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1.1 JUSTIFICACION DEL TEMA

En las ultimas décadas estamos asistiendo a urerggidncremento de la
enfermedad cardiovascular en la poblacion genBelhecho, se ha definido como la
gran epidemia del siglo XXI. Segun datos de la Fezién Mundial del Corazon, las
enfermedades cardiovasculares causan tantas makai®s como el resultado de sumar
las provocadas por el SIDA, la tuberculosis, laamal la diabetes, el cancer y las
patologias respiratorias cronicas. En la Union peaoson la principal causa de

fallecimiento.

Como especialista en Cardiologia, y a raiz de mes&ncia profesional en el
ambito hospitalario, me ha suscitado un gran ist@éimpacto de la enfermedad
cardiovascular en los pacientes ingresados enreici®ede Traumatologia por fractura
osteoporotica de cadera. De hecho, en varios estughidemiologicos la patologia
cardiovascular constituye una de las principalassas de morbimortalidad en este
colectivo de pacientes. Si, ademas, tenemos ertacaEanorme impacto sociosanitario
que supone la fractura de cadera como manifestatioita mas importante de la
osteoporosis la cual, a su vez, afecta a un anggator de la poblacion de edad
avanzada, la trascendencia de la enfermedad castiohar en estos pacientes es

todavia mayor.

Por esta razén he querido estudiar los eventosovastulares en los pacientes
ingresados por fractura osteopordtica de cademuestro medio, con el objetivo de
conocer la incidencia real y, al mismo tiempo, ntée identificar factores predictivos de
morbimortalidad cardiovascular. Dado que en logn@lé afios se estan perfilando los
biomarcadores cardiacos (concretamente los péptidtsuréticos y las troponinas
cardiacas) como potentes predictores de riesgaovastular, los he incluido también

en el estudio para valorar su valor pronosticogtasgreso por fractura de cadera.
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1.2 DEFINICION DE LA FRACTURA DE CADERA

Ya que el objeto de estudio de este trabajo sopdoentes que han sufrido una
fractura osteoporotica de cadera comenzaremosetedim este concepto.

La fractura de cadera se define como una fractura del fémur, que afatta
tercio proximal de dicho hueso, entre la cabezafahy cinco centimetros de la parte
distal del trocanter menor Segln el &rea anatémica afectada, se divideremn t
categorias: fracturas del cuello femoral o subagstfracturas trocantéreas y fracturas

subtrocantéreas

Las fracturas daetuello femoralo subcapitalese localizan en el area distal de la

cabeza femoral, pero proximalmente al trocanter amay menor. Se consideran
fracturas intracapsulares, porque se localizanrdel® la capsula de la articulacion de
la cadera. En este tipo de fracturas el sangraldfocke de fractura es menor porque el
hematoma se queda contenido dentro de la capsigialar, a diferencia de las fracturas
trocantéreas que no tienen esa contencion y eta@mgs mucho mas abundante con la
afectacion sistémica que ello conlleva. Ademagrdatdiras trocantéreas también son
mas dolorosas e inestables por ese mismo motival@dede contencion que la gruesa

capsula articular fémoro-acetabular proporcioresdriacturas subcapitales.

Las fracturastrocantéreasafectan a una zona bien vascularizada, entre el

trocanter mayor y el menor. Son extracapsulares ipterfieren con el aporte de sangre
a la cabeza femoral. Dentro de este grupo se gisim dos tiposintertrocantéreas
(que son aquellas cuyo trazo transcurre entre amnbodnteres) ypertrocantéreagen

las que el trazo de fractura esta proximo a lalnee une los dos trocanteres)

Las fracturassubtrocantérasson aquellas que se producen justo debajo el

trocanter menor. Representan solo el 5% de lasufes: de cadera. Estas son las
fracturas mas sangrantes, dolorosas e inestabléedds, ya que las aristas de los
bordes fracturarios se comportan como auténticobiltas lacerando la musculatura
adyacente al foco de fractura. Al igual que lascaméreas, son también

extracapsulares.
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1.3 EPIDEMIOLOGIA DE LA FRACTURA DE CADERA

La fractura de cadera constituye un problema samite primera magnitud,
especialmente en la poblacién de edad avanzadaurmrincidencia en crecimiento
exponencial. Comporta un incremento de la morbiatidad y deterioro funcional en el
colectivo de pacientes que han sufrido este tip&ratgura, con aumento del grado de

dependencia y de institucionalizacion al cabo dafimde la fractura

Se estima que su incidencia mundial superara ai@P050 los 6 millones de
casos y que en la Comunidad Europea sera supetioniién de fracturds El riesgo
mayor de sufrir una fractura de cadera se obsenwwdN@uega, Suecia, Islandia,

Dinamarca y los Estados Unidos

Segun el registro efectuado en Espafa entre 19989, la incidencia global de
fractura de cadera fue de 517 casos por 10000@rax(personas mayores de 64 afios)
y afio (270 casos/100000 varones y 695/100000 nsiffer&stos datos son
practicamente superponibles a los aportados por refyistro posterior realizado en
Espafa entre 2000 y 2002. En esta serie la indalemeial bruta de fractura de cadera
en personas de 65 afios 0 mas fue 511 casos pddQLB@bitantes por afio (265 casos
por 100000 varones y 688 casos por 100000 mupresioy. Segun el registro
publicado en 2010 por el Ministerio de Sanidad @xeiel nimero de hospitalizaciones
por fractura de cadera en el Sistema Nacional tledSalesde 1997 hasta 2008 se ha
producido un aumento del 35, 65% en términos abtmmlwon un crecimiento medio
interanual del 2,81%. La incidencia en 2008 fud. @& 76 casos por 100000 habitantes,
un 17,77% mas que la misma tasa registrada para $99ue arroja una cifra de

crecimiento interanual de un 1,5% para las tasasiliacion por esta cauba

La mayoria de los pacientafectados suelen ser de edad avanzada. El 90% de
las fracturas de cadera ocurre en mayores de &lyasw incidencia aumenta de forma
exponencial después de los 80 afios. De hecho, @absljo de Alvarez-Nebrada
publicado en 2008 se observa que la tasa de irgal@nacticamente se dobla cada 5
afos, pasando de 97 casos por cada 100000 hakitaiiteen el grupo de 65-69 afios a
1898 casos por 100000 habitantes/afio en mayor@s a@os. La media de edad de los

pacientes con fractura proximal de fémur tambiérabmentado en las dos ultimas
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décadas por el aumento de la esperanza de vidmdmssegun las series consultadas,
de 82 a 87.5 afigs® !

La frecuencia es muy superior en las mujeres, edrc8sos por cada caso de
varone$” 1 Se estima que un tercio de las mujeres mayor86 d@os sufrira este tipo
de fracturd”. Ello se explica por la elevada prevalencia deaporosis en el sexo
femenino. De hecho, la osteoporosis es la causdrer@asente de fractura de cadera en
la mayoria de los pacientes, aunque muchas vesgmbientes no estan diagnosticados
previamente de osteoporosis, por lo que no harbidecitratamiento adecuado al

respecto.

Existe también una importante variabilidad de Edancia entre Comunidades
Auténomas en Espafia, hecho ampliamente descrita éteraturd™ > * 7 En el
estudio realizado entre 1996 y 1999 se registndcidencia mas baja en Canarias (221
casos por 100.000 habitantes y afio) y la mas al@ataluiia (658 casos por 100.000
habitantes y afi) Esta tendencia se siguié constatando en un iespabterior
realizado entre 2000 y 2002, en el que la mayodémcia ajustada por edad en ambos
sexos se siguid registrando en Cataluiia (623 qaw0%00.000 habitantes y afio) y la
menor incidencia en Galicia y Canarias (317 y 3&los por 100.000 habitantes y afio
respectivamenté) La influencia de la actividad fisica, las condiws socioeconémicas

o0 incluso factores genéticos podrian explicar esta@sciones.

Otro factor que influye en la incidencia de fraatdle cadera es la raza, siendo
mas baja en las razas asiatica y negra (tanto ¢gresucomo en hombres). La raza
caucasica tiene una mayor incidencia, de clarogongdo en la zona nérdica. Estas
variaciones podrian deberse a diferencias en la bssa y en la frecuencia de caidas.
También se ha observado una mayor incidencia emmdliito urbano respecto a la

poblacién ruraf.

En varios estudios se han apreciado diferenciasfis@fivas en el nUumero de
fracturas en relacion a las variaciones estacisnaen un predominio en la época
invernal® " '8 Para algunos autores este hecho se podria axpticda presencia de
hielo, nieve y agua en los suelos, que los tramsfo en resbaladizbs?® 2. Sin
embargo, gran numero de fracturas ocurren en efiant donde estos elementos no
deben jugar un papel tan importante. Otra hipotgeis se ha postulado es que la

malnutricion en los pacientes ancianos podria co&ala la hipotermia en las estaciones
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frias causando una disminucion de consciencia ycatdinacion, facilitando los
traumatismos. Se piensa que las caracteristicas lode pacientes ancianos
(pluripatolégicos y polimedicados), junto con ethe de que el tipo de prendas que
estas personas emplean en dias con mala climatpleyian a una mayor dificultad de

movimientos y a un mayor riesgo de sufrir caidésgturas®

Las fracturas de cadera mas frecuentes son lasatpetan a la region
trocantére®’ > Mientras que en las mujeres su incidencia aumenn la edad
respecto a las fracturas subcapitales, en los gamp@rmanece practicamente constante.
La incidencia del tipo de fractura de cadera (intextracapsular) ha cambiado debido
al envejecimiento de la poblacion en nuestro mddaxe afos la incidencia de ambos
tipos era similar y actualmente las fracturas egpaulares han ganado en porcentaje de
incidencia notablemente. Esto parece explicarseebenvejecimiento de la poblacion,
ya que las fracturas trocantéreas y subtrocantéeeaselen producir en pacientes mas
deteriorados con mas osteoporosis y con menor icighce amortiguacion de las

caidas, dado que estas fracturas necesitan una eremgia para producirse.

1.4 ETIOLOGIA DE LA FRACTURA DE CADERA

Los factores etiolégicos mas importantes que eaplia alta incidencia de

fracturas de cadera en ancianos sarstaoporosisy las caidas a pie pland

1.4.1 OSTEOPOROSIS

La osteoporosises la enfermedad metabodlica ésea mas frecuentss graises
occidentales. En su momento se la llegé a califtcano “la gran epidemia silenciosa
del siglo XX". Es una enfermedad sigilosa que naschveces no produce
sintomatologia alguna hasta que debuta con su gapjdin mas temible: la fractura.

La osteoporosis afecta aproximadamente a 75 mdloleepersonas en Europa,
Estados Unidos y Japén. En Espafia la padecen n&mid®nes de personds®> Los
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datos disponibles sobre esta patologia en Espdiamque la osteoporosis es la causa
de mas dias de hospitalizacion que los infartosideardio, la diabetes o el cancer de

mama®.

Su prevalencia aumenta con la edad, produciéndo$a iemensa mayoria de
las ocasiones en el ultimo tercio de la vida. Estdente relacion con el envejecimiento
se sustenta en una constelacion de factores méaeetms asociados a la edad, como la
menor actividad osteoblastica, menor recambio ternbver”, menor absorcion
intestinal de calcio, disminucién de actividaddésicambios en la dieta, baja exposicion
solar, modificaciones endocrinas y también camaiossel celular, como la replicacion
y supervivencia celular. En el envejecimiento seidida un papel muy importante a la
deficiencia de vitamina D, con el consiguiente antmede la hormona paratiroidea
(PTH), lo que produce un hiperparatiroidismo seauiody un importante aumento de la

reabsorcion 6sea.

La osteoporosis es mas frecuente en las mujeregr@proporcion aproximada
de 3-4/1. Afecta al 35% de las mujeres espafolammea de 50 afos, al 52% de las
mayores de 70 afios y a mas del 60% a partir d@0l@gios. En varones la prevalencia
estimada es del 8% en los mayores de 50 afios.lata gredisposicion por el sexo
femenino se fundamenta sobre todo en dos razooesurd parte, en el momento de
alcanzar su pico de masa 0Osea, las mujeres tiemen huesos con menor densidad
mineral (menor reserva 6sea) y las pérdidas postsrifavorecen que se llegue mas
facilmente a la fragilidad. Ademas la estructuraadsgle la mujer es mecanicamente
inferior a la del hombre y, por otra parte, enrageres la velocidad de pérdida 6sea

sufre una aceleracion importante en los primeros d@spués de la menopausia.

La raza también influye en el desarrollo de ostemgs. La mujer de raza
blanca caucasiana es mas propensa a la osteopqueds de raza negra. Por otra parte,
la mujer asiatica parece tener menos fracturasdera que la mujer blanca, a pesar de

que la densidad de masa 6sea es igual 0 menongs&.

Ademas de la edad avanzada, el sexo femeninorazéablanca caucasiana,
existen otros factores de riesgo de osteoporasissg describen a continuacion:

» Factores genéticoda osteoporosis es una enfermedad poligénicay lo

genes implicados aun no son bien conocidos ni geotdalo establecer
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un patron de transmision especifico. Probablemdateinfluencia
genética es mas importante en el pico de masagdeepuede alcanzarse
y menos en la pérdida a lo largo de la vida, queedde mas de los
factores ambientales.

Antecedente de fractura osteoporética previa presencia de una

fractura de origen osteoporético aumenta el riedgdracturas nuevas
entre 1.5y 9.5 veces, segun edad, niumero de fagcypdocalizacion, con
independencia de la densidad mineral 688a®*® Para cualquier
localizacion, el riesgo de fractura de una persooa una fractura
osteopordtica previa es 3.89 veces mayor que latrdepersona sin tal
antecedenf8 La presencia de mdltiples fracturas previas etedavia
mas el riesgo de fractura osteoporaotica.

Factores hormonaleda falta de estimulo estrogénico que se produce e

la menopausia es uno de los factores de riesgampastantes para la
osteoporosi&. De ahi que la incidencia de osteoporosis sea n&ytas

mujeres con una menopausia precoz, menarquia (taadi@norreas
prolongadas como en el caso de la anorexia neredgpogonadismo.
Existen otras condiciones hormonales que favorezsta patologia,
como el hiperparatiroidismo, hipertiroidismo, hipatisolismo y la

Diabetes Mellitus insulino-dependieffte

Factores higiénico-dietéticos y estilo de vidxisten otros factores de

riesgo de osteoporosis que también se considectorda asociados a un
aumento del riesgo de fractura del cuello femooal independencia de
la densidad de masa 6sea, segin el estudio eUtipROS>.

o0 Baja ingesta de calcio: un individuo sano adulto goa ingesta

inadecuada de calcio en la dieta sufre un aumenfjpéddida de
masa 6sea. En nuestro medio, las necesidadessdi@riealcio se
sitian entre 1200-1500 mg/dia en mayores de 65 afios

o Déficit de vitamina D: esta vitamina es impresdihelipara la

correcta absorcion de calcio y el mantenimientaida funcion
neuromuscular normal. La fuente principal de vitzanD es la
exposicion a la luz solar. También hay una pequoeéiduccion
enddgena, siendo el aporte dietético muy pobre. rieoesarios
400-800 Ul/ dia de vitamina D en mayores de 65 .afios
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0 Peso corporal: los pacientes con un indice de roagaoral
(IMC) por debajo de 19 Kg/ftienen una menor DMO. Varios
estudios han sefialado que un peso menor de 571aktaNa baja
se asocian a un mayor riesgo de sufrir fracturbrestodo de
caderd®

0 Habitos toxicos: el tabaco disminuye la densidadndsa Osea y

ademas posee efecto antiestrogénico. Estos eféetnssido
identificados en diversos estudios prospecti’dd La ingesta
excesiva de alcohol tiene efecto directo sobreclavidad de los
osteoblastos y produce alteraciones del metabolissiocalcico.
o Falta de ejercicio fisico: el sedentarismo y la dwitizacion

prolongada desarrollan o agravan la osteoporoses. h@
demostrado una asociacion significativa entre ealelnide
actividad fisica y la fractura de cadera.

o Dieta no equilibrada.

 Enfermedades no endocrinoldgicasn este apartado destacan las

siguientes patologias.

o0 Alteraciones de la absorcion intestinal de calgimdrome de
mala absorcion intestinal como la enfermedad celiac la
intolerancia a la lactosa, enfermedades inflamagointestinales
como el Crohn.

0 Hepatopatias crénicas: cirrosis biliar primariagauroduce un
déficit de transformacion de la vitamina D), henoocatosis,
porfiria congénita.

o Enfermedades renales: insuficiencia renal cronica,
glomerulopatias y trasplante renal, debido a alienas del
metabolismo fosfocalcico y vitamina D.

o Enfermedades hematoldgicas: leucemia, linfoma,amiel..

o Enfermedades inflamatorias cronicas: la mas imptetas la
artritis reumatoide, en la que ya existe osteop®rdsesde el
principio de la enfermedad, progresiva y generdzaue se ve
agravada por el uso de farmacos como los cortisBide
citostaticos.
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e Tratamientos farmacolégicosque favorecen el desarrollo de

osteoporosis, como la administracion crénica déicoddes, hormonas

tiroideas, citostaticos, anticonvulsivantes y arggulantes cumarinicos.

Tradicionalmente la osteoporosis se entendia c@risminucién de la masa
Osea por unidad de volumen, sin tener en cuents @dctores, como la arquitectura
O0sea. En 1993 la OMS definié la osteoporosis commoa“enfermedad sistémica,
caracterizada por una disminucion de la masa Oseanydeterioro de la
microarquitectura del tejido 0seo que incrementdréailidad del mismo, con el
consiguiente aumento del riesgo de fractura”. Piasteente, en el ailo 2001, el Panel
de Consenso NIHNational Institute of Healthdefinidé la osteoporosis como “una
enfermedad esquelética, caracterizada por una rdision de la resistencia 6sea que
predispone al paciente a un mayor riesgo de frattémbas definiciones parecen
similares, pero la mas reciente es mas completgqupono se basa sélo en la
disminucién de la masa 6sea, sino que introduceralepto mas amplio de “resistencia
0sea”, que integra dos componentes fundamentalesnitidad y la calidad del hueso.
Este nuevo concepto de la osteoporosis esta maiftc diametralmente la actitud del
personal sanitario frente a la enfermedad, deotald que actualmente se considera que
la aparicion de una fractura por fragilidad (tratismao de baja energia) es causa
suficiente para sentar el diagnostico de osteooenspacientes mayores de 45 afios en

los que no existan indicios de otras patologiasedétjcas.

La cantidad Oseapor unidad de volumen o densidad mineral 6sea (PMO
aumenta progresivamente durante el crecimientojyvientud hasta alcanzar un pico
méaximo aproximadamente a los 30 afios. Este picanmeags un factor determinante
de la cantidad de masa Osea en etapas postermiaesvida. Para conseguir un pico
maximo adecuado influyen fundamentalmente factgesgticos y ambientales, como
la nutricion, especialmente la ingesta de calcitgnvina D y otras vitaminas, el
ejercicio fisico y el estilo de vida respecto aiteibtéxicos como el tabaco y el alcohol.

Generalmente las mujeres alcanzan un pico de nsasandenor que los hombres.

La calidad 6seaeulne varios componentes como la “macro y micuatectura”
(forma, longitud de los huesos, espesor corticalggiones trabeculares y resistencia a
la presion y torsion), “mineralizacion” de la majricapacidad de reparacion de

“microfracturas”, etc.
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El diagnostico de osteoporosis se realiza tradadioante con la densitometria
gue mide la densidad 6sea por unidad de volumerpriieba de densitometria mas
utilizada es la DXA o absorciometria de rayos Xdoble energia. El poder medir la
disminucién de masa Osea aporta algunas ventajagerinite valorar el riesgo de
fractura antes de que ésta se produzca, para iasritas medidas preventivas
necesarias; 2) ayuda a confirmar el diagnésticratglidad 6sea ante la presencia de
una fractura; 3) es util para monitorizar la resgpai@l tratamiento.

Tabla 1. Criterios para la definicién de osteopoi®snediante DXA’

Comité de expertos de la OMS (1994) T-score
Normal DMO superior a -1 DE
Osteopenia DMO entre -1y -2,5 DE
Osteoporosis DMO inferior a -2.5 DE
Osteoporosis establecida o grave DMO inferior & BE + fractura
por fragilidad

En la osteoporosis existe una mayor susceptibiledkds fracturas. De hecho, la
osteoporosis es asintomatica hasta que se prodyménera fractura. La disminucién
tanto de la masa como de la resistencia 0sea looydrial aumento de la fragilidad de
los huesos, que pueden fracturarse ante traumaisnemores o incluso minimos,
denominados de “bajo impacto”. La fragilidad es seistrato anatomico de la
osteoporosis y la fractura por fragilidad su coosecia clinica mas importante. Las
fracturas consideradas como osteoporéticas sorddagadera, columna vertebral,
extremidad distal del radio, humero y pelvis. Larapon de estas fracturas suele seguir
un orden cronoldgico en relacién con la edad depémsentes. Las primeras suelen ser

las de Colles (< 65 afios), después las vertebydéssultimas las de cadera (> 75 afos).

El criterio clinico de osteoporosis es pues la gmwem de fractura 6sea por
fragilidad, que debe cumplir al menos dos requssity desproporcion de la fractura
con la intensidad del traumatismo (traumatismo d@ bmpacto) y 2) excluir la
presencia de otras causas de fragilidad 6sea (iigo diferencial con metastasis
O0seas, mieloma multiple, osteomalacia, hiperpaidismo, enfermedad de Paget,
etc.Y*. El riesgo de fractura osteoporética a lo largola vida es muy elevado,

situandose en torno al 40-50% en las mujeres y2%8-én los hombré§
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1.4.2 CAIDAS A PIE PLANO

Segun el Documento déonsenso sobre la Prevencion de Fragilidad y Caidas
en la persona mayoaprobado en 2014 por el Consejo Interterritoriel Sistema
Nacional de Salud, aproximadamente el 30% de lesopas de mas de 65 afios se caen
al menos una vez al atio®® De los mayores que se caen, la mitad tienen saida

recurrentes y el 50% se vuelve a caer en el migino a

La caida desde la propia alturaes el factor causal mas importante de la
fractura de cadera, registrandose hasta en el @sdracturdd. Se ha comprobado
que en el 80% de los pacientes mayores de 80 aiffi@n sun minimo de una caida
anual, estimandose que el 1% de éstas seran capageducir una fractuta *

Dentro de los factores que aumentan los riesgesaide se incluyen:

» Fractura de cadera previaen Espafia se estima que mas de un tercio de los
pacientes con fractura de cadera tienen anteceddatiactura previa, de una o
varias localizacioné$

» Institucionalizacion las caidas son mas frecuentes en los ancianos
institucionalizados, pudiendo ser la incidenciafideturas en estos pacientes
hasta 11 veces mas elevada que en los no instializiados.

« Enfermedades coexistentes en el anciardre las que podemos destacar las
enfermedades neuroldgicas que afectan al aparatontmior (enfermedad de
Parkinson, enfermedades cerebrovasculares), laidpémke agudeza visual
(cataratas, presbicia, degeneracion macular aso@ath edad), los estados
confusionales (demencia senil, delirium), asi caanfermedades del aparato
locomotor, como la artrosis tanto de rodilla coneoaddera que dificultan la
movilidad y favorecen la torpeza del anciano pa&se. Ademas, la frecuente
toma de ansioliticos o psicétropos que se obsearta poblacion anciana puede
disminuir el estado de alerta de la persona caomes$iguiente incremento del
riesgo de caida. Lo mismo sucede con la medicaeaidithipertensiva y
antidiabética, que pueden favorecer la disminudémivel de consciencia por
hipotensién arterial e hipoglucemia. Por otra ggase produce también una
disminucién de los mecanismos de defensa frentasacaidas, como las

maniobras para disminuir la energia del impacto iame, por ejemplo, la
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extension del brazo para apoyarse y evitar el gdi@eto, que se vuelven mas
lentas e incluso inadecuada®tro factor importante en la poblacién anciana,

que favorece las caidas, es la sarcofgnia

En un trabajo publicado por Anthony D Woolf en 2808e clasificaban los

factores de riesgo de caidas en tres grupos:

» Factores intrinsecos:
o Edad superior a 65 afos
o Deterioro relacionado con el envejecimiento
o Trastornos de la marcha, equilibrio y movilidad w®tarios a
enfermedades
o Deéficit visual
o Deéficit cognitivo o depresion
» Factores extrinsecos:
o Calzado/ vestido inapropiado
0 Sedantes, antihipertensivos
» Factores ambientales:
0 lluminacion
Suelos
Desniveles y escaleras
Cables
Clima
Mascotas

O O O O o o

Trafico y transporte publico.

I.5 TRATAMIENTO DE LAS FRACTURAS DE CADERA

El objetivo del tratamiento de la fractura de cades mejorar la supervivencia y
la calidad de vida del paciente, minimizando lasglicaciones y la incapacidad
asociada a la propia fractura. Para ello se corssidalispensable el tratamiento
quirargico de la fractura, el cual varia en funcitieh tipo de fractura. En nuestro medio
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las fracturas trocantéreas se suelen tratar utdzaistemas de fijacion extramedulares
o intramedulares. Las fracturas subcapitales, eaidn del subtipo, se tratan mediante
atornillado percutaneo o artroplastia parcial altde cadera.

