UNIVERSIDAD DE A CORUNA

TESIS DOCTORAL

Impacto en la mortalidad tras |Ia
implantacion de una red de atencion al
Infarto Agudo de Miocardio con elevacion
del segmento ST. Estudio IPHENAMIC

Guillermo Aldama Lopez

Septiembre 2022






Impacto en la mortalidad tras la
implantacion de una red de atencion al
Infarto Agudo de Miocardio con elevacion del

segmento ST. Estudio IPHENAMIC

Autor: Guillermo Aldama Lépez

Tesis doctoral UDC / 2022

Director y Tutor: Javier Mufiz Garcia

Codirector: José Manuel Vazquez Rodriguez

Programa de doctorado en Ciencias de la Salud

:—*‘ -=:= UNIVERSIDADE DA CORUNA






D. JAVIER MUNIZ GARCIA, Doctor en Medicina y Cirugia y Catedratico de
Universidad de Medicina Preventiva y Salud Publica de la Universidad de A Corufia

y
D. JOSE MANUEL VAZQUEZ RODRIGUEZ, Doctor en Medicina y Cirugia y jefe del

Servicio de Cardiologia del Complexo Hospitalario Universitario de A Corufia

Certifican

Que el trabajo contenido en la presente memoria y titulado:

Impacto en la-mortalidad tras la implantacién de una red de
atencion al Infarto Agudo de Miocardio con elevacion del
segmento ST. Estudio IPHENAMIC (Impact-on Public HEalth of

a Network in Acute Myocardial Infarction Care)

Que para optar al grado de Doctor presenta D. Guillermo Aldama
Lopez, licenciado en Medicina y Cirugia y Médico Especialista en
Cardiologia ha sido realizado bajo nuestra direccion y reune las
caracteristicas precisas para su presentacion y defensa publica como
Tesis Doctoral.

A Corufia, 25 de septiembre de 2022

Dr. Javier Mufiiz Garcia Dr. José Manuel Vazquez Rodriguez






AGRADECIMIENTOS

A todos aquellos que con su esfuerzo diario y su sentido del deber hacen
posible que la atencidn a los pacientes con infarto agudo de miocardio sea un
ejemplo de trabajo en equipo y éxito compartido.

A todos los profesionales que, afrontando adversidades e incertidumbres
hicieron del Programa Gallego de Atencion al IAM un referente pionero que ha
servido de ejemplo en otros territorios.

A todas las personas que han hecho posible que este estudio sea una
realidad.

Al Dr. José Manuel Vazquez, por su tutela, su rigor y su ejemplo diario en
cada una de las facetas de esta profesion.

Al Dr. Javier Mufiiz, por su infinita paciencia, su habil perseverancia y sus
consejos a la hora de llevar a cabo este trabajo.

Al Dr. Alfonso Castro Beiras por su confianza en mi y por su visionaria
capacidad de liderazgo.

Al Dr. Fifo Hermida por ensefiarme a impregnar de sentido comun el
conocimiento médico.

Al Dr. Nicolas Vazquez por ser mi maestro en el intervencionismo cardiaco y
por darme la oportunidad de trabajar con €l y con el grupo al que él ensefio.

A mis compafieros, Ramoén Calvifio, Jorge Salgado, Pablo Pifién, Xacobe
Flores, Fernando Rebollal y Domingo Lopez, por ser para mi un ejemplo diario de
profesionalidad y generosa lealtad. Es un honor y una suerte poder trabajar junto a
ellos.

A cada uno de los profesores que a lo largo de mi vida me han ayudado a
cumplir el suefio de ser médico y me han aupado hasta aqui.



A mi abuela Rosario, por su innata sabiduria y afecto incondicional.

A mis padres Guillermo y Charo, por su amor y por inculcarme el valor de la
constancia y el esfuerzo.

A mi hermana Marimar por mantener siempre vivos los lazos que nos unen.

A Neri por ensefiarme como es el verdadero amor y ser mi compafiera de
vida.









La estructura determina el comportamiento y este, los resultados.

Jesus Fernandez-Villaverde






IPHENAMIC | indice de Contenidos

INDICE DE CONTENIDOS

AGRADECIMIENTOS oottt s e e s s 7
INDICE DE CONTENIDOS ... 13
LISTA DE ACRONIMOS oo 19
RESUMEN ..ttt e e e eveeees s ese e seseneeesesessseeesenessesesenensesesenesasesesanesanesensnananns 23
RESUMEN EN CASTELLANO . ... 25
INtrOAUCCION Y OBJEEIVOS: ... 25
IMBEOTIOS: oottt ettt ettt et e et 25
ROSUIEGUOS: ... ettt 25
CONCUUSIONGS: ...ttt 27
RESUMEN EN GALLEGO ... 28
TNETOAUCION © ODXOCEIVOS: ...ttt ettt 28
IMBEOTOS: ..ottt 28
ROSUIEGUOS: ...ttt 28
CONCUUSIONS: ettt ettt ns 30
RESUMEN EN INGLES oo 31
INtroduction N OBDJECTIVES: ...........cccveeveeeeeeveeeeeeee e 37
IMOENIOTIS: ..ottt ettt s e 37
ROSUIES: ettt ettt ettt ettt et ee s e e eeaas 37
CONCUUSIONS: ettt ettt es 33
PRESENTACION .o seesessess e eeseesessseseesesseesssssesssesseesseesesnne 37
PRESENTACION DEL ESTUDIO oo 39
INTRODUCCION ..o eeeeeeeesveesesseeesessessssssees s s esssessesssss e seessesesaessass s 41
CARDIOPATIA ISQUEMICA Y MORTALIDAD ... 43

LA REPERFUSION EN EL SENO DELIAM oo 55

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 pag. 13



IPHENAMIC | indice de Contenidos

ICPP vs FL en el seno del IAM...........cccoioiinininieeseseeeeeeee e 59
Transferencia para ICPP vS FL "IN SIEU" ........oo.vveveeeeeeeeereeieeeeeees e 63
DESARROLLO DE REDES DE ATENCION ALIAM.....cooooooooioooeeeeeeeeeeeeeeee 73
Cambio de paradigma: de Redes de Angioplastia a Redes de IAM......... 73
Desarrollo, estructura y tipos de redes de IAM ...........cccoeeoeoeveeererenian, 79
Desarrollo de las redes de atencion al IAM en Espafa............................. %
Desarrollo de la red de atencion al IAM en Galici@..............cccocvveneuancne. 99
JUSTIFICACION.....ooreeveeeesesnesesesssssssssssssessssssssssssssssssssssssssnssssssssssssssssssssssssssssssanns m

IMPACTO DE LAS REDES DE ATENCION AL IAM: EVIDENCIA

INTERNACION AL oo 113
IMPACTO DE LAS REDES DE ATENCION AL IAM: EVIDENCIA EN ESPANA
.......................................................................................................................................................... 116
OBJETIVOS oo e e ee e e e s s eees e e eee s e s s s s e ees s e es e eee s 121
HIPOTESIS DEL ESTUDIO oo 123
OBJETIVOS PRINCIPALES .o 124
OBJETIVOS SECUNDARIOS oo 125
METODOLOGIA ... oo veeeeeesveesessessesssssesseeeseeeseesseesssssess s sses s 127
ORGANIZACION DEL PROGALIAM EN EL AREA NORTE DE GALICIA..... 129
SELECCION DE PACIENTES oo 132
VARIABLES RECOGIDAS oo, 135
PERIODOS DE ESTUDIO ..o 136
APROBACION Y REGISTRO ..o 138
ANALISIS ESTADISTICO oo 140
Andalisis de la supervivencia: Regresion de COX.......ccouorernrreeneerneenn. 140
FUENTE DE FINANCIACION oo 145
RESULTADOS oo e e eee s e e sses s e sses e e sseseseesseseeeesseseeen 147

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 pag. 14



IPHENAMIC | indice de Contenidos

CAMBIOS EN LAS CARACTERISTICAS BASALES Y EN EL PERFIL DE
PRESENTACION CLINICA oo 150
CAMBIOS EN EL MANEJO DE LOS PACIENTES CON UN SCACEST .......... 165
Cambios globales en el manejo de los pacientes en funcién del periodo
PROGALIAM ..o 165

Cambios en el manejo de los pacientes en funcion del area PROGALIAM.

IMPACTO DEL PROGALIAM EN LOS RESULTADQOS DE LOS PACIENTES
CON SCACEST .t 186
Resultados tras un SCACEST durante la hospitalizacion. ........................ 186
Mortalidad a corto, medio y largo plazo en funcion del periodo
PROGALIAM . .ot 193

Mortalidad ajustada a corto, medio y largo plazo en funcion del drea

donde s Produjo @1 SCACEST ... 198
DISCUSION...ceverrreseeeveeesesssssesssessssssesssessssssesssessssssesssessosssesssesssssesssessssssesssessoees 207
RESUMEN DE LOS HALLAZGOS PRINCIPALES ..o, 209
CARACTERISTICAS BASALES Y PRESENTACION CLINICA.......ooococcrrc 214
Cambios en las caracteristicas basales de los pacientes........................ 214
Cambios en la presentacion CliniCa.................ccoeoeeevceveeereereereereeeeerenn. 217
MANEJO DEL PACIENTE CON SCACEST ... 221
RESULTADOS DE LOS PACIENTES CON SCACEST ..o, 230
Implicaciones en los hallazgos en la mortalidad agjustada........................ 234
LIMITACIONES ... 244
LAGUNAS EN LA EVIDENCIA'Y PERSPECTIVAS FUTURAS........ccoovveieene. 246
Disefio y tamario de as redes de IAM...........ccoonensionenseneneeinees 246
Nuevas estrategias para la reperfusion. ..............ceoeeercercerererinens 249
CONCLUSIONES .....oeeeteeeeretreseretsesesessessasesessas s ses s sesas st s sssssseassssssessssensessanes 257

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 pag. 15



IPHENAMIC | indice de Contenidos

RELACION DE FIGURAS.....ococerveeeeeemsesessesessssmsssssessssssssssmsssssssessssssmsnssesssssssssssenns 263
INDICE DE FIGURAS ....ooooooeeeecceeeeeeee oo 265
RELACION DE TABLAS...........oooooemmmmmmmmssssssssesssesssssssssssssssssnsnsssssssssssssssssssssssssssssnsnns 271
INDICE DE TABLAS ..o 273
BIBLIOGRAFIA......ooeeceeeeeeaeseeeeseeeessssssesessessssssssssssssssssssssnsssssssssssssmsssesssssssssssenns 275
ANEXO ooooeeeeeeeeeesseeesessessmsnsssssesssssssssmsssessssssssssssnssssssssssssssenssssssssssssssssssssesessees 305
CUADERNO DE RECOGIDA DE DATOS....eeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeceeeeeeon 307
ANEXO [l ereevveveevemssmnsssssesssesssesssssssssssssssssssnsssssssssssssssssssssssssssssnsnssssssssssssssssssssssees 323

PUBLICACION DEL ESTUDIO IPHENAMIC EN LA REVISTA ESPANOLA DE
CARDIOLOGIA ... 325

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 pag. 16









IPHENAMIC | Acrénimos

LISTA DE ACRONIMOS

ACRONIMO  SIGNIFICADO

AAS Acido Acetil Salicilico

ACC American College of Cardiology

ABVD Actividades Basicas de la Vida Diaria

ACI Asociacion de Cardiologia Intervencionista

ACV Accidente Cerebrovascular

ACVH Accidente Cerebrovascular Hemorragico

AHA American Heart Association

AIT Accidente Isquémico Transitorio

AP Atencion Primaria

APRIMUR Angioplastia Primaria Murcia

ARAII Antagonistas del Receptor de la Angiotensina Il

ARI Apertura de la Arteria responsable del IAM

ARM Antagonistas del receptor Mineralcorticoide

AVPP Afos de Vida Potenciales Perdidos

BARC Bleeding Academic Research Consortium

BB Betabloqueantes

CCAA Comunidades Autbnomas

CHOPO Complejo Hospitalario Universitario de Pontevedra

CHOU Complejo Hospitalario Universitario de Ourense

CHUAC Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia

CHUF Complejo Hospitalario Universitario de Ferrol
Complejo Hospitalario Universitario de Santiago de

CHUS
Compostela

CHUVI Complejo Hospitalario Universitario de Vigo

CIE-9 CM Clasifi.caci.é,n Int/er.'nacional de Enfermedades, novena edicién,
modificacion clinica

CMBD Conjunto Minimo Basico de Datos

CRD Cuaderno de Recogida de Datos

EAP Edema Agudo de Pulmon

ECAM Eventos Cardiacos Adversos Mayores

ECG Electrocardiograma

EPOC Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica

ERC Enfermeda Renal Crénica

Guillermo Aldama Lopez | Tesis doctoral | UDC 2022

pag. 19



IPHENAMIC | Acrénimos

ACRONIMO  SIGNIFICADO

FA Fibrilacion Auricular

FL Fibrinolisis

FRCV Factores de Riesgo Cardiovascular

HCH Hospital Con Hemodinamica

HR Hazard Ratio

HSH Hospital Sin Hemodinamica

HULA Hospital Universitario Lucus Augusti

IAM Infarto Agudo de Miocardio

IBP Inhibidor de la Bomba de Protones

IC Intervalo de Confianza

ICC Insuficiencia Cardiaca Congestiva

|ICPP Intervencionismo Coronario Percutaneo Primario

IECA Inhibidor de la Enzima Conversora de Angiotensina I

IHME Institute for Health and Metrics Evaluation

IMC indice de Masa Corporal

INE Instituto Nacional de Estadistica

IRC Insuficiencia Renal Cronica

IRM Inhibidor del Receptor Minieralcorticoide

IS Inicio de los Sintomas

OCDE Orga?izgcién para la Cooperacion y el Desarrollo
Econdmicos.

OMS Organizacion Mundial de la Salud

OR Odds Ratio

PAC Punto de Atencién Continuada

PCM Primer Contacto Medico

PCR Parada Cardiorespiratoria

PROGALIAM Programa Gallego de Atencién al Infarto Agudo de Miocardio

REGALIAM Registro Gallego de Atencidn al Infarto Agudo de Miocardio

SEC Sociedad Espafiola de Cardiologia

SCA Sindrome Coronario Agudo

SCACEST Sindrome Coronario Agudo con Elevacion del Segmento ST

SCASEST Sindrome Coronario Agudo SINn Elevacion del Segmento ST

SEM Servicios de Emergencia Médica

SERGAS Servicio Gallego de Salud

SVA Soporte Vital Avanzado

Guillermo Aldama Lopez | Tesis doctoral | UDC 2022

pag. 20



IPHENAMIC | Acronimos

ACRONIMO  SIGNIFICADO

SVB Soporte Vital Basico
TEP Tromboembolismo Pulmonar
TNK Tenecteplasa

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 pag. 21






RESUMEN







IPHENAMIC |Resumen

RESUMEN EN CASTELLANO

Introduccion y objetivos:

Existe poca evidencia acerca del impacto que las redes de atencidon al
Sindrome Coronario Agudo Con Elevacion del segmento ST (SCACEST), tienen
sobre la poblacion. El objetivo de este estudio fue averiguar si el Programa Gallego
de Atencién al Infarto Agudo de Miocardio (PROGALIAM) en la zona norte de
Galicia, mejord el prondstico y consiguio la equidad no solo en términos de acceso

a las mejores estrategias de reperfusion sino también en términos de supervivencia.

Métodos:

Se recogieron todos los eventos codificados en el Conjunto Minimo Basico
de Datos (CMBD), como SCACEST entre 2001y 2013 en los hospitales del area norte
del PROGALIAM. Se identificaron 6.783 pacientes, que fueron divididos en dos
grupos en funcion del periodo en el que sufrieron el evento: pre-PROGALIAM (2001-

2005); 2.878 pacientes y PROGALIAM (2006-2013); 3.905 pacientes.

Resultados:

En la etapa Pre-PROGALIAM, la mortalidad ajustada a 30 dias, 12 meses y 5
afos fue superior en la poblacion global HR: 1,52 - 95% IC (1,31 - 1,77), p < 0,001;

HR: 1,48 - 95% IC (1,31 - 1,69), p < 0,001; HR: 1,22 - 95% IC (1,14 - 1,29), p < 0,001,
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respectivamente. También se observé un incremento significativo en la mortalidad
ajustada a 30 dias, 12 meses y 5 afios en cada una de las areas antes de la
implantacion de la red. Las cifras para el area de A Corufia fueron HR: 1,27 - 95% IC
(1,01 - 1,60), p = 0,0045; HR: 1,30 - 95% IC (1,07 - 1,58), p = 0,009; HR: 1,12 - 95% IC
(1,02 - 1,23), p = 0,02, respectivamente. Para el area de Lugo: HR: 1,94 - 95% IC (1,49
- 2,51), p < 0,007; 1,66 - 95% IC (1,34 - 2,07), p < 0,007; 1,34 - 95% IC (1,2 - 1,49), p <
0,001, respectivamente. Y para el area de Ferrol: HR: 1,58 - 95% IC (1,1 - 2,24), p =
0,001); HR: 1,64 - 95% IC (1,23 - 2,19), p = 0,001); HR: 1,23 - 95% IC (1,10 - 1,40), p =

0,001), respectivamente.

Antes de la implantaciéon del PROGALIAM, las mortalidades a 30 dias, 12
meses y 5 aflos era superiores en las areas de Lugo: HR: 1,57 - 95% IC (1,26 - 1,96),
p = 0,001; HR: 1,39 - 95% IC (1,40 - 1,68), p = 0,001; HR: 1,25 - 95% IC (1,05 - 1,49), p
= 0,02y Ferrol HR: 1,34 - 95% IC (1,06 - 1,74), p = 0,03; HR: 1,39 - 95% IC (1,12 - 1,73),
p = 0,03; HR: 1,32 - 95% IC (1,13 - 1,55), p = 0,001, respectivamente, frente a las de
A Corufia. Estas diferencias a 30 dias, 12 meses y 5 afios, desaparecieron tras el
desarrollo de la red: Lugo vs A Corufa: HR 1,05; 95% IC (0,85-1,35), p=0,72; HR 1,12;
95% IC (0,91-1,37), p=0,27; HR 0,88; 95% IC (0,72-1,06), p=0,18; Ferrol vs Corufia: HR
110; 95% IC (0,82-1,47), p= 0,53); HR 1,13; 95% IC (0,88-1,43), p=0,33; HR 1,04; 95%

IC (0,89-1,22), p=0,58, respectivamente.
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Conclusiones:

El desarrollo del PROGALIAM en la zona norte de Galicia disminuyo la
mortalidad a corto, medio y largo plazo de los pacientes que sufrieron un SCACEST
tanto de forma global, como para cada una de las areas. Antes de la implantacion
de la red, existian menos probabilidades de supervivencia en la fase aguda, a medio
y largo plazo en los pacientes de las areas de Lugo y Ferrol. Tras su desarrollo se
produjo un incremento la equidad que equiparoé las oportunidades de supervivencia

en todas las areas y en todos los marcos temporales estudiados.
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RESUMEN EN GALLEGO

Introducion e obxectivos:

Existe moi pouca evidencia sobre o impacto que tefien na poboacion as
redes asistenciais de Sindrome Coronaria Aguda con elevacion do segmento ST
(SCACEST). O obxectivo deste estudo foi cofiecer se o Programa Galego de
Atencion ao Infarto Agudo de Miocardio (PROGALIAM) na zona norte de Galicia
mellorou o progndstico e conseguiu equidade non sé no acceso as mellores

estratexias de reperfusion senén tamén en materia de supervivencia.

Métodos:

Recolléronse todos os eventos codificados no Conxunto Minimo de Datos
Basicos (CMBD), como SCACEST entre 2001 e 2013 nos hospitais da zona norte de
PROGALIAM. Un total de 6.783 pacientes foron identificados e divididos en dous
grupos en funcion do periodo no que sufriron o evento: pre-PROGALIAM (2001-

2005); 2.878 pacientes e PROGALIAM (2006-2013); 3.905 pacientes.

Resultados:

Na etapa Pre-PROGALIAM, a mortalidade axustada aos 30 dias, 12 meses e
5 anos foi maior na poboacion global HR: 1,52 - 1C 95% (1,31 - 1,77), p < 0,007; HR:

1,48 - 1C 95 % (1,31 - 1,69), p < 0,001, HR: 1,22 - IC 95 % (1,14 - 1,29), p < 0,001,
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respectivamente. Tamén se observou un importante incremento da mortalidade
axustada a 30 dias, 12 meses e 5 anos en cada unha das zonas antes da implantacion
da rede. As cifras da area de ACorufia foron HR: 1,27 - IC 95% (1,01 - 1,60), p =
0,0045; HR: 1,30 - IC 95 % (1,07 - 1,58), p = 0,009; HR: 1,12 - 95% IC (1,02 - 1,23), p =
0,02, respectivamente. Para a area de Lugo: HR: 1,94 - IC 95% (1,49 - 2,51), p < 0,007;
1,66 - IC 95 % (1,34 - 2,07), p < 0,001; IC 1,34 - 95 % (1,2 - 1,49), p < 0,001,
respectivamente. E para a area de Ferrol: HR: 1,58 - IC 95% (1,1 - 2,24), p = 0,001);
HR: 1,64 - 1IC 95% (1,23 - 2,19), p = 0,001); HR: 1,23 - IC 95% (1,10 - 1,40), p = 0,001),

respectivamente.

Antes da implantacion do PROGALIAM, a mortalidade aos 30 dias, 12 meses
e 5 anos era maior nas areas de Lugo: HR: 1,57 - IC 95% (1,26 - 1,96), p = 0,001; HR:
1,39 -1C95 % (1,40 - 1,68), p = 0,007; HR: 1,25 - IC 95% (1,05 - 1,49), p = 0,02 e Ferrol
HR: 1,34 - 1IC 95% (1,06 - 1,74), p = 0,03; HR: 1,39 - IC 95 % (1,12 - 1,73), p = 0,03; HR:
1,32 - 1C 95% (1,13 - 1,55), p = 0,001, respectivamente, fronte A Corufa. Estas
diferenzas aos 30 dias, 12 meses e 5 anos desapareceron tras o desenvolvemento
da rede: Lugo vs A Corufia: HR 1,05; IC do 95 % (0,85-1,35), p=0,72; HR 1,12; IC 95%
(0,91-1,37), p=0,27; HR 0,88; IC do 95 % (0,72-1,06), p=0,18; Ferrol vs A Corufia: HR
110; 1IC 95% (0,82-1,47), p= 0,53); HR 1,13; IC 95% (0,88-1,43), p=0,33; HR 1,04; IC do

95% (0,89-1,22), p=0,58, respectivamente.
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Conclusions:

O desenvolvemento do PROGALIAM na zona norte de Galicia diminuiu a
mortalidade a curto, medio e longo prazo dos pacientes que padecian SCACEST
tanto a nivel global como para cada unha das zonas. Antes da implantacion da rede,
habia menos posibilidades de supervivencia na fase aguda, a medio e longo prazo
en pacientes das zonas de Lugo e Ferrol. Tras o seu desenvolvemento, produciuse
un aumento da equidade que igualou as posibilidades de supervivencia en todos

0s marcos temporais estudados e para todos os ambitos.
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RESUMEN EN INGLES

Introduction and objectives:

Very little is known about the impact that ST-segment Elevation Acute
Myocardial Infarction (STEMI) care networks have on the population. The objective
of this study was to find out if the Galician Acute Myocardial Infarction Care Program
(PROGALIAM) in the northern area of Galicia, improved prognosis and achieved
equity not only in terms of access to the best reperfusion strategies but also in terms

of survival.

Methods:

All the events coded in the Minimum Basic Data Set (MBDS) as STEMI
between 2001 and 2013 in the hospitals of the northern area of PROGALIAM were
collected. A total of 6,783 patients were identified and divided into two groups
based on the period in which they suffered the event: pre-PROGALIAM (2001-2005);

2,878 patients and PROGALIAM (2006-2013); 3,905 patients.

Results:

In the Pre-PROGALIAM stage, adjusted mortality at 30 days, 12 months and
5 years was higher in the global population HR: 1.52 - 95% Cl (1.31 - 1.77), p < 0.007;

HR: 1.48 - 95% ClI (1.31 - 1.69), p < 0.001; HR: 1.22 - 95% CI (1.14 - 1.29), p < 0.001,
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respectively. A significant increase in mortality adjusted to 30 days, 12 months and
5 years was also observed in each of the areas before the implementation of the
network. The figures for the A Corufia area were HR: 1.27 - 95% Cl (1.01 - 1.60), p =
0.0045; HR: 1.30 - 95% CI (1.07 - 1.58), p = 0.009; HR: 1.12 - 95% CI (1.02 - 1.23), p =
0.02, respectively. For the Lugo area: HR: 1.94 - 95% Cl (1.49 - 2.57), p < 0.001; 1.66
- 95% Cl (1.34 - 2.07), p < 0.001; 1.34 - 95% Cl (1.2 - 1.49), p < 0.001, respectively.
And for the Ferrol area: HR: 1.58 - 95% ClI (1.1 - 2.24), p = 0.007); HR: 1.64 - 95% ClI

(1.23 - 2.19), p = 0.001); HR: 1.23 - 95% CI (1.10 - 1.40), p = 0.001), respectively.

Before the implementation of PROGALIAM, mortality at 30 days, 12 months
and 5 years was higher in the Lugo areas: HR: 1.57 - 95% Cl (1.26 - 1.96), p = 0.007;
HR: 1.39 - 95% Cl (1.40 - 1.68), p = 0.007; HR: 1.25 - 95% Cl (1.05 - 1.49), p = 0.02 and
Ferrol HR: 1.34 - 95% Cl (1.06 - 1.74), p = 0.03 ; HR: 1.39 - 95% Cl (112 - 1.73), p =
0.03; HR: 1.32 - 95% ClI (1.13 - 1.55), p = 0.001, respectively, compared to A Corufa.
These differences at 30 days, 12 months and 5 years disappeared after the
development of network. The figures for Lugo vs. A Corufia were: HR 1.05; 95% Cl
(0.85-1.35), p=0.72; HR 1.12; 95% Cl (0.91-1.37), p=0.27; HR 0.88; 95% ClI (0.72-1.06),
p=0.18; and for Ferrol vs. A Corufia: HR 1.10; 95% Cl (0.82-1.47), p= 0.53); HR 1.13;

95% Cl (0.88-1.43), p=0.33; HR 1.04; 95% Cl (0.89-1.22), p=0.58, respectively.
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Conclusions:

The development of PROGALIAM in the northern area of Galicia decreased
the short-, medium-, and long-term mortality of patients who suffered STEMI both
globally and for each of the areas. Before the implementation of the network, there
were fewer chances of survival in the acute phase, in the medium and long term in
patients from the areas of Lugo and Ferrol. After its development, there was an
increase in equity that equalized the chances of survival in all the time frames

studied and for all areas.
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PRESENTACION DEL ESTUDIO

La cardiopatia isquémica es una de las principales causas de mortalidad en
todo el mundo. La mitad de esas muertes son debidas a enfermedades isquémicas
del corazén, especialmente en su forma mas grave, el Infarto Agudo de Miocardio
(IAM)". Las mejoras en la prevencién y la aparicion de nuevas estrategias
terapéuticas han hecho que la tendencia de la mortalidad haya sido descendente

en las Ultimas décadas 2.

Una de estas nuevas estrategias surgio a principios de este siglo, cuando se
demostrd que la angioplastia primaria era el mejor tratamiento para los pacientes
con |IAM. Este hallazgo, llevd a concebir estructuras sanitarias agiles para identificar,
transportar y tratar mediante este procedimiento a los pacientes que sufrian esta
condicion. A estas estructuras se las denomind redes de atencion al IAM. Se
postulaba que estas redes disminuirian la mortalidad de los pacientes. Sin embargo,

apenas hay evidencia del impacto que tienen en las areas en las que operan.

El propdsito de esta tesis es analizar y cuantificar los cambios que se
produjeron tras la implantacion de la red de atencion al IAM en la zona norte de
Galicia, para verificar, si la red constituyd un vector de equidad en el acceso a los

mejores tratamientos y en las oportunidades de supervivencia.
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CARDIOPATIA ISQUEMICA Y MORTALIDAD

En el afo 2019, mas de 500 millones de personas sufrian enfermedades
cardiovasculares en todo el mundo, casi la mitad en forma de cardiopatia isquémica’
siendo ésta la causa mundial mas frecuente de mortalidad. Segun datos la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), las enfermedades cardiovasculares fueron
las responsables de casi 18 millones de muertes en el afio 2017 y de ellas mas de la
mitad se las cobro la cardiopatia isquémica®. Esta entidad constituye la principal
causa de muerte independientemente del desarrollo econémico del pais, salvo en
los paises de ingresos bajos, en los que las causas infecciosas siguen siendo las
predominantes desde 1990 (Figura 1). En ese afio, una de cada 8 muertes era
producida por cardiopatia isquémica, tres décadas después, la cardiopatia

isquémica ya acababa con 1 de cada 6 personas (Figura 2).

La hegemonia mantenida y acentuada a lo largo del tiempo en el peaje de
vidas se ha logrado disminuir y este descenso se ha visto amortiguado desde el afio
2015 principalmente en paises de renta alta. Por otro lado, en los paises de rentas
medias, donde cada vez residen mas habitantes en el mundo, la mortalidad ha ido
incrementandose de forma constante en las tres Ultimas décadas, mientras se
mantenia estable en los paises de rentas mas bajas. El resultado global es que,
desde principios de este siglo, la mortalidad por cardiopatia isquémica ha ido

paulatinamente incrementandose a nivel mundial (Figura 3).
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Figura 1. Causas de mortalidad /10> habitantes en funcién de los niveles de ingresos
de los paises.
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Fuente: Elaboracion propia a partir de datos del Institute for Health Metrics and Evaluation
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Figura 2. Porcentaje de mortalidad global a nivel mundial por cada entidad 1990 versus. 2019.

a Pulmon |§

O

(@)

O‘_\ Card Hiper Céﬁi’ReU-_

O T R

1

<

(@)

< £:Hx

g Card Hiper m-
Diabetes ERC

@)

1

< Alzheimer

S

Neonatal

VIH W inaiti mﬁaﬁw
. Hcp)
Sarampion’ tep
mEs————
S|DESEC
o —

—é
I-

—- = Paludismo

Cirrosis Caidas ;-: AccTrans I

=suicidio
Q—-—— N —— 4

FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos del IHME'. EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica. ERC: Enfermedad Renal Crénica. ETS:
Enfermedad de transmision sexual. EVC: Enfermedad Vascular Cerebral. DesPC: Desnutricion proteino-calorica. IRB: Infeccion Respiratoria Baja. TB:

Tuberculosis. VIH: Virus de la inmunodeficiencia humana.
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La distribucién geografica de la mortalidad es relativamente heterogénea,

de hecho, en el afio 2019, los paises con mejores tasas de supervivencia, se situaban
en Europa, especialmente en la cuenca mediterréanea, en algunos paises de extremo
oriente y en Oceania. Los habitantes de Japon, Corea del Sur, Francia, Espafia y
Portugal eran los que menos sufrieron por el impacto de esta enfermedad en

términos de vidas perdidas (Figura 4).

