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Resumen

Se traté de un estudio observacional, descriptivo, transversal,
donde se incluyeron prospectivamente, previo consentimiento
escrito informado, todos los pacientes adultos que se les realizo
coronariografia; durante el periodo Abril-Junio 2010.

Se incluyeron 100 pacientes adultos a los cuales se les realizé
coronariografia electiva o de emergencia en CEDIMAT con las
caracteristicas expuestas en los criterios de inclusién, en el
mencionado periodo.

Recopilando un total de 100 pacientes, observamos que
el diagnéstico de ingreso mas frecuente en la unidad de
hemodinamia de CEDIMAT es el sindrome coronario agudo
de tipo angina inestable. El 50.8 por ciento de los pacientes
con HbA1c = 5.7 presentaron sobrepeso. El 61 por ciento de
los pacientes presentaban niveles elevados de HbA1c, por lo
que segun los rangos actuales de la ADA 28 por ciento son
pre-diabéticos y 33 por ciento diabéticos. La comorbilidad
mas frecuente fue la hipertension arterial, presentandose
en el 85 por ciento de los casos y ademas relacionandose
con niveles elevados de HbA1c >5.7 en 57 pacientes (93.4%).
Treinta y nueve pacientes presentaban por angiografia 3 o
mas vasos afectados, de los cuales 44 porciento tenian HbA1c
>5.7 por ciento. Ademas 68.8 por ciento de los pacientes con
enfermedad coronaria obstructiva (=50%) presentaban niveles
elevados de HbA1c (=5.7%). Los vasos mas afectados en la
mayoria de los pacientes son los segmentos: proximal y medio
de la descendente anterior.

Niveles elevados de HbAlc (= 5.7%) por si solos no son
fuertes predictores de EAC, pero parece ser que en presencia
de otros factores de riesgo (HTA, DM, dislipidemia, etc), su valor
predictivo aumenta.

Palabras claves: Comorbilidad, hemodinamia, Hemoglobina
glucosilada (HbA1c), Enfermedad arterial coronaria.
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Abstract

This was an observational, descriptive, transversal, which
included prospectively written informed consent, all adult
patients who underwent coronary angiography, during the
period April to June 2010.

We included 100 adult patients who underwent elective or
emergency coronary angiography in CEDIMAT with the features
set the criteria for inclusion in the mentioned period.

Collecting a total of 100 patients, we observed that the
most common admission diagnosis in the unit CEDIMAT
hemodynamics of acute coronary syndrome is unstable angina
type. 50.8 percent of patients with HbA1c > 5.7 were overweight.
61 percent of patients had elevated levels of HbA1c, so that
according to current ADA ranges 28 percent are pre-diabetic
and diabetic 33 percent. The most common comorbidity was
hypertension, occurring in 85 percent of cases and also related
to elevated levels of HbA1c > 5.7 in 57 patients (93.4%). Thirty-
nine patients had angiographically 3 or more vessels affected,
of whom 44 percent had HbA1c > 5.7 percent. In addition 68.8
percent of patients with obstructive coronary disease (= 50%)
had elevated HbA1c (= 5.7%). The vessels most affected in the
majority of patients are segments: proximal and medial to the
anterior descending artery.

High levels of HbA1c (= 5.7%) alone are not strong predictors
of CAD, but it seems that in the presence of other risk factors
(hypertension, diabetes mellitus, dyslipidemia, etc), its
predictive value increases.

Key words: Comorbidity, hemodynamics, glycosylated
hemoglobin (HbA1c), coronary artery disease.

2 Cardiologia Clinica e Intervencionista, Hemodinamista, CEDIMAT, Rep. Dom.

3 Médico Internista-Cardiélogo, Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefia (UNPHU).CEDIMAT, Rep. Dom.
4 Médico Médico Internista-Cardiélogo, Universidad Nacional Pedro Henriquez Urefia (UNPHU). CEDIMAT, Rep. Dom.
5 Director Centro Nacional de Investigaciones en Salud Materno Infantil (CENISMI) Instituto de Investigaciones Pediatricas (IDEP). Departamento de Investigaciones

Cientificas CEDIMAT, Rep. Dom..

Acta Médica Dominicana, VOL 31, No. 2, Jul. - Dic. 2011
ISSN:



INTRODUCCION

La carga de salud de los pacientes con Diabetes Mellitus (DM)
y enfermedades coronarias es considerable. La prevalencia
mundial de DM se estima aumentard de un 2.8 por ciento
(171 millones de personas) a 4.4 por ciento (366 millones de
personas) en el 2030.1

Hay evidencia epidemioldgica considerable de que el riesgo
de enfermedad cardiovascular (ECV) empieza a aumentar
con concentraciones de glicemia menores que las utilizadas
como criterio diagnéstico de DM, las cuales se pueden
considerar niveles «anormales», y estos valores corresponden
aproximadamente a una concentracién de hemoglobina
glucosilada (HbA1c) de 7 por ciento.2,3 El estudio dirigido por
Khaw y col. evidencié que a partir de un valor de 5 por ciento
por cada 1 por ciento que aumente el valor de HbA1c aumenta
en un 20-30 por ciento el riesgo de ECV y muerte por cualquier
causa, independientemente si la persona es o no diabética. 2,3

Los niveles de HbA1c han sido utiles para predecir el desarrollo
de muchas de las complicaciones crénicas de la diabetes; por
lo que la American Diabetes Association (ADA) recomienda un
valor de HbA1c < 7 por ciento para un control

Optimo de la enfermedad,4 mientras que la Federacién
Internacional de Diabetes, entre otras organizaciones,
recomiendan un objetivo ain mds estricto: HbA1c < 6.5 por
ciento.4