El tratamiento conservador sélo se admite en sdnas excepcionales, como

son*

» Pacientes con una esperanza de vida muy corta yauwan a recibir ningin
beneficio o el riesgo sea mayor con una intervengidrurgica.

» Pacientes inmovilizados (aunque la guia BOA-B@Sitish Orthopaedic
Association- British Geriatrics Societgeconoce que, incluso en estos pacientes,
la cirugia ofrece alivio del dolor y facilita losuidados del paciente,
especialmente las movilizaciones).

 Pacientes con fracturas de cadera impactadas qesenpan signos de
consolidacion.

« Pacientes que no quieren ser operados

1.6 COMPLICACIONES TRAS LA FRACTURA DE CADERA

La fractura de cadera es la manifestacion clinicis nmportante de la

osteoporosis, debido al enorme impacto socio-saniae causa.

A diferencia de otras fracturas osteoporoticadtdetura de cadera o del tercio
proximal del fémur puede invalidar al paciente, sttmyendo una de las principales
causas de morbimortalidad en el anciano, espeaigmentre los de edad avanZ&da
De hecho, la fractura de cadera es la que mayotahuad provoca de todas las
fracturas osteoporéticds Se considera que alrededor de un 40-50% deddgmnies
recupera la funcionalidad previa a la fractura yosan 30% volverdn a ser
fi

independientes para las actividades de la vidéaffiar

La tasa de mortalidad se sitla entre el 2 y eld84os pacientes durante la fase
hospitalaria aguda, entre el 6 y el 12% durantees posterior y entre el 17 y el 33% al

cabo del primer afio tras la fractura de cafera
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Los avances quirdrgicos y anestésicos introduogthosu tratamiento no se han
visto acompafiados de una reduccion de sus tasawmodalidad, las cuales han
permanecido estables durante las Ultimas détadas".

La mortalidad tras la fractura de cadera no sigupairon homogéneo, sino que
varfa en funcién de la edad y el sexo. Es mas @ega los varoné$ en los que oscila
entre el 32 y el 62% al afio, mientras que en laenesl se sitla en torno al 17-29%.
También es mayor entre los ancianos, pasando dell @0 en los menores de 75 afios
al 33% en los mayores de 85 afios. Ademas existtorés que influyen notablemente
en la mortalidad, como son el vivir institucionalito previamente o el padecer
comorbilidad® °* *% La influencia de todos estos factores dificultaestudio del
problema, porque las series publicadas difierereesiten lo referente a la distribucién

de las variables mencionadas.

Los pacientes que han sufrido una fractura de aage¥sentan un marcado
incremento de mortalidad respecto al resto de tdap@n durante los meses y afios
siguientes al eventd °® °’. El exceso de mortalidad de los pacientes tréstaura de
cadera en comparacién con los controles oscil@ eht8 y el 36% al afi@ En el sexo
masculino la tasa de fallecimientos tras la fractie cadera puede llegar a ser hasta

cuatro veces mayor que la de los varones sin fiactu

Este incremento de mortalidad es maximo en los ggom 3-6 meses tras la
fractura de cadera, fase en la que se producerlacasiad de todas las muertes. De
hecho, la probabilidad de que un paciente conuracle cadera fallezca llega a ser de
5 a 8 veces mayor que la de los controles endssiimeros meses Posteriormente el
exceso de mortalidad disminuye, aunque persistntriel primer afio y probablemente
se prolongue durante los 5 o incluso los 10 afistepgores. La causa de que la mayor
tasa de mortalidad tras la fractura de cadera gede en los primeros meses no es
bien conocida y ha sido interpretada de diferemtedos. Es posible que la fractura de
cadera incida en la salud general del pacientendadenando complicaciones graves y
la muerte, pero también es posible que la propietidra de cadera actie como un factor

desequilibrante sobre un sustrato de mala salwispde! individud®,

En los primeros 30 dias tras la fractura de catbsacausas de muerte mas
frecuentes son los problemas del aparato respoai@reumonia e insuficiencia

respiratoria), del sistema cardiovascular (inseficia cardiaca, infarto de miocardio e
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ictus) y el cancer. Otras causas menos frecuentefassepsis, la insuficiencia renal y
las hemorragias digestifds En un estudio multicéntrico francés (el estudio
ESCORTE) publicado en 2005 acerca de la incidetheidromboembolismo venoso y
la mortalidad tras la fractura de cadera, se oldsgue la enfermedad cardiovascular
supuso la mayor causa de mortalidad (el 26.8%ate@l de pacientes incluidos en el

estudio}®.

Antes del uso generalizado de la profilaxis antitodtica, la tromboembolia
pulmonar era una causa destaéadalo se explica por la activacién de la cascasltad
coagulacion que se produce tras la liberacion @alioplastina al torrente circulatorio
desde el mismo momento en que se produce la feaatar cadera. Ademas, la
inmovilizacién de la extremidad que conlleva lafusa favorece el éstasis venoso, con
lo que se crean las condiciones necesarias parapaaicion de la enfermedad
tromboembdlica. En un estudio publicado en 1998kgetivd una incidencia del 62%
de trombosis venosa profunda diagnosticada poodjetiia, a las 48 horas del ingreso y

antes de ser intervenidos quirdrgicaméhte

1.7 ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR Y FRACTURA
OSTEOPOROTICA DE CADERA

En los ultimos afios se estd observando una asaianire la osteoporosis y la
enfermedad cardiovascular. De hecho, se ha reldiota baja densidad mineral 6sea
con un incremento de la morbimortalidad por pati@agrdiovascular. Es mas, factores
implicados en el inicio y progresion de la lesidarasclerotica, como son la disfuncion
endotelial, la inflamacion y la calcificacion coesia y adrtica, se han asociado con la
baja densidad mineral 6sea y el desarrollo deurast Esto sugiere que subyace un
mecanismo fisiopatolégico comin en ambas entidadasgue todavia no se ha
esclarecido la base fundamental de esta relaciériolas formas, la osteroporosis y la
enfermedad cardiovascular comparten factores gimé, como la diabetes,
dislipemia, hipertension arterial, tabaquismo yialeficia estrogénica. Y por otra parte,
en las ultimas décadas, se ha focalizado mas ¢éog& cardiovascular en las mujeres

y poblacion mas anciana, donde precisamente |lam®tesis es mas prevalente. En
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bases a estas dos observaciones, se podria itaedarasociacion de ambas entidades

como una simple coexistencia mas que por una éelats causalidad

I.7.1 INSUFICIENCIA CARDIACA Y FRACTURA DE CADERA

En dos grandes estudios epidemioldgicos publicada2008” y en 2008® con
cohortes de 16294 y 31936 pacientes respectivamesteobservo un importante
incremento de fracturas osteoporoticas, especiddmele cadera, asociadas con
insuficiencia cardiaca, sugiriendo que dicha eudtidasoldgica podria ser una causa de

fractura.

En el estudio canadiense de 2008 se documenté@sgoride presentar fractura
de cadera 6 veces mayor en aquellos pacientesnsaficiencia cardiaca frente al
grupo control. Los autores de dicho estudio basahadasociaciéon causal en los
resultados obtenidos en modelos animales, que s®answa la ya mencionada
coexistencia de factores de riesgo comunes. Ladasaltos de aldosterona presentes
en la insuficiencia cardiaca pueden estimular weaeeion elevada de calcio, que, a su
vez, aumenta los niveles de hormona paratiroidigeriharatiroidismo secundario). En
modelos animales, los niveles elevados de aldostiese han visto asociados con un
incremento de la excrecién urinaria de calcio y rdagnesio, al igual que con
hiperparatiroidismo y disminucion de la densidacheral O0sea. Estos cambios se
acentuan con la furosemida y disminuyen con lar@spiactona, tal y como se reportd
en un estudio publicado en el 2008, en el quesgue el uso de este antialdosterdnico
presenté una asociacion inversa con el desarrellvattturas en una cohorte de 4735
varones tratados en el centro de veteranos de Msthp&in embargo, en un ensayo
randomizado en el que se administré6 suplementoitdenwma D en pacientes con
insuficiencia cardiaca, no se vio modificacibn enslupervivencia ni en parametros
ecocardiograficos, a pesar de mejorar marcadorésfldenacion y otros marcadores
bioquimicos de hiperparatiroidismo secund&ri&n base a ello, se concluye que es
preciso realizar mas estudios que investiguen @salel verdadero mecanismo
fisiopatoldgico que puede explicar el incrementaidego de fractura osteoporética de

cadera en la insuficiencia cardiaca.
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En 2010 se publicé un estudio estadounidense qleyin5613 pacientes que se
siguieron a lo largo de 11,5 afos. Se comprobdlosigacientes que desarrollaban
insuficiencia cardiaca presentaban mayor riesgfrattura de cadera en comparacion
con el grupo sin insuficiencia cardiaca. Ademaprtpia fractura de cadera contribuia

de forma importante en la mortalidad registrad&eoblacion con fallo cardiat®

Posteriormente, Gerber y cols en 2011 publicarortrabajo en 201t que
intentaba clarificar la secuencia temporal de txiasion observada en estudios previos
entre fracturas osteoporéticas e insuficienciaiaaad Se estudié una poblacion de 1922
pacientes, de los cuales 961 habian sido diagadsticde insuficiencia cardiaca al
incluirse en el registro. La inclusion se realizidre enero 1979 y diciembre 2002,
durando el seguimiento hasta julio 2009. Se coiiclgye la relacién temporal de
fractura osteoporética y desarrollo posterior daifitiencia cardiaca es al menos igual
de significativa que en sentido contrario. En amtasos, el incremento de riesgo se

asocia mas con la fractura de cadera en compareagioal resto de fracturas.

1.7.2 INFARTO DE MIOCARDIO TRAS CIRUGIA DE FRACTURA
DE CADERA

La cirugia de cadera (tanto la fijacion interndal&actura como la artrosplastia
total de cadera) es la cirugia mayor no cardiaca freguente en pacientes con edad
igual o superior a 65 afios, con una incidencia latei@5 por 100000 pacientes segun
los datos extraidos del registro Nacional de SaedEstados Unidos publicado por
Popovic JR'y Hall MJ en 2061

Las complicaciones meédicas post-operatorias consnélolismo pulmonar, la
insuficiencia cardiaca congestiva y la infeccidoinpanar suponen un elevado riesgo de
mortalidad tras la cirugia de fractura de catféraMenos conocida es la frecuencia o
impacto del infarto de miocardio en el post-opetatde este tipo de cirugia. En 2007
las guias americanas publicadas en relacion cowdaplicaciones cardiovasculares
tras la cirugia no cardiaca estimaron el riesgacam®plicacion cardiaca tras cirugia
ortopédica mayor en menos del 58Sin embargo, en la practica clinica resulta itlific
reconciliar este dato con el 20% o mas de mortlalafo registrada en los pacientes
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con fractura de cadera. A este respecto y paraaada discordancia en el riesgo
cardiaco descrito, se han realizado varios estugliespretenden estimar la incidencia

real del infarto de miocardio perioperatorio, qagsesume gue esta infradiagnosticado.

En 2009 Ausset S y c8fspublicaron un trabajo que incluyé a 75 pacientes
procedentes de 3 hospitales de Francia sometidcisugia de fractura de cadera.
Aproximadamente el 30% de estos pacientes presentan nivel elevado de la
troponina en los tres primeros dias después deugi&. Esta evidencia de isquemia
miocardica (traducida en el incremento del valodaetroponina en suero) se asocio
con complicaciones cardiacas mayores y muerte thufas primeros 6 meses tras la

cirugia.

En 2012 Huddleston y cols de la Clinica M&ypublicaron un estudio realizado
a lo largo de 15 afios (1988-2002), con el objediw@uantificar la incidencia de infarto
de miocardio en el post-operatorio precoz de lagtar de fractura de cadera y estimar el
efecto en la mortalidad a un afio. Se incluyeron6lpéacientes, los cuales se
clasificaron en 3 grupos a la semana de ser im@wos: infarto de miocardio
clinicamente verificado, isquemia miocardica subct y no isquemia miocéardica. Para
el diagnéstico de infarto de miocardio se utilizakos criterios de Definiciébn Universal
del Infarto de Miocardio publicados por Thygesecois en 2007. Como marcadores
de necrosis miocéardica se determinaron la Tropohiyala CK-MB. De los 116
pacientes, 116 (10.4%) fueron diagnosticados dartmfde miocardio clinicamente
verificado y 41 pacientes (3.7%) se diagnosticaterisquemia miocardica subclinica.
La incidencia registrada de infarto de miocardio lanprimera semana de post-
operatorio es mayor que la referida en estudiosige® ‘2 La mortalidad global al afio
fue del 22%, sin diferencia entre el grupo con ésnia de miocardio subclinica y el
grupo sin isquemia miocardica. En cambio, el grigum infarto de miocardio
clinicamente verificado si que presentd una tasaaktalidad claramente superior en
comparacion con el resto de grupos (35.8%). Gemlatos extraidos de este estudio se
concluye que la tasa de infarto de miocardio kaasirugia de fractura de cadera es
superior a la documentada tras otras cirugias édiops, asociandose de forma
independiente con un incremento de la mortalidaxdial
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1.7.3 BIOMARCADORES CARDIACOS

Segun el NIH (Instituto Nacional de Salud de lostaBgs Unidos) por
biomarcadorse define “cualquier caracteristica que se puestiirrde forma objetiva y
que permita evaluar un proceso biolégico normal, puaceso patogénico o una
respuesta farmacolégica a intervenciones terag&itic Por tanto, un biomarcador
puede emplearse para diagnosticar una enfermedeal egtablecer su gravedad o su
prondéstico, para vigilar su progresién o para nwizar la respuesta a las medidas
terapéuticas. Esta definicibn genérica de biomanrcaiticluiria desde variantes
genéticas, técnicas de imagen, pruebas fisiologicdsterminacion de sustancias e
sangre y orina, hasta los propios estudios anafmtmégicos de las biopsias. Sin
embargo, cuando en el lenguaje coloquial se hablmedicion de biomarcadores, en
general se esta refiriendo a la deteccion y medédaustancias biolégicas en liquidos

corporales.

En el campo de la Cardiologia, el interés por ebiomarcadores se ha ido
incrementando de forma muy importante a lo largtaddtima década, modificando la
rutina diagnostica de varias entidades nosologa@asp son la insuficiencia cardiaca y

el sindrome coronario agudo.

Dentro del amplio grupo de biomarcadores cardianos,vamos a centrar en
dos tipos: las troponinas cardiacas (como marcaddee dafio miocardico) y los
péptidos natriuréticos (como marcadores de estréstimmiento miocardico). En la
practica clinica, las troponinas cardiacas sezatilifundamentalmente en el diagndstico
del sindrome coronario agudo, mientras que losigEptatriuréticos se usan sobre

todo en el diagndstico de insuficiencia cardiaca.

1.7.3.1 TROPONINAS CARDIACAS

Las troponinas cardiacasson los biomarcadores de lesidon o dafio miocardico
mas extensamente utilizados y son cruciales eniagndstico de los sindromes

coronarios agudos, en donde pueden desempefiarétamini papel prondstico
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significativo. Sin embargo, también se ha comprolzke son Gtiles en la prediccion de

eventos adversos en pacientes con insuficienciiacar tanto aguda como crénica.

Son proteinas del aparato contractili de los midgeitds, que regulan la
interaccion mediada por calcio entre la actina ym@sina en el musculo, tanto
esquelético como cardiaco. EI complejo troponirta esnformado por tres proteinas
diferentes: troponina C (proteina unidora de caldimponina T (proteina unidora de
tropomiosina) y troponina | (proteina inhibidora)las isoformas del musculo
esquelético y cardiaco, tanto de la troponina T @al® la troponina |, son diferentes.
De hecho, las isoformas del musculo esqueléticanueas troponinas no son detectadas
por las técnicas actuales de analisis basadastieneapos monoclonales, excepto en
algunas enfermedades significativas del musculoatético donde si se puede detectar
la isoforma esquelética de la troponin&. TEsta alta especificidad de las isoformas
cardiacas es la base de la utilidad clinica deetarthinacion de la troponina I y T. Las
técnicas actuales de inmunoanalisis para cuantiiicaniveles de troponina en suero
son muy sensibles y pueden detectar cantidadespemyeiias de necrosis miocérdica
(<1 gramo). La troponina C no se usa clinicamemwtgjye el madsculo cardiaco y el

musculo liso comparten la misma isoforma de ladnima C.

Cuando se produce un dafio de las células del nmisaudiaco, las troponinas
son liberadas a la circulacion sanguinea, por le sg pueden medir en la sangre
periféricd®. Su deteccién es posible a las 3-6 horas del didusindrome coronario

agudo, manteniéndose sus valores elevados en shigree 4-10 dids

Las troponinas | y T son, por tanto, biomarcadaresy sensibles de dafio
miocardico y por ello se usan ampliamente en gjrdiatico del sindrome coronario
agudo. De estos dos tipos de troponina, la T esid¢atiene un mayor valor predictivo

negativo y positivo, asi como mayor sensibilidagspecificidad’.

Tradicionalmente el diagndstico de infarto agudorilecardio se ha sustentado
en la combinacion de dolor toracico, alteracioriestecardiograficas y elevacion de
los marcadores de dafio/necrosis miocardica. Lasmnsés y las alteraciones en el
electrocardiograma pueden estar ausentes o seaifésps. Por ello, el diagndstico de
infarto agudo de miocardio cada vez se apoya maslaemeterminacion de

biomarcadores cardiacos, particularmente las tiopsrcardiacas.
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Tanto la Sociedad Europea como la Americana dei@agia recomiendan que
el diagnostico de infarto de miocardio se baseaegldvacion de troponina por encima
del percentil 99 del valor de referencia del gruyomtrol. Debido a la variabilidad
existente entre las técnicas de inmunoandlisis assah los laboratorios, el valor
numerico del limite superior del rango normal derdnte en funcion del laboratorio

gue lo determina, pero en todos los casos delmiperior al percentil 99.

En 2012 se publico la Tercera Definicidbn Univerdal Infarto de Miocardio,
enfatizando la importancia tanto de la elevaciobidenarcadores cardiacos como de la
importancia clinica de isquemia miocéardica. De edmecon ello, la deteccion de
elevacion de biomarcadores cardiacos (preferibleen&oponina) con al menos un
valor por encima del percentil 99 del limite supede referencia es uno de los criterios
diagnésticos de infarto agudo de miocardio junton cevidencia clinica,

electrocardiogréfica o ecocardiogréfica de isquemicardica®.

La evidencia clinica de isquemia miocardica es sa@@ porque la elevacion de
troponina en suero/plasma puede reflejar dafio mdomA sin que se deba
necesariamente a un sindrome coronario agudo.ckdnrento de la concentracion de
troponina en sangre se puede objetivar en otrasrreatlades, como la sepsis,
hipovolemia, fibrilacion auricular, embolia pulmaena miocarditis, contusion

miocardica, ictus y fallo renal.

En 2006 Wallace TW y col® publicaron un estudio sobre la prevalencia de
elevacion de troponina T en la poblacién generalir8luyeron 3557 pacientes. Los
datos obtenidos de este estudio apoyan el conakptgue los individuos normales
tienen niveles muy bajos/practicamente indetecsatike troponina. El aumento de la
concentracion de troponina T se documentd en iddos con insuficiencia cardiaca,

hipertrofia ventricular izquierda, enfermedad resréhica y diabetes.

Aparte del ya comentado valor diagnéstico de lapaminas cardiacas en el
sindrome coronario agudo, en los ultimos afios @dtéando cada vez mas fuerza el
valor pronostico de la troponina cardiaca indeparidmente del diagndstico definitivo
del paciente. Varios trabajos refrendan este \&ladido de la troponina.

En Abril 2015 Bajardi A y cols publicaron un traban la Revista Espafiola de

Cardiologid®, cuyo objetivo primario era determinar las candstieas clinicas y el
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prondstico en pacientes con elevacion de tropohima diagnosticados de sindrome

coronario agudo. De los 1032 pacientes incluiddg, t2nian la troponina elevada en
ausencia sindrome coronario agudo. Este subgruigsemio un exceso de mortalidad
con respecto a los pacientes con troponina negativaindrome coronario agudo y

similar prondstico que los pacientes con sindroorerario agudo. En bases a estas
observaciones se considera que la troponina elegadan predictor de mortalidad

independientemente del diagndstico definitivo dalipnte.

El interés por el valor pronéstico de la tropontambién se ha extendido al
campo de la Traumatologia y en especialmente &dasiras, sobre todo la fractura
osteoporotica de cadera. A este respecto se hdicgudovarios estudios en los ultimos

afos, que coinciden en la utilidad prondstica de lgiemarcador cardiaco.

En 2008 Fisher AA y cof$ disefiaron un estudio con el objetivo de evaluar la
incidencia y significado prondstico de la elevacioim la troponina cardiaca | en el
periodo peri-operatorio temprano de los pacientesaaos con fractura de cadera. En
dicho estudio se incluyeron 238 pacientes, conadlza media de 81.9, siendo el 72%
mujeres. El valor de la troponina | en sangre derdend en las primeras 72 horas
desde el ingreso. 69 pacientes (29%) presentanmergo de la troponina |, pero solo
en 23 de esos 69 pacientes hubo traduccion cliieicdafio miocardico. El antecedente
de enfermedad coronaria previa se documentd enetwmotde los sujetos con
incremento de troponina. Aunque los pacientes t@mponina elevada eran
significativamente mas mayores y presentaban coypmiaecuencia antecedente de
tabaquismo y enfermedad cerebro-vascular, ademas desgo quirargico alto (ASA
3), el andlisis multivariante solo confirmé la edaxino factor prondstico independiente
de la elevacion de troponina I. El estudio conelgye el aumento del valor de la
troponina | es un predictor independiente de midadl(con un 98.3% de especificidad
y 89.1% de valor predictivo negativo). También slagiona con una mayor estancia

hospitalaria y mas probabilidad de requerir a lgsigao cuidados en una residencia.

En 2013 Sandhu Ay cdfspublicaron una revisién sistematica en la que tamb
se apoya el valor pronostico de la troponina cagjide manera que la elevacion de
troponina se relaciona con mayor morbimortalidadbsmpacientes ancianos ingresados

por fractura de cadera, incluso en ausencia det@veardiacos asociados. Por ello la
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medicion de esta enzima cardiaca en el period@penatorio puede resultar util para

estratificar el riesgo.

En 2014 Hietala P y cd%$ de Finlandia, publicaron un estudio en la Ravist
Americana de Cardiologide American Journal of Cardiologycon el fin de evaluar
el valor prondstico de la troponina T a corto plé20 dias) y a largo plazo (1000 dias)
en pacientes ingresados por fractura de cadem@et8anind la troponina T al ingreso y
en el primer y segundo dia del post-operatorio7 Epacientes de los 200 incluidos en
el estudio se objetivo elevacion de troponina @mp&cientes antes de la cirugia y en 35
después de la cirugia). Se comprobd que el grupdroponina elevada presenté una
mortalidad mayor tanto a corto como a largo plaaaccemparacién con el grupo sin
elevacion de troponina (17% vs 4.7% y 61% vs 4@%pectivamente). La mortalidad a
corto y largo plazo fue similar en los pacientes etevacién de troponina T antes y
después de la cirugia. Sin embargo, el grupo apotiina elevada al ingreso presento
una mortalidad a los 30 dias mayor en compara®@aret grupo sin troponina elevada
(26 % vs 6.2% respectivamente, p= 0.007). La extséede enfermedad coronaria
previa no tuvo un efecto significativo en la madadl. Al igual que en los estudios
anteriores, se ratifica el valor pronéstico dertgpdnina cardiaca, de manera que su
elevacion se relaciona con mayor morbimortalidadian pacientes ingresados por

fractura de cadera.

1.7.3.2 PEPTIDO NATRIURETICO CEREBRAL

Los péptidos natriuréticos son el paradigma de los biomarcadores de estrés
miocéardico, que pertenecen también al grupo dendasohormonas y tienen efecto
diurético y vasodilatador. Se producen fundamergatey en los miocitos de las
auriculas y los ventriculdscomo un mecanismo compensador ante una sobregarga
presion intracavitaria, por lo que sus concentragseestan aumentadas en pacientes con
insuficiencia cardiaca y en otras cardiopatiasiesirales como alteraciones valvulares
o del ritmo cardiaco como la fibrilacion auriculéla edad, el deterioro de la funciéon
renal y otras afecciones como la enfermedad pulmaipstructiva cronica son causas
de elevacion de los péptidos natriuréticos. En éaydd tratamiento con diuréticos,
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betabloqueantes e inhibidores del eje renina-amggata-aldosterona disminuyen los

niveles de los péptidos natriuréticos.

