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RESUMEN

Introduccion y objetivos: La comorbilidad en ancianos con sindrome coronario agudo sin elevacién del segmento ST empeora el
prondstico. El objetivo fue analizar la influencia de la carga de comorbilidad en la decisién del tratamiento invasivo en ancianos
con SCASEST.

Métodos: Se incluyeron 7.211 pacientes mayores de 70 afios procedentes de 11 registros espafioles. Los datos se analizaron en una
base de datos conjunta. Se evalud la presencia de 6 enfermedades simultaneas y su asociaciéon con la realizacién de coronariografia
durante el ingreso.

Resultados: La edad media fue de 79 + 6 afios y la puntuacion GRACE media fue de 150 + 21 puntos. Fueron tratados de manera
conservadora 1.179 pacientes (16%). La presencia de cada enfermedad se asocié con un menor abordaje invasivo (ajustado por
variables clinicas predictivas): enfermedad cerebrovascular (odds ratio [OR] = 0,78; intervalo de confianza del 95% [IC95%],
0,64-0,95; p = 0,01), anemia (OR = 0,64; IC95%, 0,54-0,76; p < 0,0001), insuficiencia renal (OR = 0,65; 1C95%, 0,56-0,75;
p < 0,0001), arteriopatia periférica (OR = 0,79; IC95%, 0,65-0,96; p = 0,02), enfermedad pulmonar crénica (OR = 0,85; IC95%,
0,71-0,99; p = 0,05) y diabetes mellitus (OR = 0,85; IC95%, 0,74-0,98; p = 0,03). Asimismo, el aumento del niimero de enferme-
dades (carga de comorbilidad) se asocié con menor realizacién de coronariografias, ajustado por la escala GRACE: 1 enfermedad
(OR = 0,66; IC95%, 0,54-0,81); 2 (OR = 0,55; IC95%, 0,45-0,69); 3 (OR = 0,37; IC95%, 0,29-0,47); 4 (OR = 0,33; IC95%, 0,24-0,45);
>5 (OR = 0,21; IC95%, 0,12-0,36); todos p < 0,0001, en comparacién con ninguna enfermedad.

Conclusiones: Conforme aumenta la comorbilidad disminuye la realizacién de coronariografias en ancianos con sindrome coronario
agudo sin elevacién del segmento ST. Se necesitan estudios que investiguen la mejor estrategia diagndstico-terapéutica en estos
pacientes.
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Impact of comorbidities in the decision of using invasive management
in elderly patients with NSTEACS

ABSTRACT

Introduction and objectives: The presence of comorbidities in elderly patients with non-ST-segment elevation acute coronary
syndrome worsens its prognosis. The objective of the study was to analyze the impact of the burden of comorbidities in the decision
of using invasive management in these patients.

Methods: A total of 7211 patients > 70 years old from 11 Spanish registries were included. Individual data were analyzed in a
common database. We assessed the presence of 6 comorbidities and their association with coronary angiography during
admission.

Results: The mean age was 79 £ 6 years and the mean CRACE score was 150 + 21 points. A total of 1179 patients (16%) were
treated conservatively. The presence of each comorbidity was associated with less invasive management (adjusted for predictive
clinical variables): cerebrovascular disease (OR, 0.78; 95%CI, 0.64-0.95; P = .01), anemia (OR, 0.64; 95%CI, 0.54-0.76; P < .0001),
chronic kidney disease (OR, 0.65; 95%CI, 0.56-0.75; P < .0001), peripheral arterial disease (OR, 0.79; 95%CI, 0.65-0.96; P = .02),
chronic lung disease (OR, 0.85; IC95%, 0.71-0.99; P = .05), and diabetes mellitus (OR, 0.85; 95%CI, 0.74-0.98; P < .03). The
increase in the number of comorbidities (comorbidity burden) was associated with a reduction in coronary angiographies after
adjusting for the GRACE score: 1 comorbidity (OR, 0.66; 95%CI, 0.54-0.81), 2 comorbidities (OR, 0.55; 95%CI, 0.45-0.69), 3 comor-
bidities (OR, 0.37; 95%CI, 0.29-0.47), 4 comorbidities (OR, 0.33; 95%CI, 0.24-0.45), > 5 comorbidities (OR, 0.21; 95%CI, 0.12-0.36);
all P values < .0001 compared to O.