El riesgo de muerte por ECV en los individuos diabéticos es dos
veces mayor en comparacion con las personas no diabéticas;5
por lo que pacientes con DM y EAC presentan una tasa de
mortalidad relativa de 4.7 comparado con riesgo relativo de
2.2 para no diabéticos, siendo mas propensos a morir después
de un IAM.6,7 No obstante, a pesar de esta asociacion, datos
epidemioldgicos sugieren que no hay un umbral especifico de
glicemiay el riesgo de ECV.8

La DM se asocia con enfermedad coronaria de mas alto riesgo,
con mayor frecuencia de lesiones complejas (tipos B2 y C de
la ACC/AHA),9 mayor incidencia de enfermedad del tronco
comun y/o de 3 vasos, enfermedad coronaria difusa y con malos
lechos distales. En estudios angiogréficos seriados también se
ha podido demostrar que la EAC tiene una progresién mucho
mas rapida que en la poblacién no diabética.10 Ademas de
las caracteristicas de los vasos coronarios, el peor prondstico a
largo plazo se ha asociado con un pobre control de la diabetes
(es decir, de los niveles de HbA1c).9

En otro estudio, se compararon angiografias de pacientes no
diabéticos y diabéticos, mostrando objetivamente el grado
de severidad de EAC. El grado de enfermedad coronaria en
pacientes diabéticos fue peor con mayor tasa de oclusion
coronaria, aunque la edad, género, colesterol LDL, y la
hipertension fueron predictores mas fuertes para la severidad
de enfermedad que DM.11

En investigaciones basadas en autopsias, se detecto
ateroesclerosis coronaria en 49 por ciento de los diabéticos y
33 por ciento de los no diabéticos. La carga de ateroesclerosis
global y la prevalencia de enfermedad multivasos fueron
similares en pacientes diabéticos sin historia de EAC que en
pacientes no diabéticos con historia de EAC. Estos hallazgos
revelaron la alta prevalencia de ateroesclerosis subclinica en

sujetos diabéticos sin historia clinica de EAC.12

HbA1cmayorde 7 por ciento es un predictorindependiente de
complicaciones. Esto, llevado a la practica, significa que por cada
unidad que aumenta la HbA1c, los pacientes diabéticos tipo 2
tienen casi 1.7 veces mas probabilidades de presentar muerte
o complicaciones post-operatorias mayores.13 Kornowski y
Fuchs,14 demostraron que obtener un nivel de HbA1c menor
a 7 por ciento se asocia con una mejoria en la evolucion a largo
plazo de los pacientes diabéticos sometidos a intervencién
coronaria percutdnea; contribuyendo con menores tasas de
complicaciones similar a pacientes no diabéticos.

Un seguimiento a largo plazo realizado en pacientes
sometidos a cirugia de revascularizacién mostré una asociacién
entre el nivel de HbA1c y la sobrevida de estos pacientes. Por
cada aumento de 1 por ciento de HbA1c la sobrevida a 5 afios
se ve reducida 1.5 veces, no importando el diagnéstico previo
de diabetes antes de la cirugia.15 La relacién continua que
existe es mas clara para enfermedad coronaria en hombres
que para mujeres y otras patologias vasculares tales como
enfermedad vasculocerebral y enfermedad arterial periférica, 16
por lo que la HbA1c surge como un nuevo marcador de riesgo
cardiovascular como lo son los niveles elevados de colesterol y
la hipertension arterial.2,3

Hasta la fecha existe amplia evidencia sobre la severidad
de ateroesclerosis coronaria, asociando mayor grado de
enfermedad, mayor calcificacién, mayor prevalencia de
enfermedad de tronco, un menor reclutamiento de arterias
colaterales, ateroesclerosis acelerada y trombosis aguda de
stent.17-21

A pesar de la amplia diversidad de estudios asociando un
pobre control glucémico (determinado por HbA1c) y EAC, no
existen datos en nuestro pais que establezcan una relacién
clara entre la complejidad de lesiones coronarias y el nivel de
HbA1c; asi como una asociacién especifica que nos determine
un punto de corte de HbA1c para padecer EAC. El presente
estudio pretende determinar si existe relacién entre la EACy el
nivel de HbA1c en personas que reciben atencién en un centro
de tercer nivel de nuestro pais.

Material y MétodoS

Se traté de un estudio observacional, descriptivo, transversal,
donde se incluyeron prospectivamente, previo consentimiento
escrito informado, todos los pacientes adultos que se les realizéd
coronariografia; durante el periodo Abril-Junio 2010.

Poblacién de estudio

Se incluyeron 100 pacientes adultos a los cuales se les realizé
coronariografia electiva o de emergencia en CEDIMAT con
las caracteristicas expuestas en los criterios de inclusién, en
el mencionado periodo. Los criterios de inclusion fueron los
siguientes: pacientes mayores de 18 afos que ingresen a
CEDIMAT, de manera electiva o por emergencia, que aceptaron
participar mediante la firma de un consentimiento escrito
informado, todo paciente de emergencia que aceptase
participar en el estudio mediante la firma de un consentimiento
escrito informado por el acompanante o tutor legal (familiar de
primera linea, como por ejemplo: esposa(o), hermano(a), hijo(a)
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o algun otro pariente cercano). Se excluyeron los pacientes
menores de 18 anos, cardiopatia congénita y todo paciente
que no aceptod participar en el estudio al negar su firma en el
consentimiento escrito informado.