Existen tres tipos de péptido natriurético: péptd (auricular), B (cerebral) y
C. El péptido natriurético tipo B o BNP (acronimel dnglés ‘Brain Natriuretic
Peptidé o péptido natriurético cerebral) se identificécinlmente en el cerebro (de ahi
que se denomineerebra), pero se libera del corazdn, particularmente dg |
ventriculos. Se sintetiza inicialmente como unpéptido de 134 aminoacidos (aa) que
sufre modificaciones intracelulares y se convierteina prohormona, proBNP (108 aa),
que se almacena en los granulos secretores de imstan (principalmente en el
miocardio ventricular izquierdo, pero también esedmble en el tejido auricular y
ventricular derecho). El pro-BNP es secretado@rtalacion sanguinea en respuesta a
un dafio o estrés en la pared miocardica. Traderakion el proBNP se divide en dos
fragmentos por efecto de la proteina furina: N-teain (NT-proBNP), inactivo
biologicamente y compuesto por 76 aminoacidos yer@inal (BNP), activo
biolégicamente y formado por 32 aminoacidos. Egiardciéon es equimolar y los
fragmentos de NT-proBNP y BNP ofrecen el mismoifiicado clinico. La vida media
del BNP es de 20 minutos y la del NT-proBNP es 2§g¢ rhinutos, lo que explica que

los valores de este Gltimo sean 6 veces mayoremsukel BNP>.

El péptido natriurético tipo B (BNP) y la fracciditterminal de su pro-péptido
(NT-proBNP) son los biomarcadores mas usados erdetica clinica actual. Estos
péptidos han demostrado ser Utiles en una amphiea gk situaciones de insuficiencia
cardiaca, que abarcan desde el cribado de sujatiogoraaticos con riesgo de
desarrollar insuficiencia cardiaca o la evaluadérpacientes con disnea atendidos en el
Servicio de Urgencias, hasta la estratificacionpdehostico de la insuficiencia cardiaca
aguda y cronica. También se han utilizado parar giikatamiento de acuerdo con sus

niveles circulante& 87:88.89

Probablemente el campo donde esta mas documeatatibdad de los péptidos
natriuréticos es en el diagnéstico de la insufid@mcardiaca en una situacion de disnea
aguda. En el estudioBteathing Not Properly Multinationl® se demostré que los
niveles de BNP aumentaban de forma muy signifieatas precision diagnostica de
insuficiencia cardiaca en los pacientes que acuali&ervicio de Urgencias por clinica
de disnea. Resultados similares se observaron estetlio PRIDE, pero con NT-
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proBNP®. Posteriormente en el estudiaternational Collaborative of NT-proBNP?°

se vio que la edad influye en los valores del NGBNP usados en el diagndstico
diferencial de la disnea. Asi, para el diagnéspositivo de insuficiencia cardiaca

aguda, los resultados son mejores estableciend@tnaetos de corte en funcion de la
edad (450 pg/ml para menores de 50 afios, 900 paianpes de 50-75 afios y 1800
pg/ml para mayores de 75 afos), mientras que patairela insuficiencia cardiaca un

valor unico de 300 pg/ml, independientemente dedkd, obtenia un valor predictivo

negativo del 98%.

Los niveles de péptidos natriuréticos han demostrad utilidad en la
insuficiencia cardiaca aguda no sOlo como herramieliagnostica sino también en
relacién al pronéstico. Tanto los valores iniciales como los obtenidagsudel alta , o
bien la reduccion de los mismos a lo largo deleagrhan demostrado guardar relacion
con la evolucién de los pacientes™ De hecho, en el estudidnternational
Collaborative of NT-proBNP * se observé que valores de NT-proBNP superiores a
5189 pg/mL multiplicaron por cinco el riesgo de mee corto plazo (2.5 meses). En la
insuficiencia cardiaca cronica también esta bigabéscido el valor prondstico de los
niveles de péptidos natriuréticos. En el estudibMN&FT **, el NT-pro BNP se mostrd
superior, en cuanto al valor prondstico, a varglglemo la edad, la clase funcional, la
dilatacion ventricular o la disfuncidn renal. Alnaparar directamente el NT-proBNP y
el BNP, también fue superior el NT-proBNP en ladmeiéon de mortalidad y

hospitalizacion por IC.

Dentro de la patologia cardiaca, existen otros restes en los cuales la
determinacion de péptidos natriuréticos resultatatito en el diagndstico como en el
prondstico. Es el caso de la disfuncion sistoliearentriculo izquierdo, en la cual se ha
visto que los péptidos BNP y ANP estan elevadogj@@mo haya sintomatologia
asociada, lo que permite su diagnéstic&n el sindrome coronario agudo los péptidos
natriuréticos también presentan un valiosa utiligmdndstica, avalada por varios

trabajog® °’.

El valor prondstico de los péptidos natriuréticasbién se ha estudiado fuera
del contexto de la enfermedad cardiaca aguda yoad@oncretamente, en el campo
quirargico han suscitado gran interés como factgneslictores de complicaciones

cardiovasculares perioperatorias. En la literator@dica encontramos numerosos
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estudios que pretenden valorar el significado pbod de los niveles de péptidos

natriuréticos tanto en el pre como en el post-dpacade distintos tipos de cirugia.

En 2006 Feringa HH y cdf$ publicaron los resultados de un estudio de 170
pacientes sometidos a cirugia mayor vascular ¢i@rde aneurisma de aorta abdominal
y by-pass en extremidad inferior), demostrando lgugevacion de NT-proBNP en el
pre-operatorio era un marcador de riesgo indepetedtke eventos cardiacos en el post-

operatorio, con una Odds Ratio de 17,95%.

En 2007 Usmani A y cold publicaron un articulo donde se cuestionaba la
utilidad de la medicion preoperatoria del BNP y pfoBNP para identificar pacientes
de alto riesgo de complicaciones cardiacas tragieirno cardiaca. En dicho articulo
revisaban un total de 6 estudios publicados erd@ 2/ 2007, en los cuales ya se
vislumbra el valor prondstico de la elevacion pperatoria del péptido natriurético en

la cirugia no cardiaca.

En 2009 Karthikeyan G y cdf€ publicaron los resultados de una revision
sistematica y meta-andlisis de 9 estudios obsamalgs cuyo objetivo consistia en
determinar si la medicion pre-operatoria del BNAN®-proBNP era un predictor
independiente de complicaciones cardiovasculareto®mprimeros 30 dias tras una
cirugia no cardiaca. Los estudios revisados incluia total de 3281 pacientes, de los
cuales 314 presentaron una 0 mas complicacionetiogasculares. En todos los
estudios se observd una relacién estadisticamemdicativa entre la elevacion del
péptido natriurético y la aparicion posterioresdentos cardiovasculares, por lo que se
concluye que la elevacion del BNP o NT-proBNP edaator predictor independiente
de complicaciones cardiovasculares en los prim@@odias tras la cirugia. La misma
conclusion se extrae del meta-andlisis publicadi&n en 2009 por Ryding y cHi§

en el cual se analizaron 15 estudios con un tetdl8%6 pacientes.

Mas recientemente, en 2014 Rodseth RN y'®isublicaron otra revisién
sistematica, esta vez de 18 estudios previos,zanalo los datos de 2179 pacientes
sometidos a cirugia no cardiaca. Llegaron a lalosiin de que la medicion pre y post-
operatoria de los péptidos natriuréticos increméntstratificacion de riesgo en cuanto
a prediccion de muerte e infarto de miocardio rtalfa los 30 y> 180 dias tras la

cirugia.
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Dentro del amplio espectro de la cirugia no casjianerece una atencion
especial la cirugia ortopédica, en la que se imclaycirugia de fractura de cadera,
objeto de nuestro trabajo. Varios son los trabgjeshacen referencia al ya comentado
papel del péptido natriurético cerebral como pitedide eventos cardiovasculares en
este tipo de cirugia. En 2009 Oscarsson y‘¥bémalizaron el valor pronéstico del NT-
pro BNP pre-operatorio en 69 pacientes sometidcisugia por fractura de cadera. El
estudio se completd con la medicion pre y postaipen de troponina |I. Se observé
que un valor de NT-proBNP> 3984 ng/L era un predictor independiente de
complicaciones cardiacas en el post-operatori®mM y 2012 Chong CP publico en la
Revista Americana de Cardiologia dos trab8fd8®> que refrendaban estas

observaciones sobre el NT-proBNP.

1.8 LA INFLUENCIA DE LA ANEMIA EN LA FRACTURA
DE CADERA

Se considera que exisememia cuando la masa eritrocitaria desciende en el
contenido sanguineo hasta comprometer la oxigeméisidlar, obligando a activarse los
mecanismos compensadores. La edad, el sexo, dbgstavio de salud y la rapidez de

instauracion van a influir en el desencadenamidat@indrome anémico y su expresion

clinica®®.

Desde un punto de vista analitico la anemia sefiasta como un descenso en
el nivel de hemoglobina y/o hematocrito, mas aflaid valor umbral individual. Puesto
que dicho nivel no es frecuentemente conocido seharido a valores de referencia,

en funcion del sexo, raza o eddd

Clasicamente, como valores de hemoglobina diagméstde anemia en la
poblacién adulta, se han utilizado los formuladod 868 por la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), para su aplicacién en estudidgcionales a nivel mundial. Desde
entonces el valor de la hemoglobina es el que sesaddo como criterio diagnaostico,

fijando el limite inferior de lo normal en 12 gkt mujeres y 13 g/dl en varoh®s
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Aunque en pacientes ancianos se han considerado nomrmales valores de
hemoglobina inferiores a los descritos y se handakfi como limite inferior de la
normalidad niveles de hemoglobina de 11 dfl en la actualidad la mayoria de
expertos y estudios recomiendan fijar los nivelesreferencia en los de la OMS

comentados previamenté

La prevalencia de anemia preoperatoria en cirag@la entre el 10-70%
dependiendo de la definicién de anemia y del tipantervencion, y es mas prevalente
en algunas cirugias como la oncoldgica y la traatbgica. En general, se estima que
un tercio de los pacientes que acuden a una cirngier presenta anemia, causada o
no por la patologia motivo de la cirutffa Hasta un 90% de los pacientes quirtirgicos
pueden presentar anemia post-operatoria debidaarajrado y/o inhibiciébn de la

eritropoyesis.

En el paciente con fractura de cadera, la prevelate anemia preoperatoria es
muy dispar en la literatura médica, situdndoseeeetr5%**y el 73,7%". Por lo
general, oscila entre el 20 y el 45%, dependiereltadiefinicion de anentid. Halm
EA y cols publicaron en 2004 un estudio con 550gmeies™ en el que describian una
prevalencia de anemia al ingreso hospitalario @&, 4aumentando al 45% en el
preoperatorio y al 93% en el postoperatorio. Em@mnento del alta se situaba en torno
al 84%. Un porcentaje similar de prevalencia denda al ingreso se refleja en el
estudio publicado por Gruson Kl y cols en 2882en el cual el 45,6% de los 395
pacientes tenian anemia al ingreso segun losiostpropuestos por la OMS. En el
trabajo de tesis doctoral publicado en 2011 por &tar8*’, que incluia a 446 pacientes
ingresados por fractura de cadera en el Hospitabvdsitario Miguel Servet de
Zaragoza, se describe una prevalencia de anem&8d& en varones y del 26,5% en

mujeres, similar a la referida en un trabajo preealizado en el mismo centtt

En el paciente con fractura de cadera frecuentena®xisten varias causas de
anemia. Previamente a la fractura, la prevaleneiaademia es importante en la

n‘lég, 120,121

poblacion ancia en la que se asocian multiples procesos favorees@omo

déficit de nutrientes, problemas de absorcion iimals alteracion de la funcién renal,
enfermedad inflamatoria crénica, mielodisplasia igrahemorragias entre otrgé '
Tras la fractura y preoperatoriamente se produeenad una hemorragia significativa,

variable segun su localizaciébn anatomica. La aneeion es mayor en las fracturas
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pertrocantéreas que en las subcapitales porquestas @ltimas el sangrado esta
contenido intracapsularmente. En cambio, en laguras extracapsulares, el sangrado
no esta contenido y puede expandirse hacia l@ogefiircundante¥*. Ha sido descrito
que el tipo de técnica quirdrgica utilizada pardralamiento de la fractura de cadera
también influye en la pérdida hematica, tanto povia empleada como por el nimero
de drenajes usados y el tiempo de intervenciénimigal?® *?° %7 En este sentido, las
técnicas percutdaneas y poco agresivas usadas erataiiento de las fracturas
subcapitales implican una menor pérdida sanguinease traduce en una menor tasa
de transfusion, tal y como se demuestra en eljoghglicado por Garcia-Erce en 2003

(17% de transfusién en las osteosintesis frerité%l en las artroplastids.

Ademas de todos estos mecanismos que favorecarehaia en los pacientes
con fractura de cadera, hay que mencionar la icibibide la eritropoyesis inducida por
la propia inflamacion que conlleva la fractura.eEsstado inflamatorio, a través de la
liberacion de distintas interleuquinas, causa usmiducion de la sintesis, liberacion y
accion de la eritropoyetina, asi como un “définitdional de hierro” que no puede ser
corregido con hierro or#’. En esta situacién, aunque los depésitos de hizzem
normales, éste no esta disponible para la eritegisy debido a un defecto en la
liberacion del hierro desde los macrofagos de lduladsea, en la cesion del hierro a la
transferrina plasmatica o a ambos factbfe&ste déficit funcional de hierro se asocia a
una mayor duracién de la respuesta inflamatorigrsisa, que aumenta la mortalidad.
Por otra parte, no hay que olvidar la elevada peexcéa de ferropenia en la poblacion
mayor de 65 afos, que es precisamente la mas puedia a sufrir fractura de cadera.
La ferropenia es debida en la mayoria de los cageérdidas cronicas, sobre todo a
nivel gastrointestinal, por consumo de farmacosrgi@sivos y/o lesiones neoplasicas
inflamatorias intestinales. Esta deficiencia derrbieinfluye negativamente en la
inmunidad celular, por lo que su correccion pueekertir estas alteraciones de la
respuesta inmunitaria. No obstante, el tratamieoto hierro oral no ha dado buenos
resultado$®™, siendo la administracién intravenosa de hierrajle si ha resultado
efectiva, incluso para el déficit funcional de hpé*

En general, la anemia es un factor que aumentaithimortalidad en cualquier
paciente. Puede producir angor, infarto de miocaednsuficiencia cardiaca. En el caso
de la insuficiencia cardiaca, donde esta ampliasneleimostrado el relevante papel

patogénico de la aneni?d es ademéas un factor de riesger sede mortalidad,
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hospitalizacién y gravedatf' *>**® De hecho, dobla el riesgo de otros factores, como
la diabetes mellitus, la edad, el tabaco y la diswivn de la fraccion de eyeccidh En

los pacientes que van a someterse a una cirugiaryiayanemia perioperatoria se ha
relacionado clasicamente con un aumento de la fidediay morbilidad®® 3% 149 a
este respecto, Carson JlI ha publicado varios tabspbre el efecto pernicioso de la
anemia en los pacientes quirrgicos en cuanto aimortalidad*" *** *** Uno de estos
estudios data de 1988'y en él ya se describe una mortalidad quirdrgid&ti&% en
los pacientes con hemoglobina inferior a 6 g/dirashente superior a la registrada en

los pacientes con hemoglobina superior a 10 g/dé,fge del 7 %.

Aproximadamente el 60% de las fracturas de cadeesitan transfusion
sanguinea perioperatotta **> aunque se han descrito porcentajes que varias et
y el 74 940 147.148. 199 ) 3 hemoglobina preoperatoria se ha descrito comtactor

predictor independiente de riesgo de transfusiogaed®™ %,

La transfusion sanguinea alogéni¢daSA) es el método mas frecuentemente
utilizado para corregir la anemia perioperatoriartnera rapida y efectiva, con el fin
de mantener una buena oxigenacion tisular. Sin ejabao debe considerarse como
una terapia exenta de riesgos o efectos secundptideendo comprometer incluso la
vida del paciente Entre los riesgos clasicos dealasfusion figuran la transmision de
enfermedades viricas y bacterianas, ademas dedasiones transfusionales de origen
inmunolégico o n&% Ademas se han publicado numerosos trabajos emjuesse
describe un aumento de la morbimortalidad en losieptes transfundidos en
comparacion con los no transfunditfds*>* ***> ***varios son los mecanismos por los
que la TSA puede incrementar la morbimortalidatdyes@odo en los pacientes criticos,
pero destacan el efecto inmunomodulador (TRIM)praduccion de dafio pulmonar
agudo f{ransfusion-related acute lung injur{fTRALI]), la sobrecarga circulatoria
(transfusion-associated circulatory overloaffTACO]) y las alteraciones de la
microcirculacion, aunque no siempre es posibleviddalizar la contribucién de cada
uno de ello¥’. Este efecto de inmunomodulacién producido potrénsfusién de
sangre alogénica parece que dificulta la cicatifrade las heridas por disminucion de
los niveles de factores proangiogénicos esenqgiesla cicatrizacion de heridas, como
la IL8, asi como de la produccién de eritropoyetmadgena® **° También parece
estar relacionado con la aparicion de una mayardasnfecciones post-operatorias, tal

y como se refleja en varios trabajos. En 1999@ayscol$® ya publicaron un estudio
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con 9598 pacientes consecutivos sometidos a cirpgia fractura de cadera,
concluyendo que la transfusién de sangre alog&®casocia con un mayor riesgo de
desarrollar una infeccién bacteriana (35%) y neumd@b2%). En 2003 Cuenca J vy
cols'®* describen una tasa de infeccion, tras cirugiaatgura pertrocantérea de cadera,
de un 51% en pacientes transfundidos frente a &fh @0 no transfundidos, siendo la
diferencia estadisticamente significativa (p< 0)0O0do obstante, otros autores no
encuentran evidencia de una mayor tasa de infegcidiortalidad en relacion con la
transfusién sanguinea. Este es el caso del egtubiewado por Johnston P y ctffsen
2006 con una serie de 3625 pacientes operadofgmbura de cadera entre 1989 y
2002 en el Reino Unido. De estos pacientes el 29@%n transfundidos. Tras aplicar
un modelo de regresion logistica para controlav#aibles de confusién, se comprobd
gue realmente no habia una asociacion estadisti¢carsignificativa entre la transfusion
sanguinea y la mortalidad e infeccién postopemtdviamvakas y cot&® tampoco
hallan una evidencia clara de un aumento de laéncia de infeccidn postoperatoria
tras la TSA.

A las complicaciones asociadas al uso de sangggrilta se une ademas la
escasez de la misma, lo que en ocasiones obligsparsder la cirugia programada por

falta de sangre.

Para disminuir los riesgos asociados a la trangiudie sangre alogénica es
preciso, pues, evitar o disminuir su uso en la dedie lo posibfé* arbitrando una
serie de medidas alternativas como son la utilimacie recuperadores intra y
postoperatorios, suplementos de hierro intravelidstt® con o sin eritropoyetina
167168 asi como hemodilucién normovolémica en el ambie un equipo
multidisciplinario para el tratamiento de la aneraguda en los pacientes que han

sufrido una fractura de cadera.

La TSA suele prescribirse cuando la concentracéheinoglobina desciende de
un cierto nivel (umbral transfusional), a menudadd entre 7 y 10 g/dl, segun se
aplique una politica transfusional liberal o resiva en funcidén de la presencia o no de

disfuncion orgéanica.

El razonamiento tedrico sobre el que se asiemalltica transfusional liberal es
bastante directo. El aumento de la concentracidmedeglobina mejora la oxigenacion

de los tejidos, optimizando asi la funcion de logados. Sin embargo, a raiz de los
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resultados arrojados por el trabajo de Hébert w€oparece concluirse que una
estrategia transfusional restrictiva (empleo deuarbral transfusional de 7 g/dl de
hemoglobina con mantenimiento de una hemoglobimeaei 7-9 g/dl) resultaria al
menos tan efectiva, si no superior, a una libaraibfal transfusional de 10 g/dl, con
rango de mantenimiento entre 10-12 g/dl de hemawiplen los pacientes criticos en
normovolemia. La posible excepcion serian los paes con procesos isquémicos
agudos (infarto agudo de miocardio y angina indsysB y los pacientes en la fase
inicial de la sepsis gra¥e. En estos dos subgrupos se contempla un umbral
transfusional mayor dentro de los criterios resttos (9 y 10 g/dl de hemoglobina

respectivamente).

Sobre los criterios de hemotransfusion en paciesdasfractura de cadera, hay
que destacar los trabajos publicados por Carsasisy En 1998 Carsof? realizé un
pequefio ensayo clinico aleatorizado en el que camiaza aplicacion de criterios
transfusionales restrictivos frente a liberalesueia serie de 84 pacientes. En este
trabajo no se hallaron diferencias significativatres las dos alternativas, aunque se
sugirié que era preciso realizar mas estudios comayor tamafio muestral para extraer
conclusiones mas solidas. Es en 2011 cuando sécaubbs resultados del estudio
FOCUS Functional Outcomes inCardiovascular PatientdJndergoingSurgical Hip
Fracture Repai), liderado por Carsdff, en el cual se randomizaron 2016 pacientes
(con patologia cardiovascular previa o factoresie&go cardiovascular) a una politica
transfusional restrictiva o liberal, tras la cirigie fractura de cadera. La conclusion de
este estudio es que la estrategia transfusiornaictes, con un umbral de hemoglobina
de 8 g/dl en ausencia de sintomas de anemianesrals tan segura como la estrategia
liberal, ya que se observé que esta Ultima no fedadasa de morbimortalidad a los 60

dias en comparacion con la estrategia restrictiva.
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I1.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO
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El objetivo general del presente estudio es contaxencidencia de eventos
cardiovasculares (concretamente insuficiencia aaedy cardiopatia isquémica aguda),
asi como la mortalidad asociada a estos eventdgs gracientes ingresados por fractura

osteoporotica de cadera durante el primer meliagreso.

Como objetivos especificos se plantean los sigesent

1. Describir las caracteristicas de los pacientes esagtos por fractura
osteoporética de cadera en el Hospital Universitisiguel Servet de Zaragoza,
analizando la existencia de factores de riesgoimasdcular y de patologia
cardiaca previa.

2. Analizar si existe relacion entre el valor cuatititade biomarcadores cardiacos
determinados al ingreso (pro-BNP plasméatico y tname 1) y la aparicion
posterior de eventos cardiovasculares.

3. Valorar la relacion entre las complicaciones casasculares y otros factores

como la anemia, ferropenia y hemotransfusion.

HIPOTESIS DE TRABAJO

Hipotesis nula

* Los biomarcadores cardiacos (pro-BNP y troponindeferminados al
ingreso del paciente tras sufrir una fractura geietica de caderano
se relacionan con el desarrollo posterior de egen#vdiovasculares y
son, por tanto, factores predictores de morbirfidad cardiovascular.

 La anemia, la ferropenia y la transfusiéon de saralogénicano se
relacionan con la aparicidon de eventos cardiovasesiltras el ingreso

por fractura osteoporotica de cadera.
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Hipotesis alternativa

Los biomarcadores cardiacos (pro-BNP y troponindeferminados al
ingreso del paciente tras sufrir una fractura gmieitica de cadera se
relacionan con el desarrollo posterior de evenéwdigvasculares y son,
por tanto, factores predictores de morbimortalicdadiiovascular.

La anemia, la ferropenia y la transfusion de sangagénica se
relacionan con la aparicion de eventos cardiovasesitras el ingreso

por fractura osteoporotica de cadera.
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111

MATERIAL Y METODOS
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I11.1 TIPO DE ESTUDIO Y SELECCION DE PACIENTES

Para lograr los objetivos anteriormente expuestss,planteé un estudio
observacional prospectivo, que tuvo lugar entré éé octubre 2011 y el 31 de Marzo

2012, en el Hospital Universitario Miguel Servetziagoza.

El Hospital Universitario Miguel Servet es el hdaapde referencia del Sector
sanitario Il de Zaragoza, con una poblacion de 22 .habitantes segun los datos
aportados por el Departamento de Salud y Consumd@rdgon en 2008. Presta
asistencia sanitaria a los ciudadanos de 21 zanasldd distribuidas en 18 centros de
salud, cuatro de ellos en el &mbito rural y elaagticados en la capital aragonesa.
Ademas, por su elevado nivel de especializaci@el €entro de referencia de toda la
Comunidad Auténoma e incluso de La Rioja y Soriaespecialidades concretas. Se
trata, pues, de un gran complejo hospitalario dal forma parte el Servicio de Cirugia
Ortopédica y Traumatologia.

El estudio incluyé todos los pacientes ingresadosleServicio de Cirugia
Ortopédica y Traumatologia por fractura del terproximal de fémur (fractura de

cadera) de etiologia osteoporotica.

Durante los 6 meses del periodo de estudio se ieroogdiariamente los
pacientes ingresados en el Servicio de Cirugia p@dica y Traumatologia, con

diagnéstico de fractura de cadera.
Los criterios de inclusiénaplicados en el estudio fueron:

» Pacientes con diagnéstico de fractura de cadera

* Ingreso a través del Servicio de Urgencias del Halspniversitario
Miguel Servet de Zaragoza

» Etiologia osteoporética de la fractura de caderadycida por caidas a

pie plano y traumatismo de baja energia.