Conclusions: The number of coronary angiographies performed drops as the number of comorbidities increases in elderly patients
with non-ST-segment elevation acute coronary syndrome. More studies are still needed to know what the best management of

these patients should be.

Keywords: Comorbidities. Elderly. Acute coronary syndrome. Coronary angiography.

Abreviaturas

DM: diabetes mellitus. SCA: sindrome coronario agudo. SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST.

INTRODUCCION

El envejecimiento poblacional conlleva un aumento en el nimero
de pacientes ancianos que sufren un sindrome coronario agudo sin
elevacién del segmento ST (SCASEST). Este grupo de poblacién,
infrarrepresentado en los grandes estudios, presenta una gran
carga de comorbilidad que aumenta con la edad’ y tiene un impor-
tante impacto en el prondstico’*. Se desconoce cudl es la estrategia
terapéutica idénea en estos pacientes. El beneficio de una estra-
tegia invasiva en los ancianos con SCASEST y comorbilidad no
esta del todo esclarecido®”. En general, los ancianos con comorbi-
lidad se someten a menos coronariografias a pesar de su peor
prondstico'’. Esta préctica clinica, aparentemente contrapuesta a
las recomendaciones de las guias de préctica clinica'!, parece estar
basada en la percepcién de un escaso beneficio debido al peor
prondstico intrinseco a la comorbilidad.

En el presente estudio se reunieron los datos de 11 registros
espafioles de SCASEST para conformar una base de datos comin
que incluyé més de 7.000 pacientes ancianos con SCASEST. En
este andalisis preliminar, el objetivo fue investigar la influencia de
la comorbilidad en la decisién de tratamiento invasivo.

METODOS
Disefo del estudio
El estudio se realiz6 a partir 11 cohortes de registros espafioles de

pacientes con SCASEST (anexo)*!22°. Todos los casos se juntaron
en una base de datos tnica de pacientes con dolor toracico

y diagnéstico de SCASEST, de edad igual o superior a 70 afios y
seguimiento minimo de 1 afo.

Se registraron los datos antropométricos y sociodemogréficos, los
principales factores de riesgo cardiovascular, y los datos analiticos
y hemodinamicos al ingreso o durante la hospitalizacion.

Se traté a los pacientes segiin la practica clinica habitual de cada
centro, dejando la decisién de realizar un abordaje invasivo del
SCASEST, mediante coronariografia o no, al médico responsable.
A todos los pacientes se les calculé la escala de riesgo GRACE para
mortalidad a 6 meses®’.

Se recogieron las 6 enfermedades que demostraron tener mayor
impacto prondstico en los pacientes ancianos hospitalizados por
sindrome coronario agudo (SCA) en un estudio previo®: insuficiencia
renal (filtrado glomerular < 60 ml/min/1,73m?), anemia (hemoglo-
bina < 11 g/dl), diabetes mellitus (DM), enfermedad cerebrovascular,
enfermedad arterial periférica y enfermedad pulmonar crénica.

Objetivos

El objetivo principal fue evaluar como influyé la presencia de
comorbilidad en la decisién de realizar una coronariografia
durante el ingreso.

Anilisis estadistico

Las variables categdricas se expresan en valores absolutos (porcen-
tajes) y se compararon con la prueba t de Student no emparejada
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o con ANOVA. Las variables continuas se expresan como media
+ desviacion estandar y se compararon con la prueba de 2.

Inicialmente se evalué la relacién entre cada una de las enfer-
medades y la realizacién de una coronariografia mediante analisis
univariable y luego se llev6 a cabo un primer modelo de regresién
logistica binaria en el cual se incluyeron las 6 enfermedades, asi
como las variables clinicas que se relacionaron con la realizacion
de coronariografia en el anélisis univariable. Se calcularon la
odds ratio (OR) y los intervalos de confianza del 95% (IC95%). A
continuacidn se clasificé a los pacientes segtn la carga de comor-
bilidad, definida por el nimero de enfermedades concomitantes
(de 0 a 6). Se realiz6 un segundo modelo de regresién logistica
en el que la carga de comorbilidad se ajusté por las variables
clinicas predictivas en el analisis previo. Por dltimo, se realizé
un tercer modelo de regresién logistica en el que la carga de
comorbilidad se ajusté por la puntuacién en la escala GRACE.
Las diferencias se consideraron estadisticamente significativas
con un valor de p < 0,05.