Instrumento de recoleccién de los datos

Para la recoleccion de la informacién se diseAd un
formulario, modificando la ficha de cateterismo utilizada en
el Departamento de Cardiologia Intervencionista de CEDIMAT
con la finalidad de hacerla lo mas asequible y concisa posible.
Se utilizoé una hoja con rubros referentes a: datos generales del
paciente, diagndstico de ingreso, Antecedentes personales
patolégicos e historia cardiovascular, asi como los niveles
de glucemia en ayuna, de HbA1c y los datos angiograficos
encontrados al momento de ser realizada la coronariografia
de cada paciente especificando si hay lesién, su localizacion,
tipo de lesion, por ciento de obstruccién, Syntax score y lechos
distales.

Procedimientos

Se abordé a todo paciente que ingresé de manera electiva
o por Emergencias para la realizacién de una coronariografia,
que cumpliese con los criterios de inclusién y exclusién antes
mencionados y que aceptase ser parte del estudio, mediante la
firma del consentimiento escrito informado. Se registraron las
caracteristicas demogréficas y clinicas al momento del ingreso
de cada paciente. Se les llend el formulario de recoleccion de
datos con: diagnéstico(s) de ingreso, historia cardiovascular y
antecedente(s) personal(es) patolégico(s). Aquellos pacientes
que se ingresaron via emergencia, se pregunto a los familiares si
estaban de acuerdo que su familiar formara parte del estudio, y
se les solicité que firmaran el consentimiento escrito informado.

Previo al procedimiento se tomdé una muestra sanguinea
para la realizacion de HbA1c y Glicemia en ayuna (excepto
aquellos pacientes de emergencia en quienes la glicemia en
ayuna se realizé al dia siguiente del procedimiento). Posterior
al procedimiento se completé el formulario de recoleccién con
los datos angiograficos. Se identificaron los vasos afectados y
el por ciento de obstruccion en cada caso por el especialista
al momento de realizar el procedimiento. Las lesiones fueron
clasificadas segun su localizacion mediante la clasificacién
CASS representada por el mapa BARI (Bypass Angioplasty
Revascularization Investigation); de acuerdo a los segmentos
arteriales coronarios afectados, y segun el grado de lesién
mediante la ACC/AHA (American College of Cardiology/
American Heart Association) en A, B1, B2 y C. De igual forma se
calculé el Syntax score de cada paciente con el programa Syntax
score calculater v.2.0., tomando en cuenta las caracteristicas de
las lesiones obstructivas (=50%). Se registraron las peliculas de
cada paciente sometido al estudio para su posterior analisis por
el software del equipo utilizado5.

Anélisis estadistico

Los datos fueron tabulados en los programas estadisticos
SPSSPC 17.0y Epi Info versidn 3.5.1. Se obtuvieron las medidas
de tendencia central (media, mediana y moda) y las frecuencias
en numeros absolutos de las variables nominales. Los pacientes
fueron clasificados de acuerdo al nivel de HbA1c en K5.7 por
ciento, 5.7-6.4 por ciento y 26.5 por ciento, segun la ADA.
Posteriormente se establecié un punto de corte de > 5.7 para
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incluir pre-diabetes y diabetes.

Se compararon las medias de glicemia basal y por ciento
de HbA1c de acuerdo al grado de lesién en toda la muestra
de pacientes, controlando los diagnésticos, Antecedentes y
la historia cardiovascular a través de un andlisis multivariado.
Posteriormente se calculé el odds ratio y los intervalos de
confianza al 95 por ciento (IC 95%), al constituir todos los
pacientes con HbA1cX5.7 por ciento y =5.7 por ciento. Ademas
se comparé el Syntax score de cada paciente con los niveles de
HbA1c. No obstante se establecié un punto de corte del Syntax
score en K22 y =22 comparando cada grupo de pacientes con
niveles de HbA1cX5.7 por ciento y =5.7 por ciento.

Aspectos éticos

El presente estudio fue ejecutado con apego a las normativas
éticas internacionales, incluyendo los aspectos relevantes
de la Declaracion de Helsinki y las pautas del Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas
(CIOMS), y Buenas Practicas Clinicas. El protocolo del estudio y
los instrumentos disefiados para el mismo fueron sometidos a
la revision del Comité de Etica de CEDIMAT, cuya aprobacién fue
el requisito para el inicio del proceso de recopilacién de datos.

Este estudio no expuso a sus participantes a riesgos
significativos de caracter psicolégico, fisico o social. Todos
los integrantes del equipo de recopilacion de datos fueron
debidamente entrenados(as) para estos fines, sobre como
cerciorarse de que el entrevistado podia participara de
manera segura en el estudio, y siendo instruidos para conducir
las entrevistas de la manera menos inquisitiva posible y
construyendo una atmosfera de confianza con los participantes.
Adicionalmente, todo(a) participante fue previamente
informado de su derecho a rehusarse a responder a cualquier
pregunta formulada durante la entrevista, o a retirarse de la
misma cuando asi lo desease, sin que le sea solicitado explicar
su decision al respecto, o se afecte su tratamiento en el centro.

Por otro lado, buscando proteger los derechos humanos
de los(as) participantes, fue solicitado, de manera escrita,
el consentimiento informado de toda persona que aceptd
participar en el estudio. El formulario de consentimiento
informado fue presentado y explicado a cada participante en
el momento de su reclutamiento por el personal debidamente
entrenado para estos fines, asegurando la plena comprension
de sus derechos y los compromisos asumidos con el estudio.
Antes de otorgar su consentimiento, los(as) participantes se les
concedié tiempo suficiente para leer el formulario de manera
detenida, y, si asilo deseban, para consultarlo con sus familiares
o amigos. En el caso de los participantes que expresaron no
saber leer y escribir, el formulario de consentimiento informado
fue leido por el/la entrevistador(a) y firmado en la presencia de
un(a) testigo independiente (i.e. enfermera).