Figura 3. Mortalidad/10° habitantes por cardiopatia isquémica en funcién del nivel de
ingresos de los paises.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos del IHME"

En la Union Europea, 60 millones de personas convivian con enfermedades
cardiovasculares en 2019, un tercio de ellos con cardiopatia isquémica. Las
enfermedades cardiovasculares fueron responsables de casi 4 de cada 10 muertes.

En ndmeros absolutos, 2 millones de europeos fallecieron por esta causa. Y la

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 46



IPHENAMIC | Introduccion

cardiopatia isquémica se cobré un millon de esas muertes. El coste en muertes
prematuras supuso 13 millones de afios de vida potenciales perdidos (AVPP)". Es
decir, aunque en 2019, la cardiopatia isquémica afectaba a uno de cada 3 europeos

con enfermedades cardiovasculares, se cobraba la mitad de las vidas.

Figura 4. Mortalidad estandarizada por edad por cardiopatia isquémica/10° habitantes
(arriba)? y paises con menores tasas (abajo). Afio 2019.

: 4
GrorsMENORMORTALIDAD s #22ssssssssesstnsssnssstsassinsssnassnsnssmssssmssssanssssssssasssanssns MAYOR-MORTALIDAD ---->

e

v
w

(TS

(- &
T e
e,

s
“

o » & 2 ,§@ R lbgz- R
Q o) ) N &' o~ O
hid & 2 e RO e S
4@ < é\(\ %)
O

FUENTE: Elaboracién propia a partir de datos Dai et af y del IHME'.

Esta carga en mortalidad se encuentra distribuida de forma dispar entre
hombres y mujeres. Aunque en ambos grupos se ha objetivado un descenso en la

misma durante las Ultimas 3 décadas, la de los hombres sigue siendo casi el doble
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que la de las mujeres. Si este analisis lo hacemos desde el punto de vista de AVPP,
el patron temporal exhibe la misma tendencia, pero en el caso de los varones
también se observa una tasa que duplica a la de las mujeres (Figura 5). Los varones
no solo mueren mas por cardiopatia isquémica que sus homologas mujeres, sino

que lo hacen de forma méas prematura’.

Figura 5. Mortalidad y AVPP por cardiopatia isquémica en varones y mujeres.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de datos del IHME'.

Desde el punto de vista temporal, se ha objetivado un descenso paulatino
tanto en la incidencia como en la mortalidad por cardiopatia isquémica a lo largo
de las tres Ultimas décadas en todos los paises europeos. La evolucion paralela de
ambas métricas indica que parte del descenso en la mortalidad, puede explicarse
por la reduccién en las tasas de incidencia. Sin embargo, en algunos paises de
Europa central y oriental, especialmente a partir del inicio de esta centuria, la

reduccion en la mortalidad ha sido notablemente mas marcada que la de la
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incidencia, lo que pone de manifiesto que otros factores han jugado un papel clave
en dicha reduccion. Aun asi, todavia persisten diferencias geograficas notables.
Tradicionalmente los paises del ambito mediterraneo habian sido los que mejores
cifras presentaban. Sin embargo, la considerable mejoria en términos de mortalidad
de algunas naciones del centro y norte de Europa como Suiza, Holanda, Bélgica,
Noruega o Dinamarca, ha hecho que alcancen cifras similares a las que exhibe, por
ejemplo, Italia, un pais de la cuenca mediterranea que tradicionalmente presentaba

excelentes tasas de supervivencia por cardiopatia isquémica®# (Figura 6).

En términos de costes, las enfermedades cardiovasculares supusieron unos
210.000 millones de euros anuales para la Unién Europea en 2015°, esto supone casi
un 10% del gasto sanitario total. Mas de la mitad del mismo se produce por costes
directos. De ellos, la mitad son debidos al cuidado agudo durante el ingreso. La otra
mitad del gasto se divide casi a partes iguales en pérdidas de la productividad y

otros costes® (Figura 7).
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Figura 6. Tasas de Incidencia y Mortalidad por CARDIOPATIA ISQUEMICA en paises europeos desde 1990 a 2019.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos de la Organizacion para la Cooperacidn y el Desarrollo Econémicos (OCDE)* y del IHME'. Las curvas estdn
ordenadas de mayor a menor incidencia de Cardiopatia Isquémica. Las zonas sombreadas corresponden a los intervalos de confianza del 95%.
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Figura 7. Costes de las Enfermedades Cardiovasculares en la Union Europea.
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FUENTE: elaboracién propia a partir de Wilkins et af’.

Por lo que respecta a Espafia, el nuestro ha sido tradicionalmente un pais
con bajas cifras de morbi-mortalidad por cardiopatia isquémica. Se estima que en
2019, mas de 1,5 millones de personas estaban afectadas por esta enfermedad,
constituyendo la causa del 40% de los fallecidos por enfermedades
cardiovasculares®. Desde el punto de vista temporal, a lo largo de las Ultimas 4
décadas, se ha observado un paulatino descenso de la mortalidad en todas las
comunidades auténomas (CCAA). Este descenso, se ha visto acelerado,
especialmente a partir del afio 2000 (zona sombreada de la Figura 8) y ha afectado
de forma paralela tanto a los fallecimientos por cardiopatia isquémica en general
como para lo ocurridos por IAM, en particular, que suponen aproximadamente la
mitad del total de muertes entre los pacientes con enfermedades isquémicas del

corazdn® (Figura 8).
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Figura 8. Mortalidad ajustada por edad/10° habitantes por cardiopatia isquémica (linea
azul) e IAM (linea roja) en las distintas CCAA.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos del Portal Estadistico del Ministerio de Sanidad. IAM: Infarto
Agudo de Miocardio. CARD. ISQ: Cardiopatia Isquémica. CyL: Castilla y Ledn. CLM.: Castilla La Mancha.

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 52



IPHENAMIC | Introduccion

Como veremos mas adelante, el descenso de la mortalidad en este marco
temporal, coincide con la expansion de las terapias de reperfusion y con la aparicion
de las primeras redes de atencién al IAM. Sin embargo, a pesar de las notables
mejoras en la supervivencia de los pacientes con cardiopatia isquémica en general,
e |AM en particular, todavia existen marcadas diferencias entre las diferentes CCAA.
Tal y como evidencia la Figura 8, en algunas ocasiones, esta diferencia llega a
suponer que la mortalidad ajustada por edad de los pacientes que sufren un IAM
en algunos territorios nacionales es mas del doble que en otros. Esto, constituye
un enorme reto de equidad y establece un notable margen de mejora en las
estrategias para abordar una entidad, que, a dia de hoy, sigue siendo una de las

principales fuentes de pérdida de vidas.

De los datos anteriormente expuestos, podemos deducir, que la cardiopatia
isquémica y el IAM como su maximo exponente, constituyen un reto de salud
publica. Sus costes tanto en términos de vidas humanas como econdmicos son
enormes y se espera que se incrementen en las proximas décadas’. Todas las
estrategias que ayuden a mejorar los resultados en salud de estas entidades,
impactaran en la economia, la calidad y la cantidad de vida de su poblacion. El
analisis de dichas estrategias es esencial para su implantacion y mejora, no solo en
las regiones en las que comienzan a ser un problema de envergadura, si no en

aquellas que llevan afios enfrentandose a él.
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___RESUMEN [ @H

-

-
La cardiopatia isquémica es la principal causa de mortalidad en el mundo.
En las 3 ultimas decadas se ha observado un incremento constante y
mantenido en la tasa de fallecimientos por esta entidad.
Esto se explica por el incremento notable en la mortalidad en los paises de
ingresos medios, que no ha sido compensada por el descenso que se ha
observado en los paises de mayores ingresos.
Uno de cada 4 habitantes de la union europea morira por cardiopatia
isquémica, siendo la causa mas frecuente de fallecimientos en esta region.
Los varones exhiben cifras de mortalidad y afios de vida perdidos que
duplican a la de las mujeres de su misma edad.
Los costes econdmicos asociados a las enfermedades cardiovasculares son
muy elevados en los paises de la Union Europea. Se espera un incremento
de los mismos a medida que lo hace la edad de su poblacion.
Espafia es uno de los paises del mundo con mejores tasas de supervivencia
por cardiopatia isquémica en general y por IAM en particular.
Sin embargo, uno de cada 8 espafioles morira de cardiopatia isquémica, la
mitad de ellos fruto de un IAM. Siendo esta la principal causa de muerte
en nuestro pais.
En las Ultimas 4 decadas se ha observado un descenso paulatino en los
fallecimientos por esta entidad en todas las CCAA. Dicho descenso se
acelerd a partir del afio 2000.
Todavia existen diferencias en la supervivencia por esta entidad en las
diferentes CCAA, lo que establece un gradiente de inequidad y una notable

oportunidad de mejora.
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LA REPERFUSION EN EL SENO DEL IAM

A finales de la década de los 60, existia una exacerbada controversia sobre
el mecanismo que subyacia en la aparicion de un IAM. Se desconocia si las
trombosis coronarias que se objetivaban en los estudios necropsicos de los
pacientes fallecidos por este motivo eran una causa o una consecuencia del IAM.
En los afios 80, dos hechos clave transformarian la concepcion de esta entidad e

iniciarian un cambio de paradigma en el abordaje de este tipo de pacientes.

El primero de los hechos, fue el descubrimiento y la demostracién por parte
de DeWood y Rentrop, de que el mecanismo fisiopatolégico sobre el que se
desarrollaba el IAM, era la trombosis oclusiva de un vaso coronario® . No se trataba,
como se habia pensado inicialmente, de un problema de vasoespasmo. El
responsable Ultimo del evento coronario era un trombo, hallazgo que cambié de
forma definitiva el abordaje terapéutico de estos pacientes. Se disefiaron estrategias
para intentar resolver el problema trombodtico de la mejor manera posible. La
primera y mas inmediata de ellas, fue la de testar la utilidad de antiagregantes y
fibrinoliticos como tratamiento precoz de los pacientes que sufrian un IAM. Aunque
al menos dos estudios habian explorado la utilidad de la Fibrinolisis (FL), en el seno
del IAM™ " el ensayo clinico ISIS-2% fue el auténtico decano de esta estrategia a
finales de los afios 80. Constituyd un verdadero reto logistico y conceptual junto

con un ejemplo del buen hacer cientifico. En ese momento la utilizacién conjunta
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de fibrinoliticos y antiagregantes estaba formalmente contraindicada y buena parte

de la comunidad cientifica no albergaba ninguna esperanza en que ninguno de los

dos funcionase en el seno del IAM y mucho menos en combinacion' ™,

Figura 9. Resultados del estudio 1SIS-2"? para el evento combinado de muerte,
reinfarto y Accidente Cerebrovascular (ACV).
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Los datos del ISIS-2, publicados el 13 de agosto de 1988, demostraron que
tanto la estreptoquinasa como la aspirina eran Utiles a la hora de reperfundir a este
tipo de pacientes, y que la combinacién de ambos era aun mejor en términos de
mortalidad, reinfarto y accidente cerebrovascular (ACV). Estos resultados fueron
ampliamente difundidos y aceptados por la comunidad cientifica, que vird su

opinion respecto a la reperfusion mediante estos agentes, tanto por la magnitud de
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los hallazgos, como por el tamafio del estudio que los respaldaba (Figura 9). El
impacto fue tan importante, que si un afio antes de la publicacion del ISIS-2, apenas
se reperfundian al 2% de los pacientes que sufrian un IAM en el Reino Unido, un

afio después se trataba con FL inmediata y aspirina a casi el 70% de ellos"™.

Paralelamente al abordaje farmacolégico del IAM, surgié la idea de intervenir
directamente en el lecho vascular sobre las arterias coronarias afectadas. En 1958,
el Dr. Mason Sones, ya habia realizado la primera coronariografia selectiva'™. Diez
aflos mas tarde, en 1968, del Dr. Melvin Judkins habia desarrollado los catéteres
coronarios especificos para la angiografia coronaria selectiva que llevan su
nombre'. El generoso hecho de que no quisiera beneficiarse a través de una
patente de esta invencion, para que como él mismo declaré pudieran beneficiarse
tantos pacientes como fuera posible’, hizo que la técnica se desarrollara
rapidamente. A finales de los afios 70 la coronariografia diagnéstica era un
procedimiento extendido. Por primera vez se podia objetivar en los pacientes que
habian sufrido un problema cardiaco, cdmo era su arbol coronario y donde se
encontraban las lesiones. En este contexto, se enmarca el sequndo de los hechos
gue cambiaria el paradigma diagnéstico y terapéutico del IAM. Dolf Bachmann era
un paciente de 38 afios que habia ingresado en el hospital de Zurich, por una angina
de pecho. Inicialmente se le propuso una cirugia de derivacion coronaria como
solucién a su problema cardiaco, pero el propio paciente la desestimé. Dr. Andreas

Gruntzig, un radidlogo que trabajaba en dicho hospital y que ya habia barajado la
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posibilidad de dilatar percutaneamente las lesiones de pacientes con enfermedad
coronaria, le propuso intentar esta opciéon como alternativa a su problema cardiaco.
El 16 de septiembre de 1977, tras canalizar selectivamente el arbol coronario
izquierdo de Bachmann, el Dr. Gruntzig realizd por primera vez en la historia una
angioplastia en la descendente anterior proximal, mediante un catéter balon que
habia disefiado y fabricado él mismo™. El procedimiento fue todo un éxito. A partir
de entonces el cateterismo cardiaco pasaria de ser un procedimiento
exclusivamente diagnostico, a una opcidon terapéutica en los pacientes con
enfermedad coronaria, incluidos aquellos pacientes que sufrian un IAM; habia

nacido la angioplastia coronaria.

La terapia farmacoldgica con fibrinoliticos y la terapia mecanica mediante
Intervencionismo Coronario Percutaneo Primario (ICPP), se postularon como los
medios ideales de reperfusién coronaria en estos pacientes. Los primeros registros
y ensayos clinicos, realizados en centros de alto volumen y muy especializados, a
finales de los ochenta y principios de los noventa, ofrecian datos controvertidos®®-
3 La FL ofertaba una casi completa ubicuidad mediante una terapia que atacaba
de forma especifica el trombo. Sus detractores aducian que las tasas de reperfusion
decrecian con el tiempo de isquemia, las complicaciones hemorragicas no eran
desdefiables, especialmente en pacientes ancianos y en algunos otros, esta terapia
estaba contraindicada. La angioplastia con baldn en el seno del infarto, por su parte,

ofrecia una apertura del vaso objetivable, independiente del tiempo y con tasas
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hemorragicas mas discretas. En su contra, se aducia la baja disponibilidad de la
técnica, una tasa de cierre agudo del vaso que oscilaba entre el 5y el 8%, lo que
obligaba a realizar, en ocasiones, cirugia coronaria urgente. También existia el
temor de que la angioplastia con balon en pacientes con IAM, indujera mas dafio
coronario en el seno de un entorno trombdtico®*. Con la aparicion de los Stents
coronarios, a mediados de los noventa, se suplieron parte de las limitaciones de la
técnica. El cierre agudo coronario, paso a ser una complicaciéon anecdadtica y la

restenosis que aparecia en los primeros seis meses, disminuy6 ostensiblemente?>

26

ICPP vs FL en el seno del IAM

Los primeros ensayos clinicos que comparaban estas dos estrategias datan
de principios de los afios 90. Posteriormente se publicarian trabajos adicionales a
lo largo de la década y comienzos del 2000. Todos estos articulos fueron recogidos
en un excelente metanalisis publicado por Keeley y sus colaboradores en el afio
2003%. La Tabla 1 recoge las publicaciones que sirvieron de base para dicho

metanalisis.
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Tabla 1. Estudios que comparan ICPP con FL. Metanalsis de Keeley et al*’.

Retraso (min)

Estudio N Fibrinolitico SEGUIMIENTO Afo Stents
IcPP FL (dias)
Dewood® 90 Duteplasa 126 84 30 1990 No
PAMI-1% 395 t-PA 60 32 AH 1990-92 No
Zijlstra® 294  Estreptokinasa 68 30 30 1990-92 No
Gibbons®" 103 Duteplasa 45 20 AH 1989-91 No
Zijlstra*® 95  Estreptokinasa 68 30 30 1993-95 No
Ribeiro® 100  Estreptokinasa 238 179 AH 1989 No
Grinfeld® 112 Estreptokinasa 63 18 30 1996 No
Ribichini®® 83 t-PA (90 min) 40 43 AH 1993-96 Si
Garcia®® 189 t-PA (90 min) 84 69 30 1991-96 No
GUSTO 1IB*" 1138 t-PA (90 min) 114 72 30 1994-96 No
Akhras®’ 87  Estreptokinasa 42 45 240 1997 No
de Boer®® 87  Estreptokinasa 59 31 30 1996-99 Si
STOPAMI*® 140 t-PA (90 min) 65 30 180 1997-99 Si
STAT# 133 t-PA (90 min) 77 15 180 1997-99 Si
Kastrati*' 162 t-PA (90 min) 75 35 180 1999-01 Si
PRAGUE-1** 200  Estreptokinasa 93 10 30 1997-99 Si
PRAGUE-2** 850  Estreptokinasa 94 12 30 1999-02 Si
LIM[#4 150 t-PA (90 min) 100 45 42 1995-97 Si
Air-PAMI* 137  t-PA/Estreptokinasa 155 155 55 1997 Si
DANAMI-2% 1129 t-PA (90 min) 100 40 30 2002 Si
C-PORT¥ 451 t-PA (90 min) 101 46 42/180 1996-99 Si
CAPTIM* 840 t-PA (90 min) 190 130 30 1997-00 Si
SHOCK* 302 t-PA (90 min) 152 150 30 1993-98 Si
AH: Alta Hospitalaria. ND: No Disponible. t-PA: Activador del plasmindgeno tisular.
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Se trataba de un conglomerado de 23 ensayos clinicos con un total de 7739
pacientes. En 13 de estos ensayos, el intervencionismo incluia el uso de Stents
convencionales, y en 7 ademas, se utilizaba como tratamiento adyuvante durante
la angioplastia primaria, el uso de los inhibidores de la glicoproteina Ilb/Illa. Los

resultados se muestran en la Figura 10.

Figura 10. Comparacion ICPP vs FL en IAM.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de Keeley et aF”. ACV: Accidente Cerebro-Vascular. IAM:
Infarto Agudo de Miocardio. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdaneo Primario.
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Los autores concluyeron que la angioplastia primaria era superior a la FL
como terapia de reperfusion en cualquier marco temporal en el que ésta se llevara
a cabo. El ICPP disminuia la mortalidad, la tasa de reinfartos, la de ACV;
especialmente los ACV hemorragicos; y el evento combinado de estos objetivos.
Afadian, ademas, que estos resultados que se observaban a corto plazo, se
mantenian en el tiempo. Existian dos aspectos adicionales que incrementaban el
valor del metanalisis. El primero era que, por primera vez, en los ensayos se incluian
a pacientes de alto riesgo (en shock cardiogénico) y centros que no disponian de
cirugia cardiaca. Estos ambitos, no habian sido explorados anteriormente y se
desconocia si los resultados de la angioplastia serian reproducibles en ellos. Pues
bien, el metanalisis demostré que también en dichos ambitos la angioplastia
primaria mantenia su hegemonia sobre la FL. El sequndo aspecto a destacar, fue el
de la inclusién en 5 de los trabajos de pacientes transferidos desde hospitales sin
intervencionismo coronario. Existia una enorme controversia al respecto. Como ya
adelantamos, muchos detractores sostenian que el retraso que suponia el traslado,
implicaria una merma en los resultados clinicos que ofertaba la angioplastia
primaria. El analisis especifico de estos ensayos demostré que, la transferencia era
eficaz y segura, con una mediana de retraso de 39 minutos, una tasa de mortalidad
del 0,5% y una tasa de arritmias del entre el 0,7 y el 1,4%. Ademas, los pacientes
presentaban menor tasa de infarto y ACV. Existia una tendencia a menor mortalidad,
gue no alcanzo significacion estadistica. La publicacion de estos resultados supuso

un espaldarazo definitivo a la angioplastia primaria y abrié las puertas a la
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realizacion de ensayos clinicos que exploraran estrategias de transferencia a centros

con intervencionismo coronario.

Transferencia para ICPP vs FL “in situ”

La demostracion de que la angioplastia primaria era superior a la FL como
estrategia de reperfusion en los pacientes con IAM, hizo que esta técnica se erigiera
como el estandar de calidad. Sin embargo, pronto se hizo evidente que la aplicacion
“universal” a todos los potenciales pacientes no era ni facil, ni factible. La mayor
parte de los hospitales carecian de la tecnologia y de los profesionales capacitados
para llevarla a cabo, con lo que el beneficio potencial se veia restringido a un
pequefo porcentaje de pacientes. Durante la primera década del siglo XXI, surgié
un enconado enfrentamiento entre los que abogaban por una estrategia de
reperfusion basada esencialmente en la FL y aquellos que defendian que la pieza
angular de la reperfusion en el seno del IAM debia ser el ICPP. Los primeros
sostenian que una reperfusion demorada era una reperfusién denegada y los
segundos que el retraso que suponia el traslado era una inversién en supervivencia.
Esta afirmacién se basaba varios estudios como el PRAGUE 142y 243, DANAM| 24
y el Air-PAMI®" que habian demostrado que le transferencia de pacientes con IAM
para realizar una ICPP era seguray relativamente superior a la FL hospitalaria (Figura

).
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Figura 11. Resultados del estudio DANAMI-2.
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FUENTE: Elaboracioén propia a partir de Widimsky et al .

La posibilidad de reperfusion mecanica mediante angioplastia, supuso
también una nueva oportunidad para aquellos pacientes que inicialmente habian
sido tratados con una estrategia farmacoldgica y en los que la FL fracasaba. El
estudio REACT??, llevado a cabo en 427 pacientes britanicos con un IAM, en los que
la FL habia fracasado, demostrd que la angioplastia de rescate era superior a una

estrategia conservadora o a una nueva FL de rescate (Figura 12).
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Figura 12. Resultados del estudio REACT.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de Gershlick et al.*.

La reperfusion mecéanica se postulaba, por tanto, como una estrategia que
parecia imbatible. Sin embargo, la demostracion de que en el seno del infarto un

retraso en el intervencionismo coronario se asociaba a un incremento en la
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mortalidad®? (Figura 13 /A) hizo que surgieran voces criticas que sostenian que el
uso universal y monolitico de la ICPP como Unica estrategia de reperfusion podria
perjudicar a ciertos grupos de pacientes. Durante la primera década del siglo XXI,
las dos estrategias se postularian como solucién a este dilema. Ambas han sido
motivo de enorme debate y discusion. Por un lado, los que consideraban que la
angioplastia primaria era la terapia de eleccion, propusieron toda una serie de
medidas que hicieran posible minimizar los retrasos. Para ello se desarrollaron
sistemas de emergencias prehospitalarias que identificaran rapidamente a los
posibles candidatos a reperfusion trasladandolos directamente, no al hospital mas
cercano si no a aquel que dispusiera de intervencionismo coronario. También se
recomendd evitar el paso por urgencias, trasladando directamente al paciente a la
sala de hemodinamica para minimizar las demoras. Es lo que en la actualidad se
denomina “transferencia directa”. Estas practicas han demostrado excelentes
resultados con una notable disminucién de los tiempos de reperfusiéon®*>°. En ellas
se basan la mayor parte de las redes de angioplastia primaria que existen en nuestro
pais®’. Dos hallazgos pusieron en entredicho la extension de la transferencia directa
a todos los pacientes con IAM vy servirian de argumento para aquellos que
defendian la FL precoz como estrategia alternativa, en algunos grupos de pacientes.
El primero de ellos, ya habia sido adelantado por el ensayo CAPTIM®®. Un estudio
aleatorizado que comparaba la FL prehospitalaria con la angioplastia primaria y que
habia evidenciado que, en los pacientes con tiempos de isquemia de menos de dos

horas, la FL ofrecia resultados de morbi-mortalidad similares a la angioplastia. Este
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estudio sin embargo fue generador de hipétesis. Un trabajo® que recogia a los
pacientes del CAPTIM®® y el WEST® (otro ensayo clinico que comparaba la FL
prehospitalaria vs ICPP en pacientes con tiempos de isquemia cortos), demostréd
que, en pacientes con IAM que llevaban menos de 120 minutos de dolor toracico,
la FL prehospitalaria arrojaba resultados similares a la estrategia de transferencia
para angioplastia primara (Figura 13 /B). Por otro lado, varios estudios habian
confirmado que, los retrasos derivados de la trasferencia de los pacientes para ICPP,
se asociaban a incrementos en la mortalidad, y, por tanto, a la hora de decidir la
mejor estrategia de reperfusion, se debia tener en cuenta este factor. Cuando la
diferencia entre el retraso que supone la FL (tiempo puerta-aguja) y el que supone
el traslado para angioplastia (tiempo puerta-balén) superaba los 120 minutos, el
efecto beneficioso del intervencionismo coronario se diluia hasta casi desaparecer,

especialmente en pacientes con tiempos de isquemia cortos™ ©' (Figura 13 /Q).
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Figura 13.

A.- Relacién entre el retraso en la ICPp y la
mortalidad.

B.- Mortalidad a 1 afio de FL prehospitalaria
vs transferencia para ICPp en funcion del
retraso en la presentacion.

C.- Comparativa de mortalidad de FL
prehospitalaria vs ICPp en funcidn del
tiempo de traslado en pacientes con
presentacion precoz.

OR: "Odds Ratio". ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo primario. FL: Fibrinolisis.

El estudio STREAM®? testd la hipotesis de que en pacientes con 1AM de

presentacion precoz, que se encontraban relativamente lejos de un hospital

intervencionista, la FL ofertaba resultados equiparables al ICPP. Para ello se

aleatorizaron a casi 2000 pacientes con IAM de menos de 3 horas de dolor y

tiempos de traslado a un centro intervencionista de mas de 60 minutos a FL

prehospitalaria vs transferencia para angioplastia primaria. Todos los pacientes del
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brazo de FL eran sometidos a una coronariografia entre las 6 y las 24h post-FL
(mediana de 17 horas). Los resultados se recogen en la Figura 14. La FL ofrecia una
eficacia similar al ICPP en este grupo de pacientes con la penalizacion de un 36%
de coronariografias urgentes como angioplastia de rescate después de una FL
fallida. También se objetivaron cifras de hemorragia intracraneal significativamente
superiores en el brazo de FL prehospitalaria, especialmente en los pacientes

mayores de 75 afos.

Figura 14. Resultados del ensayo clinico STREAM a 30 dias.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de datos del estudio STREAM®,

*Diferencias estadisticamente significativas. ACV: Accidente CerebroVascular. ACVH:
Accidente CerebroVascular Hemorrdgico. ECAM: Eventos Cardiaco Adverso Mayor
(combinado de muerte, shock, fallo cardiaco o reinfarto a 30 dias). FL: FL. ICC: Insuficiencia
Cardiaca Congestiva. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo primario. NS:
Diferencias estadisticamente No significativas. Re-IAM: Reinfarto.
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Todos estos hallazgos hicieron que, en la practica, se intentaran aunar ambas
estrategias con el objeto de ofertar la reperfusion mas precoz a la mayor cantidad
de pacientes posibles. De esta forma, a la hora de atender a pacientes con IAM y
elegir la terapia mas adecuada, se debia responder a dos preguntas. La primera de
ellas afectaba al tiempo de isquemia que llevaba el paciente en el momento de
contactar con el sistema sanitario. Tiempos de isquemia prolongados (tiempo inicio
de dolor-primer contacto médico), hacian a la fibrindlisis menos eficaz, siendo
preferible el ICPP. Tiempos de isquemia cortos, ofrecerian buenos resultados para
una estrategia de reperfusion farmacoldgica. La segunda pregunta se plantearia en
el caso de aquellos pacientes que se presentan en un centro sin capacidad de
intervencionismo coronario. En este caso a la hora de decidir la estrategia de
reperfusion se deberia considerar el tiempo de retraso que supone tanto el traslado
hasta el hospital intervencionista, como el tiempo de apertura de la arteria. Esta
concepcion terapéutica es recogida por las recientes guias de tratamiento del
Sindrome Coronario Agudo con Elevacion del Segmento ST (SCACEST), publicadas
tanto por American Heart Assocication (AHA)/ American College of Cardiology
(ACC)®3, como por la Sociedad Europea de Cardiologia®. La Figura 15, recoge el
algoritmo propuesto por éstas Ultimas guias, que actualmente son las Ultimas

publicadas por esta sociedad.

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 70



IPHENAMIC | Introduccion

Figura 15. Algoritmo de manejo de los pacientes con IAM, segun las guias

Europeas de Cardiologia®.
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__RESUMEN ___________________JgH

1. A finales de los afos 60 se demuestra que la trombosis coronaria es la
causa del infarto agudo de miocardio.

2. En las dos décadas siguientes se producen avances significativos en el
campo de la hemodinamica cardiaca.

3. La primera coronariografia selectiva es llevada a cabo en 1958 por el Dr.
Sones y la primera angioplastia coronaria la realiza en Suiza en 1977 el Dr.
Gruntzig.

4. A finales de los afios 80 se testa con éxito la FL como tratamiento de los
pacientes que sufrian un infarto agudo de miocardio.

5. Al inicio de la década de los 90 aparecen los primeros estudios que
demuestran que el ICPP ofrece mejores resultados que la FL en esta
entidad.

6. El ICPP es una estrategia que supone una demora por la necesidad del
traslado a un centro especializado. Surge un debate entre FL vs. traslado
para ICPP.

7. A comienzos del siglo XXI, se publican estudios que demuestran que
incluso en pacientes que requieren traslado para ICPP, esta estrategia sigue
siendo superior a la FL.