RESULTADOS

Se cont6 con 7.211 pacientes, con una edad media de 79 * 6 afos;
el 62% eran varones. En la tabla 1 se resumen las caracteristicas
basales de la poblacién. En relacién con la comorbilidad, su preva-
lencia fue la siguiente: DM en 2.874 pacientes (40%), insuficiencia
renal en 3.070 (42,6%), anemia en 1.025 (14,2%), arteriopatia
periférica en 1.006 (14%), enfermedad pulmonar crénica en 1.161
(16%) y accidente cerebrovascular previo en 831 (11,5%).

Durante el ingreso se realizé coronariografia a 6.032 pacientes
(84%). Se revascularizaron 4.339 (60%): 3.848 (53%) de ellos
mediante intervencién coronaria percutdnea y 491 (7%) mediante
cirugia. Los pacientes en quienes se optd por una estrategia conser-
vadora (1.179, 16%) fueron predominantemente mujeres, con
puntuaciones més altas en la escala GRACE y antecedente de
infarto o insuficiencia cardiaca. En cambio, el tabaquismo, la
elevacién de las troponinas o el descenso del segmento ST en el
electrocardiograma de ingreso y la intervencién coronaria percu-
tadnea previa se asociaron a un mayor abordaje invasivo (tabla 1).
La puntuacién GRACE fue inferior en los pacientes cateterizados
(147 £ 19 frente a 159 + 21; p = 0,0001).

La presencia de cada una de las 6 enfermedades analizadas se
asocié con menor realizacién de coronariografia: insuficiencia
renal, 60,7 frente a 39% (p = 0,0001); anemia, 23,2 frente a 12,5%
(p = 0,0001); DM, 44,3 frente a 39% (p = 0,0001); enfermedad ce-
rebrovascular, 15,8 frente a 10,7% (p = 0,0001); enfermedad arte-
rial periférica, 16,6 frente a 13,4% (p = 0,04); y enfermedad
pulmonar crénica, 17,8 frente a 15,8% (p = 0,08) (tabla 1).

En el analisis multivariable ajustado por los principales factores
de riesgo cardiovascular y las variables clinicas que resultaron
estadisticamente significativas en el analisis univariable, las 6
enfermedades se asociaron a una menor probabilidad de indica-
cién de coronariografia: enfermedad cerebrovascular, OR = 0,78
(IC95%, 0,64-0,95; p = 0,01); anemia, OR = 0,64 (IC95%, 0,54-0,76;
p < 0,0001); insuficiencia renal, OR = 0,65 (IC95%, 0,56-0,75;
p < 0,0001); arteriopatia periférica, OR = 0,79 (IC95%, 0,65-0,96;
p = 0,02); enfermedad pulmonar crénica, OR = 0,85 (IC95%,
0,71-0,99; p = 0,05); y DM, OR = 0,85 (IC95%, 0,74-0,98: p = 0,03).
En la tabla 2 se presentan las variables clinicas asociadas con la
indicacién de coronariografia.

Se defini6 la carga de comorbilidad como el nimero de enferme-
dades presentes (de 0 a 6). La distribucién fue la siguiente: 0
enfermedades, n = 1.891 (26%); 1 enfermedad, n = 2.413 (33,5%);
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Tabla 1. Diferencias en las caracteristicas basales segln el abordaje
terapéutico

Todos Abordaje Abordaje p
n=7211 conservador invasivo
n=1179 (16) n =6.032 (84)