Los participantes fueron informados de la posibilidad de
que sus respuestas al cuestionario fueran revisadas para
auditoria por personal autorizado de CEDIMAT u otra entidad
internacional o de la Republica Dominicana, que cumplieran
con las mismas reglas de confidencialidad. Todas las entrevistas
fueron hechas de manera privada, y las respuestas fueron
confidenciales y anénimas.



RESULTADOS

El total de la muestra dentro del Estudio HbA1c fue de
100 pacientes. La distribucién por sexo fue de 38 para sexo
femenino y 62 para sexo masculino, lo que corresponde a 38 y
62 por ciento respectivamente. La edad promedio fue de 60.3
anos con una desviacién estandar de 10.9.

Del total de la muestra, el 65 por ciento de los pacientes
presentaron un IMC >25kg/m2; de estos 44 pacientes
presentaban sobrepeso (67.7 %), y 21 pacientes presentaban
obesidad, de los cuales 17 pacientes tenian obesidad grado |
(26.2%) y 4 pacientes grado Il (6.2 %).

El promedio de HbA1cfue de 6.4 por ciento con una desviacion
estandar de 1.5; y la glicemia en ayuna de 93 mg/dl con una
desviacion estandar de 39.2 mg/dl. La muestra fue agrupada
segun los niveles de HbA1c de acuerdo a los lineamientos
actuales de la ADA (American Diabetes Asociation) en X5.7
(aquellos pacientes no diabéticos); 5.7-6.4 (pre-diabetes) y 6.5
(diabetes) donde 39, 28 y 33 por ciento de los pacientes se
encontraban en cada grupo respectivamente.

El diagnéstico de ingreso mas frecuente fue por Sindrome
Coronario Agudo (SCA), representando el 59 por ciento, de
los cuales 44 por ciento fue por angina inestable, 8 por ciento
IAMSTE y 7 por ciento IAMNSTE. En orden de frecuencia un 13
por ciento presentaban angiotomografia positiva para EAC al
momento del estudio, 9 por ciento presentaba angina estable, 9
por ciento prueba de esfuerzo positiva y 3 por ciento ingresaron
para un cateterismo diagndstico prequirdrgico.

La HTA fue la comorbilidad mas frecuente, donde un 85 por
ciento de los pacientes la presentaban. En segundo lugar esta

la diabetes mellitus con 40 por ciento; de la cual 39 por ciento
era tipo Il y 1 por ciento tipo I. El 33 por ciento de los pacientes
tenian historia de dislipidemia.

En la historia cardiovascular, 25 por ciento presentaban infarto
previo y 24 por ciento angioplastia coronaria transluminal
percutanea (ACTP) de la cual en el 17 por ciento era mayor de
6 meses y 7 por ciento menor de 6 meses. El 8 por ciento de los
pacientes refiere haber presentado arritmia alguna vez, ACV 7
por ciento, resucitacidn previa y cirugia de revascularizaciéon en
el 4 por ciento.

Para establecer un punto de corte en donde se conste que la
poblacién pre-diabética también es una poblacién en riesgo; se
procedio a dividir la muestra de acuerdo a los niveles de HbA1c
en dos grupos: K 5.7 por ciento y =5.7 por ciento; buscando
diferencias significativas entre cada variable y utilizando un
valor de p <0.05. No encontramos diferencias significativas
entre los grupos, con excepcién del sexo, nivel de glucemias en
ayuna, el promedio de HbA1c, grado de obesidad, Antecedentes
de HTA y que el paciente fuese o no diabético obteniéndose
valores de p de 0.042, 0.0001, 0.0001, 0.009, 0.003 y 0.0001
respectivamente.

El nimero de vasos lesionados descritos por angiografia
que presentaban los pacientes fue: 19 por ciento, lesion de un
vaso, 16 por ciento presentaban 2 vasos afectados y el 39 por
ciento de la muestra presentaba enfermedad multivasos (EMV)
es decir 3 0 mas vasos afectados, el resto se consider6 como
enfermedad no obstructiva (ENO). Sin embargo, a pesar de la
EMV, la mayoria de los pacientes tenian buenos lechos distales
(89%) versus 11 por ciento que presentaban lechos distales <
2mm (malos lechos). (Ver cuadro )
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periodo Abril-Junio 2010.

Cuadro |. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de pacientes sometidos a coronariografia segun niveles de HbA1c en CEDIMAT