8. Se constata ademas que, en caso de una FL fallida, la mejor opcion
terapéutica es una angioplastia de rescate.

9. Con la profesionalizacion de los servicios de emergencia se abre la
posibilidad de FL precoz prehospitalaria.

10. A finales de la primera década del siglo XXI, varios estudios demuestran la
equiparacion de resultados entre la FL prehospitalaria y el ICPP, en

pacientes de presentacion precoz, alejados de un hospital intervencionista.
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DESARROLLO DE REDES DE ATENCION AL IAM

Como acabamos de ver, a principios de este siglo se constatd que, en los
pacientes con un IAM, la reperfusion mediante ICPP era superior a la FL incluso si
esta se demoraba como resultado del retraso que suponia el traslado a un centro
intervencionista. La consecuencia de esta evidencia, fue la necesidad de organizar
estructuras que agilizaran la identificacion y la transferencia de estos pacientes a
dichos centros. A estas estructuras se las denomino redes de angioplastia primaria.
Como veremos a continuacion su desarrollo y mejora, ha sido fruto de un continuo
aprendizaje, basado en la experiencia de su implementacion en diferentes territorios

y escenarios.

Cambio de paradigma: de Redes de Angioplastia a Redes de IAM

Durante la primera década del siglo XXI, se fueron poniendo en marcha
redes de angioplastia primaria en buena parte de los paises con mayor desarrollo
econdmico. La mayor parte de ellas fueron concebidas en torno a hospitales
intervencionistas, en ambitos eminentemente urbanos, con buenas infraestructuras
de comunicacién y una red de servicios de emergencia prehospitalarios bien
desarrollada. Ejemplos de este tipo son las redes de angioplastia primaria
desplegadas en Austria, Dinamarca, Suecia, la Republica Checa, Holanda y algunas

zonas de Estados Unidos®> 6>767,
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La pugna entre los defensores de la FL y los promotores de la angioplastia
primaria como estrategia hegemonica de reperfusion, parecia haberse resuelto a

favor de éstos ultimos.

Sin embargo, pronto quedd patente que, si bien la estrategia vencedora parecia
ser el intervencionismo percutaneo, existian enormes dificultades para hacerlo
llegar a la mayor parte de los pacientes que sufrian un IAM. Muchas regiones no
disponian de una red suficiente de hospitales con capacidad de realizar una
angioplastia 24 horas al dia 7 dias a la semana (24/7), sus servicios de emergencia
prehospitalarios no estaban suficientemente desarrollados o sus poblaciones se
encontraban mucho mas dispersas que las de las redes iniciales que habian servido
de modelo en los ensayos clinicos. De hecho, en un estudio del afio 2010%, que
recogia la situacion de la reperfusion en 30 paises europeos, se constatd, que la
mayor parte de ellos no habian sido capaces de establecer una red de angioplastia
primaria operativa. Como consecuencia, las tasas de reperfusion mediante esta
estrategia eran muy bajas. El estudio revelo, ademas, una enorme disparidad en los
tiempos de reperfusion. Los retrasos en la reperfusion de los paises con redes de
angioplastia primaria peor desarrolladas, eran 3 veces superiores a los de sus
homologos con redes solidas. Un dato mas preocupante aln, era que en casi dos
terceras partes de ellos, al menos uno de cada 3 pacientes con IAM quedaba sin
reperfusion (Figura 16). Todo ello suponia que las diferencias de mortalidad

intrahospitalaria podian triplicarse entre unos paises y otros.
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Figura 16. Reperfusion en paises europeos en 2010.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de Widimsky et al.®®

En esta misma época surgen iniciativas tanto en Europa, mediante el

programa Stent for life® 7°

al que Espafia se adhirié en el afio 2009, como en Estados
Unidos, denominado D2B. Sustain the Gain”' o el méas reciente Mission Lifeline”.
Todos ellos, tienen como mision fomentar y facilitar el desarrollo de redes de
angioplastia primaria. Sin embargo, la objetivacion de que incluso en aquellas areas
con buen desarrollo de estas redes, parte de los pacientes con IAM eran
reperfundidos con retrasos considerables, hizo que se intentaran implementar
estrategias para ampliar la ventana de oportunidad temporal. De este modo surgio
la idea de una angioplastia “facilitada”. Se trataba precisamente de facilitar la
angioplastia mediante un farmaco que redujera la carga trombdtica. A tal efecto, se

exploraron inhibidores de la glicoproteina llb/Illa”™"’, fibrinoliticos’®®!, o una

asociacion de ambos®2®. Globalmente estos estudios, no arrojaron resultados
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favorables. En algunos casos, como en el ASSENT 48, tuvieron que ser detenidos
prematuramente, al evidenciarse peores resultados en la rama de angioplastia

facilitada. Como consecuencia, este tipo de estrategia fue abandonada.

A finales de la primera década de este siglo, dos circunstancias cambiarian
los conceptos operativos de las redes de angioplastia primaria. El primero de ellos,
fue el desarrollo y la profesionalizacion de los servicios de emergencia
extrahospitalarios. El despliegue de estos sistemas, hizo posible la creacién de una
red que no solo permitia tiempos de respuesta y transporte mas agiles, sino que
también suponia un acceso médico para el diagndstico y tratamiento inicial de los
pacientes con IAM. Este aspecto, unido al desarrollo de pautas de FL mas sencillas
y rapidas, hicieron posible el concepto de FL precoz prehospitalaria. El otro aspecto
gue modificaria el conocimiento sobre el manejo del IAM, fueron los resultados que
arrojaron los estudios WEST®, TRANSFER-AMI%¢, GRACIA-287 y NORDSTEMI®. En
ellos se objetivd que, tras una FL exitosa, el traslado inmediato a un hospital
intervencionista para realizar una coronariografia precoz, era tan buena como una
estrategia de angioplastia primaria y, superior a una estrategia de revascularizacion
guiada por isquemia. La capacidad a través de los servicios de emergencia
prehospitalarios, de una asistencia, diagnoéstico y tratamiento precoz mediante FL
de los pacientes con IAM junto con la demostracion de que el traslado de estos
pacientes debia realizarse a centros intervencionistas para una coronariografia

sistematica, sentaron los cimientos de lo que actualmente ha pasado a llamarse
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“estrategia farmacoinvasiva”. Los dos estudios que consolidaron su eficacia y
utilidad fueron el STREAM®? y los resultados a largo plazo del CAPTIM® a los que
ya se ha hecho referencia en el apartado anterior. Los resultados de ambos estudios,
demostraron que, especialmente para los pacientes con presentaciones mas
precoces que se encontraban mas alejados de los centros intervencionistas, la
estrategia farmacoinvasiva era tan buena como una estrategia de angioplastia

primaria.

La incorporacion de la estrategia farmacoinvasiva, supuso para algunas redes
de angioplastia primaria consolidadas con poblaciones dispersas o de entorno rural,
la oportunidad de acortar los tiempos e incrementar el nUmero de pacientes a los
que se ofertaba reperfusion®? Un caso paradigmatico fue la red “Vital Heart
Response” que opera en la regiéon norte de Alberta, en Canada. Se encuentra
desplegada en una superficie que abarca 660.000 Km?, y a finales de 2010 daba
cobertura a 4,1 millones de personas. El 55% de su poblacion era urbana. En este
ambito la estrategia de reperfusion principal era el ICPP que se ofertaba al 57% de
los pacientes con IAM, la estrategia farmacoinvasiva se ofertaba al 26% y el 17% no
era reperfundido. En el ambito rural que suponia el 45% de sus habitantes, la ICPP
solo se podia realizar al 23% de los IAM, el 61% eran reperfundidos mediante una
estrategia farmacoinvasiva, mientras que al 16% restante no se le ofertaba
reperfusion. Ambas grupos presentaron similares resultados en términos de

Insuficiencia Cardiaca Congestiva (ICC), shock, parada cardiaca o re-IAM*. La tasa
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de mortalidad fue mayor en el grupo urbano, aunque comparativamente era
significativamente de mayor edad. Experiencias similares se recogieron en otras
redes desarrolladas en Alemania®, Israel®* o Polonia®. La estrategia
farmacoinvasiva, también ha dado la oportunidad de establecer redes de
reperfusién en zonas de menores ingresos donde las infraestructuras civiles y
sanitarias hacen impracticable una angioplastia primaria a tiempo®. Incluso redes
con alta experiencia, eminentemente urbanas, en las que la angioplastia primaria es
la estrategia de eleccion, han adoptado la reperfusion farmacoinvasiva como sélido
respaldo a la angioplastia primaria en pacientes seleccionados, con resultados

excelentes?’ %8,

La adopcion practica de la estrategia farmacoinvasiva y su incorporacion
gradual como herramienta de reperfusion, hizo que las tradicionales redes de
angioplastia primaria dejaran de denominarse asi y pasaran a llamarse redes de
IAM. Este cambio en su denominacién supuso una transformaciéon conceptual
notable. Se pasaba de redes basadas en un procedimiento: la angioplastia primaria,
a redes basadas en una estrategia: la reperfusion. El objetivo primordial habia
variado. Para cada contexto particular, la premisa dejaba de ser la realizacion de
una angioplastia primaria universal y se centraba en la maximizacién de las tasas de
reperfusion, en el menor tiempo posible, con la estrategia mas adecuada en cada

momento. La angioplastia y la FL que durante tanto tiempo habian sido
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irreconciliables adversarios en pugna, ahora se convertian en aliados inestimables

en el tratamiento de los pacientes con IAM.

Desarrollo, estructura y tipos de redes de IAM

Llevamos casi dos décadas desde la puesta en marcha de las primeras redes
de atencion al IAM. La experiencia recogida y la evidencia cientifica acumuladas,
han permitido obtener ensefianzas esenciales para definir cual deberia ser la mejor
estructura y funcionamiento. Ello ha contribuido a mejorar las redes ya existentes y,

a crear nuevas redes basadas en lo aprendido hasta ahora.

El objetivo fundamental de una red de IAM, es asegurar que todos los
pacientes que sufren esta condicion, sean 6ptimamente tratados dentro de la
ventana de oportunidad que ofrece su situacion y ubicacién. Todos los recursos y

procesos deberian estar organizados para servir a este propdsito.

Desarrollo de una Red de Atencién al IAM

Hasta hace relativamente poco tiempo, no se habian sistematizado los pasos
a seguir para el desarrollo de una nueva red de IAM. Sin embargo, recientemente,
desde la iniciativa Stent-Save a Life*®, han surgido una serie de recomendaciones en

100

forma de documento'™, en el que se recoge cada una de las fases. Aunque es cierto

que cada red regional o nacional presenta particularidades muy diferentes, las
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etapas a seguir son muy similares. Las desgranaremos brevemente con algunas

modificaciones.

1. FASE 1: PREPARACION:
a. Designacion de un grupo de trabajo.
b. Escritura de protocolos de diagnostico y tratamiento.
c. Algoritmos para el manejo del paciente dentro de la red.
2. FASE 2: MAPEO:
a. Ubicacién y cuantificacion de:
i. Hospitales con y sin capacidad de ICPP.
ii. Puntos de Atencion Primaria sin capacidad terapéutica.
iii. Recursos de transporte sanitario medicalizado y no
medicalizado.
b. Determinacion de las isocronas de transporte.
3. FASE 3: CONSTRUCCION:
a. Coordinador local para cada agente de la red.
b. Protocolos de actuacion dentro de cada agente de la red.
c. Establecimiento de las vias de comunicacion de consulta e
informacion médica dentro de la red.
d. Cronograma de puesta en marcha.
4. FASE 4: EVALUACION Y EDUCACION:
a. Registro de un minimo numero de variables de informacion que
permitan conocer:
i. Las caracteristicas de los pacientes.
ii. El funcionamiento de la red.
iii. Los resultados de la red.
b. Analisis periddico del funcionamiento de la red y propuesta de
modificaciones para su mejora.

c. Formacién continuada para los profesionales de la red.
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d. Educacion mediante campafias en medios de comunicacion y
redes sociales que instruyan a la poblacién en:
i. El reconocimiento de los sintomas de un IAM.

ii. El contacto temprano con los Servicios de Emergencias

Médicas (SEM).

Estas campafias han demostrado ser Utiles'", pero deberian ser periédicas dado

que su impacto parece desvanecerse con el tiempo'% 103,

Estructura de una Red de Atencion al IAM

Segun se recoge en las guias de préctica clinica®, la estructura que identifica
una red operativa para el abordaje de este tipo de pacientes, se basa en el concepto
"Hub&Spoke”, esto es, un centro de referencia con capacidad intervencionista 24h
al dia, 7 dias a la semana y unos centros periféricos que refieren y a los que retornan
los pacientes. Las principales caracteristicas de la red son:

1. Areas de influencia y responsabilidad bien delimitadas geograficamente.

Protocolos consensuados entre los distintos agentes de la red.

Teléfono de emergencias Unico centralizado.

AW

Central de emergencias con capacidad de triaje, coordinacion de
recursos, transferencia de electrocardiograma (ECG) y apoyo al
diagnostico.

5. SEM con capacidad de atencién, diagndstico, monitorizacion,
desfibrilacion y tratamiento prehospitalario tempranos. En cada caso se
determinara los profesionales que deben equipar estos servicios de

emergencia prehospitalarios, cuantos y donde deben ser ubicados.
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6. Establecimiento de rutas de traslado que minimicen los tiempos de
reperfusion evitando hospitales de la red sin capacidad de
intervencionismo emergente y los propios servicios de urgencia de los
hospitales intervencionistas.
7. Activacion del equipo intervencionista mediante teléfono Unico con
tiempos de respuesta maximos de 30 minutos.
8. Capacidad de retorno a los centros de referencia de los pacientes

tratados con éxito y sin complicaciones.

Tipos de Redes de Atencién al IAM

Aunque los diferentes tipos de redes se pueden clasificar en funcién de varias
caracteristicas, la principal es la de su capacidad de reperfusion. En base a ello, se
pueden diferenciar 3 tipos de zonas que se detallan en la Tabla 2 y, que, en funcién
de su desarrollo, definiran ante qué tipo de red nos encontramos. Esta clasificacion
es aplicable tanto a la red completa (nacional o regional), como a los diferentes
puntos dentro de una misma red, en funcién de las capacidades de reperfusion que

ofrezcan.

Tabla 2. Tipos de zonas en las redes de Atencion al IAM

TIPO CARACTERISTICAS

ZONA 1: RED DE ANGIOPLASTIA PRIMARIA
Estructura Radial: "Hub&Spoke”.
SEM Desarrollados y cualificados.
Reperfusion Estrategia de Angioplastia primaria.
Respaldo Estrategia farmacoinvasiva.

Isocrona de aplicacion Tiempo PMC-ICPP < 120 minutos.
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ZONA 2: RED FARMACOINVASIVA

Estructura Radial: "Hub&Spoke”.

SEM Desarrollados y cualificados.
Reperfusion Estrategia Farmacoinvasiva.
Respaldo ICP de rescate.

Isocrona de aplicacion Tiempo PMC-ICPP > 120 minutos.

ZONA 3: AUSENCIA DE RED

Estructura Centros aislados.

SEM Escasos y poco desarrollados.
Reperfusion FL.

Respaldo Ausente.

Isocrona de aplicacion InexiStentstente.

Basado en Candiello et al.™ ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo Primario.
PCM: Primer contacto médico. SEM: Servicios de Emergencia médicos.

Como se ha expuesto anteriormente, para un mismo tipo de red, pueden
existir diferentes regiones en funcion de los recursos y circunstancias que operen
en cada momento. Existen factores externos, como los climaticos o los estructurales
(vias de acceso, accidentes de trafico, disponibilidad de recursos de los SEM...), que
pueden transformar una zona operativa de angioplastia primaria, en una zona de
reperfusion farmacoinvasiva. Resueltas las circunstancias puntuales, la red puede
volver a operar en su configuracién habitual. El concepto mas importante al
respecto, es que los agentes que componen la red estén en disposicion de

adaptarse a estas circunstancias y trabajar de una forma coordinada si ocurren. La
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Figura 17 muestra la configuracién tipica zonificada de una red y los recursos que
la componen. Como se puede comprobar, si los hospitales con capacidad de ICPP
se encuentran bien distribuidos, la organizacion operara fundamentalmente como
una red de angioplastia primaria que puntualmente utiliza la estrategia
farmacoinvasiva de respaldo. En el caso de que la disponibilidad de hospitales con
capacidad intervencionista sea menor, la estructura operard fundamentalmente
como una red farmacoinvasiva en el que el respaldo, es la angioplastia de rescate.
Conforme las redes se desarrollan en estructura y recursos, como ocurre en la
mayor parte de Europa, Canada y Estados Unidos, tienden a adoptar la primera

configuracion.
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Figura 17. Estructura de una red de atencion al IAM.
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FUENTE: Elaboracion propia.

Existe un aspecto controvertido que, aun permanece por dilucidar en los
paises con redes bien desarrolladas, en los que la angioplastia primaria es la
estrategia principal de reperfusion. Se desconoce cual es la mejor estructura para
asegurar que esta sea ofertada de forma mayoritaria, y en el menor tiempo posible
a los pacientes con IAM. La disyuntiva reside entre un modelo descentralizado, con
multiples centros intervencionistas que ofrezcan la posibilidad de ICPP 24/7, o bien

un modelo en el que la actividad de ICPP se centralice en unos pocos centros de
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alto volumen y experiencia. En Europa, que dispone de sistemas sanitarios
universales de financiacién publica y larga tradicion en este tipo de redes, podemos
distinguir entre ambos modelos en funcion del porcentaje de hospitales que ofertan
angioplastia primaria sobre el total de centros intervencionistas. La Figura 18

muestra estas métricas.
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Figura 18. Centros con capacidad de ICP e ICPP/millon de habitantes en Europa.
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FUENTE: Elaboracioén propia a partir de datos de Timmis et al.’%% % y Barbato et al.’%®
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Tal y como muestra la imagen anterior, se pueden diferenciar claramente dos
grupos de paises. Por un lado, encontramos a Austria, Dinamarca, Holanda, Reino
Unido o Eslovenia, en los que menos del 50% de los centros con capacidad
intervencionista ofertan ICPP 24/7. Y por el otro, a aquellos en los que la totalidad
de los centros intervencionistas ofertan posibilidad de angioplastia primaria 24/7,
como Francia, Eslovaquia, la Republica Checa, Bélgica o Hungria. En general, se
puede sostener que, los dos modelos instaurados y divergentes se ejemplifican en
las redes desarrolladas por Dinamarca y Francia, paradigmas de cada una de las
estrategias. Como se observa, Espafia con el 77% de los centros intervencionistas
ofertando angioplastia primaria, se encuentra mas cerca del modelo francés que

del danés.

Dinamarca es un pais de 43.094 km?y casi 6 millones de habitantes con una

poblacién rural del 12%'%

y en el que una pequefia parte de la ella vive en islas
alejadas del continente. Su red de atencion al IAM, surge a partir del 2003, tras la
publicacion del DANAMI-2%, realizado, precisamente, en dicho pais. La estrategia
esencial de su red, se basa en la reperfusion mediante angioplastia primaria. Esta se
concentra en centros de alto volumen y experiencia. Los SEM estan bien
desarrollados y cuentan con dispositivos medicalizados, tanto aéreos como

terrestres, que aseguran, en la mayor parte de los casos, el traslado del paciente en

menos de 120 minutos desde el contacto. Este objetivo se cumple incluso en
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ubicaciones alejadas hasta 170 Km del centro de referencia'®. La base que sustenta

la decision de esta estructura, es la evidencia que soporta la relacion existente entre

el volumen de ICPP y la mortalidad a 30 dias'®™. Esta relacién también se ha

observado para el intervencionismo fuera del ambito del IAM"2 13, Segin datos

ofrecidos desde la red de IAM del Reino Unido, a partir de los centros de Inglaterra

y Gales (Figura 19), aquellos con mayor volumen exhibian mortalidades mas bajas.

El dintel a partir del cual se ofertarian los mejores resultados, se situaria en torno a

unas 300 ICPP/centro.

Figura 19. Relacion entre el volumen de ICPP/centro y la mortalidad a 30 dias.
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FUENTE: Modificado de Ludman et al™. Mortalidad a 30 dias incluyendo shock cardiogénico.
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Francia, a diferencia de Dinamarca, es un pais mucho mayor con 675.417
Km?, una poblacién de casi 67.5 millones de habitantes, de los cuales del 19% reside
en zonas rurales'””. Su red de atencién al IAM esta desarrollada desde 1995, cuando
la estrategia predominante de reperfusion era la FL. Sus SEM se encuentran bien
dotados, disponen de ambulancias medicalizadas y, tienen una enorme experiencia
en la aplicacion de FL extrahospitalaria. La red se ha desarrollado con una filosofia
basada en que cada centro con capacidad intervencionista debia ofertar
angioplastia primaria. Los SEM presentan un bajo dintel para adoptar una estrategia
farmacoinvasiva en caso de que el intervencionismo no pueda realizarse en los
tiempos establecidos™. Este sistema ha sido monitorizado periédicamente y sus

datos, publicados a través del registro FAST-MI'".

En resumen, podemos decir que, aunque las actuales redes europeas de
atencion al IAM centran su estrategia de reperfusion en el ICPP, adoptan dos

modelos diferentes (Figura 20).

1. Modelo danés: basado en la accesibilidad a pocos centros
intervencionistas de alto volumen y experiencia a través de una red de
SEM medicalizada con gran cantidad de medios terrestres y aéreos que
aseguran la reperfusion mediante ICPP en los pacientes mas alejados.

2. Modelo francés: basado, por el contrario, en la cercania. Dispone de gran
cantidad de centros intervencionistas dispersos por todo el territorio que
ofertan una estrategia de ICPP 24/7. Ademaés, sus SEM, altamente

medicalizados, poseen una larga experiencia en la aplicacion de una
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estrategia farmacoinvasiva que asegura la reperfusion en los tiempos

recomendados para los pacientes mas alejados.

Figura 20. Modelos de redes de atencion al IAM en Europa.
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FUENTE: elaboracion propia.

Es posible que la disyuntiva sobre cual de ambos es el mejor modelo, se trate
realmente de un artificio ya que ambos han proporcionado buenos resultados
clinicos”” 1. El beneficio de la adopcion de uno u otro, dependerd méas de aspectos
geograficos, poblacionales y de estructura sanitaria del propio pais, que de las
“bondades” del propio modelo en si. De hecho, un registro europeo de reperfusion
en el seno de IAM', ha puesto de manifiesto que las tasas de reperfusion son
elevadas en el continente, probablemente fruto del desarrollo de este tipo de redes,
aungue todavia existen notables disparidades entre paises que se traducen a su vez,

en diferencias relevantes en términos de mortalidad.
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Desarrollo de las redes de atencién al IAM en Espafia.
Tras la aparicion de evidencia cientifica que demostraba la superioridad del
ICPP en la reperfusién de los pacientes con IAM, a principios de esta centuria,
comenzaron a desarrollarse en nuestro pais, las primeras redes de angioplastia
primaria. En los afios 2002 y 2003, Navarra y Murcia, respectivamente, fueron las
primeras CCAA en desarrollar estructuras de este tipo. En el afio 2005, se pondria
en marcha el Programa Gallego de Atencion al IAM (PROGALIAM). Se trataba de la
primera red multiprovincial del pais, lo que suponia la coordinacién de varios
centros intervencionistas ubicados en distintas zonas geograficas y, la sectorizacion
de la comunidad en areas de influencia determinadas por isdcronas de retraso. Al
finalizar el primer lustro del siglo XXI, el 10% de la poblacion espafiola estaba bajo

la cobertura de una red de angioplastia primaria (Figura 21A).

Aunque nuestro pais fue precoz en organizar este tipo de redes, su extension
al resto del territorio fue lento y enormemente heterogéneo. En el afio 2008,
Baleares desarrollaria su propia red, un afio mas tarde lo haria Catalufia, y en el afio
2010 Castilla La Mancha (Figura 21B). En ese momento solo uno de cada 3
ciudadanos con IAM era atendido dentro de una red estructurada, a pesar de la
evidencia que demostraba que mejoraban considerablemente, no solo las tasas de

reperfusion, sino también los resultados clinicos>’ % .

Es en esta época, cuando Espafia, a traves de la Sociedad Espafiola de

Cardiologia, se adhiere a la iniciativa “Stent for life" %°. Comienzan a realizarse
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esfuerzos con profesionales y administraciones sanitarias para facilitar la creacion e
implantacion de este tipo de redes asistenciales. De este modo, Aragon vy la
Comunidad Valenciana, desarrollan las suyas en 2012, Madrid en 2013, Castilla y

Ledn, La Rioja y Cantabria lo harian en 2014, Pais Vasco en el 2015 (Figura 21C).

Figura 21. Desarrollo de redes de atencion al IAM en Espania.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos de las consejerias de Sanidad de las CCAA y
datos de poblacionales extraidos del Instituto Nacional de Estadistica (INE)'™.

En ese momento el 81% de los pacientes que sufrian un IAM, eran atendidos
bajo la cobertura de una red de IAM. Finalmente, en el afio 2018, Canarias, Andalucia

y Extremadura completarian con sus programas la cobertura nacional (Figura 21D).
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La totalidad de las redes de atencion al IAM creadas en nuestro pais, se basan
en el clasico modelo de "hub&spoke”. En ellas, el tratamiento principal es la
angioplastia primaria, utilizando la estrategia farmacoinvasiva como respaldo en
caso de demoras en la reperfusion. Dada la cantidad de laboratorios de
hemodinamica y el porcentaje de ellos que ofertan ICPP 24/7, como se ha sefialado
anteriormente, la distribucion adoptada en practicamente todas las redes se parece

mas a un modelo francés que a uno danés.

El desarrollo temporal y geograficamente dispar de las redes de atencion al
IAM en nuestro pais, explicaria en parte, las diferencias que se observan en las tasas
de mortalidad de los diferentes territorios, como se ha sefialado al inicio de esta
introduccion (Figura 8). Ya en el afio 2016, se publicé un estudio que analizaba la
situacion del tratamiento del infarto en Espafia'®. En él se constataba la enorme
diferencia asistencial que existia entre los distintos territorios. También ponia de
manifiesto, que en aquellos en los que se habian desarrollado este tipo de
programas, se observaba un incremento significativo en las tasas de ICPP y que
esto, se relacionaba a su vez de forma inversamente proporcional, con las tasas de
mortalidad. Los autores concluian que esta podria ser la razon que explicaba, las
notables diferencias detectadas en la supervivencia por IAM entre la diferentes
CCAA. De hecho, puede observarse una asociacion entre el tiempo que lleva
operando una red de este tipo en una regién y la mortalidad que exhibe la misma

(Figura 22).
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Figura 22. Afos de funcionamiento de la red IAM y mortalidad hospitalaria.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir de datos del Ministerio de Sanidad y las consejerias de
Sanidad de las CCAA. La mortalidad esta calculada como un promedio para el periodo 2010-
2020.

A pesar de que en la actualidad todos los ciudadanos se encuentran bajo la
cobertura de sistemas de atencién al IAM, todavia existen notables diferencias entre
las diferentes CCAA. Esto supone una enorme heterogeneidad, tanto en la
estructura, como en la organizacion de los programas. La mayor parte de ellos
carece de un registro operativo que recoja indicadores de funcionamiento. Aunque
sabemos que la retroalimentaciéon de los componentes de la red basada en los
datos recogidos mejora ostensiblemente los resultados™''23. Adicionalmente, dado
gue tampoco existe un registro nacional, se desconocen los datos que permitirian
conocer la calidad y los resultados tanto globales, como desagregados'?*.

Igualmente, la sectorizacion de los sistemas de atencion al IAM por CCAA, en lugar
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de por isdcronas de retraso, tanto para la atencion, como para la adjudicacion de
recursos humanos y estructurales, genera ineficiencias y pérdidas de calidad,

dificilmente cuantificables en ausencia de registros.

Recientemente se ha publicado un documento, que realiza una “instantanea”
de la reperfusion del IAM en Espafia y que, de algun modo, resume el
funcionamiento global de las redes de nuestro pais'®>. En él se recoge la actividad
y resultados durante 3 meses de los 83 hospitales que pertenecen a los diferentes
programas de atencion al infarto. Llamativamente casi el 16% de los 4.945 pacientes
atendidos no tuvieron finalmente un diagnéstico de SCACEST. La estrategia
principal de reperfusion, para los 4.366 que si tuvieron dicho diagnostico fue el ICPP
(87.5%), ofertandose una estrategia farmacoinvasiva al 4.4% y quedando sin
reperfundir el 8,1% de los pacientes. Casi uno de cada 10 pacientes con sospecha
de IAM ofrecian dudas diagnésticas y en 2 de cada 3 ocasiones fueron remitidos

para la realizacion de una coronariografia urgente (Figura 23).
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Figura 23. Flujo de pacientes atendidos por las redes de IAM en Espafia.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de datos del trabajo de Rodriguez-Leor et al'®®. Los nimeros expresan
porcentajes. DX: diagndstica. F. INV: estrategia farmacoinvasiva. ICP: Intervencionismo Coronario
Percutdneo. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo Primario. REPERF: reperfusion. SCACEST:

Sindrome Coronario Agudo Con Elevacion del Segmento ST.

Un aspecto a destacar, es que, aunque la mediana de retrasos desde el primer
contacto médico (PCM) hasta la reperfusion (107 minutos), se encontraba dentro de
lo recomendado por las guias de practica clinica® (<120 minutos), estos tiempos
variaban enormemente en funcion del punto de contacto. Menos del 50% de los
pacientes que contactaban a través de centros sin capacidad de ICPP, se ajustaban
a estos marcos temporales, mientras que lo hacian mas del 70% de aquellos que
contactaban a través de los SEM o de hospitales con capacidad de ICPP. Cuando
se analizaron las principales causas de demora entre el contacto y la reperfusion, se

objetivd que en mas del 40% de los casos, esta se debia a un retraso en el

diagnostico (Figura 24).
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Figura 24. Tiempos (A) y causas de demora PCM-REPERFUSION (B) en las redes IAM
de Espafa.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir de datos del trabajo de Rodriguez-Leor et al'. Dx: diagndstico. F.
INVASIVA: estrategia farmacoinvasiva. HCA: Hemodindmica. ICP: Intervencionismo Coronario Percutdneo.
ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo Primario. IS: Inicio de los sintomas. PCM: primer contacto
meédico. SEM: Servicios de Emergencia Médica.

Estos hallazgos ponen de manifiesto que una de las estrategias que
probablemente tendria mayor impacto en la disminucion de las demoras de
reperfusion, seria la formacion del personal y la implantacién de sistemas de ayuda

al diagnostico para la identificacion temprana del IAM.