Los criterios de exclusionfueron:

» Origen no osteopordtico de la fractura de cadera:
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o Fracturas patologicas debidas a una lesion tundsed primaria
o0 lesién metastasica.

o Politraumatismo.

o Fracturas periprotésicas.

o Fracturas de cadera producidas por traumatisnadt@energia.

I11.2 VARIABLES ANALIZADAS

Para la elaboracion del estudio se recopilaron sigsientes datos de los

pacientes ingresados por fractura osteoporoticadera:

I11.2.1 VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

» Edad el paciente al ingreso.

» Sexo del paciente.

I11.2.2 VARIABLES CLINICAS

» Tipo de fractura: fractura subcapital, pertrocadér subtrocantérea.
» Existencia de factores de riesgo cardiovasculgsertension arterial
(HTA), diabetes Mellitus (DM), dislipemia (DLP).
» Existencia de antecedente de patologia cardiacaapnegistrando los
siguientes subtipos:
o Disfuncion sistélica del ventriculo izquierdo
o Valvulopatia
0 Arritmia cardiaca
0

Cardiopatia isquémica

111.2.3 VARIABLES QUIRURGICAS
« Porcentaje de pacientes intervenidos quirdrgicament
« Tiempo transcurrido (en dias) desde el ingresoahkstintervencion

quirdrgica.
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111.2.4 TRANSFUSION DE SANGRE ALOGENICA
« Porcentaje de pacientes transfundidos.
« Numero de concentrados de hematies transfundidos.
« Momento de la transfusion sanguinea: previo a fag@, durante la

cirugia y posterior a la cirugia.

I11.2.5 VARIABLES ANALITICAS
Se recogieron los siguientes parametros analiteterminados mediante

extraccion sanguinea realizada al ingreso, a lasarmel ingreso y al mes del ingreso.
Al ingreso:

o0 Biomarcadores cardiacos (pro-BNP, troponina I)
o Parametros hematoldgicos (hemoglobina, hematoardtymen
corpuscular medio)
o Parametros del metabolismo del hierro (hierro eguerritina,
transferrina y saturacion de la transferrina)
o Creatinina en sangre.
o0 Hormonas tiroideas (TSH, T4 libre)
* Alasemana del ingreso:
0 Pro-BNP
o Parametros hematoldgicos (hemoglobina, hematoardatymen
corpuscular medio)
o Pardmetros del metabolismo del hierro (hierro exrgsiferritina,
transferrina y saturacion de la transferrina)
o Creatinina en sangre.
* Al mes del ingreso:
0 Pro-BNP
o Parametros hematoldgicos (hemoglobina, hematoardtymen
corpuscular medio)
o Parametros del metabolismo del hierro (hierro eguerritina,

transferrina y saturacion de la transferrina)
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Los parametros hematoldgicos, el metabolismo d&lrdniy la creatinina son
variables que se determinan de forma rutinaria cqrade de la practica médica
habitual llevada a cabo con los pacientes ingresgmo fractura de cadera en el
Servicio de Traumatologia del hospital. EI pro-BN& troponina | y las hormonas

tiroideas son variables que se han afadido a lusates analiticos habituales.

La determinacion de los parametros hematologiobsl ynetabolismo del hierro
forman parte deProtocolo de Ahorro de Sangrgue se aplica en el Servicio de
Traumatologia y Cirugia Ortopédica del Hospital wénsitario Miguel Servet para
prevenir y tratar la anemia perioperatoria en datfira osteoporética de cadera y de esa
manera mejorar la practica transfusional. El tr&aio y los criterios de administracion

gue incluye dicho protocolo son los siguientes:

» Hierro endovenoso Hierro sacarosa intravenoso (Venofer® 200 mg/48
horas, maximo 600 mg/semana), al menos 3 dosiigedlel ingreso, a
las 48 horas y a las 96 horas previamente a ladetide la sueroterapia).

o En el caso de anemia moderada (Hb < 11 g/dL) serasdl la
administracion de hierro carboximaltosa (Ferinjet®) dosis
Unica el dia de ingreso (maximo 1000 mg 6 15 mpésp).

« Acido félico (Acfol® 1 comprimido/24 horas. Durante todo el riegp
hospitalario.

* Vitamina C (Cebion® 1 g) 1 sobre /24 horas. Durante todmgieiso
hospitalario.

* Vitamina B12 (Optovite® 1.000.000 Ul) dosis Unica i.m.

» Eritropoyetina subcutanea (Epoetina alfa -Eprex®- 40.000 Ul) en el
preoperatorio siempre que la hemoglobina preopesate! paciente sea
menor de 13 g/dL (dosis Unica). Se valorard unarstay dosis el dia de
la intervencion quirdrgica si persiste la anemia.

» Transfusion de sangre alogénica (TSA)se utilizan los criterios
aprobados y recomendados por la Comision de Trsidsfulel HUMS,
que se resumen en :

o Criterios clinicos (principal): transfundir si peexia de clinica

de anemia.
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o Criterios analiticos (secundarios): valorar trasgfo si Hb < 8
g/dl (6 Hb < 9 g/dL si antecedentes recientes ocamelpiratorios
0 neuroldgicos).

o Administrar los concentrados de hematies de unmenseguido
de reevaluacion clinica.

o0 No estd recomendada la administracion de TSA pratp&
salvo caso de anemia grave (Hb < 8 g/dL) o en dasanemia
moderada (Hb < 10 g/dL) y se espere un sangracioeratorio

igual o superiora 1 L.

II1.2.6 EVENTOS CARDIOVASCULARES

Se registraron los eventos cardiovasculares addogedurante el primer mes
tras el ingreso por fractura osteoporética de @adeomo eventos cardiovasculares se
han considerado la insuficiencia cardiaca agudacatdiopatia isquémica aguda.

Los criterios diagndsticos utilizados para el riegisle ambas entidades son los

siguientes:

 INSUFICIENCIA CARDIACA AGUDA ElI diagnéstico de la
insuficiencia cardiaca se realizd aplicando logedns clasicos de
Framingham, universalmente aceptados para estaldledmgnostico de
esta entidad* Estos criterios se basan en datos obtenidos de la
anamnesis, la exploracion fisica y la radiologba. clasifican en mayores
y menores. Como minimo se necesita la presencialtéinea de dos
criterios mayores o uno mayor y dos menores, siempe estos ultimos
no puedan justificarse por otra causa.
o0 Los criterios mayores son:

= Disnea paroxistica nocturna.

= Distension venosa yugular.

= Crepitantes pulmonares.

= Cardiomegalia radiografica (incremento del tamafo

cardiaco en la radiografia de torax).
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= Edema agudo de pulmén.

= Ritmo de galope por tercer tono.

= Aumento de la presion venosa (>16 cmH20).

» Reflujo hepatoyugular positivo.

= Pérdida de peso > 4.5 kg después de 5 dias con
tratamiento diurético.

0 Los criterios menores son:

= Edema bilateral de miembros inferiores.

= Tos nocturna.

= Disnea de esfuerzo.

= Hepatomegalia.

= Derrame pleural.

= Taquicardia (> 120 latidos por minuto).

= Disminucion de la capacidad vital a un tercio de la
maxima registrada.

« CARDIOPATIA ISQUEMICA AGUDAIla presentacion aguda de la
cardiopatia isquémica (también referida como simérooronario agudo)
se clasifico en angina o infarto, en funcion déndbo o no elevacion
significativa en sangre de los biomarcadores deosec miocardica
segun los criterios establecidos en el consendDdfi@icion Universal
de Infarto de Miocardid. El diagnéstico de sindrome coronario agudo se
realizd en base a criterios clinicos (dolor toradipico o equivalente
anginoso), electrocardiograficos (cambios del sedmeST-onda T,
aparicion de onda Q...) y analiticos (determinaciéredzimas cardiacas

como biomarcadores de necrosis miocardica).

111.3 FUENTES DE INFORMACION

La identidad de los pacientes ingresados con dsiigodde cadera a través del
Servicio de Urgencias del Hospital UniversitariogMl Servet se obtuvo a través del

Programa Nu® del Servicio de Admision del Hospital UniversitaMiguel Servet.
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La informacion referente a las variables descritasteriormente fue

proporcionada por l&istoria clinica tanto en formato electrénico como en formato

papel:

e La existencia de factores de riesgo cardiovascylal antecedente de
patologia cardiaca frecuentemente ya se reflejael enforme clinico
realizado en Urgencias al producirse el primer actotdel paciente con
el centro hospitalario. Los datos recogidos eniefdeme proceden de la
anamnesis y de la base de datos del programa iaficon PCH Puesto
Clinico Hospitalarig, con el que se gestiona la actividad asisterugal
Urgencias. No obstante, esta informacion se comlesteriormente en
la planta de hospitalizacion del servicio de Trawoogia como parte del
estudio rutinario del paciente ingresado. En el gttabk Universitario
Miguel Servet el manejo de los pacientes hospédbs por fractura de
cadera se lleva a cabo de manera multidisciplirear, estrecha
colaboracion con el Servicio de Medicina Internadal la frecuente
complejidad y fragilidad de este tipo de paciente.

« La informacién relativa a la transfusion de sangidegénica, las
complicaciones cardiovasculares y la mortalidadi#avo de la historia
clinica elaborada durante la fase de hospitatiraalonde participa el
Servicio de Medicina Interna como parte del manajnico
multidisciplinar ya comentado previamente. En cad® precisar
completar la informacion clinica durante el mes s#guimiento, se
recurrid a la historia electronica y a la inforndaciobtenida de la
revision rutinaria del paciente en la consulta tdeuiatologia.

e El valor de los pardmetros analiticos analizadoswe#stro estudio se
consulté en la historia clinica electronica, doedeste un apartado con

todo el historial de analiticas sanguineas delepaei

II1.4 ANALISIS ESTADISTICO

El andlisis estadistico fue ejecutado con el sofiiRaversion 3.1.42014-10-

31). El nivel de significacion empleado fue de 0.05
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Se realiz6 andlisis descriptivo de las variablesi@aiivas y cuantitativas. Las
variables cualitativas se describieron con frecizenc porcentaje. Las variables
continuas se describieron con el minimo, mediareian maximo y desviacion tipica.

Se estudio si las variables cumplian criteriosarenalidad con el test de Shapiro-Wilk.

Se aplico el test de Chi-Cuadrado para mostrarelacion entre variables
cualitativas y fue sustituido por el test exactoRigher cuando no se cumplieron los
criterios de aplicacién. Para cuantificar la redaciestadistica se obtuvo el Riesgo
Relativo (RR)

Se estudio si las variables continuas tenian diferenedia dependiendo de la
aparicion o no de evento cardiovascular, utilizaedtest de la t-Student en el caso de
variables normales y el test de Mann Whitney ecasb de variables que no cumplian

criterios de normalidad.

Para analizar la existencia de cambios de las medidas variables analiticas en
las tres mediciones se utilizo el Test de Friedmgrara ver los cambios en las medias
de las variables analiticas entre tiempos de ndedaos a dos se utilizé los test Post-

Hoc Nemenyi—Dunn.

Para analizar la relacion estadistica entre laalbai “aparicion de evento
cardiovascular” y un subconjunto de co-variabldagtores independientes relevantes
se obtuvo un modelo multivariante a través de dait@& de regresion logistica con el
método de introducir. Para evaluar si el modelo estadisticamente significativo se
utilizaron el test de razon de verosimilitudes yest de Wald. La fuerza de asociacion
entre las variables independientes y la varialdalt@do se midioé en términos de Odds
Ratio (OR).
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IV.  RESULTADOS
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IV.1 ESTUDIO DESCRIPTIVO GLOBAL DE LOS PACIENTES

1V.1.1 ANALISIS DE LA MUESTRA

Se ha realizado un analisis descriptivo de la ma@k los pacientes ingresados
por fractura de cadera de etiologia osteopordatiesgle el 1 de octubre de 2011 hasta el

31 de marzo de 2012. Para ello se han analizadables cuantitativas y cualitativas.

De las variables cuantitativas se ha calculado @aendiiediana, desviacion

estandar, maximo y minimo.

De las variables cualitativas se han calculadofriesuencias absolutas y las

frecuencias relativas, expresadas como porcerthje &l total de casos validos.

1V.1.2 VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS
Se analizaron los datos de 209 pacientes de ldsscli&7 (79,9%) eramujeres

y 42 (20,1%) eramarones

Los 209 pacientes estudiados terdgdadescomprendidas entre los 49 y los 104
afos, siendo la media de 83,9 afios, la mediarei@® y la desviacion tipica de 8,05

anos.

1V.1.3 VARIABLES CLINICAS

TIPO DE FRACTURA

Ciento cuarenta pacientes (66,99%) presentditzantura pertrocantéreay 69
(33,01%)fractura subcapital
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FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR

Ciento treinta y cinco pacientes (64,59%) preseartéiipertension arterigl 42
pacientes (20,1%) estaban diagnosticadodialeetes Mellitusy 42 pacientes (20,1%)

teniandislipemia
Tabla 2. Factores de riesgo cardiovascular

Frecuencia| Proporcién (%)
Hipertension arterial

No 74 35.41

Si 135 64.59
Diabetes Mellitus

No 167 79.9

Si 42 20.1
Dislipemia

No 167 79.9

Si 42 20.1

ANTECEDENTE DE PATOLOGIA CARDIACA

Se constat@ntecedente de patologia cardiaea 62 de los pacientes incluidos
en el estudio (29,67%).

Tabla 3. Antecedente de patologia cardiaca

Frecuencia Proporcion (%)
Antecedente de patologia cardiaca
No 147 70.33
Si 62 29.67

De los pacientes con antecedente de patologiaacardi de ellos (1,91% del
total de la muestra) teniatisfuncion sistélica del ventriculo izquierdd7 pacientes
(8,13%) presentaban algun tipo dalvulopatia 44 pacientes (21,05%) tenian el
antecedente darritmia cardiacay 20 pacientes (9,57%) estaban diagnosticados de

cardiopatia isquémica
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Tabla 4. Antecedente de patologia cardiaca por gudx

Frecuencia| Proporcién (%)
Disfuncién sistdlica VI

No 205 98.09

Si 4 1.91
Valvulopatia

No 192 91.87

Si 17 8.13
Arritmia cardiaca

No 165 78.95

Si 44 21.05
Cardiopatia isquémica

No 189 90.43

Si 20 9.57

1V.1.4 VARIABLES QUIRURGICAS

De los 209 pacientes, 202 se intervinieron quinaigiente (96,65%).

El tiempo transcurrido desde el ingreso hasta la meeicion quirdrgicase

recoge en la siguiente tabla.
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Tabla 5. Tiempo transcurrido desde el ingreso haktairugia

Frecuencia Proporcion (%)
Tiempo (dias) transcurrido desde el ingreso hasta Icirugia
0 2 0.99
1 18 8.91
2 34 16.83
3 32 15.84
4 43 21.29
5 38 18.81
6 18 8.91
7 7 3.47
9 2 0.99
10 2 0.99
11 1 0.5
12 1 0.5
13 1 0.5
14 1 0.5
15 1 0.5
17 1 0.5

Se observa que 2 pacientes se intervinieron queangente el mismo dia del
ingreso. El tiempo mas frecuente de espera fuedias} y en 8 pacientes el tiempo de
espera fue mayor o igual a 9 dias.

1V.1.5 TRANSFUSION DE SANGRE ALOGENICA

De los 209 pacientes, 42 (20,1%) recibien@nsfusion de sangre alogéniga
167 (79,9%) no la recibieron.

El nimero de concentrados de hematiesel momento de la transfusiéon

sanguinease presentan en la siguiente tabla.
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Tabla 6. Transfusion de sangre alogénica

Frecuencia| Proporcion

(%)

Transfusién

No 167 79.9

Si 42 20.1
Transfusion post-1Q

No 184 88.04

Si 25 11.96
Transfusién durante-1Q

No 206 98.56

Si 3 1.44
Transfusion pre-1Q

No 183 87.56

Si 26 12.44
Concentrados de hematies

0 167 79.9

1 3 1.44

2 25 11.96

3 5 2.39

4 8 3.83

5 1 0.48

IQ: intervencién quirdrgica

I1V.2 ESTUDIO DE 1.OS VALORES ANALITICOS

En la siguiente tabla se representa, para cadaleas variables cuantitativas
analizadas, la frecuencia de valores validos megies, el minimo, la mediana, la media
aritmética, el maximo, la desviacion estandar jjccal) y la frecuencia de valores no

registrados (NA).
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Tabla 7. Estadisticos de las variables cuantitagwestudiadas

Variable N | Minimo @ Mediana | Media Méximo Desviacion = NA
Estandar

Edad 209 49.000 85.000 83.909 104.000 8.057 O
Tiempo transcurrido 202 1.000 5.000 5.010 16.000 2305 7
desde el ingreso hasta la
1Q (dias)
TSH en suero-Ingreso 195 0.030 1.650 2.180 41.960 3.228 14
T4 Libre (Tiroxina) en 195 0.340 1.030 1.068 1.950 0.239| 14
suero-Ingreso
Troponina I-Ingreso 209 0.010 0.020 0.051 1.150 0.154 O
Hemoglobina-Ingreso 209 5.800 12.700 12.494 16.000 1.759 O
Hematocrito-Ingreso 209 17.500 37.500 36.840 46.600 4991 O
Volumen Corpuscular 209 9.600 92.300f 91.175  118.100 8873 0
Medio-Ingreso
Creatinina en suero- 209 0.410 0.830 1.007 6.350 0669 O
Ingreso

Propéptido natriurético 209 43.300| 577.300 1410.233| 28000.000 3312.786/ O
cerebral-Ingreso

Hierro en suero-Ingreso | 208 3.000 51.500 66.397  480.000 57879 1
Ferritina en suero- 208 7.100 201.150 274.594| 2629.000 282.876 1
Ingreso

Transferrina en suero- 208 | 19.600 164.000 165.667 334.500 40.494 1
Ingreso

Saturacion de la 208 1.240 18.250 25.197 204.000 24.078 1
Transferrina-Ingreso

Hemoglobina-Semana 206 6.400 10.200 10.259 14.600 1411 3
Hematocrito-Semana 206 | 18.900 30.500 30.728 43.000 4.272 3
Volumen Corpuscular 206 68.000 93.800 93.393 122.100 6.191 3
Medio-Semana

Creatinina en suero- 205 0.330 0.800 0.946 6.200 0.533 4
Semana

Propéptido natriurético 202 16.200 678.250 1815.655 36652.000 4011.685 7
cerebral-Semana

Hierro en suero-Semana | 204 5.000 58.000 70.566 239.000 44.893 5
Ferritina en suero- 204 87.300 412.600 497.190 3038.000 338.427 5
Semana

Transferrina en suero- 204 17.000 176.350 176.017 332.500 40.421 5
Semana

Saturacion de la 204 2.800 21.150 26.641 87.360 17695 5
Transferrina-Semana

Hemoglobina-Mes 187 7.500 12.200 12.049 16.500 1.414 22
Hematocrito-Mes 187 22.100 36.300 35.975 48.000 4,222 22
Volumen Corpuscular 186  78.000 94.550| 94.397  124.800 5.303| 23
Medio-Mes

Propéptido natriurético 186 39.200 375.450 1275.165 43014.000 4547.411 23
cerebral-Mes

Hierro en suero-Mes 186 11.000 58.500 60.511 159.000 24,786 23
Ferritina en suero-Mes 186 22.700 257.100 299.229 1581.000 215.707 23
Transferrina en suero- 186 86.300/ 188.000/ 186.319 369.600 34.861 23
Mes

Saturacion de la 186 4.100 20.200 22.354 181.000 14589 23

Transferrina-Mes
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A continuacion se representan las variables amésriendiagramas de caja
“boxplots”, que nos suministran informacion gréafica sobre V@dores minimo/

méaximo, mediana, existencia de valores atipicamgtsia de la distribucion.

Figura 1. Distribucion de los valores de la hemobloa (hgb)
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Figura 2. Distribucion de los valores del hematateri(hto)
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Figura 3. Distribucion de los valores del volumeprpuscular medio (VCM)
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Figura 4. Distribucion de los valores del hierro esuero
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Figura 5. Distribucion de los valores de la fernita en suero
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Figura 6. Distribucion de los valores de la transfaa en suero
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Figura 7. Distribucion de los valores de la satuian de transferrina
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Figura 9. Distribucion de los valores de la creatma en suero
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1V.2.1 EVOLUCION TEMPORAL DE LOS VALORES ANALITICOS

En este apartado se analiza la evolucion tempgpeia todo el grupo de

pacientes, de la media de los distintos paramdeteyminados al ingreso y a la semana

y mes desde el ingreso. Los parametros analizeddwiden en los siguientes grupos:

. Parametros hematolégicohemoglobina, hematocrito, volumen

corpuscular medio).

. Parametros del metabolismo del hieffflterro en suero, ferritina,

transferrina y saturacion de transferrina).

. Biomarcador cardiaco (pro-BNP o pro-Péptido Natriurético
Cerebral)
. Parametro de funcién rendtreatinina).
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Tabla 8. Evolucion temporal de los parametros heolagicos, parametros del

metabolismo del hierro, pro-BNP y creatinina (mediglesviacion tipica, mediana,

valor de p)

Hgb

Hto

VCM
Creatinina
pro-BNP
Hierro en
suero

Ferritina

Transferrina

Saturacién de 25.2+24.08 (18.25)

la
Transferrina

PARAMETROS HEMATOLOGICOS

Ingreso
12.49+1.76 (12.7)

36.84+4.99 (37.5)

91.18+8.87 (92.3)
1.01+0.67 (0.83)
1410.23+3312.79
(577.3)
66.4+57.88 (51.5)

274.59+282.88 (201.15

165.67+40.49 (164)

Hemoglobina (hgb)

Semana
10.26+1.41 (10.2)

30.73+4.27 (30.5)

93.39+6.19 (93.8)
0.95+0.53 (0.8)
1815.65+4011.69
(678.25)
70.57+44.89 (58)

497.19+338.43
(412.6)
176.02+40.42
(176.35)

Mes
12.05+1.41
(12.2)
35.98+4.22
(36.3)
94.4+5.3 (94.55)

1275.16+4547 .4
(375.45)
60.51+24.79
(58.5)
299.23+215.71
(257.1)
186.32+34.86
(188)

26.64+17.7 (21.15) 22.35+14.59

(20.2)

La evolucion de la hemoglobina en sangre se pressnla figura siguiente.

Valor p
<0.0001

<0.0001
<0.0001
0.017
<0.0001
0.02
<0.0001
<0.0001

0.0056
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Figura 10. Evolucion de la hemoglobina
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El valor medio de la hemoglobina en sangre préséifi¢rencias significativas
entre los tres momentos de medicion (Test de Faedmvalor < 0.0001).

Hematocrito (Hto)

La evolucion del hematocrito se presenta en ladigiguiente.
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Figura 11. Evolucion del hematocrito
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El valor medio del hematocrito presentd diferencigmificativas entre los tres
momentos de medicién (Test de Friedman, p-valaOe@l).

Volumen Corpuscular medio (VCM)

La evolucién del volumen corpuscular medio se pr@sen la figura siguiente.

Figura 12. Evolucion del volumen corpuscular medio.
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El valor medio del volumen corpuscular medio préserdiferencias

significativas entre los tres momentos de medi€i@st de Friedman, p-valor <0.0001).

PARAMETROS DEL METABOLISMO DEL HIERRO

Hierro en suero

La evolucion del hierro en sangre se presenta guea siguiente.

Figura 13. Evolucién del hierro en suero
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El valor medio del hierro en sangre (o sideremiagsentd diferencias
significativas entre los tres momentos de medi€iest de Friedman, p-valor =0,02).
Al analizar el comportamiento del hierro en sudbsesvamos que la media en los tres
tiempos no es la misma. Partimos de un valor ihioeedio de 66,4 pg/dL
(mediana=51.5, DT=57.88), aumenta a los siete alias valor medio de 70,57 pg/dL,
(mediana=58, DT=44.89), y al mes vuelve a dismjnie@mando un valor de 60,51
png/dL (mediana=58.5, DT=24.79), El comportamientolas medianas es importante,
ya que cambia entre el ingreso y a la semana,nguaula media se reduce al mes, la
mediana se mantiene, por lo que las medias se bditq ver afectadas por la
variabilidad de los datos.
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Ferritina

La evolucion de la ferritina se presenta en larfiggiguiente.

Figura 14. Evolucién de la ferritina
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El valor medio de la ferritina presentd diferencsgnificativas entre los tres

momentos de la medicion (Test de Friedman, p-va@0001).

Transferrina

La evolucién de la transferrina se presenta eiglad siguiente.
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Figura 15. Evolucion de la transferrina
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El valor medio de la transferrina presentd difei@ncestadisticamente
significativas entre los tres momentos de la médici(Test de Friedman,
p-valor <0.0001).

Saturacion de la transferrina

La evolucién de la saturacion de la transferrinpresenta en la figura siguiente.

Figura 16. Evolucion de la saturacion de la transfena
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El valor medio de la saturacion de la transferrip@esentd diferencias
estadisticamente significativas entre los tres nmbose de la medicion (Test de
Friedman, p-valor < 0.0001)

PARAMETRO DE LA FUNCION RENAL

Creatinina

La evolucién de la creatinina plasmatica se presenta figura siguiente.