Rango de Hemoglobina Glucosilada

<5.7 >5.7 Total Valor de p
Edad 58.9+12.3 61.1£10.1 60.3+10.1 0.338
Sexo Femenino 10 28 38 0.042
Masculino 29 33 62
IMC 25.7+4.6 27.7+3.6 26.9+4.1 0.028
Glucemia en ayunas 87.9+10.9 121.5+44.9 108.4+£39.2 0.000
Hemoglobina glucosilada 5.2+0.5 7.1+1.4 6.4+1.5 0.000
Grado de Obesidad 0.009
Normal 21 14 35
Sobrepeso 13 31 44
Grado | 3 14 17
Grado Il 2 2 4
Diagnéstico de Ingreso 0.495
Angina Estable 6 9
Angina Inestable 14 30 44
IAMNSTE
IAMSTE 4 4 8
gg;eiatiia\?ade Esfuerzo 5 7 9
AngioTAC positiva 5 8 13
Diagnostico pre-Qx 2 1 3
Otro 10 14 24
Hipertension Arterial 28 57 85 0.003
Diabetes Mellitus tipo | 0 1 1 0.422
Diabetes Mellitus tipo Il 34 39 0.000
Insuficiencia Renal 1 4 0.558
Paciente en programa de Dialisis 1 1 0.209
Alteracién de niveles de colesterol 1 22 33 0.415
Tabaquismo | 3 5 8 0.928
Antec. de Obesidad | 0 3 0.160
Otro | 9 18 0.291
Historia de IAM 7 18 25 0.193
Cirugia de revascularizacién coronaria previa 0 4 0.103
Angioplastia de menos de 6 meses 3 0.828
Angioplastia de mas de 6 meses 7 10 17 0.840
Arritmia cardiaca previa 3 0.928
Resucitacién cardiopulmonar previa 1 0.558
Accidente Vasculocerebral previa 1 6 0.164
Otro antecedente cardiovascular previo 9 8 | 17 | 0.196
Cantidad de vasos afectados | 0.371
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ENO 10 16 26
1 vaso 11 19
2 vasos 11 16
EMV 16 23 39
Lechos distales 0.398
<2mm 3 8 11
>2mm 36 53 89
Syntax score 0.547
<22 13 17 30
>22 16 28 44
Se F)bservo que la prevalencia de gnfermedad coronaria fue Segmento distal de descendente anterior 11 (14.9)
relativamente m{as alta entre los pacientes con HbA1c > 5.7 por - - -
ciento que en aquellos con HbA1c < 5.7 por ciento, encontrando Segmento distal de circunfleja 10(13.5)
estenosis coronaria significativa (=50%) en 45 pacientes (68.8%) Segmento del segundo ramo diagonal 10(13.5)
- N ;
\F/)e_rsz)ug7219 pacientes (39.1%) respectivamente, con un valor de Segmento distal coronaria derecha 10(13.5)
Se describieron en total 271 lesiones en diferentes Segmento de segunda obtusa marginal 10(13.5)
localizaciones de acuerdo a la nomenclatura del BARI, sin Segmento descendente posterior derecha 7(9.5)
importar el grado de obstruccién de las lesiones. Las lesiones > A
. R L. . . Segmento del tronco de coronaria izquierda 5(6.8)
50 por ciento se consideraron clinicamente significativas; por lo
que las lesiones con menos de un 50 por ciento de obstruccion Conducto venoso 5(6.8)
fueron excluidas, quedando un total de 244 lesiones, que Segmento del ramo intermedio 4(5.4)
corresponden a 74 pacientes. -
. ., Primer segmento posterolateral derecho 3(4.1)
Observamos que el segmento mas afectado fue la porcion
proximal de la arteria descendente anterior en 39.1 por ciento Segmento del primer ramo posterolateral izquierdo 2(2.7)
seguida por su segmento medio en el 35.1 por ciento; asi como Ramo diagonal 202.7)
el segmento proximal de la coronaria derecha en 31.1 por ciento - -
y su segmento medio en 29.7 por ciento (ver cuadro I). De Segmento lateral del primer ramo obtusa marginal 1(1.4)
acuerdo al tipo de lesion seguin la ACC/AHA las lesiones tipo B2 Segmento lateral segunda obtusa marginal 1(1.4)

predominaron con un 45.9 por ciento; seguidas de las lesiones
tipo C con un 29.5 por ciento (ver cuadro lll). El 56.3 por ciento
y 63.9 por ciento de las lesiones tipo B2 y C respectivamente
fueron encontradas en pacientes con niveles de HbA1c > 5.7
(ver cuadro IV).

El promedio de obstruccién del total de las lesiones fue de
84.2 por ciento sin tener en cuenta la localizaciéon. Ademas, las
lesiones fueron agrupadas entre 50-79 por ciento y >80 por
ciento de acuerdo al punto de corte de HbA1c, observando que
en los pacientes con HbA1c >5.7 por ciento, el 64 por ciento de
las obstrucciones eran mayor de 80 por ciento (ver cuadro V).

Cuadro Il. Localizacién y frecuencia de lesiones coronarias en
pacientes sometidos a coronariografia en CEDIMAT durante periodo
Abril-Junio 2010

ota: EI total de las lesiones corresponde a los pacientes con EAC
significativa (obstruccién >50%)

Cuadro lll. Complejidad de las lesiones obstructivas de acuerdo
a la clasificacion segun la ACC/AHA de 100 pacientes sometidos a
coronariografia en CEDIMAT periodo Abril-Junio 2010

Clase n (%)
A 14 (5.7)
B1 46 (18.9)
B2 112 (45.9)
C 72 (29.5)

— ota: El total de las lesiones corresponde a los pacientes con

Localizacion n (%) EAC significativa (obstruccion =50%)
Segmento proximal descendente anterior 29(39.2)
Segmento medio descendente anterior 26 (35.1) Cuadro V. Asociacién de niveles de HbA1c y complejidad de las
S ¢ imal ad h 23611 lesiones obstructivas segin ACC/AHA en pacientes sometidos a

egmento proximal coronaria derecha . coronariografia en la unidad de hemodinamia de CEDIMAT*
Segmento medio coronaria derecha 22(29.7) HbA1c <5.7 (%) HbA1c 5.7 (%)
Segmento de primer ramo diagonal 20(27.0) A 6 42.9) 8(57.1)
Segmento proximal de circunfleja 18 (24.3) B1 16 34.8) 30 (65.2)
Segmento primer ramo obtusa marginal 13(17.6) B2 49 (43.7) 63 (56.3)
Segmento medio de circunfleja 12(16.2) C 26 (36.1) 46 (63.9)
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*Las lesiones X 50 por ciento fueron excluidas de este analisis asi como
los pacientes que sélo presentaban este tipo de lesiones

Cuadro V. Relacion entre porcentaje de obstruccion y nivel de
HbA1cen laslesiones de pacientes sometidos a coronariografia
en la unidad de hemodinamia de CEDIMAT*