Respecto a la mortalidad a 30 dias, no hubo diferencias entre los pacientes
independientemente de la estrategia de reperfusion establecida. El grupo que no
fue reperfundido tuvo mayor mortalidad que cualquiera de sus homodlogos
reperfundidos. Igualmente, aquellos en los que se activé el coédigo IAM pero que
finalmente no tuvieron ese diagnéstico la mortalidad tambien supero

significativamente a la de los pacientes con diagnostico final de SCACEST.
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Trabajos como este, ponen de relieve, la necesidad de establecer un sistema de
registro exhaustivo, fiable y auditado para los programas de atencion al IAM tal y
como recomiendan la mayor parte de las guias y documentos que abordan este
ambito>": 64101.120,124,126:128 'Se trata de un aspecto crucial, no solo para el andlisis de
resultados, sino también para el aprendizaje y la mejora en la atencion.
Desgraciadamente, a dia de hoy en nuestro pais carecemos en la mayor parte de
los casos de sistemas de informacion de este tipo, tanto regionales como

nacionales.

Desarrollo de la red de atencion al IAM en Galicia

Como se ha apuntado anteriormente, Galicia, fue una de las primeras CCAA
en desarrollar un programa de angioplastia primaria en el afio 2005, el PROGALIAM.
Constituy6 un reto logistico y organizativo dada la ordenacion multiprovincial del
territorio y su notable dispersiéon poblacional. Igual que la mayoria de las redes
concebidas con posterioridad, su estructura estaba basada en el modelo
"Hub&Spoke” - en la que, alrededor de hospitales intervencionistas con posibilidad
de ICPP 24/7, se establecian puntos de contacto y tratamiento inicial que iban desde
centros de atencién primaria hasta hospitales no intervencionistas. En ese
momento, la comunidad se dividio en 3 areas de influencia en torno a los hospitales
universitarios de A Corufia en la zona noroccidental, Santiago de Compostela en la
zona centro y Vigo en la zona sur. Se establecieron isdcronas de retraso para

delimitar cada una de las zonas. Se estim6 que solo 143.000 habitantes (5%), la
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mayor parte de ellos en la zona oriental, de los casi 2.8 millones que residian en la
comunidad, se encontraban a mas de 120 minutos de un centro de
intervencionismo'®.  Para la movilizacién de los pacientes, se contaba con 10
ambulancias medicalizadas y dos helicdpteros medicalizados con capacidad de
vuelo desde el orto hasta el ocaso. La Figura 25 muestra los flujos de pacientes y

los recursos de la red PROGALIAM en 2005.

Figura 25. Red PROGALIAM en 2005. Organizacion, recursos y flujos de pacientes.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir del protocolo PROGALIAM 2005'%°. HC: Hospital Comarcal.
CHOPO: Complejo Hospitalario Universitario de Pontevedra. CHOU: Complejo Hospitalario
Universitario de Ourense. CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia. CHUF:
Complejo Hospitalario Universitario de Ferrol CHUS: Complejo Hospitalario Universitario de
Santiago de Compostela. CHUVI: Complejo Hospitalario Universitario de Vigo. HULA: Hospital
Universitario Lucus Augusti.

El PROGALIAM fue pionero a la hora de implementar estrategias orientadas a la
disminucién de tiempos de reperfusion, la mejora en la practica del ICPP vy la

organizacion de recursos. Estas estrategias fueron:
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1. Promocién de una transferencia directa. Se instruy6 a los SEM para que los
pacientes con sospecha de IAM, no fueran trasladados a su hospital mas
cercano, sino a la sala de hemodinamica del centro intervencionista mas
proximo, evitando los hospitales no intervencionistas y los servicios de
urgencias de los hospitales intervencionistas. Esta practica demostro,
posteriormente ofrecer un beneficio a los pacientes e impactar en su

pronostico'0132

, apareciendo en las guias de practica clinica 7 afios después
como un estandar de calidad™?.

2. Utilizacibn del acceso radial como via de eleccién durante el
intervencionismo. En el aflo 2005, todavia era materia de discusion cual era
el acceso vascular mas seguro para pacientes sometidos a una
coronariografia. En el contexto del SCACEST, esta controversia era aun
mayor. La administracion de agentes antiplaquetarios y anticoagulantes
hacia que el riesgo hemorragico en este contexto fuera especialmente alto.
En los hospitales de la red gallega, existia experiencia con este acceso y se
establecio que su adopcién, no solo no retrasaria el procedimiento, sino que
lo haria especialmente seguro para los pacientes mas vulnerables.
Actualmente, la evidencia ha demostrado que la via radial en el contexto del
intervencionismo, es mas segura que el acceso femoral™* y proporciona un
beneficio en términos de mortalidad en los pacientes que presentan un IAM
y son reperfundidos mediante ICPP™>"7  Las guias de practica clinica lo
incorporarian mas tarde como una recomendacion'8,

3. Finalmente, aunque no menos importante, se establecieron criterios de
retorno precoz a los centros de referencia para los pacientes sometidos a un
ICPP con éxito que no presentaban complicaciones tras el procedimiento.
Esto permitia no sobrecargar a los centros intervencionistas e implicaba a los
centros no intervencionistas en el cuidado de los pacientes, haciéndolos

participes del tratamiento de sus pacientes e intercambiando, de forma
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transversal, protocolos y conocimiento. Esta practica se demostro

posteriormente segura y eficaz organizativamente® ',

En su concepcion del PROGALIAM perseguia dos objetivos principales:

1. Disminuir la morbimortalidad y mejorar la expectativa de calidad de vida
del paciente con SCACEST.

2. Promover la equidad en el acceso a las prestaciones del sistema sanitario,
para disminuir la variabilidad en el uso de recursos y tecnologias

diagnosticas y terapéuticas.
Ademas de los anteriores, se propusieron otros 3 objetivos especificos:

1. Revisar y consensuar los protocolos clinicos sobre SCACEST en los
distintos servicios, hospitales y niveles asistenciales, para conseguir en 2
anos el 100% de cumplimiento.

2. Mejorar y/o elaborar los protocolos organizativos necesarios para su
integracién funcional.

3. Crear una red especifica para la atencion del paciente con SCACEST.

4. Crear una base de datos que facilite el conocimiento, la evaluacién, la
mejora continua del proceso y sirva para obtener el valor afladido del

conocimiento y su rentabilidad cientifica.

Poco tiempo después de su puesta en funcionamiento, la publicacion de
algunos trabajos que recogian datos regionales de la red, permitio verificar que las
tasas de reperfusion se habian incrementado, especialmente por el aumento del
ICPP y, que el programa impactaba positivamente en los resultados clinicos™%2,

Sin embargo hasta el afio 2015, diez afos tras la implantacion del PROGALIAM, no

se establecio un registro autondmico que recogiera de forma sistematica y global
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los datos™3. El Registro Gallego de Atencién al IAM (REGALIAM), ha permitido desde
entonces, monitorizar a través de mas de 100 variables, el funcionamiento de la red

gallega.

Gracias a este registro sabemos, por ejemplo, que la tasa de incidencia de
SCACEST en Galicia (estandarizada por edad) es de 45 casos por cien mil habitantes
y afio. También conocemos, que el factor de riesgo mas prevalente de los pacientes
que sufren un IAM, es el tabaquismo (58%). Cuando se ponen en contacto con el
sistema sanitario, solo uno de cada 3 utiliza el SEM, a pesar de que conocemos,
también gracias al registro, que es precisamente esta, via la que permite una
reperfusion mas precoz (Figura 26). Un dato interesante, es que durante la
pandemia por COVID-19, incluso aquellos pacientes que contactaban con el sistema
a través del 061, casi duplicaban los tiempos desde que presentaban los sintomas
hasta que llamaban a los SEM, respecto a la época pre-COVID. Sin embargo, la
demora del resto de los eslabones, a pesar de enorme estrés al que estaban
sometidos en esos momentos, apenas vario. Esto pone de manifiesto que, en los
momentos de crisis, el eslabon mas débil de la cadena es el paciente, y que la red,

constituye un sistema solido y resiliente (Figura 27).
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Figura 26. Tiempos de reperfusion en funcion del primer contacto con el sistema.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir del REGALIAM'™. Periodo: junio 2015-diciembre 2021. AP: Atencion
Primaria. ARI: Arteria Responsable del IAM. ECG: Electrocardiograma. IS: Inicio de los sintomas. HCA:
Hemodinamica. HCH: Hospital con Hemodindmica. HSH: Hospital sin Hemodindmica. PCM: Primer
Contacto Médico.

Desde que se monitoriza el programa, se ha observado un incremento en
las tasas de reperfusion mediante angioplastia primaria, con descensos en las tasas
tanto de reperfundidos mediante estrategia farmacoinvasiva, como de pacientes no
reperfundidos, que se han visto reducidos a menos de la mitad (Figura 28). Esto ha
supuesto un incremento en las tasas de ICPP que al inicio del PROGALIAM, en el
aflo 2005, eran de 166/millon de habitantes y que actualmente se sitdan en 435.
Adicionalmente, la carga de intervenciones coronarias también se ha incrementado
porque el 45% de los pacientes en los que se adopta una estrategia farmacoinvasiva

es necesaria una angioplastia de rescate.
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Figura 27. Demoras en los pacientes que contactan a traves del 061.

Is-css(061) (W) Css(061)-PCM (WU )  PCM-ARI

Me: de tiempo en minutos Mediana e tiempo en minuto: Medianas de tiempo en minutos

50 30 140
435
120
40 38 00— 122 No—0—0—>0
24 ns 16 Nz N5 15 15
100
20
29 2
27 27 20 20 o 1 2 o
18 18
. & 0 @
1 1 N 1
20 [a} a v [a}
2 0 3 3
o o v o
1
a3k s3-Re a3-Pe
Tk o5 ’ ook
o"(~g€ o c{‘{—rﬁ 00 o’\ﬁbf{ 0o
Y 0 0
2014 2016 2018 2020 2022 ”2014 2016 2018 2020 2022 2014 2016 2018 2020 2022
RETRASO PACIENTE RETRASO SISTEMA
“+ » ||« »

FUENTE: Elaboracién propia a partir del REGALIAM™. Periodo: junio 2015-diciembre 2021 . ARI: Arteria
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Figura 28. Estrategia de reperfusion en el REGALIAM.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir del REGALIAM™. Periodo: junio 2015-diciembre 2021. ICPP:
Intervencionismo Coronario Percutdneo Primatrio.
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Como consecuencia de los cambios en la red y las mejoras implementadas,
desde el afio 2015 se han objetivado descensos sostenidos en los porcentajes de

mortalidad por IAM tanto a 30 dias como a un afio (Figura 29).

Figura 29. Mortalidad por IAM a 30 dias y un afio en el REGALIAM.
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FUENTE: Elaboracion propia a partir del REGALIAM™. Periodo: junio 2015-diciembre 2021.

Lamentablemente, lo que este registro no nos permite conocer, ni siquiera aun
cuando hubiese estado operativo desde el mismo inicio del PROGALIAM en el afio
2005, es el impacto global que la puesta en marcha de la red ha supuesto en la
comunidad autonoma de Galicia. Para ello deberiamos haber tenido datos antes
del despliegue del programa y utilizarlos para compararlos con los obtenidos una

vez que este estuviera en marcha.
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Actualmente la red gallega de atencion al IAM ha incrementado su
infraestructura en 2 centros intervencionistas. Desde el afio 2020, son 5 los centros
que ofertan ICPP 24/7, ubicados en los hospitales de A Corufia, Santiago de
Compostela, Vigo, Lugo y Ourense (Figura 30). Se adopta asi un modelo més
parecido al francés en su infraestructura, donde prima la cercania, pero que en el
funcionamiento se acerca mas al danés al convertir al ICPP en la estrategia
hegemonica de la reperfusion. Igualmente se han incrementado los recursos de los
SEM. Con la incorporacién de méas ambulancias medicalizadas y sanitarizadas™*

para asegurar mejores tiempos de atencion y respuesta.

Figura 30. Estructura de la Red Gallega de atencion al IAM en 2022.
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FUENTE: Elaboracién propia a partir del protocolo PROGALIAM 2022,
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Tras demostrarse que el ICPP es mejor que la FL en el IAM, aparecen las
primeras redes de angioplastia. A pesar de su desarrollo, muchos pacientes
se reperfundian tarde o quedaban sin reperfusién por encontrarse alejados
de un centro intervencionista.

La FL prehospitalaria supuso una solucion para estos pacientes. La
estrategia farmacoinvasiva se postulé como un aliado de la reperfusion
cambiando el paradigma; las redes eran ahora de atencion al IAM.

La estructura radial "Hub&Spoke", se establece como la mas eficaz para
estas redes.

Se desarrollan dos modelos de funcionamiento. El francés, basado en la
cercania con muchos centros dispersos que ofertan ICPP y el danés,
basado en la accesibilidad, con pocos centros de alta experiencia que
concentran el ICPP y traslados agiles con medios terrestres y aéreos.
Espafia desarroll6 precozmente redes de IAM a principios de los 2000.

El progreso posterior ha sido lento y muy dispar. Hasta 2018 no se
completd el mapa de redes de IAM en todas las CCAA.

Esto ha supuesto una heterogeneidad en la equidad de acceso a la
reperfusion y en los resultados entre CCAA.

Galicia, fue la primera comunidad multiprovincial en desarrollar una red de
IAM en 2005.

El registro de la red gallega, que no se desarrollo hasta 2015, ha permitido
constatar una mejoria progresiva en el funcionamiento y los resultados.
Se desconoce, sin embargo, el impacto que la implantacion de la red ha
tenido en la comunidad, dado que no existen registros exhaustivos previos

al desarrollo de la misma.
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IMPACTO DE LAS REDES DE ATENCION AL IAM:
EVIDENCIA INTERNACIONAL

Aunque existe constancia de que la implantacion de una red de atencion al

IAM mejora las tasas de reperfusion y reduce los tiempos® 68 17

, existe poca
evidencia cientifica que evalle el impacto que este tipo de programas tiene sobre
la mortalidad, no solo a corto, sino también a medio y largo plazo. Tampoco

disponemos de datos que permitan discriminar qué areas se ven mas beneficiadas

en este contexto y cuantificar el margen de dicho beneficio.

La mayor parte de los datos sobre el impacto prondstico han sido inferidos
a partir de registros que se pusieron en marcha cuando lo hizo la red. Igualmente,
hay algunos pequefios trabajos que exploran la situacion justo antes del inicio del
programa de atencién al IAM y poco tiempo después. Un ejemplo paradigmatico
del primer caso, es de la red de Viena., desarrollada inicialmente solo en el area
urbana de la ciudad y basada en un modelo daneés, con pocos centros de alta
capacidad y experiencia®’. Los datos que se empezaron a recoger con su puesta en
marcha en el 2002, demostraron que entre esa fecha y el 2004, las tasas de
reperfusion mediante ICPP se incrementaron del 16 al 60%. Las tasas de reperfusion
por cualquier medio ascendieron del 60 al 86%. Todo ello supuso un impacto en la
mortalidad intrahospitalaria, que se redujo del 16 al 9,5%. A partir de estos

resultados, el modelo urbano de Viena se extendid al resto de Austria.
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Experiencias similares se encuentran para otras redes. Este es el caso de la
red del Minneapolis Heart Institute en Estados Unidos, con 30 hospitales, o las
redes regionales australianas™®, cuyo desarrollo permitié reducir el riesgo de
muerte un 22% en pacientes que residian en areas rurales respecto a las urbanas.
Igualmente, se han reproducido parecidos resultados en redes regionales de paises
con menos ingresos. Durante los 6 primeros meses de la puesta en marcha de un

programa de atencion al IAM, conformado por 23 hospitales en Brasil™®, s

e
observaron incrementos en las tasas de reperfusion del 29 al 53,8%. En

contrapartida la mortalidad hospitalaria se redujo del 19,8 al 5,1%.

Uno de los escasos estudios que comparan la situacion de la reperfusion y
los resultados antes y después de implantar un programa de atencion al IAM, es el
de una pequefa red regional en Polonia'’. Doce meses antes del desarrollo del
programa (19/04/2004-19/04/2005), solo el 27.8% de los pacientes eran
reperfundidos mediante ICPP. En el periodo de analisis con el programa en
funcionamiento (08/08/2005-19/10/2006), todos los pacientes con IAM fueron
reperfundidos mediante ICPP. Ello supuso un descenso notable en la mortalidad
cardiovascular intrahospitalaria del 23,5 al 5,4%. Las limitaciones de la publicacion
son importantes, dado que se trata de un pequefio periodo, delimitado a una red
de un solo centro, sin seguimiento a largo plazo y con poco tamafio muestral (226

pacientes).
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Existe otro trabajo de una red local en la India, que describe los cambios
producidos entre las 12 semanas previas a la implantacion del programa hasta casi
6 meses después. Una vez mas, tras ponerse en marcha, se observd un rapido
incremento en la reperfusion mediante ICPP que paso del 29,5 al 46,5%. No se
objetivaron diferencias en la mortalidad intrahospitalaria, pero si en la mortalidad a

un aho que descendio del 17,6 al 14,2%.

Es llamativa la escasez de estudios que permitan comparar el perfil de
pacientes, las estrategias de reperfusiony el prondstico a corto, medio y largo plazo,
antes y después del desarrollo de una red de atencion al IAM. La dificultad en la
recogida de forma exhaustiva y fiable de los datos de los pacientes, especialmente
en el periodo previo a la implantacion del programa, asi como sus caracteristicas
basales, las estrategias de reperfusion y los tiempos de demora, podrian explicar,

entre otras razones, esta notable carencia de evidencia cientifica.
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IMPACTO DE LAS REDES DE ATENCION AL IAM:
EVIDENCIA EN ESPANA

Como se ha resefiado anteriormente, Espafia fue uno de los primeros paises
en desarrollar lo que entonces se denominaban redes de angioplastia primaria, a
principios de este siglo. Sin embargo, dos aspectos han dificultado notablemente el
conocimiento del impacto que las mismas han tenido sobre los territorios en los
que han operado. Por un lado, el lento y heterogéneo despliegue de las mismas y
por el otro, la practica ausencia de registros para su monitorizacion y mejora. Aun
a dia de hoy, a pesar de que todas las CCAA poseen una red de este tipo, los
registros que deberian ir indefectiblemente asociados, o no existen, o se encuentran
funcionalmente inoperativos. Ambos aspectos han contribuido a que los datos que
ofrecia nuestro pais sobre las tasas de reperfusion, los mecanismos por los que esta

se hacia y los resultados conseguidos en el seno del IAM, apenas existieran®®,

Aun asi, se han publicado algunos trabajos, especialmente a nivel local y
regional, que han intentado describir el funcionamiento de los programas y la
mejora que su implantacion ha supuesto. Este es el caso de la red Gallega, tanto a
nivel autonémico™?, como a nivel de las diferentes areas en las que se subdividia™®
141,148 Este mismo esfuerzo recopilatorio, a base del registro de datos recabados
por las sociedades cientificas o el ministerio de sanidad, se ha realizado para el

conjunto del pais. De hecho, uno de los documentos publicado en 2011, ponia de

manifiesto que tras el analisis basado en datos de la Sociedad Espafiola de
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Cardiologia, la utilizacion de la ICPP en el seno del IAM, era entre 3y 4 veces inferior
en nuestro pais, que en el entorno de paises europeos y, que la causa, no residia en
la falta infraestructuras o financiacion, sino en la falta del desarrollo de programas
de atencion al IAM®’. Un documento similar, que recogia datos provenientes del
ministerio y, que analizaba la evolucion de la reperfusion en Espafia desde 2003 a
2012, ponia de manifiesto, que las tasas de reperfusiéon mediante ICPP, se habian
incrementado del 21,6 hasta el 54,5% vy las tasas de FL, habian decrecido del 20,1 al
9,3%. Por su parte, aunque el porcentaje de pacientes no reperfundidos, se redujo
del 58,3 al 36,2%, esta cifra, todavia seguia siendo notablemente elevada. Como
consecuencia de estos cambios en la reperfusion, la mortalidad hospitalaria en ese
periodo se redujo del 10,2 al 6,8%'%. Sin embargo, como ocurre en otros paises, la
literatura cientifica sobre el impacto que las redes de atencion al IAM han supuesto
en las diferentes areas donde se han implantado, es practicamente inexistente en
Espafia. Igualmente, no conocemos con detalle la cuantia que dicho impacto
supone para los pacientes que viven en areas de referencia de hospitales con y sin
capacidad de ICPP. El desarrollo de registros prospectivos, tampoco ayuda ni
ayudara a dilucidar este aspecto, dado que no existe un contrafactual que permita
cuantificar los resultados ocurridos si la red no hubiera estado operativa. Describir
los cambios que los diferentes tipos y modelos de redes producen en las regiones
donde se despliegan, cuantificar su impacto en funcion de los recursos sanitarios

preexistentes y dilucidar los mecanismos por los que ese impacto se ha producido,
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son claves no solo para mejorar estas redes, sino también para obtener mejores
resultados clinicos. Del mismo modo, estos aspectos son cruciales a la hora de
realizar una planificacion sanitaria, especialmente en un entorno de recursos

limitados, en el que cada decision deberia ir encaminada a aportar valor.

Este es el contexto, en el que nos planteamos comparar las caracteristicas de
los pacientes con IAM, las estrategias de reperfusién adoptadas y los resultados
obtenidos antes y después de implantar el PROGALIAM en la zona nororiental de
Galicia, en un marco temporal prolongado, que permitiera describir las
consecuencias a corto, medio y largo plazo para los pacientes, en funcién si se

encontraban bajo la cobertura de una red de atencion al IAM o no.
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HIPOTESIS DEL ESTUDIO

La hipotesis del presente trabajo, cuyo acréonimo es iPHENAMIC (/Impact on
Public HEalth of a Network in Acute Myocardial Infarction Care), ha sido el de
verificar, si, en el area nororiental de Galicia, una de las tres en las que se dividi6 el
territorio cuando fue disefiada la red, el PROGALIAM habia logrado cumplir con los

dos propodsitos que perseguia, a saber:

1. Disminuir la morbimortalidad por IAMCEST en la zona nororiental del
PROGALIAM (compuesta por las areas de A Corufia, Lugo y Ferrol).

2. Promover la equidad en el acceso al tratamiento y en los resultados,
a los pacientes que sufrian esta condicion para las tres areas

anteriormente referidas.

Hasta ahora, se desconoce si estos objetivos, que constituyen la mision de la

red, han sido alcanzados y de haberlo conseguido, en que cuantia lo han hecho.
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OBJETIVOS PRINCIPALES

Se determinaron dos objetivos principales. El primero explora el impacto que
la red ha tenido en términos de supervivencia, respecto a un periodo en el que
dicha red no existia. El sequndo explora la equidad, al comparar la mortalidad entre
areas que no poseian un centro con capacidad de realizar ICPP y la que si lo poseia,
gue se toma como referencia, comparando las épocas pre y post implantacion del

PROGALIAM.

Se detallan a continuacién ambos objetivos:

1. Determinar las diferencias de mortalidad a corto (30 dias), medio (12
meses) y largo (5 afios) plazo entre los pacientes que habian sufrido un
IAM, en la zona norte de Galicia antes y después de la implantacion del

PROGALIAM.

2. Determinar las diferencias de mortalidad a corto (30 dias), medio (12
meses) y largo (5 afios) plazo entre los pacientes que habian sufrido un
IAM en el area que disponia de un centro intervencionista y aquellas que
debian transferir pacientes a ese centro antes y después del desarrollo

del PROGALIAM.
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OBJETIVOS SECUNDARIOS

El estudio iPHENAMIC establece adicionalmente dos objetivos secundarios,
que pretenden dilucidar dos aspectos adicionales. Por un lado, las caracteristicas de
los pacientes por periodos (pre vs post PROGALIAM) y areas (A Corufia vs Lugo vs
Ferrol). Por otro lado, también se persigue describir los cambios que, en el manejo
de dichos pacientes, ha supuesto el desarrollo de la red en ambos periodos y para

cada una de las areas.

La concrecion de ambos objetivos es como sigue:

1. Describir y comparar las caracteristicas clinicas de los pacientes antes
y después de la implantacion del PROGALIAM tanto de forma global

como en las areas de influencia de los diferentes hospitales.

2. Describir y comparar los tiempos y estrategias de reperfusion
establecidas antes y después del desarrollo de la red, tanto de forma
global como para cada una de las areas de influencia de los diferentes

hospitales.
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ORGANIZACION DEL PROGALIAM EN EL AREA
NORTE DE GALICIA.

Cuando se puso en marcha el PROGALIAM, se dividid la comunidad
auténoma en 3 areas que delimitaban regionalmente la red. En cada una de ellas
operaba un centro intervencionista de referencia con capacidad de ICPP 24/7, tal y

como se ha explicado anteriormente y se recoge en la Figura 25.

La regién norte, comprendia el area de Ferrol, la provincia de Lugo y la
ciudad de A Corufa junto con su area metropolitana. Esto suponia que
aproximadamente 1,1 millones de personas se encontraban bajo la cobertura
regional de esta zona de la red. El hospital de referencia para la realizacion de ICPP
era el Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia (CHUAC). Adicionalmente
existian 4 hospitales no intervencionistas. Dos de ellos de segundo nivel, ubicados
en Ferrol a 51 kildbmetros (km) de distancia del CHUAC y 35 minutos de traslado y
Lugo, a 93 km de distancia y 56 minutos de tiempo de traslado, respectivamente.
Los otros dos eran el hospital comarcal Virxe da Xunqueira, situado en Cee a 96 km
de distancia y 75 minutos de traslado y el hospital comarcal de Burela, situado en

esa misma localidad, a 154 km del hospital de referencia y 95 minutos de traslado.

Para realizar los traslados el SEM 061 contaba con 5 ambulancias
medicalizadas. Dos de ellas situadas en A Corufia, una en Ferrol, otra en Lugo y una

mas en Burela. Estos mismos recursos medicalizados eran los encargados de realizar
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los retornos a los hospitales de referencia desde el hospital intervencionista (Figura
31). Adicionalmente, existia un recurso aéreo situado en Santiago de Compostela
que podia movilizarse puntualmente bajo las premisas de que estuviera disponible,
que el horario se encontrara entre el orto y el ocaso, y que la climatologia lo
permitiera. El CHUAC no disponia de helipuerto por lo que, en caso de movilizarse
el helicoptero medicalizado, éste debia aterrizar en el aeropuerto de A Corufia o en
una zona aledafa al hospital, por lo que, a la demora del traslado, habia que afiadir
una demora adicional del transporte terrestre y la utilizacion de un dispositivo

medicalizado a tal fin.

Para minimizar los tiempos de traslado, no solo en el area norte, si no en
todas las areas del PROGALIAM, se habia dispuesto un dispositivo de transferencia
en ruta por el que, en caso de que un paciente con IAM contactara con un Punto
de Atencion Continuada (PAC) en atencion primaria (AP) y el SEM medicalizado se
encontrara lejos, el inicio del transporte lo comenzaria una unidad de soporte vital
basico (SVB) medicalizada con el médico del PAC, hasta un punto intermedio de la
ruta convenido, donde se realizaria el transbordo del paciente a una unidad de

soporte vital avanzado (SVA), que finalmente lo trasladaria al hospital.

Esta organizacién de la red, se mantuvo inalterada hasta enero del 2014, afio

en que empezo6 a operar la sala de hemodinamica del hospital de Lugo.
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Figura 31. Area norte del PROGALIAM con los recursos hospitalarios y de SEM.
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FUENTE:elaboracion propia. CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia. HAM:
Hospital Arquitecto Marcide. HULA: Hospital Universitario Lucus Augusti. IAMCEST: Infarto
Agudo con Elevacion del Segmento ST. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo
Primario. PROGALIAM: Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio.
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SELECCION DE PACIENTES

Con el objeto de recoger de la forma mas exhaustiva los eventos
correspondientes a un SCACEST, se solicito a los hospitales un listado de todas las
altas codificadas en el Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD) bajo la categoria
410 de la Clasificacion Internacional de Enfermedades, novena edicion, modificacion
clinica (CIE-9 MC). De esta forma se identificaron 10.495 episodios coincidentes con
un diagnostico de SCACEST ocurridos entre el uno de enero de 2001 y el 31 de

diciembre de 2013.

Se revisO cada uno de los eventos registrados en el CMBD a través de la
historia clinica digital electrénica del paciente (IANUS), perteneciente al Servicio
Gallego de Salud (SERGAS). En caso de que alguna de las variables no hubiese
quedado registrada en soporte electrénico o fuera necesario completar la
informacion, también se accedid a la historia clinica en papel del paciente. La
recogida de los datos fue realizada por 4 enfermeras investigadoras contratadas a
tal fin. Dos de ellas para el area de A Corufia, una para el area de Lugo y otra para
el area de Ferrol. En cada una de estas areas se designd adicionalmente, un
cardiélogo responsable encargado de la coordinacion, verificacion y supervision de
la recogida de los datos. En caso de duda sobre la inclusion de un evento, el
responsable del estudio junto con el coordinador del area determinaba la inclusion

0 no en el registro.
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Tras la recepcion de los CMBDs hospitalarios y la revision de cada uno de los
episodios, se excluyeron finalmente 3.712 eventos que inicialmente estaban
codificados como SCACEST. Las principales causas de exclusion fueron, la ausencia
del evento como diagndstico principal, una codificaciéon en el que el evento
constituia un antecedente remoto, el evento se encontraba duplicado o el
diagnostico no se ajustaba a los criterios de las guias de practica clinica para el

SCACEST"y a la tercera definicion universal de infarto™®

vigentes en el momento
del inicio del estudio. Finalmente se incluyeron en el estudio 6.783 eventos que

constituyen el conjunto de datos del iPHENAMIC.

La Figura 32 recoge el niumero de eventos registrados por los CMBDs de
cada hospital, el nimero de eventos que finalmente cumplian los criterios de

SCACEST junto con el porcentaje que esta relacion suponia.

Como comentario, cabe resefiar que, mas de uno de cada 3 pacientes
codificados como SCACEST por los CMBDs hospitalarios, realmente no se ajustaban
a las definiciones de dicha entidad. El hecho de que la aparicién de marcadores de
dafo miocardico como la troponina a principios de este siglo, incrementara los
diagnosticos de “Infarto Agudo de Miocardio”, y que, en muchas ocasiones, en los
informes de alta, el diagnéstico que aparecia fuera este téermino, sin especificar si
realmente correspondia a un SCACEST o no, pudo haber incrementado la cantidad

de este tipo de codificaciones erréneas.
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Un punto adicional que también merece ser destacado, es que la gran

cantidad de codificaciones que no se ajustaban a la entidad de SCACEST, deberia

ser una sefial de precaucién a la hora de interpretar los trabajos realizados a partir

de los datos del CMBD, dado que es posible, que muchos de estos episodios

puedan no corresponder a la enfermedad que pretendemos estudiar.