Figura 17. Evolucion de la creatinina
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El valor medio de la creatinina presentd diferesciastadisticamente
significativas entre los dos momentos de la medicifest de Wilcoxon,
p-valor=0,017).

BIOMARCADOR CARDIACO

Pro-Péptido Natriurético Cerebral (pro-BNP)

La evolucion del pro-BNP se presenta en la figigaiente.
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Figura 18. Evolucion del pro-BNP
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El valor medio del pro-BNP presentd diferenciasdisticamente significativas
entre los tres momentos de la medicion (Test d=lRran, p-valor < 0.0001).

A continuacidn se analiza la existencia o0 no derdifcias estadisticamente
significativas entre los momentos de la medidds a dospara lo cual se realizdest

post-hoc

Se obtiene la siguiente tabldalfla 9 con el valor de la p para cada
comparacion. Se considera que si el valor de la mferior a 0.05 hay diferencias

significativas entre ambas mediciones.

Se observa que en el caso de la hemoglobinaj&tberito y el pro-BNP hay
diferencias estadisticamente significativas ergsenhedidas obtenidas al ingreso y a la
semana, y también entre las medidas obtenidasemana y al mes. En cambio, no

hay diferencia significativa entre las medidas uheteadas al ingreso y al mes.

En el caso del volumen corpuscular medio, la faaien suero y la transferrina
vemos como los cambios son significativos en ks ¢omparaciones, entre el ingreso y
la semana, y también entre la semana y el mespasi entre el ingreso y el mes. Cabe
destacar que en el volumen corpuscular medio yaetmahsferrina se observaba un

aumento continuo de sus valores centrales.
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En cuanto al hierro en suero y la saturacion deatesferrina, se observa que hay
un cambio significativo entre las medidas obtenidhsngreso y a la semana. Sin

embargo, el cambio no es significativo entre laa®ary el mes.

Tabla 9. Calculo de p-valor al comparar dos a dass Imomentos de la
medicion de variables

Ingreso-Semana Ingreso-Mes Semana-Mes
p-valor

Hemoglobina 0.0000 0.29483 0.0000
Hematocrito 0.0000 0.75804 0.0000
Volumen Corpuscular  0.0000 0.00000 0.0054
Medio

Creatinina 0.017

pro-BNP 0.0000 0.88782 0.0000
Hierro en suero 0.0023 0.00328 0.9947
Ferritina 0.0000 0.00071 0.0000
Transferrina 0.0028 0.00000 0.0028
Saturacién de la 0.0015 0.00104 0.9947

transferrina

IV.3 ESTUDIO DE LOS EVENTOS CARDIOVASCULARES

De los 209 pacientes estudiad6S,pacientes (31,1%) si presentaron algun tipo
de evento cardiovascular en los primeros 30 diasddeel ingresoy 144 pacientes

(68,9%) no presentaron eventos cardiovasculares.

Dentro del grupo de pacientes que sufrieron eveg#rsliovasculares, 63
(96,92%) desarrollaron insuficiencia cardiaca, de tuales uno presentd ademas
cardiopatia isquémica aguda tipo angor. Los otass mhcientes (3,08%) tuvieron un

sindrome coronario agudo.
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1V.3.1 RELACION ENTRE VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS Y
EVENTO CARDIOVASCULAR

En este apartado se analiza la relacion entredidables epidemioldgicas (sexo
y edad) y la aparicion de eventos cardiovasculares.

SEXO

De los 209 pacientes incluidos en el estudio 16h enujeres y 42 pacientes
eran varones. De las 167 mujeres del total de l&stray 49 (29,3%) mujeres
presentaron evento cardiovascular. En el caso sledmnes, 18 (38,1%) tuvieron un
evento cardiovascular. A pesar de que en el grepeatbnes el porcentaje de pacientes
con evento cardiovascular es mayor que en el gdgpmujeresla diferencia no es
estadisticamente significativa (p-valor=0.36F3chos datos se reflejan en el siguiente
gréfico.

Figura 19. Presencia de evento cardiovascular es tios grupos de pacientes
establecidos en funcion del sexo
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EDAD
Al ser la edad una variable cuantitativa, se haddle la muestra total de

pacientes en dos grupos, en funcion de si hanmisek®o no eventos cardiovasculares,

y se ha comparado la edad media de ambos grupos.
La edad media del grupo de pacientes con eventliogascular es 86,15 afos

(mediana=86, desviacion tipica=5.98), superior edad media del grupo de pacientes

sin evento cardiovascular, que es 82,89 afos (madsd, desviacion tipica=8,66). La

diferencia entre ambos grupos es estadisticamigmificativa (p=0,0046).

Estos resultados se reflejan en los siguientescggaf
Figura 20. Media y desviacion tipica de la edadlea dos grupos establecidos

en funcién del desarrollo 0 no de evento cardiovalse
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Figura 21. Diagrama de caja que representa la metha valores
maximo/minimo y valores atipicos de la edad en s grupos establecidos en

funcion del desarrollo o no de evento cardiovasaula
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1V.3.2 RELACION ENTRE FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR Y
EVENTO CARDIOVASCULAR

HIPERTENSION ARTERIAL (HTA)
De los 135 pacientes con diagndstico de hipertanaiterial, 51 pacientes
(37,8%) presentaron eventos cardiovasculares. Eibioa solo 14 pacientes (18,9%)

del grupo de 74 pacientes sin HTA tuvieron un eveatdiovascular.

La diferencia es estadisticamente significativardjor=0.0078).Los pacientes
con HTA tienen 1,99 veces mas riesgo de presentavento cardiovascular respecto a
los pacientes sin HTA.
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Figura 22. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes

establecidos en funcion de la existencia de hipesién arterial
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DIABETES MELLITUS (DM)

De los 42 pacientes con diagnostico de diabete$itd¥el14 pacientes (33,3%)
presentaron eventos cardiovasculares. Dentro dgbogde los 167 pacientes sin
diabetes Mellitus, 51 pacientes (30,5%) tuvieroentes cardiovasculares.

No se ha objetivado en nuestro estudio una relac&stadisticamente
significativa entre la diabetes Mellitus y la apaén de eventos cardiovasculares
(p-valor =0.8703).
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Figura 23. Presencia de evento cardiovascular es tios grupos de pacientes

establecidos en funcidn de la existencia de diabéillitus
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DISLIPEMIA (DLP)
De los 42 pacientes con diagnostico de disliperhia,pacientes (40,5 %)

presentaron eventos cardiovasculares. Dentro dgbogde los 167 pacientes sin
dislipemia, 48 pacientes (28,7%) tuvieron eventrdiovasculares.

No se ha objetivado en nuestro estudio una relacestadisticamente
significativa entre la dislipemia y la aparicion deventos cardiovasculares (p-
valor=0.1999).
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Figura 24. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes

establecidos en funcion de la existencia de digiipe
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1V.3.3 RELACION ENTRE TIPO DE FRACTURA DE CADERA Y EVENTO
CARDIOVASCULAR

De los 140 pacientes que ingresaron fpactura pertrocantérea46 pacientes
(32,9%) presentaron eventos cardiovasculares. ®e@r grupo de 69 pacientes con

fractura subcapitgl 19 pacientes (27,5%) tuvieron eventos cardiovasest

No se ha objetivado en nuestro estudio una relacestadisticamente
significativa entre el tipo de fractura de cadera lg aparicion de eventos

cardiovasculares (p-valor= 0.5336).
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Figura 25. Presencia de evento cardiovascular en los grupospaeientes

establecidos en funcion del tipo de fractura
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1V.3.4 RELACION ENTRE TIEMPO INGRESO-CIRUGIA Y EVENTO
CARDIOVASCULAR

Se ha observado una relacion estadisticamentdisagivia entre la aparicion de
eventos cardiovasculares y el tiempo transcurriekdd el ingreso hasta la cirugia, de
tal manera queuanto mas tiempo se demora la cirugia mas prolual existe de

desarrollar un evento cardiovascular (p-valor=0.@)6

Figura 26. Presencia de evento cardiovascular en los grupospadeientes

establecidos en funcion del tiempo transcurrido desl ingreso hasta la cirugia
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1V.3.5 RELACION ENTRE ANTECEDENTE DE PATOLOGIA CARDIACA Y
EVENTO CARDIOVASCULAR

De los 62 pacientes con antecedente de patologieaca, 36 pacientes (58,1%)
presentaron eventos cardiovasculares. Dentro depogrde 147 pacientes sin
antecedente de patologia cardiaca, so6lo 29 pasie(it®,7%) tuvieron eventos

cardiovasculares.

Los pacientes con antecedente de patologia cardimren 2,94 veces mas
riesgo de presentar un eventardiovascular respecto a los pacientes sin dicho
antecedente.

Figura 27. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcion de la existencia de antered de patologia cardiaca

Evento Cardiovascular

[ ]
.Si

Porcentaje
8

20~

0-

Antecedentes de Patologia Cardiaca

A continuacion analizamos la relaciéon entre logimtiss subtipos de patologia

cardiaca y la aparicion de eventos cardiovasculares

DISFUNCION SISTOLICA DE VENTRICULO IZQUIERDO
Los 4 pacientes del estudio diagnosticados derdigio sistélica de ventriculo

izquierdo presentaron eventos cardiovasculares.

El riesgo de tener un evento cardiovascular aum&sé veces en los pacientes
con disfuncion sistolica previa de ventriculo izydb, respecto a los pacientes que no
presentan dicho antecedente.
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Figura 28. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcion de la existencia de anterdgd de disfuncion sistolica del

ventriculo izquierdo
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VALVULOPATIA
De los 17 pacientes diagnosticados de valvulopdtfa,pacientes (82,4%)
presentaron eventos cardiovasculares. Dentro depogrde 192 pacientes sin

valvulopatia previa, 51 pacientes (26,6%) tuvieatyiin evento cardiovascular.

El riesgo de tener un evento cardiovascular aumé&nté veces en los pacientes
con valvulopatia previa, respecto a los pacient&s o presentan dicho antecedente.

Figura 29. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcion de la existencia de antered de valvulopatia
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ARRITMIA CARDIACA

De los 44 pacientes con antecedente de arritmdiacar, 27 pacientes (61,4%)
presentaron eventos cardiovasculares. Dentro depogrde 165 pacientes sin
antecedente de arritmia cardiaca, 38 pacientes)(284€ron eventos cardiovasculares.

El riesgo de tener un evento cardiovascular aumerdé veces en los pacientes
con antecedente de arritmia cardiaca, respectosapacientes que no presentan dicho

antecedente.

Figura 30. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcion de la existencia de anterdd de arritmia cardiaca
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CARDIOPATIA ISQUEMICA

De los 20 pacientes con antecedente de cardiojzafigmica, 13 pacientes
(65%) presentaron eventos cardiovasculares. Deatglayrupo de 189 pacientes sin
antecedente de cardiopatia isquémica, 52 paci€@®&5%) tuvieron algun evento

cardiovascular.

El riesgo de tener un evento cardiovascular aumer@é veces en los pacientes

con cardiopatia isquémica previa, respecto a los go tienen dicho antecedente.
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Figura 31. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes

establecidos en funcion de la existencia de antergd de cardiopatia isquémica
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1V.3.6 RELACION ENTRE TRANSFUSION SANGUINEA Y EVENTO
CARDIOVASCULAR

De los 41 pacientes que fueron transfundidos 3iepss (76,2%) presentaron
eventos cardiovasculares. Dentro del grupo de 16&Cieptes que no fueron
transfundidos, 33 pacientes (19,8%) tuvieron eveeoandiovasculares.

El riesgo de tener un evento cardiovascular en pasientes transfundidos

aumenta 3,85 veces respecto a los que no sorfurafidos.
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Figura 32. Presencia de evento cardiovascular es tios grupos de pacientes

establecidos en funcion de la hemotransfusion
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Respecto al momento en que se realiza la transfusamguineahay una

relacion estadisticamente significativa entre laagion de evento cardiovascular y la
transfusion sanguinea antes y después de la imteiwe quirtrgica. En cambio, la
transfusion sanguinea durante la intervencion ggita no se ha visto que se
relacione de forma estadisticamente significativan cla aparicion de evento

cardiovascular (p-valor=0.2288).

Figura 33. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcidn de la existencia de hemasfasion antes de la cirugia
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Figura 34. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes

establecidos en funcion de la existencia de hemosfasion durante la cirugia
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Figura 35. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes

establecidos en funcion de la existencia de hemosfasion tras la cirugia
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Si analizamos la relacion entre la aparicion dentge cardiovasculares vy el
namero de concentrados de hematies administradtiss gracientes transfundidose

observa que existe una relacién estadisticamegtefgiativa (p-valor < 0.001).

97



Figura 36. Presencia de evento cardiovascular ers Igrupos de pacientes

establecidos en funcion del nUmero de concentradeshematies administrados
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1V.3.7 RELACION ENTRE BIOMARCADORES CARDIACOS Y EVENTO
CARDIOVASCULAR

En este apartado se analiza si existe relacioe ehtralor de los biomarcadores
cardiacos determinados en este estudio (pro-BNRoponina 1) y la apariciéon de

eventos cardiovasculares.

Pro_BNP (pro-Péptido Natriurético Cerebral)

El pro-BNP es un biomarcador sanguineo cuyo valantitativo se relaciona
con la probabilidad de presentar insuficiencia ieaal (IC). Dicha probabilidad esta
condicionada por la edad del paciente, de manexaeljualor umbral que se considera
patologico varia en funcion del rango de edad.

En nuestro estudio la probabilidad de insuficiemeediaca se ha determinado a
partir de los siguientes valores umbrales de pré*BN

» |IC altamente improbable: pro-BNP <300 pg/mL
* IC altamente probable:

0 > 450 pg/mL en pacientes < 50 afos
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0 > 900 pg/mL en pacientes 50-75 afios

0 > 1800 pg/mL en pacientes > 75 afos

En base a esta clasificacion del valor del pro-BBiP relacion con la
probabilidad de insuficiencia cardiaca, se ha diida muestra total de 209 pacientes

en dos grupos, que se presentan en la siguierde tab

Tabla 10. Distribucion de los pacientes en funcidel valor del pro-BNP (al
ingreso) en relacion con la probabilidad de insufinicia cardiaca.

' Frecuencia (pacientes) Proporcion (%)
Pro-BNP
IC altamente improbable 170 81.34
IC altamente probable 39 18.66

De los 39 pacientes con un valor de pro-BNP reteddo con IC altamente
probable, 33 pacientes (84,6%) presentaron eveatosovasculares. Dentro del grupo
de 170 pacientes con valor de pro-BNP relacionaaolI€ altamente improbable, 32

pacientes (18,8%) tuvieron eventos cardiovasculares

El riesgo de tener un evento cardiovascular auméma veces en los pacientes
con un valor de pro-BNP al ingreso compatible c@naltamente probable, respecto a

los pacientes con un valor de pro-BNP compatible I€altamente improbable.

Figura 37. Presencia de evento cardiovascular en los dos gauge pacientes
establecidos en funcién del valor del pro-BNP (caatiple con IC altamente probable

e improbable)
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Por otra partesi dividimos la muestra total de pacientes en dogpgs, segun
hayan presentado o no un evento cardiovasculapmparamos la media del valor
cuantitativo del pro-BNP de ambos grupos, encontmmtambién diferencias
estadisticamente significativas (p-valor <0.000&Eph el grupo de pacientes con evento
cardiovascular se obtiene una media de pro-BNP @83.35 pg/mL, valor
significativamente superior al valor medio del gruple pacientes sin evento
cardiovascular que es 587.34 pg/mL (mediana= 5DM3 1410.23)

Troponina I
La troponina | (Tp I) es una enzima cardiaca quetsdza como biomarcador

sanguineo de necrosis miocardica.

Se considera que el rango de normalidad del vadadroponina | es de 0 a
0.06 ng/mL. En nuestro estudio hemos consideratiddagco el valor de la troponina |
superior a 0.06 ng/mL. En base a ello, se ha divith muestra total de 209 pacientes
en dos grupos, segun tengan o no un valor patalddgctroponina | al ingreso. La
clasificacion se presenta en la siguiente tabla.

Tabla 11. Distribucion de los pacientes en funcidel valor patolégico o no de

Troponina |
Frecuencia (pacientes) Proporcién (%)
Troponina |
Valor no patolégico 190 90.91
Valor patolégico 19 9.09

De los 19 pacientes con un valor patolégico @pdnina |, 14 pacientes
(73,7%) presentaron eventos cardiovasculares. ®eieir grupo de 190 pacientes con
un valor no patolégico de troponina | 51 pacien{@$,8%) tuvieron eventos

cardiovasculares. patolédgico de la troponina qesamellaron eventos cardiovasculares.

El riesgo de tener un evento cardiovascular aumerid veces en los pacientes
con un valor patolégico de troponina | al ingresespecto a los pacientes con un valor

no patolégico de troponina I.
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Figura 38. Presencia de evento cardiovascular es tios grupos de pacientes

establecidos en funcion del valor patolégico o @ Broponina |
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Por otra partesi dividimos la muestra total de pacientes en dogp@gs, segun
hayan presentado o no un evento cardiovasculammparamos la media del valor
cuantitativo de la troponina | de ambos grupos, amamos también diferencias
estadisticamente significativas (p-valor <0,000&h el grupo de pacientes con evento
cardiovascular se obtiene una media de 0,09 ng/enL |, valor significativamente
superior al valor medio del grupo de pacientes esmento cardiovascular (0,033

ng7mL).

Figura 39. Media y Desviacion Tipica de la Troporn en los dos grupos

establecidos en funcidon del desarrollo o no de @werardiovascular
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1V.3.8 ANALISIS COMPARATIVO DE LOS PARAMETROS
HEMATOLOGICOS EN RELACION CON EL DESARROLLO O NO DE
EVENTO CARDIOVASCULAR.

En este apartado se estratifica el total de lagoafnh estudiada en dos grupos en
funcién de si han presentado o no eventos cardiala®s y se analiza si existen
diferencias estadisticamente significativas erggsenhedias de los distintos parametros

hematoldgicos determinados al ingreso, a la sepahaes.

Tabla 12. Comparaciéon de los parametros hematolégia@l ingreso entre los

dos grupos
AL INGRESO Evento cardiovascular
No Si p-valor
Hgb 12.82+1.53 (13) 11.78+2.02 (12.2) <0.0001
Hto 37.72+4.26 (38.1) 34.9+5.9 (36.3) 0.0015
VCM 92.3+6.46 (92.75) 88.67+12.38 (91.1) 0.0357

Tabla 13. Comparacion de los parametros hematolégia la semana entre los

dos grupos
A LA SEMANA Evento cardiovascular
No Si p-valor
Hgb 10.4+1.23 (10.3) 9.92+1.72 (9.75) 0.0475
Hto 31.15+3.72 (30.8) 29.75+5.24 (29.4) 0.0592
VCM 93.84+6.08 (94.15) 92.35+6.38 (92.65) 0.1464

Tabla 14. Comparacion de los parametros hematolégial mes entre los dos

grupos
AL MES Evento cardiovascular
No Si p-valor
Hgb 12.22+1.31 (12.3) 11.6+1.6 (12.1) 0.0382
Hto 36.39+3.9 (36.5) 34.86+4.85 (36) 0.0471
VCM 94.44+5.39 (94.3)  94.27+5.11 (94.6)  0.961
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HEMOGLOBINA

En el grupo de pacientes sin evento cardiovascellavalor medio de la
hemoglobina al ingreso fue 12,817 gr/dL (mediana#£IB=1,529), valor ligeramente
superior al valor medio de la hemoglobina en elpgrule pacientes con evento
cardiovascular que fue 11,778 gr/dL (mediana=1D272,019). Se observa que la

diferencia es estadisticamente significativa eatréos grupos (p-valor=0,0006).

A la semana y al mes se sigue constatando uneenidier significativa en el
valor medio de la hemoglobina entre ambos grupesgalg@=0,047 y p-valor=0,04

respectivamente).

La evolucion temporal de la hemoglobina en ambopag se presenta en los

siguientes graficos.

Figura 40. Evolucion temporal de la hemoglobina édia y desviacion tipica)

en los dos grupos
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Figura 41. Evolucion temporal de la hemoglobina elbs dos grupos
presentada en diagramas de caja
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HEMATOCRITO

En el grupo de pacientes sin evento cardiovascelavalor medio del
hematocrito al ingreso fue 37,71% (mediana=38,17436), valor significativamente
superior al valor medio del hematocrito en el gruge® pacientes con evento
cardiovascular que fue 34,9 % (mediana=36,3, DT3H,%e observa que la diferencia
es estadisticamente significativa entre ambos gfpevalor=0,0015).

A la semana no hay diferencia significativa en abw medio del hematocrito
entre ambos grupos (p-valor=0,06) y si al mes, ges@etamente (p-valor=0,047).

La evolucion temporal del hematocrito en ambos gsupe presenta en los

siguientes graficos.
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Figura 42. Evolucion temporal del hematocrito (media y desvéctipica) en
los dos grupos
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Figura 43. Evolucion temporal del hematocrito en los dos grgppresentada
en diagramas de caja
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VOLUMEN CORPUSCULAR MEDIO

En el grupo de pacientes sin evento cardiovasellaalor medio del volumen
corpuscular medio al ingreso fue 92,30 fL (medi&a#5, DT=6,45), valor
significativamente superior al valor medio del vokn corpuscular medio en el grupo
de pacientes con evento cardiovascular que fu& 8B,gnediana=91,1, DT=12,37%e
observa que la diferencia es estadisticamente faigtiva entre ambos grupos (p-
valor=0,04).

A la semana y al mes no hay diferencias signifieatien el valor medio del
volumen corpuscular medio entre ambos grupos (@v@|15 y p-valor=0, 96

respectivamente).

La evolucion temporal del volumen corpuscular meeiio ambos grupos se

presenta en los siguientes graficos.

Figura 44. Evolucion temporal del volumen corpuscular medio ddia vy

desviacion tipica) en los dos grupos
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Figura 45. Evolucion temporal del volumen corpuseul medio en los dos
grupos presentada en diagramas de caja
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1V.3.9 ANALISIS COMPARATIVO DE LOS PARAMETROS DEL
METABOLISMO DEL HIERRO EN RELACION CON EL DESARROLLO 0
NO DE EVENTO CARDIOVASCULAR.

En este apartado se estratifica el total de lagoafnh estudiada en dos grupos en
funcion de si han presentado o no eventos cardiala®s y se analiza si existen
diferencias estadisticamente significativas ergsenhedias de los distintos parametros
del metabolismo del hierro determinados al ingrada,semana y al mes.
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Tabla 15. Comparacion de los parametros del metabolismo derdo al

ingreso entre los dos grupos

AL INGRESO

Hierro en suero
Ferritina en suero
Transferrina en suero
Saturacion de
Transferrina

Evento cardiovascular

No
70.13+53.72 (54)

281.91+253.83 (201.15)
167.65+41.86 (167.75)
la 26.05+20.83 (19.47)

Si p-valor
58+65.98 (44.5) 0.0069
258.12+340.99 (208.35) 0.1618
161.2+37.16 (157.5) 0.3557
23.29+30.25 (16.8) 0.0125

Tabla 16. Comparacién de los parametros del metabolismo derio a la

semana entre los dos grupos

A LA SEMANA

Hierro en suero
Ferritina en suero

Transferrina en suero

Saturacion de la
Transferrina

Evento cardiovascular

No
73.09+46.28 (60.5)

484.15+254.38 (413.6)
179.06+37.96 (176.8)

26.86+16.83 (21.88)

Si p- valor
64.79+41.31 (54.5 0.2517
527.05+479.87 0.5276
(412.6)
169.04+45.11 0.2566
(175.35)
26.13+19.67 (20.5 0.2576

Tabla 17.Comparacion de los parametros del metabolismo dekio al mes

entre los dos grupos

AL MES

Hierro en suero
Ferritina en suero

Transferrina en suero
Saturacion de la
Transferrina

Evento cardiovascular
No
60.16+24.3 (58)
302.94+212.65 (266.25)

187.18+35.87 (188.35)
22.46+15.74 (19.8)

Si p-valor
61.46+26.29 (60) 0.5844
289.13+225.7 0.6122
(239.35)

183.97+32.19 (185.6) 0.5021
22.06+11.01 (20.35) 0.6405
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HIERRO EN SUERO

En el grupo de pacientes sin evento cardiovaselilgalor medio del hierro en
suero (o sideremia) al ingreso fue 70,12 pg/dL (eme=54, DT=53,71), valor
significativamente superior al valor medio de [@esemia en el grupo de pacientes con
evento cardiovascular que fue 58 pg/dL (median&s4#7=65,98).Se observa que la

diferencia es estadisticamente significativa eatréos grupos (p-valor=0,0068).

A la semana y al mes no se observa una diferengnfisativa en el valor
medio de la sideremia entre ambos grupos (p-valgab=0y p-valor=0,58

respectivamente).

La evolucion temporal del hierro en suero en angrapos se presenta en los
siguientes gréficos.