HbA1c < 5.7 (%)
30 (50.0) 30(50.0)

>80 % 67 (36.4) 117 (63.5)
Las lesiones X 50 por ciento fueron excluidas de este analisis asi como
los pacientes que sélo presentaban este tipo de lesiones

Obstruccion HbA1c = 5.7 (%)

50-79 %

Con la finalidad de medir la carga de enfermedad arterial
coronaria de los pacientes en el estudio, se utilizé el Syntax
score como un indice que tuviese en cuenta la complejidad
de las lesiones. Se establecié un punto de corte de acuerdo al
estudio SYNTAX y al promedio de las lesiones seguin fuese X 22
0 =22, en donde observamos que 44 pacientes presentaban
un Syntax score =22 y 30 pacientes K 22. Los grupos del Syntax
score fueron cruzados segun los cortes de HbA1c observando
que 28 pacientes (62.2%) con Syntax score >22, tenian HbA1c
> 5.7 versus 55.2 por ciento con HbA1c X 5.7 por ciento. Estas
diferencias no fueron significativas (p= 0.547). (Ver cuadro VI).

Cuadro VI. Relacion entre complejidad de EAC y niveles de HbA1c de
acuerdo al Syntax Score en pacientes sometidos a coronariografia en
la unidad de hemodinamia de CEDIMAT

HbA1c < 5.7 (%)(n=29) | HbA1c=5.7 (%)(n=
45)
Syntax < 22 13 (44.8%) 17 (37.8%)
Syntax = 22 16 (55.2%) 28 (62.2%)

ota: OR=0.363, valor de p=0.547.

Se realiz6 un analisis de regresiéon lineal tomando como
variable independiente el nivel de HbAlc y como variable
dependiente el Syntax score en busca de obtener el tipo de
relacion que existe entre ambas variables (ver fig.1). Se observé
que el grado de dispersion fue amplio para observar una
relacién directa entre ambas variables.

No obstante, se identificé un perfil del paciente que llega a
CEDIMAT. Parece ser que el paciente con niveles de HbA1c >5.7
y mayor de 50 aflos es mas propenso a presentar severidad
de EAC a mayores valores de HbA1c (R =0.41). La fuerza de la
asociacion, sin embargo, es de R2 = 0.12, por lo que la HbA1c
impacté en un 12 por ciento la asociacién.

=

LI TR OSITE T

Fig. 1. Relaciéon del SYNTAX Score de acuerdo a nivel de HbA1c.
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Discusion

Al revisar varios estudios,14,22-28 podemos denotar la
similitud que presentan con nuestros datos, en cuanto a edad,
sexo, e IMC. Un estudio publicado en el afo 2004 sobre los
niveles de HbA1c y futuros eventos cardiovasculares entre
mujeres sin DM o con niveles elevados de HbA1c se presentd
una edad media de 60.5 +8.6 y un indice de masa corporal (IMC)
que oscild entre 26.5 +4.9.22 En el estudio DIAD (Detection of
Ischemia in Asymptomatic Diabetics), la edad observada fue de
60.7 £6.7, el IMC 31.1 £6.5y la HbA1c 7.2 £ 1.6.23

Es importante destacar que el 44 por ciento de los pacientes
de nuestro estudio presentaron sobrepeso, el cual fue mas
frecuente en varones y el grado de obesidad (IMC =30 kg/m2)
fue mds comun en las mujeres; ambas caracteristicas se asocian
con un valor de p de 0.009, cuando lo comparamos con HbA1c
25.7 por ciento.

En el estudio de Framingham29 disefiado para brindarle al
clinico una orientacién en el campo de la prevencién primaria
de aterosclerosis. A pesar de que se orient6 a estimar el riesgo
absoluto en relacion con enfermedad coronaria, posee el
enorme valor de su disefio y el tamafio de la muestra, los cuales
permiten estimaciones precisas en cuanto al riesgo anual de
enfermedad coronaria. El factor principal lo constituye la edad; y
tanto para el valor del colesterol total como para el tabaquismo,
el puntaje es mayor cuanto mas joven sea el sujeto, en el
entendido de que los afios de exposicion a estas condiciones
nocivas determinan un mayor impacto de las lesiones
coronarias. Ademas de los factores de riesgo ya aludidos, se
toman en cuenta el valor del colesterol HDL y la cifra de presién
arterial sistélica. En nuestro estudio utilizamos parametros, a
travésde un cuestionariorigurosoy de larevisiéon del expediente
clinico para saber cudles riesgos tienen los pacientes sometidos
a coronariografia en la unidad de hemodinamia de CEDIMAT; y
determinamos asi una fuerte correlacién (un valor de p=0.003)
entre hipertension y niveles de HbA1c, es decir que el 93.4 por
ciento de los pacientes con niveles elevados de HbA1c (=5.7%)
presentan hipertensién versus 71.7 por ciento.

Un estudio publicado en Buenos Aires, Argentina por
Lowenstein D y colaboradores sobre la utilidad de la HbA1c
como predictor de morbimortalidad en pacientes con DM
tipo Il sometidos a cirugia de revascularizacién coronaria,13
también se observaron datos similares a nuestro estudio. Del
total de la muestra el 85 por ciento los pacientes eran de sexo
masculino, la edad media fue de 63 £8 aios, la HbA1c 6.7 por
ciento y el IMC fue de 28 +4 kg/m2. El 90.8 por ciento de los
pacientes resultaron hipertensos, con IAM previo en 38.4 por
ciento y ademas el 83.2 por ciento presentaron lesidn severa
de 3 vasos.13 A pesar de que la poblacién con cirugia de
revascularizacion coronaria (CRVC) en nuestro estudio fue baja;
de los 4 pacientes que presentaron CRVC, en todos se observéd
HbA1c =5.7 por ciento.