Edad (afos) 79+6 82+6 78+5 0,001
Varones 4.441 (61,6) 597 (50,6) 3.844 (63,7) 0,0001
Tabaquismo 621 (8,6) 72 (6,1) 549 (9,1) 0,0001
Hipertension 5723 (79,4) 943 (80) 4780 (79,2) 0,58
Dislipemia 4.262 (59) 609 (51,7) 3.653 (60,6) 0,0001
Infarto de miocardio 1.682(233)  371(31,7) 1.308 (21,7) 0,0001
previo
Intervencion coronaria 1.334 (19) 175 (14,8) 1.159 (19,2) 0,0001
percuténea previa
Cirugia coronaria previa 573 (7,9) 104 (8,8) 469 (7,8) 0,24
Insuficiencia cardiaca 641 (8,9) 198 (16,8) 443 (7,3) 0,0001
previa
Killip > 2 1.889 (26,2) 463 (39,3) 1.426 (23,6) 0,0001
Descenso segmento ST 2.638 (36,6) 396 (33,6) 2.242 (37,2) 0,02
Elevacion troponinas 5319 (73,7) 920 (78) 4.399 (73) 0,001
Fraccion de eyeccion 54 + 11 54 + 12 55+ 11 0,03
del ventriculo izquierdo
(%)
GRACE 150 + 21 159 + 21 147 £ 19 0,0001
Comorbilidad
Anemia 1.025 (142) 273 (23,2) 752 (12,5) 0,0001
Arteriopatia periférica 1.006 (14) 196 (16,6) 810 (13,4) 0,04
Enfermedad pulmonar 1.161 (16,1) 210 (17,8) 951 (15,8) 0,08
cronica
Diabetes mellitus 2.874 (39,9) 522 (44,3) 2.352 (39) 0,0001
Enfermedad 831 (11,5) 186 (15,8) 645 (10,7) 0,0001
cerebrovascular
Insuficiencia renal 3.070 (42,6) 716 (60,7) 2.354 (39) 0,0001

Los datos expresan n (%) o media + desviacion estandar.

2 enfermedades, n = 1.638 (22,7%); 3 enfermedades, n = 879
(12,2%); 4 enfermedades, n = 314 (4,4%); y 5 o 6 enfermedades,
n = 76 (1,1%). El analisis de la carga de comorbilidad ajustado por
las variables clinicas asociadas a indicacién de coronariografia
mostré una relacién inversa entre el nimero de enfermedades y
la probabilidad de realizar una coronariografia: 1 enfermedad, OR
= 0,66 (IC95%, 0,54-0,81); 2 enfermedades, OR = 0,55 (IC95%,
0,45-0,69); 3 enfermedades, OR = 0,37 (IC95%, 0,29-0,46); 4 enfer-
medades, OR = 0,32 (IC95%, 0,23-0,45); y 5 o 6 enfermedades,
OR = 0,21 (IC95%, 0,12-0,37); todos p < 0,0001 en comparacién
con ninguna enfermedad.

Conforme aumenté el nimero de enfermedades se incrementé el
riesgo segin la puntuacién en la escala GRACE (tabla 3). La
relacién inversa entre la carga de comorbilidad y la realizaciéon
de coronariografia se mantuvo tras ajustar por la escala GRACE.
En la figura 1 se observa que a medida que aumenté el nimero
de enfermedades disminuyd la probabilidad de realizar una
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Tabla 2. Resultados:
coronariografia

andlisis multivariable para la indicacion de

Variable OR 1C95% p

Edad (afios) 0,89 0,88-0,91 0,0001
Varones 1,48 1,28-1,71 0,0001
Dislipemia 1,44 1,26-1,66 0,0001
Infarto de miocardio previo 0,46 0,39-0,54 0,0001
Insuficiencia cardiaca previa 0,68 0,56-0,84 0,0001
Intervencion coronaria 1,91 1,55-2,34 0,0001

percutdnea previa

Killip > 2 0,68 0,56-0,80 0,0001
Descenso segmento ST 1,44 1,25-1,66 0,0001
Fraccion de eyeccion del 0,98 0,98-0,99 0,001
ventriculo izquierdo (por 5%)

Anemia 0,64 0,54-0,76 0,0001
Arteriopatia periférica 0,79 0,65-0,96 0,02
Enfermedad pulmonar crénica 0,85 0,71-0,99 0,05
Diabetes mellitus 0,85 0,74-0,98 0,03
Enfermedad cerebrovascular 0,78 0,64-0,95 0,01
Insuficiencia renal 0,65 0,56-0,75 0,0001

1C95%: intervalo de confianza del 95%; OR: odds ratio.

