bloqueadores beta, IECA o
ARA-IL

Se registraron los siguientes eventos después del ca-
teterismo: a) muerte por cualquier causa; b) infarto
agudo de miocardio definido como un nuevo episodio
de dolor toricico con incremento de la troponina, o de
la CK-MB en los pacientes con elevacién previa de
troponina, o elevacién de la CK-MB > 3 veces al valor
normal tras la angioplastia, o > 5 veces tras la cirugia
coronaria, y ¢) reingreso por angina, definida por dolor
tordcico indicativo de origen coronario con cambios
electrocardiogréficos o prueba de esfuerzo anormal o
coronariograffa anormal. Se consider6 el evento com-
binado de muerte o infarto agudo de miocardio o rein-
greso por angina.

Analisis estadistico

Se plante6 un objetivo angiografico, la extension de la
enfermedad coronaria y la presencia de lechos distales
finos, y un objetivo clinico, el evento combinado al afio.

Se estudid la relacion de las variables angiograficas
con variables clinicas (edad, sexo, insulinodependen-
cia, tabaquismo activo, hipertension arterial, hiperco-
lesterolemia, historia familiar de cardiopatia isquémi-
ca, angioplastia coronaria previa, cirugia coronaria
previa, antecedentes de ictus cerebral, arteriopatia pe-
riférica y grado Killip > 1 en el momento del ingreso),
descenso del segmento ST, elevacién de la troponina y
fraccién de eyeccioén del ventriculo izquierdo. En el
andlisis univariable se comparé la extension de la en-
fermedad coronaria, introducida como variable conti-
nua (ndmero de puntos), entre los grupos definidos por
variables dicotémicas mediante el test de la t de Stu-
dent para datos no emparejados. La relacion de la ex-
tension de la enfermedad coronaria con las variables
continuas edad y fraccion de eyeccion se analizé con
el test de correlacién de Pearson. Se utilizé un anélisis
de regresion multiple escalonada, incluidas las varia-
bles con p < 0,1 en el andlisis univariable, para deter-
minar los predictores independientes de la extension
de la enfermedad coronaria. Se utiliz6 un modelo de
regresion con una probabilidad de F para entrar < 0,05
y una probabilidad F para salir > 0,1.

La presencia de lechos distales finos en los dos va-
sos coronarios principales se utiliz6 como variable
cualitativa dicotomica. Los andlisis univariables se
realizaron mediante el test de la x? para las variables
cualitativas y el test de la t de Student no emparejados
para las variables continuas edad y fraccién de eyec-
cién. Para el anélisis multivariable se utiliz6 la regre-
sién binaria logistica con el método condicional hacia
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adelante, con una probabilidad para entrar < 0,05 y
una probabilidad para salir > 0,1.

Debido a las diferentes caracteristicas demografi-
cas, clinicas y angiograficas entre los pacientes revas-
cularizados y no revascularizados, se utiliz6 un pro-
pensity score que evaluara la probabilidad de que un
paciente fuera revascularizado!”'8, El objetivo del pro-
pensity score fue minimizar el sesgo inherente a la de-
cisiéon de revascularizacién. Con el fin de evitar el
efecto de confusién de los 10 pacientes sin estenosis
coronarias significativas, obviamente no revasculari-
zados, estos pacientes se excluyeron del andlisis del
efecto de la revascularizacion. Para el calculo del pro-
pensity score se analizaron, en primer lugar, las varia-
bles relacionadas con la probabilidad de revasculari-
zacién y, a continuacién, se calculé el propensity
score incluyendo la edad y el sexo, asi como las cova-
riables relacionadas (p < 0,2) con la revasculariza-
cion: diabetes insulinodependiente, habito tabiquico,
hipertension arterial, antecedentes de hipercolestero-
lemia, antecedentes de cirugia coronaria, extensién de
la enfermedad coronaria, lecho distal fino, interaccion
diabetes insulinodependiente y extension de la enfer-
medad coronaria, interaccién varén e hipercolestero-
lemia, interaccion edad y lecho distal fino, interaccién
diabetes insulinodependiente e ictus, e interaccion ar-
teriopatia periférica y extension de la enfermedad co-
ronaria. Se utiliz6 la regresion multivariable de Cox
para evaluar el efecto de la revascularizacién ajustado
por el propensity score, que se introdujo como varia-
ble continua.

Los andlisis estadisticos se han realizado con los
programas SPSS 9.0 y STATA.

RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacién

El diagnéstico de sindrome coronario agudo en los
141 pacientes incluidos se basé en la elevacién de la
troponina en 97 casos (69%), el descenso del segmen-

TABLA 1. Caracteristicas de la poblacién (n = 141)

Edad, media + DE, afios 68+9

Varén 90 (64%)
Diabetes mellitus insulinodependiente 70 (50%)
Tabaquismo 22 (16%)
Hipertension arterial 100 (71%)
Hipercolesterolemia 82 (58%)
Historia familiar 20 (14%)
Angioplastia previa 11 (8%)

Cirugia coronaria previa 17 (12%)
Ictus 14 (10%)
Arteriopatia periférica 23 (16%)
Killip > 1 23 (16%)

DE: desviacion estandar.
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to ST con una troponina normal en 20 (14%), la inver-
sién de la onda T con una troponina normal en 8 (6%),
los antecedentes documentados angiograficamente de
cardiopatia isquémica sin elevacion de la troponina ni
cambios electrocardiogréficos en 10 (7%), y la induc-
cién de isquemia en la prueba de esfuerzo sin ninguno
de los criterios anteriores en 6 (4%). En la tabla 1 se
presentan las caracteristicas de la poblacién. El sub-
grupo de 20 pacientes no incluidos en el estudio se di-
ferencio significativamente de los incluidos en la edad
(75 £ 10 frente a 68 + 9 afos; p = 0,005) y la frecuen-
cia de grado Killip > 1 en el momento del ingreso (el
55 frente al 16%; p = 0,0001).

El cateterismo cardiaco se realizé a los 4 + 2 dias
del ingreso. Se revascularizé a 85 pacientes (60%), 59
mediante angioplastia coronaria y 26 mediante cirugia.
Se utilizaron stents recubiertos de farmaco (rapamici-
na o paclitaxel) en el 73% de las angioplastias, y abci-
ximab en el 36%. En el momento del alta, el 92% de
los pacientes recibid tratamiento con aspirina, el 72%
con clopidogrel, el 78% con bloqueadores beta, el
82% con estatinas y el 81% con IECA o ARA-IL.

Durante el seguimiento fallecieron 15 enfermos
(10,6%), 28 (20%) presentaron muerte o infarto agudo
de miocardio y 39 (27,7%), muerte, infarto o reingreso
por angina. Ocho infartos y 1 muerte se relacionaron
con el procedimiento de revascularizacién. No hubo
ninguna pérdida durante el seguimiento. El subgrupo
de pacientes no incluidos tuvo una mayor mortalidad
(30%; p = 0,03) y una mayor frecuencia del triple
evento combinado (55%; p = 0,02).

Hallazgos angiograficos

La media de la extensién de la enfermedad corona-
ria fue de 16 + 8 puntos (mediana, 17 puntos). Diecio-
cho pacientes (12,8%) mostraron lechos distales finos.
Se observd enfermedad de 1 vaso en 18 pacientes
(13%), de 2 vasos en 29 (20%) y de 3 vasos en 84
(60%). No se apreciaron estenosis coronarias signifi-
cativas en 10 pacientes (7%). La media de vasos afec-
tados fue de 2,3 + 1 y se revascularizaron 1 + 1 vasos.
La revascularizacién fue incompleta en 38 pacientes
(27%). Se detectd afeccion del tronco coronario iz-
quierdo en 9 casos (6%).

En la tabla 2 se presenta la relacién de las variables
demograficas y clinicas con la extension de la enferme-
dad coronaria (puntos) mediante andlisis univariable.
Ademas, la extension de la enfermedad coronaria se co-
rrelacioné de forma inversa y significativa con la frac-
cién de eyeccion (r =-0,37; p = 0,0001) y no se correla-
ciond con la edad (r = 0,14; p = 0,1). Mediante andlisis
de regresion multiple escalonada se asociaron con la ex-
tension de la enfermedad coronaria los antecedentes de
cirugia coronaria (beta = 0,23; p = 0,003), el descenso
del segmento ST (beta = 0,19; p = 0,01), el grado Killip
> 1 (beta = 0,19; p = 0,02) y la fraccién de eyeccién
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TABLA 2. Relacidn entre la extension de la
enfermedad coronaria (expresada en puntos)
y las variables demograficas y clinicas