Ademds observamos una fuerte correlacion entre DM
conocida y niveles de HbA1c. Aproximadamente 5 por ciento
de los pacientes sin diagnéstico previo de DM presentan una
glicemia en ayuna X 110 mg/dL pero con HbAlc = 6.5 por
ciento versus 20 por ciento de los pacientes con diagnéstico de



DM (valor de p= 0.001). De acuerdo a estos valores podemos
decir que entre la muestra estudiada existen pacientes con
nuevo diagnoéstico de DM segun los lineamientos de la ADA.

En relacidon a los factores de riesgo también observamos
que de los pacientes diabéticos estudiados el 35 por ciento
presenté HbA1c > 5.7 por ciento (OR=0.11; IC 95%: 0.003, 0.35
y p=0.00002) y cuando establecimos un punto de corte menos
estricto el 28 por ciento presenté HbAl1c > 6.5 por ciento
(OR=0.04; IC 95%: 0.01, 0.14 y p=0.00001) lo que nos sugiere
que los pacientes diabéticos que acuden a realizarse estudios
en el departamento de hemodinamia de CEDIMAT, estan mal
controlados.

En Abril del 2010, en nuestro pais se publicé un estudio
sobre la prevalencia de EAC en pacientes sometidos a cirugia
valvular en el instituto dominicano de cardiologia. Durante
una recopilacién de pacientes de aproximadamente 7 anos,
observaron que el 20.6 por ciento de los pacientes estudiados
tenian enfermedad coronaria; que el sexo femenino fue el
menos afectado (18%), la HTA fue el factor de riesgo mas
asociado (71.4%) y que los segmentos coronarios mas afectado
fueron la coronaria derecha (57.1%) y la arteria descendente
anterior (41.8%).24 Nosotros observamos datos similares,
pues las mujeres se presentaron en menor proporcidon que
los hombres (38% vs 62%) y la HTA (85%) fue el antecedente
personal patoldgico mas frecuente del total de la muestra. Los
principales segmentos afectados fueron: la porcion proximal y
media de la arteria descendente anterior, la cual represent6 el
74.3 por ciento de las lesiones y el 60.8 por ciento correspondian
a los segmentos: proximal y medio de la coronaria derecha. Es
importante mencionar que las lesiones obstructivas severas (=
80%) fueron mas frecuentes en los pacientes con HbA1c >5.7
por ciento (63.5 vs 36.4%) y que las mismas eran de complejidad
moderada a severa.

Kornowski y Fuchs14 publicaron, que obtener un nivel de
HbA1c menor a 7 por ciento se asocia con una mejoria en la
evolucién a largo plazo de los pacientes diabéticos sometidos a
intervencién coronaria percutanea. Dicho estudio incluyé a 179
pacientes diabéticos y a 60 pacientes no diabéticos sometidos
a angioplastia coronaria de manera electiva. En los pacientes
diabéticos que tuvieron un control éptimo de la glucemia
(HbA1c K 7%) se observé una tasa de revascularizacion de
15 por ciento a los 12 meses, similar a la encontrada en no
diabéticos (18%). En contraste, los pacientes con HbA1c mayor
a 7 por ciento, presentaron una tasa de revascularizacion de 34
por ciento (p =0.02).

Aunque los factores que determinan la peor evolucién
tras las ACTP en los pacientes diabéticos son multiples, se ha
demostrado que presentan una mayor incidencia de reestenosis
(el 62 frente al 30%) y una mayor necesidad de nueva ACTP y
cirugia de derivacién aortocoronaria.10 En nuestro estudio el 24
por ciento de los pacientes tenian ACTP previo; y al momento
de analizar las angioplastias previas observamos que algunos
pacientes tenian mayor cantidad de lesiones; tres o0 mas vasos,
en comparacion de las lesiones presentadas al momento de la
inclusién del paciente a nuestro estudio. Ademas dos pacientes
presentaron cierto grado de reoclusién en aquellos stents
colocados en un tiempo menor de seis meses, ambos asociados

a niveles elevados de HbA1c.

En angiografias seriadas pos-ACTP se ha demostrado una
mayor progresion de la ateroesclerosis con aparicién de nuevas
lesiones, tanto en los vasos tratados como en los no tratados. En
un estudio con 248 pacientes a los que se repitié la angiografia
tras un seguimiento medio de 250 dias pos-ACTP se observd
que en los diabéticos aparecian nuevas estenosis coronarias en
el 16.9 por ciento de los vasos tratados y en el 13.2 por ciento de
los vasos no tratados, significativamente mas frecuente que en
los no diabéticos (el 12.7 y el 7.3%, respectivamente).28

La aparicion de las endoprétesis coronarias ha supuesto una
clara mejoria de los resultados angiogréficos, con una menor
incidencia de reestenosis y complicaciones clinicas. El beneficio
se ha observado tanto en la poblacion general como en el
subgrupo de pacientes diabéticos.?®® Con respecto a la
ACTP convencional, la utilizacion de endoprétesis en
pacientes diabéticos consigue una reduccién significativa
en la incidencia de reestenosis (del 59 al 29%; p < 0,001),
muerte o IAM no fatal (el 14.8 frente al 26.0%; p = 0.02)
y necesidad de nueva revascularizacion (el 35.4 frente al
52.1%; p = 0.001).28% Los resultados observados en nuestro
estudio pudieron haber sido influenciados por el hecho
de que algunos pacientes ya habian sido intervenidos
por medio de endoprétesis percutanea pudiendo reducir
la carga de enfermedad y enlenteciendo la progresiéon de
reestenosis, y por ende un Syntax score mas bajo.