Figura 46. Evolucién temporal del hierro (media y desviacidipita) en los
dos grupos
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Figura 47. Evolucién temporal del hierro en los dos grupos pemtada en

diagramas de caja
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FERRITINA

En el grupo de pacientes sin evento cardiovaselialor medio de la ferritina
en suero al ingreso fue 281,91 ng/mL (mediana=Z)DIT=253,82), valor superior al
valor medio de la ferritina en el grupo de pacisrden evento cardiovascular que fue
258,12 ng/mL (mediana=208,35, DT=340,99e observa que la diferencia no es

estadisticamente significativa entre ambos grupesafor=0,16).

A la semana y al mes tampoco se observa una difarsignificativa en el valor
medio de la ferritina entre ambos grupos (p-valpr=8B y p-valor=0,61

respectivamente).

La evolucion temporal de la ferritina en ambos geuse presenta en los

siguientes gréficos.
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Figura 48. Evolucién temporal de la ferritina (media y desviaa tipica) en

los dos grupos
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Figura 49. Evolucion temporal de la ferritina en los dos grup@resentada en
diagramas de caja
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TRANSFERRINA

En el grupo de pacientes sin evento cardiovascellavalor medio de la
transferrina al ingreso fue 167,65 mg/dL (mediat&@=15, DT=41.86), valor superior
al valor medio de la transferrina en el grupo degdes con evento cardiovascular que
fue 161,20 mg/dL (mediana=157,50, DT=37,186¢ observa que la diferencia no es

estadisticamente significativa entre ambos grupesafor=0.36).

A la semana y al mes tampoco se observa una difarsignificativa en el valor
medio de la transferrina entre ambos grupos (prv@l@6 y p-valor=0,50

respectivamente).

La evolucién temporal de la transferrina en ambagpags se presenta en los

siguientes gréficos.

Figura 50. Evolucion temporal de la transferrina (media y déaseion tipica)

en los dos grupos
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Figura 51. Evolucion temporal de la ferritina en los dos grup@resentada en

diagramas de caja
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SATURACION DE LA TRANSFERRINA

En el grupo de pacientes sin evento cardiovascellavalor medio de la
saturacion de transferrina al ingreso fue 26,04md¢dfana=19,47, DT=20,82), valor
significativamente superior al valor medio de leuszcion de transferrina en el grupo
de pacientes con evento cardiovascular que fue828,Zmediana=16,80, DT=30,25).
Se observa que la diferencia es estadisticamegtefisativa entre ambos grupos (p-
valor=0,01).

Sin embargo, a la semana y al mes no se observdifenencia significativa en
el valor medio de la saturacién de la transferentite ambos grupos (p-valor=0,26 y p-
valor=0,64 respectivamente).

La evolucion temporal de la saturacion de la temisfa en ambos grupos se

presenta en los siguientes graficos.
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Figura 52. Evolucion temporal de la saturacion de transferrinemedia y

desviacion tipica) en los dos grupos
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Figura 53. Evolucién temporal de la saturacion de transferrinen los dos

grupos presentada en diagramas de caja
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1V.3.10 RELACION ENTRE CREATININA (COMO PARAMETRO DE
FUNCION RENAL) Y EVENTO CARDIOVASCULAR

En el grupo de pacientes sin evento cardiovascellavalor medio de la
creatinina al ingreso fue 0,865 mg/dL (mediana=0,BT=0,32), valor
significativamente inferior al valor medio de laatinina en el grupo de pacientes con
evento cardiovascular que fue 1,323 mg/dL (mediafi®s DT=1,037 mg/dL)Se
observa que la diferencia es estadisticamente fggtiva entre ambos grupos (p-
valor< 0,0001).

A la semana se sigue observando una diferencidistitamente significativa en

el valor medio de la creatinina entre ambos grijpeslor < 0,0001).

La evolucion temporal de la creatinina en amboga@guse presenta en los

siguientes graficos.

Figura 54. Evolucién temporal de la creatinina (media y dessidn tipica) en

los dos grupos
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Figura 55. Evolucion temporal de la creatinina emm$ dos grupos presentada

en diagramas de caja

Creatinina en suero

~
|

Evento
Cardiovascular

ENO
Easi

Creatinina en suero

2= .
1] (]
s
| | |
Ingreso Semana Mes
Tiempo

1V.3.11 RELACION ENTRE HORMONAS TIROIDEAS Y EVENTO
CARDIOVASCULAR

En el grupo de pacientes sin evento cardiovaseliizalor medio de IFSH al
ingreso fue 2,236 pUI/mL (mediana=1,65, DT 3,728)or superior al valor medio de
la TSH en el grupo de pacientes con evento carsooNar que fue 2,180 pUIl/mL
(mediana=1,71, DT 1,503)Se observa que la diferencia no es estadisticamente

significativa entre ambos grupos (p-valor=0,8).
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Figura 56. Media y Desviacion Tipica de la TSH eos dos grupos

establecidos en funcion del desarrollo o no de éweerardiovascular

TSH
’
N‘O

Evento Cardiovascular

Media

En cuanto a |a4 libre, en el grupo de pacientes sin evento cardiovasella
valor medio de la T4 libre fue 1,047 ng/dL (med=&90, DT 0,232 ng/mL), valor
inferior al valor medio de la T4 libre en el gruge pacientes con evento cardiovascular
que fue 1,117 ng/dL (mediana=1.130, DT= 0.250 ng/rBke observa que la diferencia

no es estadisticamente significativa (p-valor =0).1

Figura 57. Media y Desviacion Tipica de la T4-L en los dos pos

establecidos en funcion del desarrollo o no de éweerardiovascular

T4-L
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Si en vez de considerar el valor cuantitativo alisotle la TSH y la T4 libre, lo
codificamos en no patolégico o patolégico en funcite si se sitia o no dentro del
rango establecido como normal en nuestro estudi8BH(TO0.34-5.6 pUI/mL;
T4 L: 0.58-1.64 ng/dL), tampoco encontramos unaerdifcia estadisticamente

significativa.

Tabla 18. Presencia de evento cardiovascular alsdiaar el valor de TSH y

T4-L en patoldgico y no patoldgico

Evento No Si Total p-valor | RR IC
Cardiovascular N° 144 N° 65 N° 209
Hormona estimulante del tiroides (TSH)
No Patolégico 120 53 173 0.6053 1
(69.4%) (30.6%) (88.7%)
Patolégico 17 (77.3%) 5 (22.7%) 22 (11.3%) 0.7419 0.3325-1.6551
T4 Libre (Tiroxina) en suero
No Patologico 134 57 191 1 1
(70.2%) (29.8%) (97.9%)
Patolégico 3 (75.0%) @ 1(25.0%) | 4 (2.1%) 0.8377 | 0.1513-4.6375

RR: riesgo relativo, IC: intervalo de confianza

Figura 58. Presencia de evento cardiovascular es bos grupos establecidos
en funcién del valor patoldgico o no de la TSH
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Figura 59. Presencia de evento cardiovascular en los dos geupstablecidos
en funcién del valor patoldgico o no de la T4-L
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1V.3.12 ANALISIS DE LA EVOLUCION DE LAS VARIABLES ANALITICAS
EN FUNCION DE LA APARICION O NO DE EVENTO CARDIOVASCULAR

En este apartado se estudia la evolucion temperdhsl diferentes variables
analiticas clasificando a los pacientes en dosagrigegun hayan presentado o no
evento cardiovascular a lo largo del primer mes étangreso por fractura de cadera.

GRUPO CON EVENTO CARDIOVASCULAR

El valor medio de ldnemoglobinaal ingreso fue de 11,78 gr/dL (mediana 12,2,
DT=2,02), disminuyendo a la semana a un valor medi®,9 gr/dL (mediana 9,75,
DT=1,72), y aumentando a los 30 dias hasta 11¢h gmediana 12,1, DT=1,6). La
diferencia entre las tres medias es significatives{ de Friedman, p-valor < 0.0001). Al

aplicar los tespost-hocse observa que hay diferencias significativaseelo valores
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centrales de la hemoglobina al ingreso y la sematambién entre la semana y el mes,

pero no hay diferencias significativas entre efésg y el mes (p=0.54374).

El valor medio delhematocrito en el ingreso fue del 34,9% (mediana=36,3,
DT=5,9), disminuyendo a la semana a un valor meat029,7% (mediana=29,4,
DT=5,24) y aumentando a los 30 dias hasta 34,9%ligma=34,86, DT=4,85). La
diferencia entre las tres medias es significafives{ de Friedman, p-valor < 0.0001). Al
aplicar los tespost-hocse observa que hay diferencias significativaseelols valores
medios del hematocrito al ingreso y la semanampi@n entre la semana y el mes, pero

no hay diferencias significativas entre el ingrgs mes (p=0.2952).

El valor medio delvolumen corpuscular medioinicial fue de 88,67 fL
(mediana=91.1, DT=12,38). A la semana aumenta ha3fa fL (mediana=92,65,
DT=6,38) y al mes vuelve a aumentar hasta 94,2{rfediana=94,6, DT=5,11). La

diferencia entre las tres medias es significafives{ de Friedman, p-valor < 0.0001).

La creatinina en suero no presenta diferencias significativaseelas dos

medidas realizadas al ingreso y a la semana.

El pro-BNP muestra diferencias significativas entre las med&s (Test de
Friedman, p-valor 0.0004). Partimos de un valociahi medio de 3233,3 pg/mL
(mediana=1646, DT=5471), a la semana aumenta dermaignificativa hasta 4292,9
pg/mL (mediana=2078, DT=5471) y al mes disminuye 3283,1 pg/mL
(mediana=1028,5, DT=8427,23). Estos resultadosesert que interpretar con cautela

ya gque existe un amplio rango en las medicioneprdeBNP.

El valor medio dehierro en sueroal ingreso fue de 58 pg/dL (mediana=44,5,
DT=65,98). A la semana aumenta hasta un valor nuli®4,79 pg/dL (mediana=54,5,
DT=41,31), y al mes disminuye ligeramente hastavalor medio de 61,5 pg/dL
(mediana=60, DT=26,29). Las medias del hierro eersise ven afectadas por la
variabilidad de la muestra, ya que podemos ver @ge medianas tienen un
comportamiento diferente, de hecho al inicio el 5@&6los pacientes tienen un valor
inferior a 44,5 ng/dL, a la semana el 50% de lasgmdes tienen un valor inferior a 54.5

png/dL y al mes la mitad de la muestra tienen uoniaferior a 60 pg/dL.

El valor medio de laferritina en suero al ingreso fue de 258,1 ng/dL

(mediana=208,35, DT=340,99), a la semana duplicgavel medio hasta alcanzar los
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527 ng/dL (mediana=412,6, DT=479,87) y al mes @es®@ de manera significativa
hasta 289,1 ng/dL (mediana=239,35, DT=225,7).

El valor medio de laransferrina en suerono muestra diferencias significativas

entre los pacientes con evento cardiovascularlardm de los tres puntos de medicion

(Test de Friedman, p-valor 0.12)

La media de lasaturacion de la transferrinafue del 23,29% (mediana=16,8,

DT=30,25). A la semana aumenta significativamenastdn alcanzar un valor del

26,13% (mediana=20.5, DT=19.67) y al mes descidratda el

22,1%, aunque la

mediana no se ve alterada tomando un valor de Z0J®st de Friedman, p-valor

0.021).

En las siguientes tablas se expone la evoluciorvaler cuantitativo de

los

distintos parametros anteriormente comentadoscpspara la media entre los distintos

momentos de medicion.

Tabla 19. Evolucion temporal de los parametros

cardiovascular

Ingreso
Hgb 11.78+2.02 (12.2)
Hto 34.9+5.9 (36.3)
VCM 88.67+12.38 (91.1)
Creatinina en suero 1.32+1.04 (1.02)
pro-BNP 3233.26+5471.72 (1646)
Hierro en suero 58+65.98 (44.5)
Ferritina en suero 258.12+340.99 (208.35)
Transferrina en suero | 161.2+37.16 (157.5)
Saturacion de la 23.29+30.25 (16.8)

Transferrina

Semana
9.92+1.72 (9.75)
29.75+5.24 (29.4)
92.35+6.38 (92.65)
1.18+0.76 (1.08)
4292.94+6474.22 (2078)
64.79+41.31 (54.5)
527.05+479.87 (412.6)
169.04+45.11 (175.35)
26.13+19.67 (20.5)

eh geupo con evento

Mes
11.6+1.6 (12.1)
34.86+4.85 (36)
94.27+5.11 (94.6)

3283.07+8427.23 (1028.5)

61.46+26.29 (60)

289.13+225.7 (239.35)

183.97+32.19 (185.6)
22.06+11.01 (20.35)
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<0.0001
<0.0001
<0.0001
0.84652
0.00044
0.0094
<0.0001
0.12
0.021



Tabla 20. Comparacion de los parametros entre lastidtos momentos de

medicion en el grupo con evento cardiovascular

Ingreso-Semana Ingreso-Mes  Semana-Mes

Hgb 0.0000 0.54374 0.000
Hto 0.0000 0.29522 0.000
VCM 0.0000 0.00000 0.026
Creatinina en suero 0.9832* No calculable No calculable
pro-BNP 0.0586 0.93441 0.130
Hierro en suero 0.0021 0.00001 0.411
Ferritina en suero 0.0000 0.00607 0.030
Transferrina en suero 0.2746 0.00033 0.053
Saturacion de la Transferrina 0.0139 0.00005 0.295

*Test Wilcoxon para muestras pareadas

GRUPO SIN EVENTO CARDIOVASCULAR

La hemoglobinamedia al ingreso fue de 12,8 gr/dL (mediana=13, D%3) ,
gue disminuye hasta 10,4 gr/dL (mediana=10,3, Dd3)1a la semana, volviendo a
aumentar al mes a 12,2 gr/dL (mediana=12,3, DT3134 observa que hay diferencias

significativas entre los tiempos de medicion.

El valor medio delhematocrito al ingreso fue del 37,7% (mediana=38,1,
DT=4.26) que disminuye a la semana hasta 31,1%i&mad30,8, DT=3,72) y vuelve
a aumentar al mes hasta un valor de 36,4% (medé&&-DT=3,9).

El valor medio delvolumen corpuscular medio al ingreso fue 92,3 fL
(mediana=92,75, DT=6,46). Aumenta de manera satifia a la semana hasta 93,8 fL
(mediana=94,15, DT=6,08) y vuelve a aumentar ligerte, aunque de manera no
significativa al mes, llegando hasta 94,4 fL (medr94,3, DT=5,39).

El valor medio de lareatinina al ingreso fue 0,86 (mediana=0,8, DT=0,32) y a
la semana 0,85 (mediana=0,74, DT=0,35), siendodést@ncia significativa.

El valor medio delpro-BNP al ingreso fue 587,34 pg/mL (Mediana=390,25,
DT=608,98), aumentado a la semana a 743,9 pg/mdiéma=486,9, DT=1145,12) y

122



descendiendo al mes a 537 pg/mL (mediana=303,5,7R0,49). Tras observar el
comportamiento de las medianas, se puede decisigugay un cambio significativo
entre las mediciones efectuadas al ingreso y ansasa, y posteriormente hay un

descenso significativo hasta llegar a los nivelesales.

En el valor medio dehierro en suero no aparecen diferencias significativas
entre las tres mediciones (Test de Friedman, p~valb8), siendo estas 70,1 pg/dL
(mediana=54, DT=53,72) al ingreso, 73.1 pg/dL (maed+60,5, DT=46,28) a la
semanay 60.2 pg/dL (mediana=58, DT=24,3) al mes.

La ferritina en suero al ingreso tomé un valor medio de 281,9 ng/mL
(mediana=201,15, DT=253,83), aumentando a 484,2ning(mediana=484,15,
DT=254.38) a la semana y descendiendo a un nivediande 302,9 ng/mL
(mediana=266,25, DT=212,65) al mes. Podemos daeihqy diferencias significativas

en los valores medios de la ferritina entre los t@mentos de medicion.

El valor medio de latransferrina en suero al ingresar fue 167,7 mg/dL
(mediana=167,75, DT=41,86), aumentando signifiemtiente hasta 179,06 mg/dL
(mediana=176,8, DT=37,96) a la semana y volvien@mraentar, también de manera
significativa, al mes hasta 187,18 mg/dL (media®8;35, DT=35,87). EI cambio entre
la medicidn al ingreso y al mes también fue estigdiwente significativo.

El valor medio de lasaturacion de la transferrina no present6 alteraciones
significativas a lo largo de las tres medicionésndo 26% al ingreso (mediana=19,47,
DT=20,83), 29,9% a la semana (mediana=21,88, DB3}6y 22,5% (mediana=19,8,
DT=15.74) al mes.

En las siguientes tablas se expone la evoluciorvaelr cuantitativo de los
distintos parametros anteriormente comentadoscpspara la media entre los distintos

momentos de medicién:
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Tabla 21. Evolucion temporal de los parametros en el grupom svento

cardiovascular

Ingreso Semana
Hgb 12.82+1.53 (13) 10.4+1.23 (10.3)
Hto 37.72+4.26 (38.1) | 31.15+3.72 (30.8)
VCM 92.3+6.46 (92.75) @ 93.84+6.08 (94.15)

Creatinina en suero 0.86+0.32 (0.8) 0.85+0.35 (0.74)

pro-BNP 587.34+608.98 743.92+1145.12 536.96+720.19
(390.25) (486.9) (303.5)

Hierro en suero 70.13+53.72 (54) 73.09+46.28 (60.5) | 60.16+24.3 (58)

Ferritina en suero 281.91+253.83 484.15+254.38 302.94+212.65
(201.15) (413.6) (266.25)

Transferrina en suero 167.65+41.86 179.06+37.96 187.18+35.87
(167.75) (176.8) (188.35)

Saturacion de la 26.05+20.83 (19.47) 26.86+16.83 (21.88) 22.46+15.74 (19.8)

Transferrina

Mes
12.22+1.31 (12.3)
36.39+3.9 (36.5)
94.44+5.39 (94.3)

p-valor
<0.0001
<0.0001
<0.0001
0.002772
<0.0001

0.18
<0.0001

<0.0001

0.07

Tabla 22. Comparacion de los parametros entre los distintoementos de

medicion en el grupo sin evento cardiovascular

Ingreso-Semana Ingreso-Mes Semana-Mes

Hgb 0.000
Hto 0.000
VCM 0.000
Creatinina en suero 0.003*
pro-BNP 0.000
Hierro en suero 0.181
Ferritina en suero 0.000
Transferrina en suero 0.009

Saturacioén de la Transferrina 0.056
*Test Wilcoxon para muestras pareadas

0.033
0.152
0.000

0.706
0.706
0.048
0.000
0.334

0.000
0.000
0.111

0.000
0.594
0.000
0.042
0.650
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1V.3.13 ANALISIS MULTIVARIANTE PARA PREDECIR RIESGO DE
EVENTO CARDIOVASCULAR

A continuacion llevamos a cabo un analisis multavate mediante la técnica de
regresion logistica, con el fin de conocer si exigha relacién estadistica entre la
aparicion de evento cardiovascular como variablpeddiente dicotomica y un
subconjunto de covariables y factores independiemtdevantes. La fuerza de
asociacion entre las variables independientes yalé@ble resultado (aparicion de
evento cardiovascular) se midié en términos de Qalits (OR).

Para la variableexose obtuvo una OR de 2,022 en la categoria de esr@sto
quiere decir quelos varones tienen el doble de riesgo de presentarevento

cardiovascular frente a las mujeres.

Para la variabledad se obtuvo una OR de 1,065. Esto quiere decirpgue
cada afo que aumenta la edad del paciente, el siedg presentar un evento

cardiovascular queda multiplicado por 1,065.

Para la variableemoglobinase obtuvo una OR de 0,702. Este dato se interpreta
de manera de que por cada unidad que aumenta lagladrma, el riesgo de tener un
evento cardiovascular queda multiplicado por 0,82jecir disminuye el riesgo. Dicho
de otra formapor cada unidad que disminuye la hemoglobina edgeede tener un
evento cardiovascular queda multiplicado por 1,42/0(702) Otra manera de
interpretarlo seria que por cada 0,1 unidades guesiata el nivel de hemoglobina el
riesgo de tener un evento cardiovascular queda iphedido por 0,96
(exp (-0.353*0.1)), o lo que es lo mismo, por cadhunidades que disminuye el nivel
de hemoglobina, el riesgo de tener un evento caadoular queda multiplicado por
1,035 (1/0.96).

Para la variablehipertension arterial se obtuvo una OR de 2,463, lo que
significa queun paciente con HTA presentan mas del doble dsgoiele desarrollar

un evento cardiovascular respecto a un pacientéd3iA.

Al analizar la variabléroponina | se obtiene una OR de 11,104. Ello significa

que por cada unidad que aumenta el nivel de troponihaesgo de tener un evento
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cardiovascular queda multiplicado por dicho valdrambién podriamos decir que, al
aumentar en 0,1 unidades el nivel de troponinariedgo de tener un evento

cardiovascular queda multiplicado por 1,27 (exif@®@407)).

El test de razdn de verosimilitudes y el test dddwde bondad del ajuste nos
indican que se trata de un modelo significativovdfsr<0.001 en ambos casos). Al
aparecer variables continuas, utilizamos tambi¢estlde bondad de ajuste de Hosmer-
Lemeshow. En este caso el test nos indica que @nhamajuste global correcto cuando
no es significativo (p>0.05), como es el caso dbteio un p-valor de 0.291. El

coeficiente RNagelkerke es de 0.221.

Tabla 23. Variables que predicen riesgo de apanicie evento cardiovascular

tras aplicar analisis multivariante mediante técriacle regresion logistica

B SEB Wald's p ef 25% @ 975%
X2 (OR)

Constante -2.689 2.319 -1.159 0.246
Sexd0=M,1=V) 0.704 0.415 1.698 0.089* 2.022 0.892 4.577
Edad 0.063 0.024 2.625 0.009* 1.065 1.018 1.119
Hemoglobina -0.353 0.099 -3.556 = <0.001* @ 0.702 0.573 0.848
Hipertension arteriéd=No,1=Si 0.901 0.371 2.429 0.015* 2.463 1.215 5.246
Troponina | 2.407 1.094 2.2 0.028* 11.104 & 1.421 @ 134.963
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IV.4 ESTUDIO DE LA MORTALIDAD EN LOS PRIMEROS
TREINTA DIAS TRAS EL INGRESO POR FRACTURA
OSTEOPOROTICA DE CADERA.

De los 209 pacientes incluidos en el estudio, I%eptes (9,09%) fallecieron en
los primeros 30 dias desde el ingreso.

De esos 19 sujetos, 14 (73,68%) eran mujeres2¢,32%) varones.

Figura 60. Pacientes fallecidos distribuidos porxee
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Las causas de la muerte fueron multiples:

« La mas frecuente fue lansuficiencia cardiacg en 11 pacientes
(57.89%).
* Las otras causas registradas de éxitus fueron:
o Fracaso multiorganico (2 pacientes, 10,53%).
o Parada cardiaca (2 pacientes, 10,53%).

0 Broncoaspiracion (1 paciente)
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o Embolia de pulmoén (1 paciente).
o0 Infarto agudo de miocardio (1 paciente).
o Hemorragia digestiva e isquemia mesentérica agndaetexto

de colangiocarcinoma (1 paciente).
Las distintas causas de muerte se reflejan eguwksite grafico.

Figura 61. Causas de muerte de los pacientes enpiaseros 30 dias desde el

ingreso
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La edadmedia de los sujetos que fallecieron fue 87,1 dfasyo 80-97 afios,

mediana=87 afios, DT=5 afos).

En cuanto atiempo transcurrido desde el ingreso hasta el faitaiento, la

media fue de 13,6 dias.

* El 25% de los sujetos fallecieron en menos de digis después del
ingreso.

. El 50% fallecié en menos de 8 dias.
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V.  DISCUSION
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La enfermedad cardiovascular constituye la princenasa de morbimortalidad
asi como una de las mas relevantes causas de d¢idagp@n los paises desarrollados.
Simplemente en Espafa se producen méas de 125.08@esy mas de 5 millones de
estancias hospitalarias por enfermedad cardiovasall afio, convirtiendo a esta
patologia en la primera causa de muerte y hosgitén en la poblacién espafiofa

pese a que la mayor parte de los factores de rssgoonocidos y modificables.

La enfermedad isquémica del corazén y la enfermedagbrovascular son las
dos enfermedades cardiovasculares que producen ayormmumero de muertes
cardiovasculares, con un 60% de la mortalidad cwadicular total: el 31% por
enfermedad coronaria y el 29% por ictus. La tercemfermedad cardiovascular
importante como causa de muerte es la insuficiecemidiaca, siendo responsable del
15% de la mortalidad cardiovascular total. No afitstaal ser la insuficiencia cardiaca
la via final comun de muchas enfermedades cardidaasortalidad registrada por
insuficiencia cardiaca puede infraestimar el veedadmpacto demografico de esta

causa de fallecimient®.

Por otra parte, la osteoporosis es la enfermeustdbdlica mas frecuente en
los paises occidentales, cuya incidencia tambigpere@rentando un crecimiento
exponencial. Ambas entidades comparten pues umigmaacto socio-sanitario a nivel
mundial, movilizando por ello un amplio despliegde medios diagnésticos y
terapéuticos que implican a numerosos estamentolicoséy quirdrgicos, asi como

recursos sociales y econémicos.