Figura 32. Pacientes incluidos en el estudio IPHENAMIC desde los CMBD hospitalarios.
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FUENTE:elaboracion propia. CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia. HAM:
Hospital Arquitecto Marcide. HULA: Hospital Universitario Lucus Augusti. IAMCEST: Infarto
Agudo con Elevacion del Segmento ST. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo
Primario. PROGALIAM: Programa Gallego de Atencién al Infarto Agudo de Miocardio.
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VARIABLES RECOGIDAS

De cada uno de los eventos se recogieron los siguientes datos:

1.

2
3
4.
5
6
7

Edad, sexo y variables demograficas.
Antecedentes personales.
Tratamiento previo a los sintomas.
Variables clinicas del episodio de SCACEST.
Tiempos de demora y reperfusion.
Variables del procedimiento: ICPP, FL, No reperfusion.
Variables de hospitalizacion.
i. Intervenciones durante la hospitalizacion.
ii. Parametros analiticos hospitalarios.
iii. Resultados al alta.
Datos del seguimiento a un afio y en el ultimo seguimiento (afio 2017).
i. Eventos adversos cardiacos.
ii. Reingresos hospitalarios.
iii. Procedimientos a un afio y en el uUltimo seguimiento.
iv. Parametros analiticos a un afio y en el Ultimo seguimiento.

v. Tratamiento a un afio y en el Ultimo seguimiento.

En el ANEXO |, se explicitan las 1.420 variables que componen el cuaderno

de recogida de datos (CRD) del estudio. Considerando este niUmero de variables y

los 6.783 eventos recogidos, la matriz de datos del iPHENAMIC contiene casi 10

millones de celdas.
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El volcado de las variables se realizo a través de un CRD electronico, al que
se accedia a través de una plataforma web de acceso remoto, que permitia
simultaneidad de varios miembros y que obligaba a autenticarse antes de entrar al
mismo. Cada usuario tenia un perfil de privilegios de acceso acorde a las

responsabilidades en el estudio.

El estatus vital de cada paciente fue verificado a través de la historia clinica
electronica IANUS o a través de la historia en papel, en caso de que fuese necesario.
Se consideré como Ultimo seguimiento, la Ultima fecha en la que existiera

constancia en la historia clinica de un contacto del paciente con el sistema sanitario.

PERIODOS DE ESTUDIO

Dado que el objetivo del estudio era determinar el impacto de la
implantacion de este programa, comparando la situacién antes y después de su
inicio, se cred una variable dicotdmica asociada a cada evento registrado que
determinara en qué periodo habia ocurrido el mismo. Se determiné que los eventos
ocurridos entre enero de 2001 y diciembre de 2005, se produjeron antes de la
implantacion del PROGALIAM, mientras que los eventos ocurridos entre enero de
2006 y diciembre de 2013, se asignaron al bloque de SCACEST tratados bajo la

cobertura de la red.
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De este modo, de los 6.783 SCACEST recogidos, 2.878 (42%) ocurrieron antes

de la implantaciéon del PROGALIAM, y 3.905 (58%) después. La Figura 33 recoge los

periodos de analisis y los eventos en cada uno de ellos.

Se determind diciembre de 2005 como punto de corte para dividir ambos
periodos, porque, aunque el programa comenzé en mayo del 2005, se considerd
que los protocolos y los circuitos asistenciales no estaban completamente

operativos y desarrollados hasta diciembre de ese mismo afio.

Figura 33. Periodos de estudio del PROGALIAM y pacientes incluidos en cada periodo.
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FUENTE:elaboracion propia. CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia. HAM:
Hospital Arquitecto Marcide. HULA: Hospital Universitario Lucus Augusti. IAMCEST: Infarto
Agudo con Elevacion del Segmento ST. ICPP: Intervencionismo Coronario Percutdneo
Primario. PROGALIAM: Programa Gallego de Atencidn al Infarto Agudo de Miocardio.
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APROBACION Y REGISTRO

El desarrollo del proyecto ha sido realizado respetando la Declaracion de
Helsinki de la Asociacion Médica Mundial 1964 y sucesivas ratificaciones sobre
principios éticos para las investigaciones médicas en seres humanos; y el Convenio
de Oviedo para la proteccién de los derechos humanos y la dignidad del ser
humano con respecto a las aplicaciones de la Biologia y la Medicina, hecho el 4 de
abril de 1997, ratificado por Espafia el 23 de julio de 1999 (BOE n° 251, de 20 de
octubre de 1999) y sus sucesivas actualizaciones, asi como la normativa vigente en
materia de salud, investigacion y proteccion de datos de caracter personal tanto

europea como estatal y autondmica, aplicable a nuestro estudio.

Los investigadores estan familiarizados con el protocolo y con la recogida de
datos. Se han mantenido los documentos esenciales para demostrar la validez del
estudio y la integridad de los datos recogidos. Los archivos maestros se han
constituido en base al objetivo del estudio, se mantendran durante su realizacion y

se conservaran conforme a la normativa aplicable.

Para llevar a cabo la recogida de datos y la realizacion del estudio
iPHENAMIC, se solicitd una evaluacion al Comité Autondmico de Etica de la
Investigacion de Galicia (CEImG). Se obtuvo la aprobacion de dicho comité con el

codigo de registro: 2014/254. Dicho comité ha revisado toda la documentacion del
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estudio pertinente con el fin de salvaguardar los derechos, la seguridad y el

bienestar de los participantes en el estudio.

Igualmente, se procedi6 a la inscripcion del estudio en el registro de ensayos
clinicos de la biblioteca nacional de medicina de los estados unidos a traves de su
formulario web: clinicaltrials.com con el titulo: “Impacto en la Salud Publica de una
Red de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio (iPHENAMIC)" y el identificador

unico: NCT02501070.
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ANALISIS ESTADISTICO

Para realizar el analisis estadistico descriptivo de cada una de las variables se

establecieron las pautas descritas a continuacion.

Las variables discretas se expresan en forma de porcentaje. Las variables
cuantitativas se expresan en forma de media + desviacion estandar. Las
comparaciones entre variables discretas se realizaron mediante la prueba de ¥2. Las
comparaciones entre variables cuantitativas se llevaron a cabo mediante la prueba
t de Student en caso de dos grupos y mediante ANOVA, con la correccion de
Bonferroni para multiples comparaciones, en caso de mas de dos grupos. Las
variables cuantitativas con distribucion asimétrica, se presentan como mediana e
[intervalo intercuartilico] y se compararon mediante los test de Mann-Whitney y

Kruskall-Wallis.

Analisis de la supervivencia: Regresion de Cox.

Para explorar el impacto que la implantacion del PROGALIAM habia tenido
en la poblacion estudiada, comparar las mortalidades ajustadas en ambos periodos
de tiempo y, evaluar la equidad entre las areas para dichos periodos, se realizo un
analisis de la supervivencia basado en el modelo de riesgos proporcionales de Cox.
Antes de proceder a dicho analisis, se testd la presencia de colinealidad en el

modelo mediante la obtencién de los valores de tolerancia y el factor de inflacién
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de la varianza. Igualmente se explord cada una de las variables de los modelos para
verificar el supuesto de proporcionalidad en los riesgos tal y como describen
Grambsch y Therneau™'. En caso de violacién de este supuesto, se introdujo en el

modelo de forma obligada dicha variable y su interaccion con el tiempo.

Para cada uno de los modelos, se obtuvieron y compararon, las curvas de
mortalidad ajustada a 30 dias, un afio y cinco afios en los periodos pre y post
PROGALIAM. Igualmente, se estimaron y compararon las curvas de mortalidad
ajustada para las tres areas (Ferrol, Lugo y Corufia), de forma separada para los
periodos pre y post PROGALIAM. En todas las comparaciones se obtuvieron los
correspondientes Hazard Ratio (HR) y sus respectivos intervalos de confianza al

95%.

El analisis se realizd con los paquetes estadisticos IBM-SPSS, version 24.0
(IBM, Armonk, NY, USA), y R version 3.5.1 (R Core Team. R: A language and
environment for statistical computing. R Foundation for Statistical Computing,
Vienna, Austria. URL https://www.R-project.org/). El nivel de significacion se fijo en

una p < 0,05.

Variables incluidas en el modelo de ajuste de la regresién de Cox

El modelo general de regresion de Cox se obtuvo, introduciendo como
variable temporal el tiempo de seguimiento en meses o dias, segun correspondiera,

y como variable dependiente, la mortalidad a 30 dias, un afio y cinco afios. Se
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afladieron en todos los modelos como covariables de ajuste de forma obligada, las
siguientes: edad, sexo, area demografica (solo para el andlisis por areas),
PROGALIAM, hipertension, diabetes, dislipemia, habito tabaquico, antecedentes
familiares de cardiopatia isquémica, antecedentes de IAM previo, antecedentes de
intervencionismo previo, antecedentes de cirugia coronaria previa, antecedentes de
arteriopatia periférica, antecedentes de Insuficiencia Renal Crénica (IRC), ACV o
Accidente Isquémico Transitorio previo (AlIT), antecedentes de deterioro cognitivo,
antecedentes de neoplasia previa, antecedentes de Enfermedad Pulmonar
Obstructiva Cronica (EPOC), antecedentes de dependencia para las actividades
basicas de la vida diaria (ABVD), tratamiento previo con estatinas, aspirina, otros
antiagregantes, anticoagulantes, betabloqueantes, calcioantagonistas, amiodarona,
digoxina, diuréticos, Antagonistas del Receptor Mineralcorticoide (ARM),
Inhibidores de la Enzima de Conversion de la Angiotensina Il o de su Receptor
(IECA/ARA 1I), Inhibidores de la Bomba de Protones (IBP), sintoma inicial de

presentacion, clase Killip y localizacion del IAMCEST.

Para los seguimientos a 12 meses y cinco afios se realizd un ajuste adicional,
incorporando a los modelos como covariables, los tratamientos prescritos a los
pacientes en esos marcos temporales, con el fin de incorporar esta informacion a

dichos modelos.
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Estudio de Colinealidad
Se realizd el estudio de colinealidad mediante los coeficientes de tolerancia
y el factor de inflacién de la varianza de todas las variables incluidas en el modelo
general de supervivencia. No se objetivd colinealidad entre ninguna de las

covariables de ajuste en ninguno de los modelos.

Comprobacion del supuesto de riesgos proporcionales para el modelo de Cox

Se realizé un andlisis que verificaba el cumplimiento del supuesto de riesgos
proporcionales de supervivencia del modelo de Cox para cada una de las
covariables de ajuste. Se utilizé la funcién cox.zph del paquete estadistico R version
3.5.1. Se observé la violacion de este supuesto en las covariables que aparecen en

la Tabla 3.

Para corregir los modelos, se introdujeron de forma obligada todas las
covariables que no cumplian el supuesto de proporcionalidad de los riesgos y, se
afadié la interaccion de cada una de ellas con el tiempo. De este modo, se
obtuvieron los distintos modelos de supervivencia con sus correspondientes HR y

los intervalos de confianza al 95% asociados.
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Tabla 3. Covariables del modelo que no cumplian el supuesto de riesgos
proporcionales.

COVARIABLE x> P

Edad 10,30 0,001
Hipertension 593 0,014
Dislipemia 4,79 0,028
Tabaquismo 44,33 <0,001
Insuficiencia Renal Crénica 4,53 0,033
Dependiente para las ABVD 4,60 0,032
ACV/AIT 527 0,021
Sintoma guia: Sincope 5,56 0,018
PROGALIAM* 8,81 0,003
Area de Lugo# 15,16 <0.001

ABVD: Actividades Bdsicas de la Vida Diaria. ACV: Accidente
Cerebrovascular. AlT: Accidente Isquémico Transitorio. PROGALIAM:
Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio.

*Solo para el modelo de comparacion Pre vs Post PROGALIAM.
#Solo para el modelo de comparacion por dreas.

Adicionalmente se generaron y compararon las curvas de supervivencia de
estos modelos para los dos periodos de estudio (Pre vs Post PROGALIAM), tanto en
la muestra global como para cada una de las areas del estudio. De igual forma se
generaron y compararon las curvas de mortalidad de las tres areas (Corufia vs Lugo
vs Ferrol) en ambos periodos. Para todas las comparaciones se exploraron los
resultados en tres marcos temporales definidos como corto plazo (30 dias), medio

plazo (1 aho) y largo plazo (5 afos).
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Los resultados de este estudio han sido parcialmente publicados en un

152

articulo™< que se adjunta en el ANEXO II. En este documento los presentaremos y

discutiremos con mayor detalle y profundidad.

Como se ha expuesto anteriormente y queda recogido en la Figura 33, de
los 6.783 pacientes incluidos en el estudio iPHENAMIC, 2.878 (42%) fueron
atendidos antes de la implantacion del PROGALIAM (periodo 2001-2005) y 3.905
(58%), después de la puesta en marcha del programa (periodo 2006-2013). Por
areas, 3.403 pacientes (50,1%) correspondian al area de A Corufia, 1.191 (29,4%) al

area de Lugo y 1.389 (20,5%) al area de Ferrol.

Atendiendo a las cifras de SCACEST anuales en el periodo del estudio y la
poblacién, se estimo la tasa de SCACEST por cien mil habitantes anualizada. Como

se pude observar en la

Figura 34 dicha tasa decrecié progresivamente forma global de 57 a 44
casos/100 mil habitantes, un descenso del 33%. Esta tendencia, también se observé
en cada una de las areas de la zona norte del PROGALIAM. El area de A Corufia
paso de 60 a 42 casos/100 mil habitantes, una disminucion del 30%. El area de Ferrol
de 59a 57, (20%) y la de Lugo de 54 a 40, un decremento del 25%. Llamativamente,
salvo para los afios comprendidos entre 2008 y 2010, el area de Ferrol fue la que

sistematicamente mayores tasas de SCACEST presento.
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Figura 34. Tasas de SCACEST por cien mil habitantes durante el periodo 2001-2013.
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CAMBIOS EN LAS CARACTERISTICAS BASALES Y
EN EL PERFIL DE PRESENTACION CLINICA

El perfil caracteristico del paciente tipo, correspondia al de un varén (76,2%),
obeso (Indice de Masa Corporal -IMC- 28), con una edad media de 66 afios (+13.9),
fumador (54%), hipertenso (48%), y con niveles elevados de colesterol (40%). En la

cohorte global, el 21% eran diabéticos, el 10% presentaban antecedentes familiares
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de cardiopatia isquémica, un 6% habia sufrido previamente un ACV/AIT, el 5% tenia

un antecedente de neoplasia y el 3% padecia algun tipo de deterioro cognitivo.

Antes del evento clinico, un 14% de los pacientes se encontraba tratado con
AAS, casi el 5% con un inhibidor de P2Y12 y el 2,3% se encontraba anticoagulado.
Aproximadamente, el 10% de los pacientes tenian prescritos betabloqueantes, el
mismo porcentaje que diuréticos; el 8% utilizaba calcio-antagonistas, casi el 2%
digoxina, en torno a un 20% tenia pautado un IECA o un ARA Il 'y el 16% tomaba

estatinas.

Respecto a la presentacion clinica del SCACEST, el sintoma inicial mas
frecuente fue el dolor toracico (92%), siendo la disnea (3%), el sincope (1.6%) y la
Parada Cardio-Respiratoria (PCR) (2%), formas de presentacion infrecuentes. El 89%
de los pacientes se encontraba en Ritmo Sinusal (RS) y el 6% en Fibrilacién Auricular
(FA) en el momento del diagnéstico. Un 11% de ellos debuté en clase Killip Il o IV

(Figura 35).

El tipo de SCACEST mas frecuente fue el de cara inferior con un 48% de los
casos, le sequia el anterior (40%), siendo el postero-lateral (9.2%) y el indeterminado

(2.6%) mucho menos habituales (figura 35).

Cuando comparamos los periodos pre y post-PROGALIAM, observamos que
los pacientes atendidos tras la implantaciéon del programa, eran mas jévenes,

presentaban mas factores de riesgo cardiovascular, menos comorbilidad en los
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antecedentes y recibian con mayor frecuencia tratamiento médico con
antiagregantes, IECAs/ARA I, betabloqueantes y estatinas. Respecto al tipo y a la
forma de presentaciéon del IAMCEST, se observd con mayor frecuencia en el periodo
PROGALIAM, una presentacion tipica con dolor toracico, RS, infartos no anteriores
y estabilidad clinica. La Tabla 4 recoge estas diferencias y el nivel estadistico de
significacion.

Tabla 4. Caracteristicas clinicas de los pacientes y forma de presentacion del SCACEST
en funcion del periodo pre vs post PROGALIAM.

PROGALIAM
No (2878) S (3905) p
Edad Afos (media + DE) 66,52+13,7 65,39+14,0 0,001
IMC (media + DE) 28,02+3,86 28,15+4,14 0.274
Sexo (Mujeres) 23,9% 23,8% 0,958
Hipertension 44,9% 50,9% <0,007
Hiperlipemia 35,3% 44,1% <0,001
Diabetes Mellitus 21,6% 21,0% 0,503
Fumador 50,1% 56,1% <0,001
AAFF de C.I. 9,4% 1,5% 0,006
IAM previo 12,0% 10,4% 0,046
ICP previo 6,5% 7,2% 0,245
Cirugia coronaria previa 2,2% 1,1% 0,697
Arteriopatia periférica 7,6% 4,7% <0,001
ACV/AIT 6,2% 51% 0,068
IRC 3.2% 3,4% 0,651
Deterioro Cognitivo 2,4% 2,8% 0,274
Dependencia para las ABVD 2,3% 3,0% 0,068
EPOC 7,1% 5,3% 0,002
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PROGALIAM

No (2878) S (3905) p
Neoplasia previa 51% 5,6% 0,377
Tratamiento previo al evento
AAS 12,7% 15,4% 0,002
Clopidogrel 2,4% 4,0% <0,001
Otros antiagregantes 1,8% 1,2% 0,398
AVK 2,4% 2,3% 0,749
IBP 4,8% 14,7% <0,001
IECA/ARA I 13,3% 24,3% <0,001
BetaBloqueantes 7,4% 1,2% <0,001
Calcioantagonistas 7,8% 8,6% 0,276
Amiodarona 0,6% 0,3% 0,077
Digoxina 2,4% 1,1% <0,001
Diuréticos 7,6% 12,2% <0,001
ARM 0,9% 0,7% 0,379
Estatinas 10,7% 19,9% <0,001
Sintoma Inicial de presentacién
Dolor Toracico 90,8% 92,6% 0,006
Sincope 1,8% 1,4% 0,158
Disnea 3,6% 2,8% 0,073
PCR 2,3% 1,6% 0,053
Otros 1,5% 1,5% 0,982
Localizacion IAMCEST
Anterior 39,3% 40,5% 0,286
Inferior 45,9% 49,8% <0,001
Postero-lateral 11,5% 7,6% <0,001
Indeterminado 3,3% 2,1% 0,002
Clase Killip en la presentacion
n-1v 12,5% 9.4% <0.001
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PROGALIAM
No (2878) Si (3905) P
Ritmo ECG
RS 87,0% 90,7% <0,001
FA 6,6% 5,0% 0,007
BAV 2°/3° grado 4,1% 2,7% 0,003
Otros 2,3% 1,4% 0,001

ABVD: actividades bdsicas de la vida diaria. AAFF: antecedentes familiares. AAS: dcido
acetilsalicilico. ACV: accidente cerebrovascular. AlT: accidente isquémico transitorio. ARA Il
antagonistas del receptor aldosteronico. ARM: antagonista del receptor mineralocorticoide.
AVK: antivitamina K. BAV: Bloqueo Auriculo-Ventricular. FA: fibrilacién auricular. [BP:
inhibidores de la bomba de protones. IMC: indice de Masa Corporal. ICP: intervencionismo
coronario percutaneo. IECA: Inhibidor de la enzima conversora de Angiotensina. IRC:
insuficiencia renal crénica. PCR: parada cardiorespiratoria. RS: ritmo sinusal.
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La Figura 35 resume los hallazgos mas relevantes del perfil comparativo para
los periodos pre y post PROGALIAM en lo referente a las caracteristicas clinicas y la

forma de presentacion del SCACEST.

Cuando realizamos este mismo analisis para cada una de las areas,
encontramos resultados parecidos. Desde el punto de vista de las caracteristicas
clinicas, se observé un incremento en el porcentaje de pacientes con SCACEST que
presentaban algun factor de riesgo cardiovascular identificado en el momento del
evento. Igualmente, en el periodo PROGALIAM, los pacientes presentaban con
menos frecuencia antecedentes como arteriopatia periférica, ACV o EPOC. Respecto
a la medicacion con la que estaban tratados los pacientes antes del episodio,
durante el periodo tras la implantacion de la red, existia mayor prescripcion con
AAS, IBP, IECAs/ARA Il y estatinas que se situaba en torno al 20% en todas las areas.
Por el contrario, el pretratamiento con digoxina fue menos prevalente de forma

universal.

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 155



IPHENAMIC | Resultados

Figura 35. Caracteristicas clinicas en los periodos pre vs post PROGALIAM y forma de presentacion del SCACEST en el iPHENAMIC.
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Atendiendo a la forma clinica de presentacion, en las areas de Ferrol y Lugo,
el porcentaje de pacientes cuyo sintoma guia fue el dolor toracico se incrementé
durante el periodo PROGALIAM. Por el contrario, la cuantia de pacientes que se
encontraba clinicamente inestables, entendido como Killip Ill o IV en el momento
del diagndstico, decrecié de forma significativa en las tres areas. Por lo que respecta
la localizacion mas frecuente del SCACEST, la ubicacion inferior siguié siendo
porcentualmente la mayor independientemente del periodo de estudio,
decreciendo significativamente la localizacion indeterminada en las areas de A
Corufiay Ferrol. Finalmente, en los hallazgos del ECG, el ritmo mas frecuente resulté
ser el sinusal también con independencia del si se trataba de la época pre o post
PROGALIAM, observandose un descenso en las tasas de FA como ritmo inicial en

las regiones de A Corufia y Lugo.

Los resultados detallados por areas junto con la significacién estadistica por

periodo de analisis se muestran en la Tabla 5.
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Tabla 5. Caracteristicas clinicas, tratamiento previo y forma de presentacion del SCACEST en cada una de las areas para los periodos pre y
post PROGALIAM.

AREA DE PROCEDENCIA

A CORUNA LUGO FERROL
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) i (1989) 0 No (864)  Si(1127) 0 No (600)  Sf (789) 0

fdad Afios (media « DE)  653%13,6  64,6+13,8 013 688+13,9  67,8+142 0089  661+133  64,1+13,8 0,007
Sexo (Mujeres) 22,3% 23,1% 0,617 24.1% 23,1% 0,607 27,2% 26,7% 0,86
Hipertension 41,4% 48,1% <0,007 47,7% 53,9% 0,006 49,2% 53,6% 0,101
Hiperlipernia 36,2% 39,6% 0,047 31,4% 48,4% <0,007 39,0% 49,3% <0,007
Diabetes Mellitus 22,4% 19,7% 0,057 19,9% 24,0% 0,031 22,3% 20,0% 0296
Fumador 55,0% 57,2% 0204 44,2% 54,4% <0,007 47,0% 55,9% 0,001
AAFF de cardiopatia 8,8% 10,2% 0,176 7% 12,2% 0,706 7.7% 13,8% <0001
Isquemica

IAM previo 12,0% 10,1% 0,069 1,9% 12,2% 0,706 12,0% 8,9% 0,057
ICP previo 8,1% 8,5% 0,667 4,6% 6,7% 0,046 5,3% 4,6% 0,57
Cirugia coronaria previa 2,9% 1,2% <0,007 1,7% 1,4% 0,572 1,2% 0,4% 0,086
Arteriopatia periférica 7.3% 4,0% <0,007 5,1% 6,0% 0,366 12,2% 4,4% <0,007
ACV/AIT 5,9% 4,0% 0,01 6,9% 6,7% 0,799 5,7% 5,8% 0,899
RC 3,3% 3,1% 0,823 3,0% 4,2% 0,172 3,5% 3,2% 0732
Deterioro Cognitivo 1,4% 2,0% 0229 4,3% 4,9% 0,529 18% 1,9% 0,926
igsgde”c'a para las 1,6% 2,6% 0,053 4,5% 5,4% 0,393 0,7% 0,6% 0,94
EPOC 4,5% 3,2% 0,06 9,5% 8,5% 0,457 9,8% 6,0% 0,007

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 158



IPHENAMIC | Resultados

AREA DE PROCEDENCIA

A CORUNA LUGO FERROL
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) p No (864) St (1127) p No (600) Si (789) p
Neoplasia previa 5,9% 5,4% 0,539 6,3% 7.4% 0,33 1,8% 3,8% 0,032
Tratamiento previo al
evento
AAS 11,9% 15,9% 0,001 12,2% 16,5% 0,006 15,5% 12,4% 0,099
Clopidogrel 1,5% 3,0% 0,005 3,8% 5,9% 0,038 2,5% 3,9% 0,14
Otros antiagregantes 1,6% 1,1% 0,33 2,0% 2,0% 0,99 1,8% 0,7% 0,18
AVK 2,6% 2,2% 0,388 2,2% 2,6% 0,59 2,2% 2,2% 0,99
IBP 4,3% 13,0% <0,007 5,9% 18,5% <0,007 4,3% 13,4% <0,007
I[ECA/ARA I 11,0% 22,7% <0,007 14,7% 28,7% <0,007 16,0% 22,0% <0,007
BetaBloqueantes 7.4% 12,1% <0,007 7.3% 10,8% 0,007 7.3% 9,6% 0,137
Calcioantagonistas 6,0% 7,2% 0,759 10,3% 9,4% 0,505 8,5% 10,6% 0,181
Amiodarona 0,3% 0,3% 0,86 0,9% 0,4% 0,185 0,8% 0,3% 0,131
Digoxina 1,6% 0,9% 0,083 3,8% 1,7% 0,003 2,5% 0,8% 0,008
Diuréticos 6,9% 1,1% <0,007 9,4% 15,3% <0,007 7,0% 10,9% 0,013
ARM 0,3% 0,4% 0,727 1,9% 1,2% 0,268 1,2% 1,0% 0,785
Estatinas 10,1% 19,1% <0,007 10,1% 21,5% <0,007 13,2% 19,8% 0,001
Sintoma Inicial de
presentacion
Dolor Toréacico 91,9% 92,6% 0,465 90,2% 93,3% 0,01 88,8% 91,5% 0,094
Sincope 1,6% 1,2% 0,241 2,2% 1,7% 0,407 1,8% 1,6% 0,792
Disnea 3,0% 2,9% 0,763 3,8% 3,1% 0,385 4,7% 2,4% 0,021
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AREA DE PROCEDENCIA

A CORUNA LUGO FERROL
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) 0 No (864) St (1127) 0 No (600) Si (789) 0
PCR 1,5% 1,7% 0,671 3,0% 1,4% 0,074 3,0% 1,6% 0,091
Otros 1,9% 1,7% 0,583 0,8% 0,4% 0,295 1,7% 2,8% 0,768
Localizacién IAMCEST
Anterior 39,5% 40,6% 0,515 39,4% 39,6% 0,92 38,7% 41,9% 0227
Inferior 47,0% 50,8% 0,028 47,9% 49,2% 0,556 40,3% 48,0% 0,005
Postero-lateral 10,0% 7,1% 0,003 9,7% 7,5% 0,077 17,8% 8,8% <0,001
Indeterminado 3,6% 1,5% <0,001 3,0% 3,7% 0,382 3,2% 1,4% 0,025
Killip -1V g 11,4% 8,9% 0,017 15,8% 11,8% 0,071 10,4% 7,4% 0,046
en la presentacion
Ritmo ECG
RS 89,2% 92,1% 0,003 84,0% 88,7% 0,002 86,3% 90,1% 0,029
FA 5,9% 4,2% 0,019 9,0% 6,0% 0,011 4,5% 5,8% 0,271
BAV 29/3° grado 3,3% 2,6% 0,234 5.2% 3,7% 0,709 4,3% 1,8% 0,005
Otros 0,9% 0,4% 0,033 0,9% 0,7% 0,593 4,80% 2,30% 0,009

ABVD: actividades bdsicas de la vida diaria. AAFF: antecedentes familiares. AAS: dcido acetilsalicilico. ACV: accidente cerebrovascular. AlT: accidente
(squémico transitorio. ARA II: antagonistas del receptor aldosteronico. ARM: antagonista del receptor mineralocorticoide. AVK: antivitamina K. BAV:
Blogueo Auriculo-Ventricular. C: Corufia. Cl: cardiopatia isquémica. Cx: Cirugia. DE: desviacion estandar. F: Ferrol. FA: fibrilacion auricular. IBP:
inhibidores de la bomba de protones. ICP: intervencionismo coronario percutdneo. IECA: Inhibidor de la enzima conversora de Angiotensina. IRC:

insuficiencia renal cronica. L: Lugo. PCR: parada cardiorespiratoria. RS: ritmo sinusal.
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La comparacion del perfil de pacientes entre las diferentes areas es un
aspecto importante, porque nos permite objetivar qué variables podrian ser claves
a la hora de explicar los resultados y, por cuales seria conveniente ajustar para
realizar comparaciones equitativas. A este respecto, podemos observar en la Tabla
6, que los pacientes de Lugo eran significativamente mas afiosos que sus
homologos de Ferrol o A Corufia. Por su parte, los de Ferrol eran mas obesos. En
Lugo y Ferrol, el porcentaje de mujeres e hipertensos era significativamente mayor.
La prevalencia de fumadores, era superior en el drea de A Corufia, mientras que
esta area, era precisamente la que menos pacientes estaban diagnosticados de

hipercolesterolemia en el momento del SCACEST.

Respecto a los antecedentes clinicos, los ferrolanos presentaban
significativamente mas arteriopatia periférica y, junto con los lucenses, mas ACV
que los corufieses. Las tasas de dependencia y deterioro cognitivo, eran superiores
en el area de Lugo, acorde con el hallazgo de pacientes de méas edad. Las tasas mas
bajas de antecedentes de neoplasia, se encontraban en Ferrol y las de EPOC, en A

Corufa.