La caracteristica mds importante del Syntax score para ser
enfatizada es que se enfoca en la anatomia de la vasculatura
coronaria y no en un plan de tratamiento; tomando en cuenta
la complejidad de la lesién coronaria y asi obtener evidencia
basada en las guias de EAC para seleccionar una técnica
de revascularizacion 6ptima (ICP o CRVC). El Syntax ha sido
desarrollado basado en: el puntaje de Leaman (el cual se basa
en la severidad del didmetro luminal estrechado y valorado de
acuerdo al flujo sanguineo usual del ventriculo izquierdo en
cada vaso o segmento de vasos), el sistema de clasificaciéon de
lesiones ACC/AHA, un sistema de clasificacién de la oclusion
total, la bifurcacién de la lesién segun el sistema de Medina
y el grado de angulaciéon de la lesiéon (X o = 70%).30 Al tomar
un punto de corte de Syntax score > 22, observamos que 28
pacientes para un 62.2 por ciento presentaron niveles elevados
de HbA1c =5.7 y lesiones de gran complejidad. También se
observé que un paciente con Syntax score mayor de 15.7, HbA1c
>5.7 y edad >50 afios es mas propenso a presentar severidad
de EAC a mayores niveles de HbA1c (R =0.41); sin embargo, la
fuerza de la asociacion es débil. Debido a que la HbA1c explica
un 12 por ciento de la asociacion, se deben tomar en cuenta,
otros factores de riesgo tales como: colesterol, triglicéridos,
diabetes, entre otras comorbilidades; los cuales componen el
88 por ciento de responsabilidad de la EAC.

Cabe destacar que a pesar de que nuestra hipdtesis nula
no fue rechazada, se observé que el 68.8 por ciento de los
pacientes con niveles de HbA1c = 5.7 presentan enfermedad
coronaria obstructiva (= 50%). Ademas, si utilizamos como
punto de corte para el nivel de HbAl1c = 5.7 (pre-diabetes
y diabetes) en pacientes mayores de 50 afos, el control en
la reduccién de los niveles de HbA1c impacta en un 12 por
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ciento de EAC. Posiblemente, con un aumento de la muestra la
asociacion incrementaria su porcentaje; por lo que estudios que
abarquen un mayor ndmero de pacientes se hacen necesarios
para rechazar la hipétesis nula planteada en nuestro estudio.

Las limitaciones radican en ser un estudio observacional,
descriptivo, transversal, puede estar presente el sesgo
incidencia-prevalencia,esdecirquelospacientes pudieran haber
presentado el factor de riesgo después de haberse desarrollado
la enfermedad, confundiendo asi la posible asociacién entre
los dos pardmetros de estudio (HbA1c y EAC). Por lo tanto, se
necesitan de estudios prospectivos que incluyan por lo menos
tres veces la cantidad de pacientes estudiados en nuestra serie
(n=300). Aun asi, entendemos que este es el primer estudio que
se realiza en el pais para estudiar la asociacién entre HbA1cy
EAC, y que la proyeccion de la relacién entre ambos factores es
directamente proporcional en personas mayores de 50 afios. De
mantenerse la fuerza de la asociacién observada sugiere que
por si sola la HbA1c no es suficiente para predecir severidad
de la EAC y que por lo tanto se necesitan realizar estudios de
base poblacional que incluyan otros factores relacionados con
la fisiopatologia de la enfermedad y que permitan identificar el
riesgo atribuible de cada componente estudiado.

Conclusion

El principal propésito de la investigacion ha sido establecer
asociaciéon entre hemoglobina glucosilada y enfermedad
arterial coronaria; y aportar un trabajo que permita abrirle las
puertas a estudios posteriores. Recopilando un total de 100
pacientes, observamos que el diagnéstico de ingreso mas
frecuente en la unidad de hemodinamia de CEDIMAT es el
sindrome coronario agudo de tipo angina inestable. El 50.8 por
ciento de los pacientes con HbA1c = 5.7 presentaron sobrepeso.
El 61 por ciento de los pacientes presentaban niveles elevados
de HbATc, por lo que segun los rangos actuales de la ADA
28 por ciento son pre-diabéticos y 33 por ciento diabéticos.
La comorbilidad mas frecuente fue la hipertension arterial,
presentandose en el 85 por ciento de los casos y ademas
relaciondndose con niveles elevados de HbA1c =5.7 en 57
pacientes (93.4%). Treinta y nueve pacientes presentaban por
angiografia 3 o mas vasos afectados, de los cuales 44 porciento
tenian HbA1c >5.7 por ciento. Ademas 68.8 por ciento de
los pacientes con enfermedad coronaria obstructiva (=50%)
presentaban niveles elevados de HbA1c (=5.7%). Los vasos mas
afectados en la mayoria de los pacientes son los segmentos:
proximal y medio de la descendente anterior.

Los pacientes que recibe la unidad de hemodinamia de
CEDIMAT presentan lesiones de moderadas a severas, con
un porcentaje de obstruccién mayor del 80 por ciento; y un
promedio de Syntax score de 22 lo que se asocia a mayor
complejidad de las lesiones. Ademas, los pacientes mayores de
50 afios y HbA1c > 5.7 por ciento, presentan una asociacién de
12 por ciento para EAC. Niveles elevados de HbA1c (= 5.7%) por
si solos no son fuertes predictores de EAC, pero parece ser que
en presencia de otros factores de riesgo (HTA, DM, dislipidemia,
etc), su valor predictivo aumenta.
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