Tabla 3. Distribucion de la carga de comorbilidad y puntuacion en la escala
GRACE (p < 0,0001 para la tendencia)

Enfermedades n=17211 Puntuacion escala
GRACE
0 1.891 (26) 141 + 18
1 2.413 (33,5) 148 £ 19
2 1.638 (22,7) 153 + 20
3 879 (12,2) 160 + 19
4 314 (4,4) 162 + 19
>5 76 (1,1) 166 + 17

Los datos expresan n (%) o media + desviacion estandar.

coronariografia (figura 1A), a pesar del mayor riesgo representado
por las puntuaciones mads altas en la escala GRACE (figura 1B,
tabla 3).

DISCUSION

Los principales hallazgos de nuestro estudio son: a/ las 6 enferme-
dades evaluadas (enfermedad cerebrovascular, anemia, insufi-
ciencia renal, arteriopatia periférica, enfermedad pulmonar
cronica y DM) se asociaron de manera independiente con una
menor probabilidad de abordaje invasivo; b) a medida que aumenté
la carga de comorbilidad, considerada como el naimero de enfer-
medades concomitantes, se redujo la probabilidad de indicar una
coronariografia.
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Figura 1. A: probabilidad de ser sometido a coronariografia segin el nimero
de enfermedades concomitantes. Se presenta la odds ratio (OR) con los
intervalos de confianza del 95% (IC95%). Analisis ajustado por puntuacion
en la escala GRACE. B: Representacion de la relacion entre la carga de
comorbilidad y la puntuacion en la escala GRACE. Se presenta la media +
desviacion estandar (DE) de la puntuacién GRACE.

165 162 + 19

160 + 19
160 —
155 — 153 = 20
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Media + DE

Existe una alta prevalencia de comorbilidad en ancianos con
SCASEST, con gran impacto en el prondstico a corto y medio
plazo?*. El indice de Charlson es la herramienta mas utilizada para
evaluar la comorbilidad®®**. No obstante, el analisis de las 6 enfer-
medades consideradas (insuficiencia renal, anemia, DM, en-
fermedad cerebrovascular, enfermedad arterial periférica y enfer-
medad pulmonar crénica) ha demostrado ser un instrumento de
estratificaciéon de riesgo ttil y ofrecer una capacidad discrimina-
toria predictiva comparable a la del indice de Charlson?.

La carga de comorbilidad tiene una gran relevancia en el trata-
miento intrahospitalario del SCASEST?3%%1°  Aunque sigue sin
estar clara cudl es la mejor estrategia terapéutica en el anciano
con SCASEST, hay varios estudios que muestran cierto beneficio
con la revascularizacién® 72530,

Nuestro estudio indica que conforme aumenta la carga de comor-
bilidad disminuyen las posibilidades de ser sometido a una coro-
nariografia. Esto puede deberse a que la comorbilidad se percibe
como una contraindicacién para el tratamiento invasivo'’. Sin
embargo, el riesgo tras un infarto agudo de miocardio segtan la
escala GRACE aumenta de forma semejante al nimero de enfer-
medades concomitantes, y son estos pacientes los que, probable-
mente, mas se beneficiarian de un tratamiento invasivo®!*%,

La presencia de cada una de las 6 enfermedades se asocié de
manera independiente con un menor abordaje invasivo. Por un
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lado, la enfermedad cerebrovascular y la arteriopatia periférica
suponen una mayor extensién de la enfermedad ateroesclero-
tica®®. La anemia ha demostrado ser un potente predictor de
mortalidad en el SCA®***%; utilizamos el limite de 11 g/dl por ser
el punto de corte con mayor influencia en la mortalidad en
estudios previos®*. Su gran peso en la decisién de un tratamiento
conservador podria estar justificada por su clara relacién con
eventos hemorragicos en el SCA*. La insuficiencia renal expresa
mayor extensién de la enfermedad cardiovascular y se asocia de
manera independiente con mas mortalidad tras un SCA. Existe
una asociacién lineal entre el riesgo de muerte de causa cardio-
vascular y el descenso en el filtrado glomerular'’*%. La DM es un
potente predictor de mortalidad, no solo debido a enfermedad
cardiovascular. Hay una clara asociacién entre la DM y eventos
cardiovasculares adversos, y estos pacientes constituyen una
poblaciéon de muy alto riesgo®’. La enfermedad pulmonar crénica
se asocia con peor prondstico a corto plazo tras un infarto agudo
de miocardio, y en el SCASEST se relaciona con retraso diagnds-
tico, menor abordaje invasivo y menor uso de farmacos en preven-
cién secundaria®’.