Por lo que respecta al tratamiento previo al evento, los pacientes de las tres
areas estaban bajo la prescripcion de betabloqueantes, estatinas, AAS o AVK en los
mismos porcentajes. Sin embargo, las prescripciones de IECAs/ARA II, IBP, digoxina

o diuréticos, eran superiores en el area de Lugo.
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Finalmente, en cuanto a la forma de presentacién, el dolor toracico era la

clinica mas frecuente en todas las areas, con un porcentaje discretamente mas bajo

en la de Ferrol. El hallazgo de una situacion clinica comprometida, entendida como

presentacion de Killip [l o IV al diagnéstico, fue significativamente mayor en el area

de Lugo, en la que también se ha visto que se encontraban los pacientes mas

ancianos. Igualmente, en esta zona es, en la que, con mayor frecuencia, se

diagnosticaba un SCACEST de localizacion indeterminada. También se registraron

mayores porcentajes de trastornos del ritmo en forma de FA o Bloqueo Auriculo-

Ventricular (BAV) de 2°/ 3° grado, en el momento de la presentacion.

Tabla 6. Caracteristicas clinicas de los pacientes, tratamiento previo y forma de

presentacion del SCACEST en funcion del érea de procedencia.

Area Procedencia (n) p

Aoia Lugo Feral fu) Cus Lusr
Edad (media + DE) 649+13,7 6821141 649+13,6 <0001 084 <0,001
IMC (media + DE) 2810+3,96 2791+4,08 28,42+4,27 0494 0,125 0,012
Sexo (Mujeres) 22,80% 23,50% 26,90% 0538 002 0024
Hipertension 45,30% 51,20% 51,70% <0,001 <0,001 077
Hiperlipemia 38,20% 41,00% 44,90% 0,038 <0,001 0,027
Diabetes Mellitus 20,80% 22,20% 21,00% 0227 0867 0414
Fumador 56,30% 50,00% 52,10% <0,001 0,007 0235
AAFF de C.I. 9,60% 12,00% 11,20% 0,005 0099 0451
IAM previo 10,90% 12,10% 10,20% 0,768 0,509 0,09
ICP previo 8,40% 5,80% 4,90% 0,001  <0,001 0241
Cx Coronaria previa 1,90% 1,60% 0,70% 0,005 <0,001 <0,007
Art. periférica 5,40% 5,60% 7,80% 0,699 0002 0,013
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Area Procedencia (n) p

A (gjg‘;’)‘a (ﬁ;g% (Fggg; Cvsl CvsF LvsF
ACV/AIT 4,80% 6,80% 5,80% 0,002 0152 0231
IRC 3,20% 3,70% 3,30% 0332 0806 0582
Deterioro Cognitivo 1,70% 4,60% 1,90% <0,001 0,742 <0,001
ig\p/gnde”da paralas 5 0 5,00% 0,60% <0001 <0001 0,177
EPOC 3,70% 8,90% 7,60% <0,001 <0,001 <0,001
Neoplasia previa 5,60% 6,90% 3,00% 0,054 <0,001 <0,007
Tratamiento previo
AAS 14,20% 14,60% 13,80% 0,691 0,67 0479
Clopidogrel 2,40% 5,00% 3,30% <0,001 0,059 0,019
Otros antiagregantes 1,10% 2,10% 1,20% 0,002 0595 0022
AVK 2,40% 2,40% 2,20% 0889 0689 0632
IBP 9,40% 13,10% 9,50% <0,001 0915 <0,001
I[ECA/ARA I 18,00% 22,70% 19,50% <0,001 0,01 0,012
BetaBloqueantes 10,20% 9,30% 8,60% 0298 0,105 0,515
Calcioantagonistas 6,70% 9,80% 9,70% <0,001 <0,001 0942
Amiodarona 0,30% 0,70% 0,50% 0,031 07192 0578
Digoxina 1,20% 2,60% 1,50% <0,001 0346 003
Diuréticos 9,30% 12,70% 9,20% <0,001 0914 0,002
IRM 0,30% 1,50% 1,10% <0,001 0,001 0287
Estatinas 15,40% 16,50% 16,90% 0261 018 0762
Sintoma Inicial
Dolor Toracico 92,30% 92,00% 90,30% 063 0023 0,099
Sincope 1,40% 1,90% 1,70% 0111 0323 0,704
Disnea 2,90% 3,40% 3,40% 0332 0414 0,966
PCR 1,60% 2,10% 2,20% 0189 0144 0805
Otros 1,80% 0,60% 2,30% <0,001 0214 <0,001

Localizacion IAMCEST
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Area Procedencia (n) p

A (gjg‘;’)‘a (ﬁ;g% (Fggrg; Cvsl CvsF LsF
Anterior 40,10% 39,50% 40,50% 0646 0809 0,554
Inferior 49,20% 48,70% 44,70% 0711 0,004 0022
Postero-lateral 8,30% 8,40% 12,70% 0,879 <0,001 <0,001
Indeterminado 2,40% 3,40% 2,20% 0025 0648 0,033
Clase Killip en la presentacion
-1V 9,90% 13,60% 8,70% <0,001 0,776  <0,001
Ritmo ECG
RS 90,90% 86,70% 88,50% <0,001 0,011 07122
FA 4,90% 7,30% 5,30% <0,01 0676 0076
BAV 2°/3° grado 2,90% 4,40% 2,90% 0,003 0956 0,025
Otros 1,40% 1,60% 3,40% 0,873 <0,001 <0,001

ABVD: actividades bdsicas de la vida diaria. AAFF: antecedentes familiares. AAS: dcido acetilsalicilico.
ACV: accidente cerebrovascular. AlT: accidente isquémico transitorio. ARA Il: antagonistas del receptor
aldosteronico. ARM: antagonista del receptor mineralocorticoide. AVK: antivitamina K. BAV: Bloqueo
Auriculo-Ventricular. C: Coruna. Cl: cardiopatia isquémica. Cx: Cirugia. DE: desviacion estandar. F: Ferrol.
FA: fibrilacion auricular. IBP: inhibidores de la bomba de protones. ICP: intervencionismo coronario
percutdneo. IECA: Inhibidor de la enzima conversora de Angiotensina. IRC: insuficiencia renal crénica.
IRM: Inhibidores del Receptor MineralcorticoideL: Lugo. PCR: parada cardiorespiratoria. RS: ritmo sinusal.
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CAMBIOS EN EL MANEJO DE LOS PACIENTES
CON UN SCACEST

En este apartado analizaremos qué tipo de cambios se produjeron tras la
implantacion del PROGALIAM, asi como la cuantia de los mismos, tanto a nivel

global como para cada una de las areas.

Cambios globales en el manejo de los pacientes en funcion del

periodo PROGALIAM

Tras la implantacion del PROGALIAM todos los circuitos de identificacion,
transporte y reperfusion de los pacientes que sufrian un SCACEST se habian
modificado. Tras la puesta en marcha del programa, se objetivd un incremento en
las tasas de reperfusion por cualquier mecanismo del 63 al 73.4%. Este incremento
fue debido principalmente al aumento en las tasas de reperfusion mediante ICPP,
gue se acompafiaron con un descenso del 90%, en los porcentajes de pacientes
reperfundidos mediante FL. La disminucion en los pacientes no reperfundidos, fue
mas discreta, con un decremento del 43%. La Figura 36 muestra la evolucion de las

estrategias de reperfusion a lo largo del estudio iPHENAMIC.
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Figura 36. Mecanismos de reperfusion durante el periodo del estudio IPHENAMIC
(2001-2013).
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ICPP: Intervencionismo Coronario Primario Percutdneo. PROGALIAM: Programa Gallego de

Atencion al Infarto Agudo de Miocardio.

Cuando se exploran las causas por las que los pacientes no eran
reperfundidos, se puede observar, que antes de la implantacién del PROGALIAM,
las principales causas de no reperfusion eran la decision médica (43.3%), y la
demora en la presentaciéon por parte del paciente (47%), mientras que el fallo en el
diagnostico, la muerte previa al tratamiento y otras causas explicaban el resto. Entre
los afios 2001y 2013 decrecid la tasa de pacientes con SCACEST no reperfundidos
en un 44% y tambien lo hizo, en un 30.7%, el nimero de pacientes que no lo eran
por decision médica. Como se puede observar en la Figura 37 el afio 2005 supone
un punto de inflexién en este aspecto. Por otro lado, la falta de reperfusién por fallo

en el diagnostico pasd de un 4% en el afio 2001 al 2% en el 2013.
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Figura 37. Causas de no reperfusion en el estudio iPHENAMIC.
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Cuando se exploran los cambios producidos en la forma de contacto médico
tras un SCACEST, se puede observar que, tras la instauracion del programa, casi el
60% de los pacientes con un SCACEST contactaban de forma extrahospitalaria, bien
a través del SEM-061, o bien a través de los puntos de atencién continuada en
primaria. De hecho, tal y como se puede observar en la Figura 38, en el afio 2013
casi el 60% de los pacientes atendidos por el PROGALIAM, tenian un PCM
extrahospitalario, con un 37% de los pacientes contactando a través de atencion
primaria y un 21% mediante los SEM. El contacto a través un hospital con capacidad
de ICPP se redujo un 66% en ese mismo periodo, mientras que el contacto medico

a través de un centro hospitalario sin esta capacidad, apenas se modifico.
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Figura 38. Primer Contacto Médico durante el periodo de estudio iPHENAMIC en %..
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Los retrasos en los tiempos de reperfusion, también se vieron modificados
en funcién del periodo temporal y del contacto médico. La demora entre el inicio
de los sintomas y el primer contacto médico, apenas cambié entre los afios 2001 y
2013, cuando las desglosamos por tipo de contacto. Sin embargo, tal como recoge
la Figura 39, los SEM presentaban de mediana 33 y 43 minutos menor demora, que
cuando este contacto se realizaba a través de AP y un hospital sin capacidad

intervencionista.

Los retrasos entre el PCM vy la reperfusion, se redujeron respectivamente, un
20, 23 y 30% cuando los contactos eran el SEM, APy un hospital con hemodinamica
entre los afios 2001 y 2013. Si el contacto era un hospital sin esta capacidad, la

demora se incrementd un 2%. Si observamos los tiempos de isquemia,
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comprobamos que los contactos a través de los SEM y un hospital con capacidad

de ICPP, fueron los que exhibian reperfusiones mas rapidas con descensos del 49y

53% respectivamente, en el periodo comprendido entre 2001y 2013, ello suponia

ahorros temporales de entre 2,5y 3 horas.

Figura 39. Medianas de tiempos de demora en funcion del PCM en el estudio
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El resultado global de estos cambios, fue que, el retraso mediano desde el
inicio de los sintomas, hasta que el paciente establecia contacto médico, se redujo
una hora cuando comparamos los periodos pre y post PROGALIAM. La demora en

identificar, trasladar y reperfundir a un paciente se redujo 20 minutos. Y el tiempo

de isquemia global lo hizo en 70 minutos (Tabla 7).

169

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022



IPHENAMIC | Resultados

Respecto a los procedimientos de reperfusion, la FL se realizé principalmente
con un agente fibrino-especifico, fundamentalmente tenecteplasa (TNK). Hubo un
notable incremento en las tasas de ICP de rescate fruto de la sospecha de una FL
fallida en el periodo post-PROGALIAM. Por lo que respecta a la reperfusion
mediante ICPP, el acceso utilizado también se modific, pasando a ser la via radial
el acceso vascular de eleccion. Igualmente se vio incrementado el nimero de vasos
enfermos identificados y el de estenosis significativas durante la coronariografia en
el periodo PROGALIAM. También se incrementd en este periodo el nimero de
Stents farmacoactivos de 22 generacion y también el porcentaje de éxito durante
del intervencionismo entendido como existencia de flujo TIMI 3 y estenosis residual

<20% al final del procedimiento.

Respecto a la hospitalizacion, durante el periodo PROGALIAM, se redujo la
estancia media. También se redujo el nimero de pacientes que era dado de alta
desde el Servicio de Cardiologia, aunque se mantuvo la proporcion de pacientes
que era dado de alta desde el servicio de Medicina Interna. Respecto al tratamiento
al alta, se observo un incremento de la prescripcion de AAS e inhibidores del P2Y2
(Clopidogrel, Ticlopidina, Prasugrel o Ticagrelor). Igualmente se elevo el porcentaje
de pacientes que recibian Betabloqueantes (BB), IECAs/ARA I, estatinas, IRM, e
inhibidores de la bomba de protones (IBP). La Figura 40, recoge los cambios que
fueron estadisticamente significativos en el manejo hospitalario de los pacientes

con SCACEST en funcién del periodo de estudio.
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Figura 40. Cambios en el manejo hospitalario en funcion del periodo de estudio.
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AAS: Acido Acetilsalicilico. BB: Betabloqueantes. ARA II: Antagonistas del Receptor de la Angiotensina Il. CX:
Arteria circunfleja. DA: Arteria Descendente Anterior. ICP: Intervencionismo Coronario Percutdneo. IBP:
Inhibidor de la Bomba de Protones. IECA: Inhibidor de la Enzima Conversora de la Angiotensina Il. IRM:
Inhibidor del Receptor Minerealcorticoide. SFA: Stent Farmacoactivo.

La comparativa en el manejo de los pacientes con un SCACEST entre los

periodos pre y post PROGALIAM se recoge en la tabla 7.

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 171



IPHENAMIC | Resultados

Tabla 7. Comparativa en el manejo de los pacientes con SCACEST en funcion del
periodo de tratamiento.

PROGALIAM
No (2878) Si (3905) p

PCM

061 12,0% 16,6% <0,001

HCH 39,5% 22,9% <0,007

AP 20,2% 34,9% <0,001

HSH 28,3% 25,5% 0,012
Tipo RP

No Reperfusion 37,0% 26,9% <0,001

FL 40,3% 11,4% <0,001

ICPP 22,7% 61,7% <0,001
Causa NR n (1065) n (1050)

Retraso Paciente 47,0% 63,4% <0,007

Fallo en el diagndstico 2,6% 2,4% 0,718

Muerte 1,7% 1,0% 0,138

Decision médica 43,3% 30,7% <0,001

Cirugia reciente 0,7% 0,3% 0,214

ACV reciente 0,9% 0,1% 0,007

Hemorragia activa 0,3% 0,1% 0,324

Otras 3,5% 2,1% 0,174
Tiempos (mediana [RIQ])

IS-PCM 152 [76-240] 92 [40-200] <0,001

PCM-ARI 156 [115-204] 135 [102-184] <0,001

Tl 321 [221-429] 250 [170-375] <0,001
Tipo FL

SK 4,6% 0,0% nc

tPA 23,9% 0,5% <0,001

TNK 71,3% 97,7% <0,007

Otros 0,2% 1,8% <0,001
FL fallida 22,2% 28,5% 0,009
ICP rescate 49,6% 78,0% <0,007
Acceso vascular

Radial 27,9% 86,4% <0,007

Femoral 71,8% 13,5% <0,007

Otros 0,3% 0,1% 0,211
ARI

TCl 0,1% 0,3% 0,466
DA 49,9% 451% 0,02
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PROGALIAM
No (2878) Si (3905) p
CX 10,5% 14,0% 0,013
CcD 39,5% 40,7% 0,569
Vasos enfermos
1 53,4% 49,5% 0,062
2 31,3% 29,7% 0,427
3 15,4% 20,7% 0,001
Vasos tratados
0 1,1% 1,9% 0,116
1 85,0% 88,3% 0,015
2 12,5% 8,8% 0,002
3 1,4% 1,0% 0,311
N° estenosis signif. (media+DE) 2,2+15 2,417 0,001
N° lesiones tratadas (media+DE) 1,4+0,8 1,4+0,7 0,143
Numero Stentstents ARl (media+DE) 1,4+0,7 1,5+0,8 0,299
Tipo dispositivo
Balon 5,6% 6,9% 0,211
SC 80,7% 79,8% 0,596
SFA1G 13,2% 1,4% <0,001
SFA2G 0,1% 11,8% <0,001
Exito ICPP 96,5% 98,3% 0,003
Dias de Ingreso (media+DE) 12+12,2 9,5+11,7 <0,001
Servicio de Alta
Cardiologia 23,0% 40,5% <0,001
Medicina Interna 41,2% 39,0% 0,062
Otros 35,7% 20,5% <0,001
Tratamiento al Alta
AAS 70,5% 85,8% <0,001
Inh P2Y12 50,8% 76,5% <0,001
BB 56,7% 79,6% <0,001
IECA/ARA I 50,6% 70,9% <0,001
Estatinas 62,1% 83,2% <0,007
IRM 1,4% 4,4% <0,001
IBP 22,9% 57,0% <0,001

AP: atencion primaria. ARA II: Antagonistas del Receptor de la Angiotensina Il. ARI: arteria
responsable del IAM. BB: Betabloqueantes. CD: coronaria derecha. Cx: arteria circunfleja. DA:
arteria descendente anterior. DE: desviacion estandar. FL: FL. HCH: Hospital con
Hemodinamica. HSH: Hospital sin Hemodindmica. IBP: Inhibidor de la Bomba de Protones.
IECA: Inhibidor de la Enzima Conversora de la Angiotensina. IRM: Inhibidor del Receptor
Mineralcorticoide. IS: inicio de los sintomas. NC: no calculable. PCM: primer contacto médico.
RIQ: rango intercuartilico. RP: reperfusion. SC: Stent convencional. SFA: Stent farmacoactivo.
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SK: estreptoquinasa. TCl: tronco coronario izquierdo. TNK: tenecteplasa. tPA: activador del
plasmindgeno tisular.

Cambios en el manejo de los pacientes en funcion del area
PROGALIAM.

Cuando analizamos los cambios producidos en cada una de las areas que
conformaban la region norte de Galicia, el aspecto mas destacado, es el del
incremento en el tratamiento mediante ICPP (Figura 41). En las areas de Lugo y
Ferrol, la utilizacion del ICPP como estrategia de reperfusion, no presenté un
incremento constante. Entre los afios 2007 y 2010, se produjo una meseta que se
interrumpe en el aflo 2011, para retomar una senda ascendente en ambas regiones.
Al comparar los periodos pre y post PROGALIAM (Tabla 8), la reperfusién mediante
ICPP se multiplicd por 6 en el area de Lugo, por casi 12 en la de Ferrol y casi se
duplico en la de A Corufia. Al igual de lo que ocurria globalmente, las tasas de no
reperfusion, se redujeron en todas las areas, sin embargo, en aquellas que no
disponian de un hospital intervencionista (Ferrol y Lugo), esta reduccion fue mayor
(-30y -23%, respectivamente) respecto al area con capacidad de ICPP (A Corufa),
con un descenso del 19%. Llamativamente, a pesar de la puesta en marcha del
PROGALIAM, al final del periodo de estudio (afio 2013), entre uno de cada 5
pacientes en el caso de Lugo y Ferrol y uno de cada 4 pacientes, en el caso de A
Corufia, quedaban sin reperfusion. En area de Lugo, las tasas de pacientes no

reperfundidos, solo sufrid un descenso marcado a partir del afio 2011, desde el afio
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2009 hasta esta fecha, el porcentaje se mantuvo estable en torno a uno de cada 3

pacientes. La reperfusion mediante FL se redujo notablemente entre los afios 2001

y 2013, con descensos de 41, 38 y 63 puntos porcentuales para las areas de A

Corufa, Lugo y Ferrol respectivamente. Aunque en las areas que no disponian de

capacidad intervencionista y, que, por tanto, se encontraban mas alejadas, el

porcentaje de pacientes tratados mediante esta estrategia, duplicaba a la del area

de A Corufa.

Figura 41. Estrategias de reperfusion en las diferentes areas del PROGALIAM.
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ICPP: Intervencionismo Coronario Primario Percutaneo. PROGALIAM: Programa Gallego de Atencion al

Infarto Agudo de Miocardio.

Respecto al modo de contacto medico, en cada una de las areas se observo

un cambio tras la implantacion del PROGALIAM. En la de A Corufia, el contacto a
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traves del hospital intervencionista, que era mayoritario en la época pre

PROGALIAM, decrecid 42 puntos porcentuales desde el 2001 al 2013, en favor de

un primer contacto a traves del 061 o los servicios de AP que pasaron a crecer 14y

25 puntos porcentuales, respectivamente (Figura 42), lo que supuso triplicar el

porcentaje que existia respecto al periodo pre-PROGALIAM (Tabla 8). En Lugo,

antes de la implantacién del programa, el contacto mas frecuente era a través del

hospital (sin hemodinamica), este modo de contacto decrecid paulatina pero

constantemente, un 38%, mientras que el contacto a través de la red de AP y los

SEM, casi se duplicaron entre 2001.

Figura 42. Primer Contacto Médico en las diferentes areas del PROGALIAM en %.
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El area de Ferrol, era la Unica que incluso antes de la implantacion del
PROGALIAM, el PCM mas frecuente era el extrahospitalario (061 o AP). Este
escenario, se mantuvo inalterado tras la implantacion de la red, aunque el PCM
mediante un hospital sin hemodinamica, crecié significativamente, mientras que el

contacto a traves del 061, disminuy6 cuantitativamente (Tabla 8).

Si  analizamos los tiempos de demora en las diferentes areas, podemos
comprobar que en la de A Corufia, se objetivo un decremento tanto en la mediana
de los tiempos que dependian del paciente (Inicio de los sintomas [IS]-PCM), como
en la que dependia del sistema (PCM-Reperfusién), con descensos en las tasas
porcentuales del 63% y 34% respectivamente entre los afios 2001y 2013 (Figura 43).
Estos descensos supusieron que el tiempo de isquemia global se redujera desde las
6h iniciales que llevaba reperfundir a un paciente en el afio 2001 hasta a las poco

mas de 3 horas del afio 2013.

En el area de Lugo, apenas hubo cambios en el retraso dependiente del
paciente (IS-PCM) y, tampoco lo hizo apenas el retraso dependiente del sistema
(PCM-Reperfusion), con un decremento de apenas 10 y 14 minutos de mediana
respectivamente entre 2001 y 2013. Como consecuencia el descenso en el tiempo
de isquemia global, apenas se redujo en 40 minutos de mediana (Figura 43).
Realizando este analisis por bloques pre y post PROGALIAM, en esta regiéon de la
red, no se produjo un descenso significativo en ninguno de los tiempos de demora

(Tabla 8).
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Por lo que respecta al area de Ferrol, aqui si que se observd una marcada
caida en los tiempos, que, coincide con la puesta en marcha del PROGALIAM. Las
demoras desde el IS hasta el PCM decrecieron en 95 minutos de mediana y el
retraso que computaba desde el PCM hasta la reperfusion del paciente, lo hizo en
mas de 40 minutos. Como resultado, el tiempo total de isquemia que tomaba
reperfundir a los pacientes se redujo en mas de 2 horas de mediana entre 2001y

2013 (Figura 43).

Si consideramos como variable de calidad para el control de los retrasos, la

propuesta por las guias de préactica clinicas del afio 2012'#°

, que establecen que el
tiempo entre el PCM y la reperfusion no deberia exceder los 120 minutos, podemos
observar en la Figura 44 que existieron notables diferencias en las tres areas. En A
Corufia, ese objetivo que apenas se alcanzaba en uno de cada 4 pacientes en 20071,
paso a conseguirse en 2 de cada 3 en el afo 2013. Por su parte en el area de Lugo,
dicho objetivo no se mejoré. De hecho, en 2001 solo se cumplia en uno de cada 7
pacientes, cifra que no se modificd, a pesar de la puesta en marcha de la red,
siguiendo inalteradamente baja, hasta el final del estudio, en 2013. Por su parte, en
el area de Ferrol, se observd un incremento paulatino y constante en el porcentaje

de pacientes que alcanzaban dichos objetivos, pasando de apenas un 15% en el afio

2001, al 44% en 2013, con un pico maximo del 47% un afio antes.

Por lo que respecta al manejo procedimental y hospitalario, también se

registraron cambios que se ajustaban al perfil del centro de cada una de las areas.
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Aunque las tres compartieron algunas caracteristicas. En todas el fibrinolitico més
usado fue el TNK, cuya utilizacién, ademas, se incrementd durante el periodo
PROGALIAM (Tabla 8). La causa mas frecuente de no reperfusiéon, que antes de la
implantacion del PROGALIAM era la decision médica, paso a ser el retraso del

paciente, con diferencias estadisticamente significativas en las tres areas.

Figura 43. Tiempos de demora en la reperfusion dentro de las diferentes areas de la
red norte del PROGALIAM.
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Mientras que en el area de A Corufa la identificacion de la DA como ARI, fue

mas frecuente antes del PROGALIAM y su porcentaje decrecié tras el desarrollo del
mismo, esto no ocurrié ni en Lugo ni en Ferrol. En las tres areas, se incrementé

significativamente, el porcentaje de ICP de rescate por sospecha de una FL fallida.
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Durante el procedimiento intervencionista, la via de acceso hegemonica
paso a ser la radial, con un incremento similar y significativamente superior respecto
al periodo pre PROGALIAM, en las tres areas. El numero de vasos enfermos y
estenosis significativas, solo se incremento en el area de A Corufia. A su vez, Ferrol,
fue la Unica region, en la que la tasa de éxito de ICPP aumenté de forma

estadisticamente significativa.

Respecto al manejo hospitalario, en todas las areas se observd un
incremento de pacientes con SCACEST que eran dados de alta desde un Servicio
de Cardiologia. Aun asi, en el periodo PROGALIAM solo 1 de cada 3 pacientes de
este tipo, era dado alta desde Cardiologia en A Corufia y Ferrol. En el area de Lugo

este porcentaje ascendia a casi el 60% (Tabla 8).
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Figura 44. Porcentaje de pacientes con un tiempo PCM-REPERFUSION inferior a 120
minutos en las diferentes areas de la red norte del PROGALIAM.
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En cuanto al tratamiento prescrito al alta, en las tres areas se incrementé de
forma significativa el uso de AAS, inhP2Y12, BB, IECAs/ARAII, estatinas, IRM e IBP.
Tras la implantacién del PROGALIAM, en las tres zonas, el porcentaje de pacientes

dados de alta con AAS y estatinas superaba el 80%.

Todos estos aspectos que se han comentado se describen con detalle en la

(Tabla 8).
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Tabla 8. Cambios en el manejo de los pacientes con SCACEST en las diferentes areas en funcion del periodo PROGALIAM.

Area Procedencia

A Corufia Lugo Ferrol
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) P No (864) Si (1127) P No (600) Si (789) P

PCM

061 5,1% 16,2% <0,007 11,1% 10,5% 0,691 32,3% 27,8% 0,093

HCH 771% 43,3% <0,001 1,1% 0,5% 0,186 0,0% 0,3% NC

AP 11,8% 34,6% <0,001 24,2% 38,5% <0,007 36,8% 30,3% 0,018

HSH 6,1% 5,9% 88,7% 63,7% 50,5% <0,001 30,9% 41,6% <0,001
Tipo RP

No Reperfusion 28,6% 23,0% <0,007 48,3% 32,5% <0,007 40,8% 28,6% <0,007

FL 32,0% 3,7% <0,001 44,1% 22,0% <0,001 54,3% 15,6% <0,007

ICPP 39,5% 73,3% <0,001 7,6% 45,5% <0,001 4,8% 55,8% <0,001
Causa NR

Retraso Paciente 52,6% 63,9% 0,001 46,8% 68,3% <0,007 38,4% 54,4% <0,001

Fallo en el diagndstico 3,2% 1,8% 0,62 31% 4,1% 0,461 0,8% 0,9% 0,869

Muerte 1,2% 1,1% 0,841 2,4% 0,8% 0,926 1,2% 0,9% <0,001

Decision médica 36,7% 31,9% 0,141 43,9% 25,4% <0,001 53,1% 36,7% 0,035

Cirugia reciente 0,5% 0,2% 0,491 1,2% 0,5% 0,461 0,0% 0,0% NC

ACV reciente 0,5% 0,2% 0,491 0,7% 0,0% NC 2,0% 0,0% NC

Hemorragia activa 0,2% 0,0% NC 0,2% 0,3% 0,333 0,4% 0,0% NC

Otras 4,7% 0,9% 0,013 1,6% 0,6% 0,084 4,1% 7,0% <0,001
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Area Procedencia

A Coruia Lugo Ferrol
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) p No (864) Si (1127) p No (600) Si (789) p
Tiempos (mediana [RIQ])
IS-PCM 165[88-249]  90[70-207] <0,007 108[54-210]  90[40-180] 0,95 176[113-242] 100[43-199] 0,003
PCM-ARI 141[92-192]  1M3[85-151] <0,007 176[138-226] 175[140-223] 0,319 165[134-210] 143[117-189] 0,008
Tl 319[208-436] 223[150-352] <0,007 305[230-411] 280[209-400] 0,6 348[260-435] 268[188-385] <0,007
Tipo FL
SK 10,2% 0,0% NC 0,0% 0,0% NC 2,5% 0,0% NC
tPA 31,1% 1,4% <0,001 14,3% 0,0% NC 25,5% 0,9% <0,001
TNK 58,5% 97,2% <0,001 85,7% 100,0% <0,001 71,7% 93,2% <0,001
Otros 0,2% 1,4% 14,5% 0,0% 0,0% NC 0,3% 6,0% <0,001
FL fallida 15,5% 30,3% 0,002 27,2% 29,4% 0,538 25,9% 25,4% 0,912
ICP rescate 67,1% 73,9% 0,532 57,3% 84,9% <0,001 25,3% 64,5% <0,001
Acceso vascular
Radial 28,7% 85,5% <0,001 20,2% 85,3% <0,001 37,5% 90,6% <0,001
Femoral 71,0% 14,5% <0,001 79,8% 14,3% <0,001 62,5% 9,4% <0,001
Otros 0,3% 0,0% NC 0,0% NC 0,0% 0,0% NC
ARI
TCl 0,2% 0,1% 0,865 0,0% 0,9% NC 0,0% 0,0% NC
DA 51,2% 43,8% 0,002 46,6% 47,6% 0,839 41,7% 46,1% 0,562
CX 11,1% 14,4% 0,046 8,5% 11,9% 0,284 8,3% 15,4% 0,191
CD 37,6% 41,7% 0,083 44,9% 39,6% 0,282 50,0% 38,6% 0,125
Vasos enfermos
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Area Procedencia

A Coruia Lugo Ferrol
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) p No (864) St (1127) p No (600) Si (789) p
1 53,2% 49,0% 0,078 51,3% 48,2% 0,539 60,4% 53,1% 0,331
2 30,8% 29,7% 0,635 36,1% 32,3% 0,416 25,0% 26,6% 0,807
3 16,0% 21,3% 0,006 12,6% 19,5% 0,075 14,6% 20,3% 0,344
Vasos tratados
0 0,7% 11% 0,371 2,5% 3,0% 0,798 2,1% 3,1% 0,705
1 85,7% 90,9% <0,001 83,1% 86,0% 0,406 81,3% 83,0% 0,764
2 12,5% 71% <0,001 13,6% 10,0% 0,250 10,4% 12,7% 0,654
3 1,2% 0,9% 0,554 0,8% 11% 0,841 1,5% 1,3% 0,822
N° estenosis signif. (media+DE) 2,2+1,5 2,417 0,004 2,2+1,5 2,5+1,7 0,073 2,2+19 2,3+1,5 0,706
N° lesiones tratadas (media+DE) 1,4+0,8 1,4+0,7 0,724 1,4+0,8 1,4+0,8 0,811 16114 1,4+0,8 0,124
NUmero Stents ARI (media+DE) 1,4+0,7 1,5+£0,8 0,089 1,4+0,8 1,5+£0,9 0,512 1,3+0,8 1,3+0,8 0,877
Tipo dispositivo
Baldn 6,1% 7,3% 0,353 4,4% 7,2% 0,290 2,3% 5,6% 0,366
SC 80,0% 80,5% 0,925 82,3% 78,9% 0,415 76,7% 78,7% 0,765
SFA1G 7,0% 13,3% <0,001 13,3% 1,7% <0,001 20,9% 1.2% <0,001
SFA2G 0,2% 10,8% <0,001 0,0% 12,3% NC 0,0% 14,6% NC
Exito ICPP 96,5% 97,8% 0,114 96,5% 98,7% 0,089 95,7% 99,3% 0,02
Dias de Ingreso (media+DE) 10,714 88+132 <0001 12,4493 10,8+10,9 <0,007 14,3+10,8 9,5+84  <0,001
S° Alta
Cardiologia 14,0% 34,2% <0,001 45,1% 57,4% <0,001 12,5% 32,3% <0,001
M. Interna 43,0% 38,1% 0,004 31,4% 30,6% 0,718 51,3% 53,4% 0,454
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Area Procedencia

A Coruia Lugo Ferrol
PROGALIAM PROGALIAM PROGALIAM
No (1414) Si (1989) p No (864) Si (1127) p No (600) Si (789) p
Otros 43,0% 27,8% <0,001 23,5% 12,0% <0,001 36,2% 14,3% <0,001
Tratamiento al Alta
AAS 81,0% 87,0% <0,001 54,4% 85,0% <0,001 68,8% 84,0% <0,001
Inh P2Y12 55,7% 78,0% <0,001 47,4% 73,2% <0,001 44,0% 77,9% <0,001
BB 61,0% 81,4% <0,001 48,5% 78,2% <0,001 58,2% 77,1% <0,001
I[ECA/ARA I 48,7% 70,8% <0,001 47,5% 73,6% <0,001 59,6% 67,3% <0,001
Estatinas 64,4% 85,7% <0,001 51,4% 80,0% <0,001 72,2% 81,4% <0,001
IRM 0,9% 2,0% 0,015 1,6% 7,9% <0,001 2,0% 5,3% 0,002
IBP 16,4% 54,2% <0,001 23,6% 67,6% <0,001 37,2% 48,5% <0,001

AP: atencion primaria. ARA Il: Antagonistas del Receptor de la Angiotensina Il. ARI: arteria responsable del IAM. BB: Betabloqueantes. CD: coronaria
derecha. Cx: arteria circunfleja. DA: arteria descendente anterior. DE: desviacion estandar. FL: fibrinolisis. HCH: Hospital con Hemodinamica. HSH:
Hospital sin Hemodindmica. IBP: Inhibidor de la Bomba de Protones. IECA: Inhibidor de la Enzima Conversora de la Angiotensina. IRM: Inhibidor del
Receptor Mineralcorticoide. IS: inicio de los sintomas. NC: no calculable. PCM: primer contacto médico. RIQ: rango intercuartilico. RP: reperfusion. SC:
Stent convencional. SFA: Stent farmacoactivo. SK: estreptoquinasa. TCI: tronco coronario izquierdo. TNK: tenecteplasa. tPA: activador del plasminégeno
tisular.
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IMPACTO DEL PROGALIAM EN LOS
RESULTADOS DE LOS PACIENTES CON SCACEST

En este apartado expondremos los resultados clinicos que se observaron a
lo largo del tiempo de estudio, comparando los periodos pre y post PROGALIAM.
Se detallaran los eventos observados durante la hospitalizacion, para
posteriormente especificar los resultados en términos de mortalidad a corto, medio
y largo plazo, en cada una de las etapas y para cada una de las areas de la zona

norte de la red.