Tanto la enfermedad cardiovascular como la ostegmr afectan
mayoritariamente a un mismo sector de la poblaciue es precisamente la mas
anciana. Respecto a este término de poblacionramdiay que matizar que hoy en dia,
gracias a las mejoras en materia de calidad de hmlado aumentando el umbral de
edad a partir del cual se define este sector gdelkacion, que actualmente abarca desde
los 65 -70 afios hacia adelante. Este aspecto, ahigdmgresivo envejecimiento de la
poblacion general, sobre todo en los paises odailésn explica la notoria expansion
demografica de ambas patologias, que no podendebeimos obviar, y que nos obliga
moralmente a reunir todas las herramientas pospaes intentar frenar y controlar el

crecimiento de estas enfermedades.

131



Se piensa que existe un mecanismo fisiopatolégiaaia en las dos entidades,
gue todavia no se ha llegado a esclarecer. Sinrgmbsi que se ha observado que
comparten factores etioldgicos, como la diabetésljpdmia, hipertension arterial,
tabaquismo y deficiencia estrogénica. Y por otratepaambas enfermedades
actualmente se focalizan mas en las mujeres. Hor pbdemos decir que la
osteoporosis y la enfermedad cardiovascular vanladenano, bien por simple
coexistencia o bien por una posible relacién desa@ad que todavia no se ha

aclarado.

La fractura de cadera es la manifestacion clinicis nmportante de la
osteoporosis, representando una de las princigalesas de morbimortalidad en la
poblacién de edad avanzada con el enorme impacto-sanitario que ello implica. Por
otro lado, dentro de la enfermedad cardiovascldaimsuficiencia cardiaca ocupa un
lugar destacado por la creciente poblacion quetafden tres relevantes estudios
epidemiolégicos publicados entre 2008 y 20%0°* ®* se documenté una fuerte
asociacion entre la insuficiencia cardiaca y lactfrea de cadera, considerando la
insuficiencia cardiaca como factor de riesgo parfarsuna fractura de cadera. En un
trabajo posterior de 2011, liderado por Gerb&t Yno quedaba tan claro este papel
“causal” a favor de la insuficiencia cardiaca, dopendo que la fractura de cadera
también podia favorecer la aparicion de descompénsaardiaca. Estas observaciones

redundan en la ya descrita relacién entre enferchediaiovascular y osteoporosis.

En el marco de estas reflexiones, el objetivo fpadcdel presente trabajo
consiste en estudiar los eventos cardiovascula@escalos en los pacientes ingresados
por fractura osteoporotica de cadera en nuestrrrentmas cercano. En la literatura
cientifica encontramos numerosos trabajos sobrtufiaa osteoporoética de cadera, en
los cuales se menciona la enfermedad cardiovasouian una de las principales causas
de mortalidad tras sufrir este tipo de fractura. reas, en el estudio ESCORTE
publicado en 2005° con un total de 6860 pacientes incluidos, laanaausa de
fallecimiento de los pacientes fue la enfermedadicgascular (casi el 27% del total de
pacientes del estudio). En otro estudio recierdbzao en el Reino Unido, en el cual
se reclutaron 4426 pacientes, la cardiopatia ismaétambién resultd ser una de las
principales causas de muerte (21% del tHtall.o mismo se observé en un trabajo
anterior de 1992 en Los Paises Bajos, en el qumesudiciencia cardiaca y el infarto de

miocardio fueron los responsables de la mayoriaslenuertes intrahospitalarias (35%
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del total}”® Sin embargo, en general, no se ahonda en lastedsticas de los
pacientes que desarrollan patologia cardiovasegjada a raiz del ingreso por fractura
de cadera. Por eso, se pretende con este estusfiengizar mas en los eventos
cardiovasculares, con el propésito de identificasilples variables o marcadores de
riesgo que ayuden a optimizar el tratamiento yrobwoke los pacientes y asi disminuir,
si es posible, el impacto de la enfermedad cardmuar aguda tras sufrir fractura de
cadera.

Ademas de describir los eventos cardiovasculaeeBagjuerido averiguar si los
biomarcadores cardiacos, pro-BNP y troponina [, lsemmamientas prondsticas Utiles
para identificar a aquellos pacientes con mas oielg desarrollar patologia cardiaca
aguda tras ingresar por fractura osteoporéticaadera. Varios son los trabajos que se
han llevado a cabo en pacientes con fractura der@adalidando por separado ambos
biomarcadores cardiacos como predictores indepetedie de mortalidad y

complicaciones cardiovasculares.

A continuacion se pormenorizan los resultados adag por el presente estudio

y se comparan con lo ya descrito previamente &tefatura cientifica.

V.1 _ANALISIS DE LAS CARACTERISTICAS DE LOS
PACIENTES ESTUDIADOQOS

En este apartado procedemos a comentar las ddsreariables analizadas en

el conjunto global de la poblacién estudiada.

V.1.1 VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

La fractura de cadera afecta principalmente a lagnes, debido a su mayor
esperanza de vida y a la deprivacion estrogénieasquproduce tras la menopausia y

que favorece la aparicion mas temprana de ostesisoken nuestro estudio, el 80% de
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los pacientes incluidos en la muestra eran mujésegle esta en linea con lo descrito

en la literatura cientifidd® 8% 181,

La edad media de los pacientes estudiados se eitl@rno a los 84 afos
(mediana 85 afios), en consonancia con la tendesef@alada en estudios

epidemiolégicos previos y en otros trabajos llesagl@abo en el mismo hospital

V.1.2 VARIABLES CLINICAS

TIPO DE FRACTURA

Las fracturas que afectan a la zona trocantérealasoriracturas de origen
osteoporotico mas frecuentes en mayores de 75 Biiosuestro estudio hay una mayor

incidencia de fractura pertrocantérea, aproximaaddenen 67% del total.

En una gran parte de los estudios acerca del tesmdracturas de cadera han
sido consideradas como una unidad, en el sentidgudeno se han diferenciado por
subtipos a la hora de estudiarlas. Es en trabajfs necientes donde las dos clases
principales de fractura, trocantéreas y subcapgitdian sido consideradas como dos
fracturas de distinta etiologia y que requieremamejo distinto para su prevencion. En
un estudio publicado por Tanner DA y cols en 26%0 la proporcién de fracturas
trocantéreas aumenta con la edad en ambos serosm®argo, tras ajustar el tipo de
fractura por edad y sexo, se ve que esta mismenerad se cumple en el sexo
femenino, pero en los hombres la proporcion dduras trocantéreas disminuye en los
sujetos mas ancianos. En el trabajo de tesis @dbgboesentado por Hamam S en
2011 con pacientes de nuestro medio, se describe uparrimaidencia de fracturas
trocantéreas que de fracturas subcapitales, talmocse recoge en otras series tanto
nacionales como internacionafes® *®2 Estos datos coinciden con lo observado en

nuestra serie.

134



FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR Y ANTECEDENTE DE PATOLOGIA
CARDIACA

Se recogié informacién acerca de la existenciaiarele factores de riesgo
cardiovascular (FRCV) y antecedente de patologidia@a en los pacientes incluidos
en el estudio. Mas de la mitad de los sujetos astaliagnosticados de hipertension
arterial, en torno al 65%. En cuanto a la diab&tedlitus y dislipemia vemos que
comparten el mismo porcentaje de prevalencia estraumuestra (20%).

Como el objetivo primordial de este estudio es uleisclas complicaciones
cardiovasculares tras sufrir una fractura de caderarece una especial atencion
conocer si hay antecedente de patologia cardia@dapgue, en principio, parece
plausible que pueda favorecer la aparicion de esgerdrdiovasculares por existir ya un
sustrato patolégico a ese respecto.

Un 29,67% de los pacientes de nuestro estudionerzadiopatia previa. En el
trabajo presentado por Hamam S en 281figura que la comorbilidad de tipo
cardiovascular afectaba al 26,9% de los paciestesinea con otras series publicadas,
como el estudio de Roche JJW y &blen el que el 24% de los sujetos estaban
diagnosticados previamente de enfermedad cardiolscComo el antecedente de
patologia cardiaca previa engloba un amplio esped& subtipos de enfermedad
cardiologica, hemos querido desglosar la cardiapati general en cuatro entidades
diferentes que forma individual presentan distict@snotaciones en cuanto a la practica
clinica asistencial. Estos subtipos son: disfunc@tdlica de ventriculo izquierdo,
valvulopatia, arritmia cardiaca y cardiopatia isgiocd. De todos ellos, el mas
prevalente en nuestra muestra es la arritmia @adseguida, por orden de frecuencia,
de la cardiopatia isquémica, la valvulopatia y isfushicion sistdlica de ventriculo
izquierdo. EIl tamafio muestral y el sesgo del sgx® lleva implicito el ingreso por
fractura de cadera, no permite establecer una aaipa con la prevalencia de estas
patologias en la poblacion general. Por otra parela literatura cientifica son muy
escasas las referencias que encontramos sobrentatitbdad cardiovascular detallada
por subtipos en este tipo de pacientes, por lotgogoco disponemos de un marco
previo con el que poder comparar nuestros hallaagne de esos trabajos donde se

subdivide la comorbilidad en algunas categoriagndele cardiovascular es el estudio
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ESCORTE®, encontrando que la cardiopatia isquémica essepte en el 15% de los
pacientes y la fibrilacion auricular (como subtige arritmia cardiaca) en el 10,5%.
Otro estudio en el que hallamos una clasificaciaregida a la realizada en nuestro
trabajo es el publicado por Paksima y cols en #80@n el cual diferencian entre
angina/infarto de miocardio antiguo, arritmias @ads y valvulopatia cardiaca, siendo

el combinado angina/infarto el mas prevalente.

V.1.3 VARIABLES QUIRURGICAS

Casi todos los pacientes del estudio (96,65%) fuenotervenidos
quirargicamente. Como ya se ha comentado previanehtratamiento de la fractura
de cadera es fundamentalmente quirdrgico y séldesestima en situaciones muy
excepcionales, como una esperanza de vida muy @atacomorbilidad severa,
fracturas de cadera impactadas con signos de d&sOh y en pacientes
inmovilizados, aunque en este Ultimo caso la cirayiuda a aliviar el dolor y facilita la
movilizacion del paciente para sus cuidados. Ppuesto, también puede darse el caso

de que el paciente no desee ser operado.

El tiempo transcurrido desde el ingreso hastatkrencion quirdrgica esta en
torno a 4 dias de media en nuestro estudio. Enjbslbealizados previamente, tanto en
el mismo hospital como por otros grupos esparitdesstancia prequirdrgica es similar
o levemente superigf ' 118185 Sin embargo, en guias de practica clinica patbis
en los ultimos afos, se recomienda intervenir alepde en las primeras 24-48 horas
siguientes a su estabilizacidf® *®" ¥ Esta recomendacién se fundamenta en la
evidencia arrojada por varios estudios, en los lguerolongacion de la estancia
preoperatoria conduce a aumentos de la mortalidga@stios pacientes, incluso tras
ajuste por comorbilidad al ingré$d **°. Sin embargo, en la literatura revisada
encontramos un trabajo publicado por Grimes y enl2002°* (con un menor tamafio
muestral en comparacién con los estudios previamesierenciados) en el que no se
demostré una asociacién entre el aumento del tiepmequirdrgico y una mayor
morbimortalidad post-quirdrgica. Soélo se notificéhy uncremento del riesgo de

desarrollar Ulceras de decubito, que no parecfanrien otros resultados.
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V.1.4 TRANSFUSION DE SANGRE ALOGENICA

En los pacientes ingresados por fractura de caelecantramos una elevada
prevalencia de anemia perioperatoria, que se lexioslado clasicamente con una
mayor necesidad de transfusion de sangre alogénfeaciones post-operatorias, peor
condicion fisica y recuperacion funcional, aumesh¢ola estancia hospitalaria y mayor
mortalidad. Esta repercusion negativa de la anessia avalada por una sélida
evidencia cientifich® 172 192193 ge ha visto a lo largo de numerosos trabajosetjue
nivel de hemoglobina preoperatoria es un predictalependiente de riesgo de

transfusion sanguing€d **

La transfusion de sangre alogénica es el métoddeanhp para restaurar de
forma rapida y efectiva los niveles de hemoglobika. la literatura revisada, el
porcentaje de pacientes con fractura de cadera@udransfundidos es muy variable,
encontrando un amplio rango que va desde el 4 hest94*°14"148149 gj nos
centramos en nuestro medio, vemos que el porcesgagitia en torno al 60% en un
trabajo publicado en 2008% y en un 39% en el trabajo de tesis doctoral de dfam
SH7 que fue presentado posteriormente. En nuesiidieobservamos una menor tasa

de transfusion de sangre alogénica (20%).

Esta disminucion del porcentaje de transfusién aege alogénica resulta
alentadora en nuestra practica clinica, sobre tewiendo en cuenta el potencial efecto
deletéreo que puede conllevar un excesivo consunfeohoderivados. La explicacion
a esta menor necesidad de hemotransfusion sedmalka aplicacion del protocolo de

ahorro de sangre (PAS), implementado en nuestiuthbdesde hace varios anos.

El PAS incluye criterios transfusionales restriciv(hemoglobina < 8 g/dl) y

una serie de medidas farmacoldgicas, como son:

* Hierro intravenoso (Venofer® 200 mg/48 horas, maxin®00
mg/semana), al menos 3 dosis, excepto si exist&ratodicacion al
tratamiento.

« Acido félico (Acfol®) 1 cp/24 horas durante todoimfreso hospitalario.
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* Vitamina B12 (Optovite®) 1 ampolla intramusculada@sis Unica.

» Epoetina alfa 40000 Ulsubcutanea (Eprex® 40000 Bpopen® 40000
Ul segun disponibilidad en el Servicio de Farmaeia)el preoperatorio,
siempre que la hemoglobina del paciente sea meri8 g/dl (dosis

anica).

Los criterios transfusionales restrictivos estaalados por varios estudios y
estan incluidos en las principales guias de pradtiinica de procesos quirlrgicos y
también de fracturas de cadéfa %8 En Espafa se aplican desde la publicacién del
Real Decreto 1088/208%. Cuenca y cols publicaron en 26%aun estudio en el que
se comprobd que la adopcion de una politica tuarmial restrictiva disminuia
notablemente el porcentaje de pacientes transfaadith cirugia ortopédica electiva,
pasando del 57% a tan sélo el 8%. Dobson R tant@séaribié este descenso de la tasa

de transfusién en la cirugia de fractura de cddera

La mayoria de los pacientes que fueron transfusdidecibieron dos
concentrados de hemati@®,5% del total de sujetos transfundidos). SAopacientes

se les transfundi6é cuatro o mas concentrados datfesn

En nuestro estudio el porcentaje de hemotransfusidto preoperatoria como
postoperatoria es practicamente el mismo. Estaldiston difiere con lo aportado en
trabajos previos, tanto en nuestro mé&tficomo en series internaciondf€ssiendo la
transfusidon mas frecuente en el postoperatorida @iscordancia en el momento de la
transfusién sanguinea entre nuestra serie y loritte®n otros estudios, quiza podria
explicarse por varios motivos. Uno puede ser lavagla prevalencia de fracturas
trocantéreas en nuestro trabajo, que combinadaucan prolongacién del tiempo
prequirdrgico en varios pacientes, conlleva unaanapemizacion antes de la cirugia.
Este hecho puede derivar en una posible mayor npen de hemotransfusion por
parte del servicio de Anestesia con el fin de asegun valor de hemoglobina mas
aceptable para afrontar el acto quirdrgico. Otrsilge causa puede atribuirse al sesgo
que lleva implicito el tamafio muestral de nuesstoigio con la inclusion consecutiva
de pacientes, si lo comparamos con estudios preyi@s incluian a una mayor

poblaciort®’.
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V.1.5 VALORES ANALITICOS

En este apartado se analizan los distintos parédsmatraliticos registrados, que
los hemos dividido en varios grupos de acuerdostosignificado clinico en el tema
gue nos compete. La descripcion de los mismos fediesencia a la poblacion total del
estudio, ya que en un apartado posterior se desglda muestra en dos grupos, en
funcion del desarrollo o no de eventos cardiovases| y se procedera a evaluar el
comportamiento de los parametros analiticos en amhgos por separado.

PARAMETROS HEMATOLOGICOS

El valor medio de hemoglobina al ingreso en el oty de nuestra muestra es
12.49 + 1.7 g/dl. La determinacion de este valaresponde al momento en que el
paciente es atendido en el Servicio de Urgenciste ¥alor es similar al registrado en

118y en otras series internaciondfésEs posible que

otros estudios de nuestro medio
el momento exacto de su determinacién pueda inflnirla variabilidad del valor
cuantitativo de la hemoglobinemia, dado que erptaseras 24 horas desde el primer
contacto del paciente con el centro hospitalarilidanoglobina puede disminuir en
relacion con la pérdida hemética asociada a laiprvactura. Esto se observa sobre
todo en las fracturas extracapsulares, como lagufies trocantéreas, en las que se
produce una hemorragia continua hasta su reduapi@n hace que el valor de la
hemoglobina a las 24 horas puede ser sensiblenméatior al real en el momento de la
fractura. También hay que considerar el posiblectefédilucional” debido a la
rehidratacién del paciente con sueroterapia trasggeso, maxime si tenemos en cuenta

el estado previo de deshidratacion que puede pegdarpoblacion anciana.

Se catalogé como anemia cuando el valor de hemiogl@va inferior a 12 g/dI
en las mujeres y a 13 g/dl en los hombres, acodie los criterios de anemia
establecidos por la Organizacion Mundial de la &4@MS). En nuestro trabajo, el
porcentaje de anemia al ingreso fue del 36.36%gdsi¢a mayoria mujeres (71%). Si
hacemos una distincion por sexo, vemos que el 52%od varones del estudio

presentaban anemia al ingreso, porcentaje senghbtensuperior al de las mujeres
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(32%). Al comparar con trabajos previos, la preneile de anemia al ingreso en nuestro
estudio es mayor que la aportada por otros estuttiasuestro medio, que se sitla en
torno al 28-2994'" 128 aunque otros autores sitlian los porcentajes efmiaral ingreso
entre el 40 y el 504 *® No obstante, a la hora de analizar la prevaleteianemia
en la literatura médica, hay que fijarse en el vdla hemoglobina establecido como
punto de corte para definir esta condicién, ya loaye autores, como Shantfér que
consideran que existe anemia cuando la hemoglassnanferior a 10 g/dl, lo que
minimiza notablemente su prevalencia en comparamdnlos trabajos que utilizan los
criterios de la OMS.

Tanto la hemoglobina como el hematocrito y el vauantorpuscular medio
experimentaron diferencias estadisticamente sggtifias entre los tres momentos de
medicion, con un descenso de la hemoglobina y loamitat a la semana del ingreso y
una practica recuperacion de sus valores originalesnes. Este descenso de la
hemoglobina y del hematocrito a la semana del sogiee explica por coincidir la
recogida del dato, en la gran mayoria de casos,et@eriodo post-operatorio y su

consiguiente anemizacion.

PARAMETROS DEL METABOLISMO DEL HIERRO

A la hora de interpretar los datos obtenidos daldis del metabolismo del
hierro debemos tener en cuenta que, en las prir2drasras desde el ingreso, la gran
mayoria de los pacientes reciben la primera dasisierro intravenoso de acuerdo con
el Protocolo de Ahorro de Sangre ya comentado iamegnte. Por este motivo, la
primera determinacion del metabolismo del hierroe(ge programa también en las
primeras 24 horas desde el ingreso) puede habmmirado tras la administracion de
hierro intravenoso, lo que puede distorsionar lreaion real del metabolismo del
hierro basal del paciente. En nuestro estudio,vlalsres de los parametros del
metabolismo del hierro se mueven dentro de un anmmphgo, que puede deberse a la
influencia del tratamiento con hierro intravenogmmencionado anteriormente. A esto
se afiade ademas que la ferritina es un reactantasdeaguda, por lo que su valor
también puede estar elevaper sepor el estado inflamatorio secundario a la fractur

Esto podria explicar en parte lo que se observauestra serie, ya que el valor medio
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de la ferritina se sitia por encima del rango norf@2a4.6 ng/mL; rango 20-250). En
cambio, la sideremia media al ingreso se encug@uatraebajo del umbral inferior de la
normalidad (66.4 pg/dl; rango 70-180) y lo mismaesle con el valor medio de la
transferrina (165.6 mg/dl; rango 200-360). Estos ditimos parametros se comportan
como reactantes de fase agudo “negativos”, debidque disminuye su valor
cuantitativo en un contexto inflamatorio, contraremte a los que sucede con la
ferritina. En cuanto al valor medio de la saturacife transferrina, vemos que esta

dentro del rango normal (25.2%; rango 20-50%).

La influencia de la administracion precoz de hielrdgravenoso y el
comportamiento de algunos de estos parametros oeactantes de fase aguda hacen
gue tengamos que interpretar estos resultados ccharcautela. Por este motivo hay
autores que desaconsejan la determinacion del olistalb del hierro dentro de las

primeras 24 horas tras la administracién de hiatravenosd™.

V.2 ANALISIS DE LOS EVENTOS CARDIOVASCULARES
EN NUESTRO ESTUDIO

El objetivo principal de este estudio es conoceill @s la incidencia real de
eventos cardiovasculares en los pacientes ingreqamiofractura de cadera en nuestro
medio y, al mismo tiempo, identificar parametrose gayuden a identificar a la
poblacién con mayor riesgo de sufrir una compli@aatardiovascular. De esa forma,
una vez conocida la magnitud del problema y lasataristicas de los sujetos mas
predispuestos a este tipo de complicacion, se prefdezar y optimizar el esfuerzo
diagndstico y terapéutico para asi intentar minamed impacto de la enfermedad aguda

cardiovascular en los pacientes hospitalizadogrpotura osteopordética de cadera.

En nuestro estudio el 31% de los pacientes praseneventos cardiovasculares
agudos en los primeros 30 dias desde el ingresno@wentos cardiovasculares hemos
registrado la insuficiencia cardiaca aguda y ladiopatia isquémica aguda, por
considerarlas entidades mas puramente cardioldgi@m$hemos incluido por tanto el
ictus y el tromboembolismo pulmonar. Es importamigsaclarar este punto, dado que

en la literatura médica existe una gran heterogiadc a la hora de definir la
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complicacion cardiovascular, de manera que en nsuchasiones se convierte en una
especie de cajon desastre que engloba patologiaslispares en cuanto a su enfoque
terapéutico. Es mas, en ocasiones se mezclan d@esidaosologicas con otras
circunstancias que realmente corresponden a estagholutivos de la propia

enfermedad. Es el caso, por ejemplo, de la “ibdgtad hemodinamica” que se refleja
en algun estudio con la misma consideracion cat@ydiue otras patologias que,
cuando se presentan, pueden debutar con inestabliemodinamiéa Si tenemos en

cuenta esta reflexion, vemos que es dificil estaleina comparacion con estudios

previos en igualdad de términos.

De los 65 pacientes de nuestra serie que desaorollen evento cardiovascular,
casi todos presentaron insuficiencia cardiaca 96)9y soOlo 3 pacientes sufrieron
cardiopatia isquémica aguda (uno de ellos en camidin con insuficiencia cardiaca).

En estudios realizados en nuestro entorno, laéncid registrada de patologia
cardiaca aguda es sensiblemente inferior. En &isjos del Dr. Hamat y del Dr.
Ripaldd® con pacientes ingresados desde enero hasta Hieietal 2006, sélo consta
la aparicion de alguna complicacién cardiovascelaraproximadamente el 9% de
todos los pacientes. En orden decreciente, éseasrfunsuficiencia cardiaca, cuadros
hipertensivos, angor e infarto de miocardio. Emlzia, en un estudio previo de 1998,
elaborado por el Dr. Cuen3d con pacientes del mismo hospital, los eventos
cardiovasculares supusieron el 22.6% de todasolapleaciones. Si revisamos otros
trabajos nacionales e internacionales, la inciderafiejada de patologia cardiaca aguda
es muy dispar. En el estudio publicado por Poi®&n 294 pacientes ingresados por
fractura de cadera, las complicaciones especifiolamecardiologicas fueron
relativamente bajas (2 %), registrandose sélo bscale infarto de miocardio en la
poblacién estudiada. No obstante, 2 de esos sugdtesieron por el infarto. Como en
dicho estudio fallecieron 4 pacientes durante $& faospitalaria, podemos concluir que
la patologia cardiaca fue la responsable del 50%& aeortalidad intrahospitalaria. En
2002, Lawrence VA y cofé estudiaron retrospectivamente 8930 pacientesisitrs
complicaciones cardiacas las mas frecuentes, p@nbién en un porcentaje bajo en
comparacion con nuestro estudio (8%). En estudinteriares a este ultimo la
incidencia de complicaciones cardiacas es similda aportada por el trabajo de
Lawrence (en torno al 7%). Sin embargo, analizamds detenidamente estas series,

vemos que realmente no son comparables estos datofs arrojados por nuestro

142



estudio, ya que, como hemos comentado previamentehas veces no se incluyen en
el computo total de complicaciones cardiacas algwubtipos de patologia cardiaca

aguda, lo que falsea en cierta medida la incideneal

V.2.1 ANALISIS DE LA RELACION ENTRE LAS DISTINTAS
VARIABLES ESTUDIADAS Y LA APARICION DE EVENTOS
CARDIOVASCULARES

A continuacion analizamos la relacion de las diafirvariables estudiadas con la
aparicion de evento cardiovascular durante el nggseste al ingreso por fractura de
cadera.