en los 141 pacientes

Puntos

Media + DE p
Varén 16+8 0,6
Mujer 177
Diabetes insulinodependiente 188 0,005
Diabetes no insulinodependiente 147
Fumador 157 0,3
No fumador 177
Hipertension 16+7 1
Sin hipertension 16+ 8
Hipercolesterolemia 16+8 1
Sin hipercolesterolemia 16+ 8
Historia familiar 15+9 0,3
Sin historia familiar 177
Angioplastia previa 1=x7 0,03
Sin angioplastia previa 177
Cirugia coronaria previa 215 0,004
Sin cirugia coronaria previa 16+ 8
Ictus 209 0,07
Sin ictus 167
Arteriopatia periférica 17+ 8 0,5
Sin arteriopatia periférica 16+8
Killip > 1 217 0,002
No Killip > 1 157
Descenso del segmento ST 187 0,005
Sin descenso del segmento ST 15+7
Elevacion de troponina 17+7 0,1
Sin elevacion de troponina 158

DE: desviacion estandar.

(beta = —0,30; p = 0,0001). A partir de estas 4 variables,
la poblacion se dividié en 4 grupos segin se presentaran
0(n=36),1 (n=54),2 (n=37) 03 (n=14) de estas va-
riables (ningun paciente presentd las 4 variables). La ex-
tension de la enfermedad coronaria (12 +7, 15+ 7,21 +
6y 23 £ 7 puntos; p = 0,0001) se incrementd al aumen-
tar el nimero de variables predictoras (figs. 1 y 2), y las

Fig. 2. Ejemplo de los hallazgos angio-
graficos en un paciente con diabetes
avanzada y sindrome coronario agudo
sin elevacion del segmento ST. Este
paciente mostrd descenso del seg-
mento ST en el electrocardiograma y
depresion de la funcion ventricular (FE
= 48%). Se observa enfermedad coro-
naria extensa (26 puntos).

FE: fraccion de eyeccion.

307 puntos
251

20
157
10-
5_
LA 1 2

N.° de predictores

p = 0,0001

Extension de la
enfermedad coronaria

|

Fig. 1. Variables predictoras de la extension de la enfermedad corona-
ria: antecedentes de cirugia coronaria, descenso del segmento ST, cla-
se Killip > 1 en el momento del ingreso y fraccion de eyeccion < 55%.
La extension de la enfermedad coronaria (12 +7,15+7,21+6y 23 ¢
7 puntos; p = 0,0001) se increment6 al aumentar el ndmero de varia-
bles predictoras, y las diferencias fueron significativas entre los pa-
cientes con 2 0 mas variables frente a los pacientes con menos de 2
variables.

diferencias fueron significativas entre los pacientes con 2
0 mas variables frente a los pacientes con menos de 2
variables. Por el contrario, la frecuencia de revasculari-
zacion mostré una tendencia a reducirse (el 77, el 67, el
57y el 50%; p = 0,2), particularmente la angioplastia co-
ronaria (el 68, el 49, el 27 y el 28%; p = 0,004), al au-
mentar el nimero de estas variables predictoras.

En la tabla 3 se presenta la relacion de las variables
demogréficas y clinicas con la presencia de lechos dista-
les finos mediante andlisis univariable. Ademads, los pa-
cientes con lechos distales finos fueron de mayor edad
(72 = 4 frente a 67 = 9 afos; p = 0,06) y con peor frac-
cién de eyeccion (46 + 13% frente a 56 + 14%; p =
0,004). Mediante andlisis multivariable, la presencia de
lechos distales finos se asoci6 con los antecedentes de
cirugia coronaria (odds ratio [OR] = 5,6; IC del 95%,
1,5-20,9; p = 0,01), el descenso del segmento ST (OR =
6,0; IC del 95%, 1,7-21,5; p = 0,006) y la fraccién de
eyeccion (OR =0,95; IC del 95%, 0,91-0,98; p = 0,009).
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TABLA 3. Relacidn entre la presencia de lechos
distales finos y las variables demograficas y clinicas
en los 141 pacientes

Pacientes p
Varoén 10% 0,2
Mujer 18%
Diabetes insulinodependiente 16% 0,3
Diabetes no insulinodependiente 10%
Fumador 0% 0,8
No fumador 15%
Hipertension 16% 0,1
Sin hipertension 5%
Hipercolesterolemia 15% 0,6
Sin hipercolesterolemia 10%
Historia familiar 15% 0,7
Sin historia familiar 12%
Angioplastia previa 9% 1
Sin angioplastia previa 13%
Cirugia coronaria previa 35% 0,01
Sin cirugia coronaria previa 10%
Ictus 7% 1
Sinictus 13%
Arteriopatia periférica 22% 0,2
Sin arteriopatia periférica 1%
Killip > 1 22% 0,2
No Killip > 1 1%
Descenso del segmento ST 21% 0,006
Sin descenso del segmento ST 5%
Elevacion de troponina 14% 0,4
Sin elevacion de troponina 9%