Resultados tras un SCACEST durante la hospitalizacion.

Durante la fase de hospitalizacion, 547 (8,1%), de los 6.783 pacientes
presentaron isquemia miocardica recurrente, definida como un nuevo episodio de
dolor toracico tipico acompafiado de cambios en el ECG. Ciento setenta y siete
(2.6%), sufrieron un reinfarto de miocardio, definido como un nuevo episodio de
dolor toracico con o sin cambios en el ECG asociado a un incremento de los
marcadores de dafio miocardio, tal y como lo refleja la tercera definicion universal
de infarto de miocardio™?. Se descartaron los reinfartos asociados a cirugia cardiaca
o ICP. Sesenta y siete pacientes (1%) sufrieron un accidente cerebrovascular (ACV),
0 un accidente isquémico transitorio (AIT). Por su parte 784 (11.6%), pacientes
desarrollaron shock cardiogénico durante el ingreso y en 242 (3.6%), se objetivod

algun tipo de hemorragia relevante, definida segun los tipos 2, 3y 5 de la Bleeding
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Academic Research Consortium (BARC)™. La mediana de seguimiento fue de 68
meses, con un rango intercuartil (RIQ) de entre 28 y 109 meses. La mortalidad

intrahospitalaria fue del 11.9%.

Cuando analizamos estos eventos para toda el area y comparando ambos
periodos de estudio (Tabla 9), se observaron descensos estadisticamente
significativos en los porcentajes de isquemia recurrente, reinfarto agudo de
miocardio, ACV/AIT, shock cardiogenico y mortalidad para los pacientes
hospitalizados durante el periodo PROGALIAM. Aunque numéricamente los
porcentajes de sangrado fueron también inferiores en esta etapa, la diferencia no
alcanzé significacion estadistica. Hay que puntualizar que estas comparaciones se

realizaron sin ajuste por covariables.

Si desglosamos estos resultados por areas, observamos que en la de A
Corufia, también se redujeron porcentualmente todas las complicaciones
intrahospitalarias, alcanzando significacion estadistica (no ajustada), la reduccion en
las tasas de isquemia recurrente y reinfarto, que se redujeron a menos de la mitad.
Por su parte el porcentaje shock cardiogénico y mortalidad hospitalaria, lo hicieron
en un 46 y 30%, respectivamente. Las tasas de ACV y hemorragia no fueron

significativamente diferentes.

En el area de Lugo los resultados no ajustados fueron mucho mas discretos.

Solo se obtuvieron reducciones estadisticamente significativas en las proporciones
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de isquemia recurrente, shock cardiogéenico y muerte intrahospitalaria, que se
redujeron un 46, 56 y 32% respectivamente. No encontrandose diferencias en el

resto de complicaciones.

Tabla 9. Comparacion no ajustada en las complicaciones intrahospitalarias en funcion
del periodo de estudio y del area PROGALIAM.

PROGALIAM
Area Complicaciones Hospitalarias No Si p
Isquemia recurrente 1,7% 5,4% <0,007
Re-IAM 3,6% 1,9% <0,001
Global ACV/AIT 1,3% 0,8% 0,033
Shock Cardiogénico 11,6% 6,3% <0,001
Hemorragia BARC 2,3,5 4,0% 3,3% 0,134
Muerte intrahospitalaria 15,8% 9,1% <0.001
Isquemia recurrente 3.7% 1,4% <0,007
Re-IAM 3,7% 1,5% <0,001
A Corufia ACV/AIT 1,3% 0,7% 0,090
Shock Cardiogénico 11,0% 5,9% <0,001
Hemorragia BARC 2,3,5 3,2% 2,5% 0,243
Muerte intrahospitalaria 11,7% 8,2% 0,001
Isquemia recurrente 21,5% 11,5% <0,007
Re-IAM 3.2% 3,0% 0,776
Lugo ACV/AIT 1,0% 11% 0,960
Shock Cardiogénico 12,3% 7,9% 0,001
Hemorragia BARC 2,3,5 5,0% 4,8% 0,849
Muerte intrahospitalaria 22,2% 10,6% <0,001
Isquemia recurrente 16,3% 6,6% <0,001
Re-IAM 3,7% 1,3% <0,001
Ferrol ACV/AIT 1,7% 0,5% 0,032
Shock Cardiogénico 12,2% 4,9% <0,001
Hemorragia BARC 2,3,5 4,3% 3,0% 0,201
Muerte intrahospitalaria 16,5% 9% <0,001
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ACV: Accidente Cerebrovascular. AlT: Accidente Isquémico Transitorio. BARC: Bleeding
Academic Research Consortium.

Figura 45. Comparacion de las principales complicaciones intrahospitalarias en
funcion del periodo y del area de la zona norte PROGALIAM.
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Desde el punto de vista de los resultados no ajustados intrahospitalarios, el
area de Ferrol, mostré un comportamiento muy parecido a la de A Corufia. Al igual
que en esta, se redujeron de forma estadisticamente significativa todos los eventos
clinicos estudiados salvo las hemorragias clinicamente relevantes. Con reducciones
del 45% en las tasas de mortalidad, del 60% en las de shock cardiogénico e isquemia

recurrente y 65% en las de reinfarto.

Con el objeto de intentar discriminar el peso que tiene la reperfusion y su
demora en la supervivencia de los pacientes, se exploro la asociacion entre el
retraso en la reperfusion, el porcentaje de pacientes reperfundidos y el de

reperfundidos mediante ICPP con la mortalidad bruta a 30 dias (Figura 46).

Si graficamos en una nube de puntos la mediana de tiempo de isquemia por
anos y la mortalidad al mes, expresada como porcentaje anual, en los pacientes con
SCACEST, se puede objetivar una relacion con tendencia lineal directa. Mayores
demoras suponen mas mortalidad. Y como se puede observar, esta tendencia se
mantiene en todas las areas, aunque como bien sefiala el coeficiente de
determinacion, esta asociacion solo seria capaz de explicar menos de un tercio de

la variabilidad en la mortalidad observada (Figura 46/A).

Si hacemos lo propio con el porcentaje de pacientes reperfundidos
anualmente en cada area, observamos también una tendencia lineal, pero esta vez

inversa. A mayor tasa porcentual de reperfusion, menor mortalidad a 30 dias. En
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esta ocasion, se puede verificar que, hasta dos terceras partes de la variabilidad
observada en la mortalidad, es explicada por la variabilidad registrada en la tasa de

reperfusion (Figura 46/B).

Si nos cefiimos estrictamente al porcentaje de pacientes reperfundidos
mediante ICPP, y la enfrentamos con el porcentaje anual de mortalidad,
comprobamos que la asociacion es casi idéntica a la del caso anterior. Se observa
una tendencia lineal e inversa. A mayor porcentaje de reperfusion mediante
intervencionismo en un area, menos mortalidad total no ajustada a 30 dias. De
nuevo, el porcentaje de la variacion en la mortalidad observada que es explicada

por esta variable alcanza el 67% (Figura 46/C).
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Figura 46. Relacion entre la mortalidad no ajustada a 30 dias tras SCACEST, los tiempos de isquemia global, la tasa de reperfusion vy la tasa
de ICPP en las tres areas de la region norte del PROGALIAM (Cada punto es un afio del periodo 2001-2013).

] ."// ' \\\\"w
; &
o
[ ] ;
» o R2=0,67
o
““.
.."-. P
@ PY ‘.\‘.
[ .. . ..
e &
o "._.
.‘3'-.
° (B

Pacientes reperfundidos mediante ICPP (%)



IPHENAMIC | Resultados

Mortalidad a corto, medio y largo plazo en funcion del periodo

PROGALIAM.

Como se ha comprobado en el apartado de resultados donde se describe el
perfil de los pacientes, su tratamiento previo y la forma de presentacion clinica del
SCACEST, existian algunas diferencias entre los periodos pre y post PROGALIAM.
Por este motivo para determinar la mortalidad con precision fue necesario realizar
un ajuste por las covariables diferenciales tal y como se describe en el apartado de

metodologia estadistica.

Cuando analizamos la mortalidad ajustada a 30 dias para el conjunto de toda
el area norte del PROGALIAM (Figura 47/A), se puede observar que, tras la
implantacion de la red, esta descendié significativamente. Antes de que el programa
estuviera operativo la probabilidad de morir dentro del primer mes del evento era

un 52% superior.

Si detallamos esta métrica para cada una de las areas, comprobaremos que,
en el caso de A Corufia, los pacientes que sufrian un SCACEST antes del desarrollo

de la red presentaban un 27% mas de riesgo durante el primer mes (Figura 47/B).

En el caso del area de Lugo (Figura 47/C), la mortalidad durante los 30
primeros dias postinfarto era casi el doble antes de la implantacién del PROGALIAM.
O, dicho de otra forma, el desarrollo de este programa redujo a la mitad el riesgo

de muerte a corto plazo para los pacientes de esta region (Figura 47C).
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Figura 47. Mortalidad ajustada a 30 dias pre vs post PROGALIAM para el grupo global
y cada una de las areas de la red.
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Ratio. IC: Intervalo de confianza.

Finalmente, en el caso de Ferrol, esta reducciéon en el riesgo de muerte casi

alcanzo el 40%, respecto al periodo pre-PROGALIAM (Figura 47/D).

Cuando se exploré la mortalidad ajustada dentro de un marco temporal de

medio plazo, se observd que, en toda el area norte de Galicia, el riesgo de un evento
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fatal pasados 12 meses era casi un 50% superior antes de la implantacién del

PROGALIAM que tras su puesta en funcionamiento (Figura 48/A).

Al desagregar por areas, el riesgo ajustado de un desenlace fatal 12 meses
tras un SCACEST, era casi un 25% inferior en el area de A Corufia tras del desarrollo

de la red (Figura 48/B).

Al comparar la mortalidad ajustada a un afio entre ambos periodos, se
observo que el riesgo de morir antes de la implantacion de la red era un 66%

superior para los pacientes del area de Lugo (Figura 48/C).

Realizando este mismo anélisis en el area de Ferrol, el beneficio ajustado a
medio plazo, era muy similar al observado en el area de Lugo, con un descenso en

el riesgo de muerte que casi alcanzaba el 40% (Figura 48/D).

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 195



IPHENAMIC | Resultados

Figura 48. Mortalidad ajustada a 12 meses pre vs post PROGALIAM para el grupo

global y cada una de las areas de la red.
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Finalmente, cuando se explord la mortalidad ajustada a largo plazo en toda

el area, el riesgo para los pacientes tratados antes de la implantaciéon del

PROGALIAM era un 22% superior al de aquellos que lo fueron bajo la cobertura de

la red (Figura 49/A).
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Figura 49. Mortalidad ajustada a los 5 afios pre vs post PROGALIAM para el grupo

global y cada una de las areas de la red.
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En el area de A Corufia la diferencia de mortalidad ajustada a 5 afios fue un

12% peor para los pacientes pertenecientes al periodo pre-PROGALIAM (Figura

49/B).

Un beneficio superior se observé en el area de Lugo, con una reduccion del

riesgo ajustado de muerte a 5 afios del 25% para los pacientes PROGALIAM (Figura
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49/C). Este beneficio también fue significativo, aunque ligeramente mas discreto,

para el area de Ferrol, que se situd en el 20% (Figura 49/D).

Mortalidad ajustada a corto, medio y largo plazo en funcion del area

donde se produjo el SCACEST.

En el apartado anterior, se ha objetivado que, para todas las areas y para
todos los marcos temporales, la implantacion del PROGALIAM redujo
significativamente y de forma consistente el riesgo de muerte. Sin embargo, es
importante también dilucidar si la cuantia de esa reduccion fue suficiente para que
se equipara en todas las areas. O, dicho de otro modo, la pregunta a la que intenta
responder el analisis que se expone en este apartado es el de si, la implantacion de
la red supuso un vector de equidad en términos de oportunidad de supervivencia,
independientemente de la ubicacidon geogréfica del paciente y de su proximidad
con un centro intervencionista tal y como planted en sus objetivos fundacionales el

PROGALIAM.

Si analizamos la evolucién de la mortalidad no ajustada de forma anual para
cada una de las areas (Figura 50), se puede observar que, tanto a 30 dias, como a
12 y 60 meses, esta se reduce de forma paulatina desde el afio 2001 al 2013 en todas
ellas. Si las cuantificamos, observaremos que la reduccion para el area de A Corufia
fue del 43, 33 y 23% al mes, al afio y a los 5 afios, respectivamente. Para ese mismo

periodo, en el area de Lugo, las reducciones fueron del 62, 35 y 49% (esta Ultima
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cifra tomando la diferencia de mortalidad entre el afio 2001y 2012). Los guarismos
para el area de Ferrol en términos de reduccion porcentual de las muertes, fueron
del 56, 56 y 46% respectivamente. Es decir, observando los datos brutos sin ajustar,
se comprueba que, aunque las areas de Lugo y Ferrol partian de cifras de
mortalidad mas altas que la de A Corufa, sus descensos fueron mayores también.
Adicionalmente, se puede objetivar, que la pendiente de estos descensos se
acentua a partir del afio 2005 coincidiendo precisamente con la implantacion de la

red PROGALIAM.

Sin embargo, la mortalidad bruta no representa una comparativa adecuada
para establecer las diferencias entre las distintas areas de la red, dado que en cada
una de ellas se trataban a pacientes de perfiles de riesgo desiguales. Cuando se
realiza una comparativa ajustada, se puede verificar que antes de la implantacion
del PROGALIAM, la mortalidad por SCACEST era muy diferente entre las regiones.
De hecho, el riesgo de morir por esta entidad, era un 57% superior para los
pacientes de Lugo, y un 34% mas para los de Ferrol, respecto a sus homdlogos de
A Corufia (Figura 51/A). Tras la implantacion de programa estas diferencias de
mortalidad a corto plazo desaparecieron, no objetivandose mayor oportunidad de

supervivencia en ninguna de las areas respecto al resto (Figura 51/B).
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Figura 50. Mortalidad no ajustada a 30 dias, 12 meses y cinco afios para cada de las areas y en cada uno de los afios del periodo del estudio

IPHENAMIC (2001-2013).
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Figura 51. Mortalidad ajustada a 30 dias en las tres areas antes y después de la

implantacion del PROGALIAM.
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IC: Intervalo de confianza.

Cuando extendemos este analisis temporal a los 12 meses, se reproducen de

forma consistente, los resultados detallados a corto plazo. Al igual que ocurria al

mes de seguimiento, en la época pre PROGALIAM, los pacientes que sufrian un

SCACEST en el area de Lugo, presentaban una mortalidad ajustada un 39% superior

a los del area de A Corufia, exactamente lo mismo que ocurria cuando esa
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comparacion se establecia con los pacientes del area de Ferrol (figura 52/A). Tras la

implantacion del PROGALIAM, esas divergencias desaparecieron, no encontrandose

diferencias estadisticamente significativas en el riesgo de mortalidad a un afio entre

los pacientes de las diferentes areas (figura 52/B).

Figura 52. Mortalidad ajustada a 12 meses en las tres areas antes y después de la

implantacion del PROGALIAM.
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Finalmente, al realizar este mismo analisis a cinco afilos de seguimiento, el

escenario era muy parecido. Igualmente, a lo que ocurria a 1y 12 meses, antes del

despliegue de la red de atencion al IAM, los pacientes de Lugo y Ferrol,
tenian menos oportunidades de supervivencia a largo plazo, que la de sus
coetaneos de A Corufia. La mortalidad ajustada en el caso de los primeros era un
25% superior y en el de los segundos un 32% ( figura 53/A). Tras la implantacion de
la red, esas diferencias desaparecieron, igualandose las oportunidades de

supervivencia en las tres areas, tal y como se puede comprobar en la figura 53/B.
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Figura 53. Mortalidad ajustada a 5 afios en las tres areas antes y después de la
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RESUMEN DE LOS HALLAZGOS PRINCIPALES

En este estudio se ha objetivado que para los pacientes que sufrieron un
SCACEST en el area que comprende Lugo, Ferrol y A Corufia, se produjo un
descenso significativo de la mortalidad ajustada tanto a corto plazo (30 dias), medio

plazo (12 meses) y largo plazo (5 afios), tras la instauracion del PROGALIAM.

La implantacién del programa, supuso, ademas, que, en todas las areas de
la zona norte de la red, la mortalidad ajustada descendiera respecto al periodo en
el que el programa no se habia desarrollado. El beneficio, fue independiente de que
en dichas zonas existiera un hospital con capacidad intervencionista o no. De hecho,
las regiones que no disponian de este tipo de centro, fueron precisamente, las que
mas se beneficiaron de la puesta en marcha de la red. Este beneficio, que fue
universal para todos los territorios, se extendio a lo largo del tiempo. En todos los
marcos temporales, la mortalidad ajustada de los pacientes con SCACEST tratados
en el periodo pre-PROGALIAM fue significativamente superior a la de sus
homologos del periodo PROGALIAM. Los datos de este estudio también
demuestran que, en los seguimientos a corto, medio y largo plazo, el beneficio fue
superior en las areas que no disponian de hospital intervencionista, respecto a la

que si disponia de este tipo de centro.
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Cuando comparamos las diferentes regiones del estudio iPHENAMIC,
observamos que, antes del despliegue del PROGALIAM, las areas de Lugo y Ferrol
presentaban mayores mortalidades ajustadas que las de A Corufia. Los pacientes
que presentaban un SCACEST en dichas regiones, tenian menos probabilidades de
sobrevivir en las areas que no disponian de hospital con hemodinamica. Tras la
implantacion del PROGALIAM, las diferencias desaparecieron. Estos mismos
hallazgos se reprodujeron en todos los marcos temporales. Es decir, tras la puesta
en marcha de la red, se alcanzé la equiparacion en las oportunidades de
supervivencia para los pacientes de las tres areas y se extendid hasta el periodo

maximo de seguimiento (5 afos).

Otro de los hallazgos principales del estudio es que, tras la puesta en marcha
del programa, las tasas de reperfusion se incrementaron significativamente, tanto a
nivel global, como en cada una de las regiones de la red. Adicionalmente, se
objetivo que, este incremento se produjo por el aumento en la realizacion de ICCP,
con un descenso notable de la utilizacion de la FL como estrategia y una caida mas

moderada en la cantidad de pacientes a los que no se ofertaba reperfusion.

El incremento en las tasas de reperfusion se produjo en todas las areas a
partir de la instauracion del PROGALIAM. Al final del periodo de estudio (2013), en
todas ellas la reperfusion mediante ICPP de los pacientes con SCACEST, superaba

el 70%.
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Un hallazgo relevante fue la constatacion de que no solo se realizd mas
reperfusion y mas ICPP, sino que también se llevé a cabo de forma mas rapida.
Globalmente, tanto los tiempos dependientes del paciente (IS-PCM), como los
dependientes del sistema (PCM-Reperfusion), decrecieron significativamente en la
fase PROGALIAM, en una hora y media hora de mediana, respectivamente. Sin
embargo, esta realidad fue diferente y dispar en cada una de las areas. Mientras
que en las areas de Ferrol y A Corufia, todos los tiempos se reducian de forma
significativa, esto no se conseguia en la zona de Lugo, cuyas demoras no eran

diferentes a las observadas en el periodo pre-PROGALIAM.

Los datos del estudio iPHENAMIC han demostrado que la implantacion del
PROGALIAM, también cambio el modo en el que los pacientes con SCACEST
buscaban ayuda médica. Mientras que, en la fase previa al desarrollo de la red, el
PCM mas frecuente era que el paciente acudiera a un hospital (con o sin
hemodinamica), tras la implantaciéon de la red, la forma de contacto médico se
trasladd a los centros de AP y al SEM-061. Sin embargo, al igual que ocurre con
otras métricas, estos cambios en la forma de buscar ayuda médica fueron diferentes
para las distintas areas de la red. Mientras que las zonas de A Corufia y Lugo el
contacto hospitalario descendio significativamente a favor del contacto a través de
APy el 061, que también se incrementd significativamente, en el area de Ferrol el
contacto a través del hospital sin hemodinamica, en lugar de decrecer, aumenté de

forma significativa, mientras que el contacto extrahospitalario a través de AP,
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disminuia también significativamente y el contacto mediante el 061 no se

modificaba.

El estudio iPHENAMIC, ha permitido también caracterizar los cambios en el
perfil de los pacientes que presentan un SCACEST. Antes de la implantacion de la
red, los pacientes que sufrian esta entidad, presentaban significativamente menos
factores de riesgo cardiovascular identificados. Como consecuencia, el porcentaje
de ellos que se encontraba tratado con farmacos como AAS, BB, IECAs/ARA Il o
estatinas era significativamente menor. Por el contrario, mostraban mas
comorbilidades asociadas. Estos cambios observados para el conjunto global de la
red, se replicaron en cada una de las areas de forma consistente. Como
caracteristica diferencial, el estudio demuestra que los pacientes del area de Lugo
eran mas afosos, diferenciandose también en el perfil de comorbilidades,
observandose, en este ambito, un gradiente porcentual decreciente Lugo, Ferrol y

A Corufa.

Finalmente, los datos del estudio iPHENAMIC muestran que, respecto al
modo de presentacion clinica, el porcentaje de pacientes con patron tipico de dolor
toracico se incremento significativamente tras la implantacion del PROGALIAM. En
contrapartida, se produjo un decremento en las formas de presentacion mas
atipicas. El infarto inferior, fue el mas frecuentemente diagnosticado,
independientemente del periodo de estudio, con un decremento significativo

durante el periodo PROGALIAM, en las formas de SCACEST indeterminado. La
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gravedad de los pacientes en el momento de presentacion, entendida esta como la
existencia de edema agudo de pulmén o shock cardiogénico (Killip 111/1V), disminuyo
significativamente en el periodo en el que la red se encontraba operativa. Estos
mismos hallazgos descritos para el conjunto de la muestra, también se objetivaron
al desagregarlos por areas y comparar ambos periodos. Sin embargo, cuando
enfrentamos los datos entre areas, la presentacion tipica con dolor toracico era
significativamente menos frecuente en la de Ferrol. Por su parte, los registros
mostraron que, los pacientes con SCACEST del area de Lugo, eran los que
presentaban significativamente mayor gravedad clinica (Killip 11l/1V), respecto a sus

homologos de Ferrol y A Corufia.
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CARACTERISTICAS BASALES Y PRESENTACION
CLINICA

Cambios en las caracteristicas basales de los pacientes

Como acabamos de ver y se ha descrito con detalle en el apartado de
resultados, se produjo un notable cambio en el perfil de los pacientes que sufrian
un SCACEST cuando comparamos los bloques pre y post PROGALIAM. La mayor
prevalencia de factores de riesgo cardiovascular (FRCV), como DM, HTA o
dislipemia tras el desarrollo de la red, probablemente fuera fruto de la mejora en el
despistaje de estas entidades conforme avanzaba el siglo XXI. Este aspecto, se ve
apoyado por el hecho de que precisamente la utilizaciéon de BB, IECAs, ARA Il y
estatinas, también fuera significativamente mayor durante el periodo 2006-2013. Es
decir, la prevencion primaria fue superior en esta etapa que en su comparativa
previa (2001-2006). Un aspecto diferente, es el porcentaje de fumadores entre los
pacientes que sufrian un IAM. Este era el factor de riesgo evitable mas prevalente a
lo largo del estudio en ambas épocas y, de hecho, esta prevalencia se incrementé
tras el desarrollo de la red, a pesar de que la prevalencia de fumadores ha ido
decreciendo en Espafia’™*. La presencia de comorbilidades, sin embargo, fue mayor
en la etapa pre-PROGALIAM, es posible que esto se explique precisamente porque
en este periodo, el control y tratamiento de los FRCV fuera peor y, por ende, las

complicaciones fruto de esa ausencia de control se incrementaran. Eso podria
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justificar la mayor tasa de arteriopatia periférica, EPOC o IAM previo. El resultado
global, fue que, los pacientes tratados antes de la implantaciéon de la red,
presentaban un perfil peor, con mayor riesgo y peor control cardiovascular. Estos
hallazgos descritos para el grupo global, se replicaron en cada una de las areas de
la red. Tanto en Lugo, Ferrol como A Corufia, los pacientes que sufrieron un IAM en
el periodo PROGALIAM, tenian mas frecuentemente un factor de riesgo identificado

y tratado. A su vez, presentaban menos comorbilidades asociadas.

La poblacion del area de Lugo es la mas envejecida de las tres que
componian esta region de la red™. No es de extrafiar, por tanto, que los pacientes
con SCACEST provenientes de esta zona, fueran significativamente de mayor edad
que los de las areas de Ferrol y A Corufia. Tampoco extrafa que, como
consecuencia, un mayor porcentaje, presentaran factores de riesgo vy
comorbilidades como ACV/AIT, deterioro cognitivo, IRC, EPOC o neoplasia previa.
Fruto de este perfil, seria razonable pensar que también recibirian
comparativamente mayor tratamiento y, si bien esto era cierto para farmacos que
no tienen implicaciéon prondstica en las enfermedades cardiovasculares como
diuréticos, digoxina o calcio-antagonistas, no lo era para otros que si la tienen,
como AAS, estatinas o BB, cuya prescripcion era similar en todas las areas. Como
caracteristica diferenciadora adicional cabe afiadir que el mayor porcentaje de
mujeres con SCACEST se daba en el area de Ferrol, cuyas cifras superaban

significativamente a las de Lugo y A Corufia.
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Cuando intentamos comparar estas cifras con las que existen en otras redes
de infarto, nos encontramos con un problema. Como se ha sefialado con
anterioridad, no existe en la literatura cientifica un registro exhaustivo y prolongado
en el tiempo que compare los cambios ocurridos antes y después de la implantacion
de una red de atencion al IAM. La mayor parte de los existentes, recogen las
modificaciones generales que se han producido durante afios, independientemente
del desarrollo de redes locales o regionales. Uno de los mas detallados es el registro
sueco SWEDEHEART™®. Se trata de una recopilacién nacional de alta calidad de los
105.674 SCACEST ocurridos en Suecia entre 1995 y 2014. Al contrastar las
caracteristicas clinicas y los datos de presentacion en este registro y en el
iIPHENAMIC (Tabla 10), observamos que, en el registro sueco, los pacientes eran de
mayor edad y existian mas mujeres. Sin embargo, el perfil de evolucién temporal
entre los afos 2001 y 2013, fue similar al observado en el iIPHENAMIC, con
incrementos tanto en el porcentaje de pacientes con FRCV identificado, como en el
ndmero de fumadores. Sin embargo, a diferencia de nuestro estudio, las
comorbilidades descritas no decrecieron en ese periodo. El otro gran registro de
infarto, es el francés FAST-MI™, que recopila cada 5 afios todos los SCA con o sin
elevacion del ST ocurridos en el territorio nacional durante un mes. El perfil de edad
y porcentaje de mujeres es muy similar en él al recogido en nuestro trabajo, e
igualmente el porcentaje de pacientes con FRCV conocidos, se incrementé en los

anos mas recientes, observandose un descenso en la tasa de comorbilidades. Este
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mismo patrén se observo en los registros australiano'™’, estadounidense™®y los dos

125,159

espafioles , como se puede observar en la Tabla 10.