Variables sociodemogrdficas

La edad media del grupo de pacientes que desaowollcomplicaciones
cardiovasculares es superior a la del grupo sihadiccomplicaciones, siendo esta
diferencia estadisticamente significativa (p=0.Q04Bsta asociacién de la edad con los
eventos cardiovasculares esta en consonancia @idiencia cientifica de que la edad
es un factor de riesgo cardiovascular de primezlni¥e ahi que el envejecimiento de la
poblacion acarree una mayor carga de patologidovastular, que es lo que se esta

viviendo en los ultimos afos.

Pese a que los hombres constituyen el grupo deagidhl mas afectado en
Espafa por la enfermedad cardiovascular, en nuestuaio no hemos encontrado una
relacion estadisticamente significativa entre gbsmasculino y la aparicion de evento
cardiovascular. No obstante, la poblacion objeto deaestro estudio es
predominantemente femenina por tratarse de pasiafextos de fractura de cadera
secundaria a osteoporosis, ya de por si mas pnteada las mujeres. Esta circunstancia
puede haber influido en nuestra serie. Sin embaig® ha observado que el porcentaje
de eventos cardiovasculares es mayor en el grupordéres en comparacion con el de

las mujeres, aunque estadisticamente la diferecés significativa (p=0.3633).
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Factores de riesgo cardiovascular

Hemos querido analizar el impacto de la hipertenaiterial (HTA), la diabetes
Mellitus (DM) y la dislipemia (DLP) en el desarmll de complicaciones
cardiovasculares en pacientes ingresados por fead® cadera. Aunque hoy en dia
resulta ya incuestionable el papel de estos faterela génesis de la enfermedad
cardiovascul&, en nuestro estudio s6lo hemos hallado una relagsfadisticamente
significativa entre la HTA y la aparicion de eveotrdiovascular. No ha sido asi con la

diabetes Mellitus y la dislipemia.

En nuestra serie los pacientes con HTA tienen ¥88&s mas riesgo de

presentar un evento cardiovascular respecto aaldsmies sin HTA.

A pesar de la falta de significacion estadisticdaerelacion de la DM y DLP
con las complicaciones cardiovasculares, considgm® la presencia de estos dos
factores de riesgo cardiovascular convierten degpa los pacientes en sujetos de
riesgo para desarrollar patologia aguda cardiolasculada la soélida evidencia

respaldada por numerosos y amplios estudios epidi@gcos.

Tipo de fractura y tiempo prequiriirgico

No se ha evidenciado una relacion estadisticansggnéicativa entre el tipo de
fractura y la aparicion de eventos cardiovasculakesobstante, en nuestra serie dos
tercios de los pacientes presentaban fracturaoparitérea, lo que quiza puede generar
un sesgo por tamafio muestral a la hora de valstareacion.

Como parecia logico esperar, el tiempo transcurdieede el ingreso hasta la
cirugia si influye en el desarrollo de eventos icambsculares, de una forma
estadisticamente significativa. Este hecho incidesleconcepto del retraso quirdrgico

como predictor de morbimortalidad, que ya ha simmentado en numerosos estutfios

Patologia cardiaca previa

En nuestro estudio se ha observado que el riesgoedentar una complicacion

cardiovascular es 2,94 veces mayor en los pacieotesardiopatia previa respecto a
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los sujetos sin dicho antecedente. El efecto dmmaorbilidad cardiaca se ha reflejado
ya en trabajos previos, revelandose como un censestmarcador de mortalidad en los
pacientes ingresados por fractura de c&te8e postula que el estrés agudo e intenso
que supone la propia fractura puede desencaderaralzerbacion de la cardiopatia
previa, favoreciendo las complicaciones cardioviases con el consiguiente riesgo

afiadido de mayor mortalidad.

Como ya se ha comentado anteriormente, la patolcayidiaca en si es una
entidad de amplisimo concepto. Engloba una graiede de situaciones de diferente
indole en cuanto a significado prondstico, aundere s cierto en la practica real se ve
gue muchas de ellas estan imbricadas y acabarasdlage con el tiempo. No obstante,
para concretar y facilitar el estudio de la repsidu de la patologia cardiaca, la hemos
clasificado en cuatro grupos conceptualmente difese por lo menos en estadios
iniciales. Tras analizar la aparicion o no de ewetdrdiovascular en la poblacién
estratificada por subtipo de patologia cardiacahaeobservado que la disfuncion
sistdlica de ventriculo izquierdo supone un mayesgo de desarrollar complicaciéon
cardiovascular (3,36 veces mas), seguida, por oddemeciente, de la valvulopatia
(3,10 veces mas de riesgo), la arritmia cardiacé6(eces mas de riesgo) y la

cardiopatia isquémica (2,36 veces mas de riesgo).

En trabajos previos con pacientes hospitalizadwosfractura de cadera se ha
estudiado sobre todo el impacto sobre la mortaldkadiversos factores, entre ellos la
patologia cardiaca previa, pero no se ha conteroptldriesgo de complicacion
cardiovascular no mortal. Aunque el evento cardioukar no aboque en un desenlace
fatal, su aparicion repercute negativamente ernieelpp de estancia hospitalaria y

recuperacion funcional del paciente.

Transfusion de sangre alogénica

Tras comparar la aparicion de eventos -cardiovassilaen pacientes
transfundidos y no transfundidos, se ha observag® lgs sujetos transfundidos

presentan un riesgo de complicaciones cardiovai®sl3,85 veces mayor respecto a
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los no transfundidos. Sin embargo, esta conclusgan si ambivalente y esconde una

asociacion compleja a la hora de determinar cul esusa y cual es la consecuencia.

Como ya se ha descrito previamente, la transfud@isangre alogénica es el
método empleado para corregir de forma rapida gtigéela anemia perioperatoria. A
su vez la anemia favorece la insuficiencia card@&deavés de una compleja red de
mecanismos patogénicos, entre los que destac@daiditisular que se acompafa de
acidemia lactica, vasodilatacion e hiperdinamiacutatorid® En los criterios
establecidos para indicar hemotransfusién se efreuém situacion de insuficiencia
cardiaca en contexto de anemia, por lo que en rsuckasiones se transfunde a
pacientes que ya presentan descompensacion caagjada. Por lo tanto, la asociacion
entre transfusion sanguinea e insuficiencia caadiax tiene que ser necesariamente
causal, sino que puede responder a una necesidacherge terapéutica. Sin embargo,
en algunas ocasiones, si se transfunden varioseottados de hematies en menos
tiempo del recomendado y en pacientes con cardeopaave, si puede precipitarse
cierto grado de descompensaciéon cardiaca porolagsobrecarga de volumen, lo que
explica que de manera profilactica se administree@es diurético intravenoso en el
momento de la transfusion. No obstante, convieferaficiar esta descompensacion
cardiaca, por mera sobrecarga de volumen, del tersiddrome de sobrecarga
circulatoria (TACO:TransfusionAssociatedCirculatory Overload, que representa la
segunda causa de muerte relacionada a la transfyusjde consiste en una situacion de
distrés respiratorio y edema pulmonar hidrosté&giee acontece en las primeras 6 horas
tras la transfusion. Como factores de riesgo de @A€ han postulado la insuficiencia
cardiaca y la enfermedad renal crénica previas,casio la politransfusiéf’. En

nuestra serie no se ha recogido ningun caso etidoiele TACO como tal.

A tenor de estas consideraciones resulta difiogspsaber con precision cual es
el agente causal. La insuficiencia cardiaca porméaecondiciona la transfusion
sanguinea que, a su vez, puede exacerbar la iesufi cardiaca. De todas formas, la
asociacion entre ambas situaciones es un hecholopgue conceptualmente no es
erroneo del todo afirmar que la transfusion sareguas un factor de riesgo para evento

cardiovascular.
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Biomarcadores cardiacos

Uno de los objetivos principales de este trabaja eomprobar si los
biomarcadores cardiacos, concretamente el pro-BNR tyoponina |, son factores
predictores de mortalidad y aparicion de eventoslic@asculares en pacientes
ingresados por fractura osteoporética de cadeta.\iEg6n de los biomarcadores como
herramientas prondsticas surge de la evidencigada@or varios trabajos que han ido
aflorando de manera exponencial en los ultimos gftpge ya han sido comentados en
el apartado de la introduccion. En el campo deinagi@ ortopédica de fractura de
cadera, que es el tema que nos compete, destacapdeaaciones de autores como
Fisher AKX, Sandhu &% Hietala P** , que apoyan el papel de la troponina cardiaca
como predictor independiente de mortalidad, y qimx parte, Oscarsson’&y Chong
CP*1% que refuerzan el papel del péptido natriuréticon@o predictor de

complicaciones cardiacas en el post-operatorio.

La interpretacion de la medicién de ambos biomanesicardiacos depende de
unos puntos de corte determinados. En el caso rdeBIgP, su valor cuantitativo
traduce probabilidad de insuficiencia cardiaca #irpde ciertos valores umbrales
establecidos en funcion de la edad del paciente ¢guhan expuesto en el apartado de
Resultados). No obstante, no determina por si ebldiagnostico de insuficiencia
cardiaca si no hay un trasfondo clinico compatiBle.nuestro estudio hemos utilizado
esta clasificacion del valor del pro-BNP no pagdbosticar insuficiencia cardiaca, sino
para analizar riesgo de presentar un evento caslolar. Y efectivamente, se ha
observado una relacion estadisticamente signiea# favor del pro-BNP como
predictor de complicaciones cardiovasculares, deemsaque el riesgo de tener un
evento cardiovascular aumenta 4,49 veces si et dallopro-BNP se sitla en el rango
de IC altamente probable. Esta conclusion coincue las aportaciones de trabajos

previos, como los de Oscarsson y Chong.

Lo mismo sucede con la troponina I. Existe un pul@aorte a partir del cual se
puede considerar como patolégico el valor de esaecador. Esta matizacién es
importante porque en sujetos normales puede exisiirminima elevacion de troponina
sin traduccion patologica. Asi pues, para ver sirdgonina es factor predictor de

eventos cardiovasculares, hemos establecido dpsgran funcion de esta disquisicion.
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Tras efectuar el analisis pertinente, se ha coafionque el riesgo de desarrollar una
complicacion cardiovascular aumenta 2,74 veces aan placientes con un valor
patolégico de troponina al ingreso respecto a #mpiedujetos con troponina no
patolégica. Esta observacion va en linea con esudnteriores, reafirmando el

relevante papel de este biomarcador como predieteventos cardiovasculares.

Otro aspecto a tener en cuenta en el caso de panir@a es que, al ser un
marcador muy sensible de dafio o necrosis miocardicaleterminacién en el post-
operatorio inmediato de fractura de cadera puedslaaya diagnosticar infarto de
miocardio tras la cirugia, cuya incidencia real sensidera que puede estar
infradiagnosticada. Se calcula que el diagnostetondarto de miocardio postoperatorio
basado en criterios meramente clinicos, sélo detect tercio de todos los cas8s™™.
Este valor afiadido de la medicién de la troponew@iaca en el paciente operado de
fractura de cadera no ha sido objeto de estudiousstro trabajo, ya que soélo se
determiné la troponina al ingreso para analizar papel como predictor de
morbimortalidad. Sin embargo, es importante hadecdpié en esta consideracion,
dado que el infarto de miocardio postoperatorioceémzEnta de manera notable la
mortalidad en el paciente intervenido por fractigacadera, maxime cuando no se llega
a diagnosticar y se priva al paciente del tratatoiesportuno para mejorar la evolucion

y pronéstico.

Pardmetros hematolégicos

El valor medio de la hemoglobina, hematocrito yumaén corpuscular medio al
ingreso en el grupo de pacientes sin complicacioaadiovasculares es inferior al del
grupo de pacientes que si presentaron eventosocasdulares, siendo esta diferencia
estadisticamente significativa. En el caso de fadgtobina esta diferencia se mantiene

en los tres momentos de medicion.

La hemoglobina media en el grupo que desarrollé6 pticaciones
cardiovasculares es inferior a 12 g/dL (11.778 y/¢or lo que, en términos estrictos,
cumple criterios de anemia segun la definicibnad®MS. Este resultado no hace mas
gue redundar en el papel de la anemia como factxtigtor de morbimortalidad,
avalado por numerosos trabajos, como los publado Carson J&114%13 por este
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motivo, resulta de vital importancia el tratamiedla anemia en estos pacientes para

intentar reducir su influencia negativa en la aein y prondstico.

Parametros del metabolismo del hierro

En nuestro estudio, al comparar los dos grupos ateeipies establecidos en
funcion del desarrollo o no de complicaciones aa@sculares, se ha visto que el valor
medio de todos los parametros del metabolismo iéelches inferior en el grupo que
presentd eventos cardiovasculares. De todas forlaagdiferencia solo ha resultado
estadisticamente significativa en el caso del dieen suero y la saturacion de
transferrina. La conclusion que se puede extraerresultado es que la deficiencia de
hierro, independientemente de si se coexiste cmemi, también se relaciona con la
aparicion de complicaciones cardiovasculares erep&s ingresados por fractura de
cadera. Esta observacion ha sido ya ratificadaip@mplio nimero de estudios, varios
de ellos realizados por autores de nuestro entdentrabaj&®* . De ahi la gran
importancia que reviste el tratamiento protocoladn hierro intravenoso para intentar
corregir esta deficiencia. La eleccion de la adstiacion parenteral se debe a que el
hierro por via oral no da buenos resultados porgueabsorciébn se encuentra

disminuida.

En el campo de la Cardiologia, el tratamiento déeteopenia, aunque no se
cumplan criterios de anemia, es un tema en audwe smdo a raiz del estudio
CONFIRM —HP® presentado en el congreso europeo de Cardicdog2®14. En este
estudio que incluyé a 304 pacientes con insufiégeeoardiaca y deficiencia de hierro
(ferritina < 100 ng/mL o 100-300 ng/mL si la satiém de transferrina era < 20%) se
comprobé que los pacientes que recibieron hierfmavenoso presentaron una
reduccion significativa en el riesgo de hospitaliaaes por insuficiencia cardiaca frente
a los pacientes que fueron aleatorizados a tratamna®n placebo. Este estudio refuerza
la importancia del tratamiento de la ferropenieeppehdientemente de si hay anemia o
no, lo que coincide con lo que se ha comentadoigrante en nuestro trabajo con

pacientes ingresados por fractura de cadera.
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Pardametro de funcion renal (creatinina)

En nuestro estudio se ha determinado el valor aeelatinina sérica al ingreso
en todos los pacientes, como parametro relacionadda funcion renal. Tras analizar
el valor medio de dicho parametro en los dos grugsiablecidos en funcion de la
aparicion o no de complicaciones cardiovasculasesha observado que el grupo de
pacientes con eventos cardiovasculares presemal@mmedio de creatinina superior al
del grupo sin eventos cardiovasculares, resultaggta diferencia estadisticamente
significativa (1,32 mg/dl vs 0,86 mg/dl con p 9@1). De todas formas, hay que
tener en consideracién que en el grupo de compbices cardiovasculares hay tres
pacientes con creatinina elevada, entre 4 y 6 mddédtjue seguramente ha influido en

el valor cuantitativo de la creatinina media erotedte grupo.

A pesar de las limitaciones para extraer conclesoque puede tener la
medicion exclusiva del valor medio de la creatininal trasfondo que refleja este
analisis es que el deterioro de la funcién rengdusale asociar a una mayor morbilidad
cardiovascular en pacientes ingresados por fracireadera. Esta reflexion encaja en
un escenario avalado por una solida evidenciaitimmten el que la enfermedad renal y
la patologia cardiaca estan estrechamente relatasnainteractuando de forma
bidireccional. Se ha comprobado que la mortalidgtd ancrementada en pacientes con
insuficiencia cardiaca vy filtrado glomerular dismitho. Y por otra parte, los pacientes
con enfermedad renal cronica presentan un incremdat riesgo de enfermedad
cardiovascular ateroesclerética e insuficiencialieaa, que son responsables del 50%
de las muertes en sujetos con fallo réfial Esta observacién subraya la necesidad de
considerar la enfermedad renal como otro factoromapte que influye en la
morbimortalidad asociada a la fractura osteopaadtie cadera.

Hormonas tiroideas

Las hormonas tiroideas actian sobre el corazon gir¢alacion periférica a
través de multiples mecanismos. Sus efectos pdlegpafectan a la frecuencia
cardiaca, contractilidad cardiaca, presion artgsidmonar, gasto cardiaco, relajaciéon
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diastolica, consumo miocardico de oxigeno, resitsiemascular periférica y presion
diastolicg®” *°® Las manifestaciones cardiovasculares son méddken el caso del
hipertiroidismo, asociandose con un incrementorigsigo de fibrilacion auricul&t’,
insuficiencia cardiaca, hipertensién pulmonar yiaad'® En el hipertiroidismo la
insuficiencia cardiaca aparece en la mayoria deolzssiones en el contexto de
fibrilacion auricular que precipita dicha descormgsnén cardiaca. Los pacientes con
hipotiroidismo también pueden desarrollar sinton@sdiacos en relacion con
bradicardia y disminucién de la contractilidad ndiatica que puede conducir a una

situacion de bajo gasto cardiato

Por esta interaccion de la funcidn tiroidea cosiglema cardiovascular hemos
querido determinar el valor de las hormonas timécigoara ver si su valor patolégico
(considerado como aquel no incluido dentro del sangrmal) se asocia con el
desarrollo de complicaciones cardiovasculares. &®stno estudio, la existencia de
disfuncion tiroidea es baja y no se ha evidenciada relacion estadisticamente
significativa entre las hormonas tiroideas (TSH4y libre) y la aparicion de eventos
cardiovasculares. Para el analisis, al igual qudaserocedido con los paradmetros
anteriores, se han establecido dos grupos pasientéuncion del desarrollo o no de
complicaciones cardiovasculares y se ha comparaddo tla media del valor
cuantitativo de la TSH y la T4 libre como la exmstiaa de un valor patolégico de ambas

hormonas.

A pesar de que en nuestra serie no se ha hallaeelation significativa entre
la disfuncion tiroidea y la aparicion de complicaws cardiovasculares, la evidencia
aportada por la literatura cientifica acerca danfaraccion del tiroides con el sistema
cardiovascular apoya el que tengamos en cuentantaoh tiroidea en los pacientes
ingresados por fractura de cadera para optimizananejo médico. Es mas, la propia
disfuncion tiroidea y, concretamente, el hipertdimino es un factor de riesgo
establecido para la osteoporosis y la aparicioftatguras, entre las que se encuentra la
fractura de cadera. Y no solo el hipertiroidsimimicb, sino también el hipertiroidsimo
subclinico con niveles de TSH disminuidos (sobdotpor debajo de 0,10 mUI/L) y
T4 dentro del rango normal. Esta uUltima circunstafh@ sido constatada en un meta-
andlisis publicado recientemefite lo que no hace mas que reforzar la importancia de

diagnosticar y tratar la alteracion de la funciéoidea en todas su variantes.
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V.2.2 ANALISIS DE LA MORTALIDAD EN LOS PRIMEROS
TREINTA DIAS TRAS EL INGRESO POR FRACTURA OSTEOPOROTICA
DE CADERA

La fractura osteopordtica que mayor mortalidad pecaves la fractura de
cader&’. Su tasa de mortalidad es muy elevada, duplice les personas de la misma

edad sin fractura y el exceso de mortalidad seigr@tiurante muchos afos.

En la revisién publicada en 2011 por Génzalez-Mwntg cols$® las tasas de
mortalidad se encuentran entre el 2 y el 7% d@dagentes durante la fase hospitalaria
aguda, entre el 6 y el 12% durante el mes postgremtre el 17 y el 33% al cabo del
primer afio tras la fractura de cadera. En este misabajo de revision se sefiala que
en los primeros 30 dias tras la fractura, las cadsamuerte mas frecuentes son las
enfermedades del aparato respiratorio (neumoniaseficiencia respiratoria), del

sistema cardiovascular (insuficiencia cardiacariofde miocardio e ictus) y el cancer.

En el Reino Unido, segun los datos aportados pdRegistro Nacional de
Fractura de Cadera, la tasa de mortalidad a lodi&@0se ha mantenido relativamente
estatica entre 2011 y 2013, en torno al 8%. En @gneb el estudio llevado a cabo por
Chatterton BD y col¢’, revisando todos los casos de fractura de cadmsdece! 1 de
enero de 2006 hasta el 31 de diciembre de 2013 (gd@entes en total), se vio que la
tasa de mortalidad a los 30 dias si habia dismond& manera notable entre ambos
afos, pasando del 12 % al 6,5%. La mayoria de l&stas ocurrieron en el hospital en
los primeros 10 dias. Se practico autopsia a 22@p@s de los 288 fallecidos en el
hospital, representando la insuficiencia cardiata cardiopatia isquémica el 34% del
total de los fallecimientos, a la par que la braezononia, que fue la responsable del
35% de las muertes.

Existe un estudio finlandés publicado por Panuyladls$® en el cual se recluté
un total de 428 pacientes entre 1999 y 2000. Camsta una tasa de mortalidad del
10.5% a los 30 dias, atribuida en su mayor partasaenfermedades del sistema

circulatorio, aunque no se especifica qué patofoigicluyeron dentro de dicho grupo.
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En el estudio francés ESCORTE liderado por Rosenshe cols®, con 6860
pacientes incluidos entre el 29 de septiembrelyds diciembre de 2002, se evalué la
mortalidad durante los 6 primeros meses tras Eura, cifrando la tasa de mortalidad
en los 30 primeros dias en un 5.2%. La principataale mortalidad fue la enfermedad
cardiaca (26,8% del total).

La mortalidad registrada en nuestro estudio enplisieros 30 dias tras el
ingreso fue del 9% (19 pacientes de los 209 inoB)idsiendo la insuficiencia cardiaca
la causa mas frecuente de muerte (11 pacienté&39%el total). La media del tiempo
transcurrido desde el ingreso hasta el fallecimidué de 13.6 dias, produciéndose la
mitad de las defunciones en los primeros 8 diaslede$ ingreso y el 25% en los

primeros 6 dias.

Nuestros resultados son acordes con lo encontrada kteratura. La tasa de
mortalidad se sitla dentro del rango general qumaeeja en la mayoria de series
nacionales e internacionales, concentrandose @sexde mortalidad en los primeros
dias en linea con las observaciones de la serighdéerton BB'’. Respecto a las
causas de muerte, se reafirma la enfermedad castdiolr como la principal
responsable de la mortalidad asociada a la fractargadera. Concretamente es la
insuficiencia cardiaca la que produce la gran nmiayde las muertes. El infarto agudo
de miocardio sélo se verificO6 como causa del fatiento en un Unico paciente. No
obstante, no se puede descartar la cardiopatiamgqga aguda o una arritmia maligna
como el origen primario de la “parada cardiaca” figera como causa de la muerte en
dos pacientes. De todas formas, la insuficiendidi@ea se perfila con diferencia como
la principal responsable del desenlace fatal dephisentes ingresados por fractura
osteoporotica de cadera. Este hecho no hace méanfptezar el impacto sanitario de
esta entidad, que por si sola es la afeccion gonergenas ingresos hospitalarios en la
poblacion mayor de 65 afos, siendo la responsalg?d del total de hospitalizaciones
que se producen en nuestro f4isEn los Gltimos afios se ha visto un descensa en |
tasa de insuficiencia cardiaca ajustada por edadiay a la mejora en el tratamiento
tanto de la propia insuficiencia cardiaca comoaseeinfermedades que desembocan en
ella en su estadio terminal. Sin embargo, el prepiejecimiento de la poblacion y el
mejor pronostico de la insuficiencia cardiaca pomiejora terapéutica, auguran un

incremento de la prevalencia de esta entidad eriniés absolutos.
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Esta alarmante realidad refuerza la necesidad deamejo multidisciplinar de
los pacientes ingresados por fractura de caderagkdin de instaurar el tratamiento
pertinente lo antes posible para frenar toda laackes de acontecimientos adversos que

abocan en un desenlace fatal.
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V. CONCLUSIONES
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Los biomarcadores cardiacos (pro-BNP y troponindeferminados al
ingreso del paciente tras sufrir una fractura gmieitica de cadera se
relacionan con el desarrollo posterior de evenéwdigvasculares y son,
por tanto, factores predictores de morbimortalicadiiovascular.

La anemia, la ferropenia y la transfusion de sangagénica se
relacionan con la aparicion de eventos cardiovasesitras el ingreso
por fractura osteoporotica de cadera.

Las complicaciones cardiovasculares son frecuasriess primeros 30
dias tras el ingreso por fractura osteoporéticaatiera, constituyendo

una de las principales causas de mortalidad ertipstde patologia.
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