En el analisis multivariable, la edad, el infarto agudo de miocardio
previo, la insuficiencia cardiaca previa, Killip > 2 al ingreso y
una fraccién de eyeccién disminuida se asociaron a menor abor-
daje invasivo. Los pacientes de edad avanzada reciben menos
terapias basadas en la evidencia. Conforme aumenta la edad, se
ha demostrado que disminuye la tasa de realizacién de corona-
riografias*’. Ademas de la edad, el antecedente de infarto e
insuficiencia cardiaca, la fraccién de eyeccién disminuida y la
puntuacién > 2 en la clasificaciéon de Killip son aspectos de impor-
tancia en el prondstico del SCA, que en general traducen una peor
funcién ventricular. Paradéjicamente, nuestros hallazgos sugieren
que, a mayor riesgo, menor probabilidad de coronariografia, y van
en consonancia con lo observado en estudios previos'’#?. Es
posible que la percepcién de un menor beneficio de la revascula-
rizacién o de un mayor riesgo de los procedimientos de revascu-
larizacion pueda explicar estos resultados®. Por otra parte, ser
vardn, tener dislipemia, tener antecedente de intervencién coro-
naria percutdnea y el descenso del segmento ST en el momento
del ingreso se asociaron con mayor abordaje invasivo. Diversos
estudios indican que las mujeres reciben menor tratamiento inva-
sivo que los varones, a pesar de los beneficios demostrados en
cuanto a mortalidad*®. El antecedente de angioplastia, el descenso
del segmento ST y la dislipemia probablemente se interpretan
como factores de riesgo isquémico, y esto podria explicar su

asociacién con una mayor frecuencia de tratamiento inva-
SiVOZU’ZS’44.

Limitaciones

La principal limitacién de nuestro estudio es que se trata de un
registro observacional, con el sesgo de selecciéon que conlleva y las
diferencias de manejo entre distintos centros. Por otra parte, aunque
el modelo multivariable se ajusté por intervencién coronaria percu-
tanea o cirugia coronaria previa, no se ajustd por coronariografia
previa. Es posible que el conocimiento previo de la anatomia coro-
naria fuera un factor que influyese en la decisién de realizar menos
coronariografias en los pacientes de mayor riesgo.

CONCLUSIONES

La presencia de comorbilidad tiene un gran impacto sobre la
decision terapéutica en los ancianos con SCA. Conforme aumenta
el nimero de enfermedades, aunque se eleva el riesgo definido
con la escala GRACE, disminuye la probabilidad de indicar una
coronariografia.
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Esta paradoja de mayor riesgo y tratamiento més conservador
obliga a realizar nuevos estudios que determinen los beneficios de
la estrategia invasiva en los ancianos con SCASEST y comorbilidad
para poder establecer la mejor decisién terapéutica.
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JQUE SE SABE DEL TEMA?

— Los ancianos que sufren un SCASEST tienen una gran
carga de comorbilidad. Las enfermedades concomitantes
se asocian con peor pronostico. Los ancianos con comor-
bilidad se someten a menos coronariografias a pesar de
su peor pronostico, en contraposicion a las recomenda-
ciones de las guias de préactica clinica.

{QUE APORTA DE NUEVO?

— En este anélisis de un registro multicéntrico se pone de
manifiesto la relacion entre la carga de comorbilidad y el
tratamiento terapéutico invasivo en los ancianos con
SCASEST. Conforme aumenta el nimero de enfermedades
concomitantes, aumenta el riesgo segin la escala GRACE,
pero disminuye la probabilidad de indicar una corona-
riografia.

ANEXO. Registros incluidos en el estudio.

Hospital Clinico Universitario, Valencia?

Hospital Universitario Joan XXIII, Tarragona'?

Hospital Universitario de Bellvitge, Barcelona'®

Hospital Ramén y Cajal, Madrid™

Hospital Universitario de San Juan, Alicante'®

Registro Multicéntrico LONGEVQ'®

Registro Multicéntrico ACHILLES"”

Hospital Alvaro Cunqueiro, Vigo'®

Hospital Clinico Universitario, Santiago de Compostela'

Hospital Universitario Vall d’Hebron, Barcelona?

Hospital Universitario de La Princesa, Madrid”

*Datos no publicados.
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