TABLA 4. Diferencias en las caracteristicas
demograficas, clinicas y angiograficas entre los
pacientes revascularizados y no revascularizados

No .
revascularizados HGLEL LU LLY
n =46 L
Edad, media + DE, afios 69 +8 689 0,5
Varén 57% 68% 0,3
Diabetes
insulinodependiente 64% 43% 0,03
Tabaquismo 11% 21% 0,2
Hipertension 79% 68% 0,2
Hipercolesterolemia 66% 54% 0,2
Historia familiar 13% 13% 1
Angioplastia previa 6% 8% 1
Cirugia coronaria previa 23% 7% 0,01
Ictus 11% 1% 1
Arteriopatia periférica 21% 16% 0,5
Killip > 1 21% 16% 0,5
Descenso del segmento ST 50% 46% 0,6
Elevaci6n de troponina 66% 74% 0,4
Extension enfermedad
coronaria, media + DE 206 167 0,008

Lechos distales finos 26% 7% 0,007
Fraccion de eyeccion,
media + DE, %

54 + 16 55 + 14 0,6

DE: desviacion estandar.
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Evolucion clinica

Durante el afio de seguimiento fallecieron 10 pa-
cientes (22%) no revascularizados y 5 (6%) revascula-
rizados (p = 0,01); presentaron muerte o infarto agudo
de miocardio 14 pacientes (30%) no revascularizados
y 14 (17%) revascularizados (p = 0,08); y muerte, in-
farto o reingreso por angina, 21 (46%) no revasculari-
zados y 18 (21%) revascularizados (p = 0,005).

En la tabla 4 se presentan las diferencias entre los
pacientes revascularizados y no revascularizados. El
propensity score calculado a partir de las variables re-
lacionadas con la probabilidad de revascularizacién y
que representa la probabilidad de que un paciente fue-
ra revascularizado mostré un drea bajo la curva ROC
de 0,80 (0,72-0,87; p = 0,0001), lo que indica que el
modelo discriminaba adecuadamente a los pacientes
que fueron revascularizados de los que no lo fueron.
Mediante anélisis univariable, los pacientes con muer-
te, infarto o reingreso por angina tenian menor propen-
sity score (0,59 + 0,24 frente a 0,69 + 0,23; p = 0,03).
En el andlisis multivariable de Cox, la revasculariza-
cién fue la dnica variable relacionada con el evento
combinado (hazard ratio [HR] = 0,43; IC del 95%,
0,20-0,90; p = 0,02), mientras que el propensity score
no se asocid significativamente (HR = 0,90; IC del
95%, 0,21-3,80; p = 0,9).

DISCUSION

Hallazgos angiograficos en diabéticos
con sindrome coronario agudo
sin elevacidon del segmento ST

Diversos estudios han evidenciado el peor patrén
angiogréfico de la cardiopatia isquémica de los diabé-
ticos respecto al de los no diabéticos. Asi, se ha obser-
vado una mayor prevalencia de enfermedad multivaso,
vasos finos, calcificaciones, trombo intracoronario y
peor desarrollo de colaterales!®?2, La afeccién corona-
ria difusa con vasos finos es especialmente frecuente
en el diabético insulinodependiente, tal vez debido a la
mads larga evolucién y severidad del trastorno metabd-
lico.

Nuestro estudio confirma la grave afeccién coro-
naria en la diabetes avanzada y el sindrome corona-
rio agudo sin elevacién del ST. Se analizaron las va-
riables relacionadas con la extensién de la
enfermedad coronaria. Esta informacién podria ser
util para el cardiélogo intervencionista con el fin de
conocer a priori qué pacientes tendrian peor perfil
anatomico de las arterias coronarias y, por tanto,
menor probabilidad de angioplastia. Se asociaron
con la extensién de la enfermedad coronaria los an-
tecedentes de cirugia coronaria, el descenso del seg-
mento ST y la afeccién de la funcién ventricular re-
flejada por el grado Killip > 1 en el momento del
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ingreso o la disminucién de la fraccién de eyeccién
en la ventriculografia izquierda. Los pacientes con
2 o mds de estos factores tuvieron una enfermedad
coronaria més extensa y menor probabilidad de an-
gioplastia.

Estrategia invasiva y revascularizacion

La diabetes es un predictor independiente de mortali-
dad en el sindrome coronario agudo sin elevacién del
segmento ST, sobre todo la diabetes insulinodepen-
diente'*!*, Ademds, tras la angioplastia coronaria, el
prondstico es peor en los diabéticos por la mayor fre-
cuencia de reestenosis?, especialmente también en los
insulinodependientes'?. La introduccion de los stents
recubiertos de farmacos antiproliferativos ha supues-
to un nuevo avance en el campo de la angioplastia
coronaria, al reducir la tasa de reestenosis incluso
en diabéticos?’, aunque algunos estudios indican que en
los diabéticos insulinodependientes la frecuencia de re-
estenosis podria no ser despreciable®. La diabetes tam-
bién es un factor de mal prondstico tras la cirugia coro-
naria, por la mayor comorbilidad y extensiéon de la
enfermedad coronaria, de nuevo particularmente en los
diabéticos insulinodependientes!.

Los factores sefalados con anterioridad pueden li-
mitar los beneficios de la estrategia invasiva en diabé-
ticos. Aunque los estudios aleatorizados indican la es-
trategia invasiva en diabéticos con sindrome coronario
agudo sin elevacion del segmento ST'-38, cabrian las
siguientes objeciones: a) los resultados proceden de
andlisis por subgrupos a posteriori; b) las diferencias
no alcanzan la significacién estadistica; ¢) no se ha
efectuado un andlisis diferenciado en los pacientes
con diabetes avanzada, y d) no se ha controlado el tra-
tamiento médico ni se han utilizado stents recubiertos.

En el presente estudio se incluy6 a pacientes con dia-
betes avanzada definida por més de 5 afios de trata-
miento farmacolégico o necesidad de insulina para su
control metabdlico. En el tratamiento de los enfermos
destacan 2 circunstancias: a) se optimiz6 el tratamiento
médico, como indica la alta frecuencia de doble antia-
gregacion y tratamiento con bloqueadores beta, estati-
nas y farmacos IECA o ARA-II, y b) se implantaron
stents recubiertos en el 73% de las angioplastias. La
baja utilizacion de abciximab se explica porque todos
los pacientes fueron tratados con doble antiagregacién
desde el ingreso. Los pacientes revascularizados pre-
sentaron significativamente menos eventos durante el
seguimiento, a pesar de que los no revascularizados re-
cibieron un tratamiento farmacolégico éptimo. Aunque
el peor pronéstico de los no revascularizados debe rela-
cionarse en parte con la seleccion para revasculariza-
cion de los pacientes con mejor perfil anatémico, el be-
neficio de la revascularizacién persistié tras ajustar por
un propensity score.

CONCLUSIONES

Los pacientes con diabetes avanzada y sindrome co-
ronario agudo sin elevacién del ST muestran una en-
fermedad coronaria extensa. Los antecedentes de ciru-
gia coronaria, el descenso del segmento ST y la
afeccion de la funcién ventricular se asocian con una
mayor extension de la enfermedad coronaria. Los re-
sultados del seguimiento clinico indican que la revas-
cularizacién mejora el prondstico de estos enfermos.

Limitaciones

Estudiar el beneficio de la revascularizacién exige
un estudio aleatorizado en el que pacientes similares
sean tratados de forma invasiva o conservadora. En el
presente estudio, la decisién de revascularizar, dejada
a criterio de los investigadores, introdujo variables de
confusioén que interfieren en la evaluacién de los bene-
ficios de la revascularizacion y, por tanto, no se puede
analizar con rigor este objetivo. No obstante, se utilizd
un propensity score para minimizar el sesgo inherente
a la decision de revascularizacién y, después de ajustar
el andlisis predictivo por un propensity score con capa-
cidad discriminatoria adecuada (estadistico C = 0,80),
la revascularizacién durante el ingreso hospitalario
disminuy6 la probabilidad de eventos al afio. Por otra
parte, no se incluyé en el estudio a algunos pacientes
con morbilidad asociada o con enfermedad coronaria
no revascularizable conocida. Finalmente, debido a
que el cateterismo se realizé a una media de 4 dias
desde el ingreso, no se incluyé a 3 pacientes que falle-
cieron antes de éste.
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