Cambios en la presentacion clinica

El sintoma tipico en un paciente que sufre un SCACEST, es el dolor toréacico.
Pues bien, a lo largo de todo el periodo de estudio, mas del 90% de los pacientes
gue presentaban un evento, lo hacian refiriendo este sintoma. De hecho, durante el
periodo PROGALIAM, el porcentaje de pacientes que lo exhibian, se incrementé
significativamente. Un dato llamativo, fue el descenso en la presentacion en forma
de PCR. Como veremos mas adelante, es posible, que la explicacion se pueda
encontrar en la menor demora de los pacientes en contactar con los SEM tras la

implantacion de la red.

La localizacion mas frecuente del IAM, fue la inferior en todo el periodo de
estudio, sin embargo, el porcentaje de pacientes con localizacion indeterminada,
disminuyo significativamente en el periodo PROGALIAM. Este hallazgo puede,
probablemente explicarse por dos motivos. Uno, el mayor conocimiento y la mejora
en la capacidad diagnostica durante este periodo. El sequndo, objetivado por este
estudio; el mayor porcentaje de pacientes con un RS en el momento de la
presentacion. Sabemos que la presencia de otros ritmos diferentes a este se asocia

con dificultad en el diagnéstico de SCACEST'60-162,
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Aligual que ocurria con la PCR, la presentacion del SCACEST grave en forma
de EAP o shock cardiogénico, también disminuyd significativamente tras el
despliegue del programa. La explicacion a este hallazgo, posiblemente es
compartida parcialmente con la de la parada cardiaca. Es razonable pensar, que un
contacto mas temprano de los pacientes, junto a un perfil de paciente de menor
riesgo en esta época, hicieran que el nimero de pacientes que presentaban un

debut grave de su IAM fuera menor.

Los datos desagregados por areas, demuestran que en el periodo post-
PROGALIAM, la presentacion tipica fuera la mas frecuente, independientemente de
la ubicacién geografica del paciente. El porcentaje de pacientes con presentaciones
mas graves, bien en forma de PCR, EAP o shock cardiogénico fue significativamente
menor esta etapa también para todas las areas al igual que lo hizo la deteccion de
FA como ritmo de base. Este aspecto probablemente se encuentre asociado a los
dos hallazgos anteriores, dado que este tipo de arritmia, se asocia a SCACEST mas

graves y de peor prondstico’310,

Los hallazgos globalmente vistos, nos hacen pensar que el porcentaje de
pacientes con una presentacion muy grave disminuyo significativamente en todo el
territorio del area norte del PROGALIAM. Sin embargo, aunque esta afirmacion es
cierta, la disminucién no fue homogénea. Cuando se comparan las diferentes areas
entre si, se puede observar que el los pacientes que sufrian un IAM en el area de

Lugo, debutaban con una presentacion clinica de mayor gravedad en forma de mas
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FA, mas EAP y shock cardiogénico que sus homologos de las areas de Ferrol y A
Corufa. Este aspecto, es probablemente explicado por dos motivos. El primero es,
su peor perfil clinico, siendo pacientes de mas edad, y con mas antecedentes de
ACV, IAM o IRC previos. El segundo, como veremos mas adelante, por los mayores

tiempos, no solo en contactar con el sistema, sino, también en reperfundirse.

Al comparar estas formas de presentacion con las de otras publicaciones,
encontramos por ejemplo que, en el registro sueco'™®, a diferencia de lo que ocurria
en nuestro estudio, el porcentaje de pacientes que acudia con dolor toracico como
sintoma principal descendié. Respecto a la presentacion en forma de shock
cardiogénico, en todos los registros se detecta, al igual que en el iPHENAMIC, una
tendencia descendente. Sin embargo, las cifras mas contemporaneas divergen
notablemente, desde los entornos de entre el 3-4% en los que se encuentra el
registro sueco, el francés o el nuestro, y el 6-8,3% de los registros japonés'®,
estadounidense™® y los dos espafioles'® ™°. Estas diferencias pueden obedecer
tanto a la naturaleza y exhaustividad del registro, como a la definicion de shock

establecida en el mismo.

En definitiva, tras la instauracion del PROGALIAM, el porcentaje de pacientes
con una presentacion atipica o grave disminuyd significativamente. Estos cambios
probablemente se expliquen por un perfil de riesgo y comorbilidades menor en esta

etapa, asi como fruto de una mayor precocidad en la reperfusion de los pacientes.
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Las modificaciones comentadas, que afectaron a las tres areas, se atenuaron en el

area de Lugo, probablemente debido a un perfil de riesgo mayor.

Como veremos mas adelante, la descripcién y cuantificacion de estas
diferencias, es esencial, no solo para entender el perfil de paciente y el perfil de IAM
que fue tratado en cada una de las etapas del PROGALIAM, sino también para poder
ajustar los resultados a fin de realizar una comparacion adecuada entre los

diferentes periodos y areas.
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MANEJO DEL PACIENTE CON SCACEST

Tras la implantacion del PROGALIAM, se modificaron los circuitos de manejo
intra y extrahospitalarios de los pacientes que sufrian un SCACEST. Dicha
modificacion estaba al servicio de dos objetivos nucleares. El primero, incrementar
la cantidad de pacientes que eran reperfundidos. El segundo, hacerlo mediante el

ICPP, independientemente de la ubicacién geografica del paciente.

Los datos de nuestro estudio demuestran, que las tasas de ICPP se
incrementaron notablemente a partir del momento de la puesta en marcha de la
red, especialmente, en las areas que no disponian de hospital intervencionista. Sin
embargo, esos incrementos fueron mas a costa de una disminucion de la tasa de
FL, que del porcentaje de pacientes que quedaba sin reperfundir. Un aspecto
compartido por todas las areas, aunque cuantitativamente mas importante en las
areas de Lugo y Ferrol. Al final del registro iPHENAMIC, en el afio 2013,
aproximadamente uno de cada 5 pacientes no era reperfundido, un dato similar al
registrado en los estudios SWEDEHEART™® y FAST-MI™, pero que contrasta con las

|159

cifras mas bajas de los registros espafioles Ruti-STEMI™” y el de la Asociacion de

Cardiologia Intervencionista de la Sociedad Espafiola de Cardiologia (ACI-SEC)'?*,

con cifras del 8 y 5% respectivamente o el estadounidense Chest Pain Myocardial

158

Infarction Registry (CPMI)"°, que ofrece cifras inferiores al 2%. Esta discrepancia en

la tasa de no reperfundidos es posible que se deba a un sesgo de seleccion. El Ruti-
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STEMI es un registro urbano del area metropolitana de Barcelona, que pertenece a
la red de IAM de Catalufia, el ACI-SEC, es un registro voluntario de 83 centros
espafioles pertenecientes a redes de IAM, que ofrecen datos de reperfusion de 3
meses de 2019. Es posible que, en algunos de estos registros, como ocurre con el
REGALIAM™3, que facilitd datos para este Ultimo trabajo citado, los pacientes con
demoras mas alla de la ventana de reperfusion, no fueran incluidos. Este es un
aspecto importante, porque, como se ha sefialado en el apartado de resultados, en
el estudio iPHENAMIC la principal causa de no reperfusion era la decision médica
antes de la implantacion de la red, pero, tras su desarrollo, paso a ser el retraso del
paciente. Si el retraso del paciente se demora mas alla de los criterios de inclusion
en el registro (24 horas en el caso del REGALIAM), el evento no se contabilizara y
estaremos infraestimando la cifra de pacientes a los que no se les oferta reperfusion
y esos eventos no quedaran registrados. Es precisamente el registro de pacientes
no reperfundidos, junto con la causa de no reperfusion una de las fortalezas del
estudio iIPHENAMIC. La cuantificacion de esta variable, es importante también,
porque la mortalidad a corto plazo de los pacientes no reperfundidos puede llegar
a triplicar a la de los pacientes que si reciben reperfusion’’ y, por tanto, también
estariamos infraestimando la mortalidad total del SCACEST, al no computar
precisamente a este grupo de menor supervivencia. Adicionalmente, la ausencia de
fiabilidad en este tipo de datos, impide la identificacion de un problema con

implicaciones prondsticas al que no se le buscara solucion.
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Si reperfundir a los pacientes es importante, hacerlo en el menor tiempo
posible no lo es menos. Para lograr esto, tras el desarrollo de la red se modificaron
los circuitos de contacto médico y transporte. Esto supuso un cambio en el agente
sanitario que se convertia en el PCM. Antes de la implantacion del programa, el
principal medio de contacto para los pacientes, eran los hospitales, con o sin
capacidad de hemodinamica. En el periodo PROGALIAM, se incremento en casi 18
puntos porcentuales el numero de pacientes que contactaban extra
hospitalariamente (061 o AP). Desde la aparicion de las primeras redes de atencion
al IAM, quedo patente que el medio més agil de reperfusion dependia del PCM™"
132,140 En nuestro estudio, las dos formas de contacto médico con menores tiempos
de reperfusion fueron el 061y acudir a un hospital con hemodinamica. Dada la falta
de ubicuidad de centros con intervencionismo coronario 24/7, el medio que deberia
promocionarse dentro de la red como PCM es el SEM. Este tipo de contacto, supuso
en el iPHENAMIC un ahorro de 51y 68 minutos respecto a un contacto médico a

través de AP o un hospital sin hemodinamica, respectivamente.

No hay muchos registros que ofrezcan tiempos de reperfusion. El registro
sueco, objetivd un descenso de 30 minutos en los tiempos de isquemia entre los
anos 2001y 2013, pasando de 211 a 90 minutos de mediana. El registro francés solo
oferta las demoras desde el IS hasta el PCM. Entre 200 y 2015, este intervalo
descendié 30 minutos (120 a 90 minutos) de mediana. En el iPHENAMIC estos

descensos fueron mayores, porque se partia de demoras también mayores. El
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intervalo IS-PCM, pasé de 152 a 92 minutos, (cifra similar al registro francés), entre
2001y 2013, mientras que el intervalo PCM-reperfusion lo hizo de 156 a 135 minutos
de mediana, un tiempo muy superior al registro sueco. Estas diferencias pueden
explicarse por dos aspectos. El primero es que, a la luz de los datos que arroja
nuestro estudio, al implantarse la red, el mayor esfuerzo se centrd en incrementar
la reperfusion mediante intervencionismo coronario. La falta de recursos extra
hospitalarios adicionales junto con la ausencia de registros que pudiesen
monitorizar los tiempos y generar circuitos de retroalimentacion a los agentes
implicados, permitid que se descuidara la monitorizacion de los retrasos. Esa misma
ausencia de registros impidid identificar areas que precisaban de recursos
adicionales para mejorar las demoras. Eso explica, que al final del periodo de
estudio, tan solo el 12% de los pacientes de Lugo y el 44% de los de Ferrol
presentaran tiempos PCM-reperfusion inferiores a 120 minutos como recomiendan
las guias®. La otra razon, intimamente ligada a esta, es la propia dificultad oro y
demografica de Galicia en general, y del area norte en particular. Se trata de una
comunidad autébnoma, con una poblacién muy dispersa, de entorno altamente
rural® que dificulta la identificacion y el transporte agil de los pacientes,
especialmente en la region oriental de Ferrol y en la practica totalidad de la

provincia de Lugo (Figura 54).

Finalmente, aunque no menos relevante, es el tratamiento prescrito al alta.

Tanto en el nuestro estudio como en el sueco, francés o australiano, los porcentajes
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de pacientes a los que se les prescribian, AAS, BB, IECA/ARA Il y estatinas al alta, se
incremento en los periodos mas contemporaneos. Sin embargo, dichos porcentajes
fueron inferiores en el iPHENAMIC que en el resto de registros. Una de las posibles
explicaciones, reside en el hecho de que, solo el 40% de los pacientes con SCACEST
durante el periodo PROGALIAM, fueron dados de alta desde un servicio de
cardiologia. Este sorprendente dato, podria explicar el bajo uso de estos grupos
farmacolégicos, cuyo impacto en prevencién secundaria y en el prondstico,
especialmente para pacientes con funcion ventricular izquierda por debajo del 40%,

ha sido bien constatado™®77.
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Figura 54. Dispersion de la poblacion en las areas del estudio iPHENAMIC.
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FUENTE Instituto Gallego de Estadistica”® Cada punto representa un nucleo
poblacional cuya densidad se codifica en color.

Globalmente hablando, y a la luz de los datos del estudio iPHENAMIC, se
puede constatar, que el PROGALIAM supuso un vector de equidad en el acceso al
mejor tratamiento para los pacientes con SCACEST. Antes de su implantacion, los
pacientes de las areas de Lugo y Ferrol, que no disponian de hospital
intervencionista, tenian menos oportunidades, no solo de reperfusion, sino también
de ICPP. Tras la puesta su puesta en marcha, esas diferencias desaparecieron. Las

tasas de reperfusion total y mediante ICPP fueron progresivamente equiparandose.
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Adicionalmente, también se mejoraron los tiempos de acceso al sistema y el

tratamiento administrado al alta.
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Tabla 10. Principales registros de SCACEST con las caracteristicas de los pacientes, estrategia de reperfusion y resultados.

Sueco™® Francés'® 66 157 158 Espafia Espana
(SWEDEHEART)  (FAST-M)) Tokyo™ Australia USA (CPMI) (RUti-STEMI)'® S(EASL;S IPHENAMIC
2001 2013 2000 2015 2010 2003 2014 2009 2013 2000-04 2010-17 2022 2001 2013
Edad 71 69 64 63 67 64 62 60 61 62 62 64 66 65
Mujeres (%) 35,9 31,5 27 25 24,5 25 25 29,5 29,4 19 22 22 24 24
Perfil clinico (%)
HTA 36,9 53,9 44 47 60,9 47 51 62,9 65,9 49 54 51 44,9 50,9
DL 39 39 43,5 41 42 533 53,1 50 58 45 353 441
DM 19,4 20,5 20 16,5 311 22 20 22,8 26,4 31 24 25 21,6 21
TABACO* 27,5 26,8 35 42 34,3 35 38 43,6 411 38 45 44 50,1 56,1
|AM previo 19 16,9 15 12 7,3 17 15 19,2 18,6 17 12 10,5 12 10,4
ACV 9,5 93 4 53 7 52 51 2,3 4,2 6,2 51
EVP 4 4,1 8 5 13 6 58 56 12 7 7,6 47
EPOC 39 4,9 71 53
Cancer previo 1,5 2,5 5,1 5,6
Presentacion (%)
Dolor toracico 92 89 90,8 92,6
Shock cardiogénico 2,7 7 3 7,8 8,3 7,7 55 6 7,5 59 4,3
FA 8,5 7,6 8 5 6,6 5
Tipo de Reperfusion (%)
No reperfusién 326 193 47 18 15,8 8 8 7,6 1,4 43 8 5 39 22
FL 53 37 30 6 3,1 36 30 10,1 5 38 20 7 49 5
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Sueco™® Francés' 66 157 158 Espafia Espafia
(SWEDEHEART)  (FAST-MI) Tokyo™® Australia USA (CPMI) (RUtI-STEMI)'® S(EACC)|1;5 IPHENAMIC
2001 2013 2000 2015 2010 2003 2014 2009 2013 2000-04 2010-17 2022 2001 2013
ICPP 14,4 78 23 76 81,1 56 62 82,3 93,6 19 72 88 12 73
Tiempos reperfusién (min)
IS-PCM (mediana) 120 90 165 67 152 92
PCM-Reperfusion (mediana) 60 100 79 90 84 104 156 135
T.1SQ (mediana) 21 190 190 321 250
Tratamiento al alta (%)
AAS 869 943 95 99 97,3 98,2 93 98 70,5 85,8
Estatinas 61,7 93,6 65 95 89,2 94,7 26 88 62,1 83,2
BB 879 91 77 89 954 97,2 83 81 56,7 79,6
[ECA ARA II* 51,7 85,2 53 78 854 89,8 41 55 50,6 70,9
Resultados clinicos (%)
re-IAM 3,4 1,5 3 03 0,7 3,6 19
ACV 0,6 0,5 1 0,5 1,3 08
Mortalidad 30 dias 12,2 9,2 11,8 6,8 7,7 7 6 59 6,4 7,3 6 7,9 16,4 7,7
Mortalidad 1 afio 18,4 141 10,5 9 21,8 13,3

ACV: Accidente Cerebrovascular. ARA II: Antagonista del Receptor de la Angiotensina Il. BB: Betabloqueantes. DM.: Diabetes Mellitus. DL: Dislipemia.
EPOC: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica. EVP: Enfermedad Vascular Periférica. FA: Fibrilacion Auricular. FL: fibrinolisis. ICPP: Intervencionismo
Coronario Percutdneo Primario. IECA: Inhibidor de la Enzima Convertidora de Angiotensina Il. IS: Inicio de los Sintomas. PCM: Primer Contacto Médico.
*En el registro USA (CPMI) el porcentaje de IECA/ARAII se computa solo para la poblacion con FEVI <40%.
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RESULTADQOS DE LOS PACIENTES CON
SCACEST

Cuando comparamos las complicaciones intrahospitalarias de los pacientes
que sufrieron un SCACEST en ambos periodos del estudio pre vs post PROGALIAM,
observamos, que se produjo un descenso sistematico en todas las areas (Figura 45).
Las reducciones en los porcentajes de pacientes que sufrian isquemia recurrente o
un re-IAM tras la implantacion de la red, no son sorprendentes y se pueden explicar
por el incremento de las tasas de reperfusion mediante ICPP. Los estudios que
enfrentaban la reperfusion mediante FL vs ICPP, demostraban de forma consistente

un beneficio en estos dos eventos®” " (

Figura 10). Igualmente, tampoco lo es, el
hecho de que el porcentaje de pacientes que sufrian un ACV/AIT también
decreciera significativamente, después del desarrollo de la red. Desde la publicacién
de los primeros trabajos que comparaban estas dos estrategias, se habia
confirmado que, precisamente uno de los beneficios del ICPP, era precisamente, el
de reducir la tasa de ACV, especialmente en su forma hemorragica, tanto a corto,
como a largo plazo?’. Estos hallazgos coinciden con los descritos en los registros

sueco™® y francés™

. Comparando los periodos 2001-2013, en el caso del primero y
2000-2015, en el segundo, la tasa de re-IAM se redujo en 19 y 2,8 puntos

porcentuales, mientras que en el iPHENAMIC lo hacia en 1,7. De idéntica forma, la

reduccion en ACV decrecié en ambos, aunque de forma mas modesta en el caso
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sueco, 0,1 puntos porcentuales, que, en el caso francés, que alcanzaba los 0,5

puntos, e igualaba a la de nuestro registro.

En ninguno los estudios, se publican las cifras de Killip lll-IV desarrollados
durante el ingreso hospitalario. Este es un aspecto muy importante, porque esta
bien establecido en la literatura, que, estas complicaciones, especialmente el shock
cardiogénico, son extremadamente importantes a la hora de determinar la
supervivencia tanto hospitalaria como a corto plazo™°8. Tras la puesta en marcha
del PROGALIAM, las cifras no ajustadas de ambas, decrecieron significativamente
de forma global un 46%. Esta mejoria en el porcentaje de pacientes que
presentaban esta letal complicacion, se extendio a todas las areas. En el caso de A
Corufa la reduccion alcanzé el 47%, en el de Lugo el 36% y en el de Ferrol un
notable 60%. Estas reducciones fueron, probablemente una de las razones que
condujeron a una disminucién consistente y sistematica, en las tasas de mortalidad
gue se observaron en el periodo PROGALIAM, como mas tarde analizaremos. Los
hallazgos de nuestro estudio, son acordes con lo publicado en la literatura cientifica.
Desde finales del siglo XX, se conocia que el ICPP era superior previniendo el shock
cardiogénico respecto a la reperfusion mediante FL' De hecho, uno de los
principales predictores para su desarrollo en los pacientes con SCACEST sometidos
a angioplastia primaria, es precisamente el fallo en obtener un buen flujo coronario
tras el procedimiento™®. Con estas evidencias, el descenso en los porcentajes de

Killip 11-1V durante la hospitalizacion, posiblemente se deban a dos aspectos. Uno,
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dependiente del paciente. Como se ha comentado en el apartado anterior, los
pacientes del periodo PROGALIAM, presentaban un perfil de menor riesgo
cardiovascular que los del periodo anterior al desarrollo de la red. Es por tanto
razonable pensar, que exhibieran menos complicaciones después de sufrir un
SCACEST. La otra razon, estriba en los cambios estratégicos y operativos en la
reperfusion tras el desarrollo del programa. En todas las areas, se increment6 de
forma significativa el porcentaje de ICPP y operativamente se realizd a través de un

134

mejor acceso vascular (radial)®>%, con mejores dispositivos (Stents farmacoactivos de

segunda generacién)'861%0

y mayores tasas de éxito, entendidas como obtencion de
buenos flujos coronarios al final del procedimiento. Todos estos aspectos, ejercerian

un efecto sinérgico, que acabaria reflejado en las ostensibles disminuciones de estas

complicaciones.

Finalmente, a la luz de los resultados expuestos, tampoco sorprende que la
mortalidad no ajustada a 30 dias, fuera superior en la etapa previa al desarrollo del
programa. Tal y como se ha mostrado en la Figura 46, la mortalidad no ajustada a
30 dias presentaba una fuerte correlacién inversa no solo con las tasas de
reperfusion sino también con el porcentaje de pacientes que lo eran mediante ICPP,
y estas tasas eran ostensiblemente menores en el periodo previo al desarrollo de la
red. Ambos aspectos se encuentran bien descritos en la literatura cientifica. El

incremento en la tasa de reperfusion, especialmente si se realiza mediante ICPP y
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en el menor tiempo posible, especialmente en los pacientes mas graves'', reduce

enormemente las tasas de complicaciones y con ello la mortalidad™®? 4,

Si observamos la evolucion de la mortalidad no ajustada durante el periodo
del estudio iIPHENAMIC, comprobaremos que descendid a menos de la mitad,
desde un 16.4% en el afio 2001 al 7.7% del 2013. Esta disminucién de 8.7 puntos
porcentuales, fue notablemente superior a la mostrada en los registros sueco™®,
francés'™ y el Ruti-STEMI espafiol™® con 4, 5y 1,3 puntos respectivamente. Como
se ha apuntado anteriormente, es posible que los datos de mortalidad de este
ultimo registro se encuentren sesgados y, por tanto, no reflejen adecuadamente las

cifras de mortalidad.

Cuando prolongamos el seguimiento para explorar la mortalidad a un afio,
comprobamos, que el decremento de 8,5 puntos porcentuales es también mucho

o espafiol™® con

mayor en el caso de nuestro estudio, que en caso sueco”
decrementos de 4,3 y 1,5 puntos. El registro francés no ofrece este tipo de
informacién. La explicacion de la magnitud en estas diferencias, quiza se deba a
gue, en nuestro trabajo, partiamos también de niveles mayores de mortalidad. Un
aspecto a resefiar, es que tras la implantacion del PROGALIAM, al final del periodo
de seguimiento, las cifras mortalidad no ajustada a 30 dias y un afio de los pacientes
del estudio IPHENAMIC, fueran ligeramente mejores a las que mostraban los

pacientes del estudio SWEDEHEART™® y similares al del registro ACI-SEC espafiol

del aflo 2022 (Tabla 10).
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Implicaciones en los hallazgos en la mortalidad ajustada.

Los hallazgos encontrados en este ambito, son los mas importantes del
estudio y la razén fundamental por la que se llevé a cabo. Como se ha sefialado a
lo largo de esta exposicion, las dos principales ideas fundacionales del PROGALIAM,
cuando fue concebido, fueron: disminuir la mortalidad de los pacientes que sufrian
un SCACEST por un lado y conseqguir la equidad no solo en el acceso a las
estrategias de reperfusion sino en los resultados, por el otro. De esta forma, el
iPHENAMIC se concibio para testar si la implantaciéon de la red habia logrado ambos

objetivos.

Antes de la implantacion de la red, apenas se tenian datos sobre las tasas de
reperfusion, el modo en que ésta se hacia, o cual era la supervivencia de los
pacientes con SCACEST. Los grandes hospitales poseian registros locales,
incompletos y que se circunscribian, casi exclusivamente, a los pacientes sometidos
a angioplastia primaria. Por tanto, la puesta en marcha del programa, se hizo en
base en la confianza de que, fuese cual fuese esa realidad, una red que incentivara
y extendiera la reperfusion mediante ICPP, mejoraria los resultados. Una de las
fortalezas de este estudio, es precisamente, el de explorar y describir con
exhaustividad esa situacion desconocida anterior a la red, y asi, poder contrastarla
con los cambios que el PROGALIAM introdujo. Este es un aspecto clave, ya que

incluso aunque se hubiera creado un registro en ese mismo momento, cosa que no
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ocurrio, éste no hubiera podido valorar ni cuantificar las mejoras, al desconocerse

los datos previos a su despliegue.

El verdadero reto del estudio iPHENAMIC, al no poder ser un estudio
aleatorizado, fue, el de enfrentar a dos grupos de pacientes que pertenecian a
marcos temporales diferentes. Para ello, se recogié un enorme conglomerado de
variables con el objeto de poder ajustar todas las caracteristicas posibles y, que uno
de los grupos, sirviera de contrafactual al otro. Por ello, los modelos de ajuste se
llevaron a cabo de la forma mas exhaustiva, con el fin de intentar equiparar de la
mejor forma posible, a los dos grupos de pacientes y, de este modo, hacerlos
comparables. Eso nos hizo mantener variables que, aunque no mejoraban el
modelo, si que presentaban diferencias entre ambos grupos. El resultado, es que,
se generaron modelos conservadores y, por tanto, es posible que las magnitudes

de los beneficios observados se encuentren infraestimadas.

El primero de los analisis ajustados perseguia responder a la pregunta
siguiente: ;Cuales serian las diferencias en mortalidad, si dos pacientes con idénticas
caracteristicas, sufrieran el misto tipo de SCACEST y lo Unico que los diferenciara,
fuera que el tratamiento se hiciera bajo la cobertura del PROGALIAM? Pues bien,
los resultados del estudio iPHENAMIC, muestran que la mayor probabilidad de
supervivencia, la tendria el paciente tratado bajo la cobertura del PROGALIAM.
Adicionalmente podriamos afiadir dos cosas: que esto es cierto, incluso para los

pacientes de las areas con un hospital intervencionista préoximo 'y, que las areas mas
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beneficiadas fueron, precisamente, las que no tenian este tipo de centros. Estos
hallazgos no son sorprendentes, a la luz de los resultados encontrados para las

complicaciones y mortalidad no ajustadas.

Pero la idea del estudio era explorar, ademas, si este beneficio se extendia
mas alla del corto plazo. Para ello, analizamos los mismos resultados a medio (12
meses), y largo plazo (5 afios). El objetivo fue que, si bien el incremento de la
reperfusién mediante ICPP lograria impactar en la mortalidad a 30 dias, este efecto
se podria diluir con el tiempo. Esto era especialmente importante para los pacientes
de las areas mas alejadas, con mayores tiempos de isquemia y, por tanto,
potencialmente, con mayores cicatrices. En ellos podria existir mayor riesgo de
desarrollar ICC a largo plazo, y quiza fallecer de ella. Es decir, pacientes a los que la
red les rescataria de una muerte por cardiopatia isquémica en el momento del IAM,
pero que no evitaria su muerte, por disfuncién ventricular, mas adelante. Pues bien,
los datos del estudio IPHENAMIC, constatan que este efecto beneficioso, se
prolongaba a lo largo del tiempo con poca atenuacion y seguia beneficiando en
mayor cuantia, a las areas mas alejadas, que no disponian de hospital

intervencionista.

Las razones que subyacen para explicar estos beneficios observados, tanto a
corto, como a largo plazo tras la instauracion del PROGALIAM, se podrian agrupar
en tres grupos que de forma sinérgica confluyeron para impactar en la

supervivencia:
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La primera y mas importante, obedece al incremento en las tasas de
reperfusion, especialmente mediante ICPP y a los menores tiempos de tratamiento
respecto a la etapa anterior. Ello supondria no solo menos complicaciones
hospitalarias, sino también SCACEST mas pequefos, con cicatrices menores y, por
tanto, menor remodelacion. A largo plazo, esto implicaria también menor riesgo

arritmico, menor disfuncion ventricular y, por ende, mejor prondstico.

La segunda razon, que sin duda contribuyo a la mejora del prondstico de los
pacientes con SCACEST, es fruto de la mejora en los tratamientos disponibles.
Desde la aparicion de nuevos Stents farmacoactivos, a los nuevos farmacos
antiagregantes, que se administraban tanto en la fase aguda, como en el momento

del alta.

El tercer vector que contribuyo a la mejora de supervivencia, es el propio
desarrollo de la red. El despliegue de este tipo de programas, ayuda a implementar
de forma mas rapida y homogénea las mejores evidencias en el manejo de estos
pacientes a través de una monitorizacion y auditoria del proceso de atencion al
SCACEST. Ello se traduce, en una mejora transversal de todos los eslabones que
componen la cadena de atencién al infarto y, permite, ademas, adaptar los
tratamientos y las recomendaciones de practica clinica al area regional donde esa
red funciona. Es decir, la red crea un ecosistema nuevo, no solo de reperfusion, sino
de transferencia de conocimiento médico transversal en el abordaje y manejo de

este tipo de pacientes. En el caso del PROGALIAM, esto se tradujo en un manejo
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mas homogéneo de los pacientes de forma intrahospitalaria. Esto supuso mayores
tasas de prescripcion de farmacos. Tanto aquellos que actian a largo plazo, en
prevencion secundaria, como AAS, estatinas, como, en el caso de pacientes con
disfuncion ventricular, farmacos que impactan en la supervivencia a medio y largo

plazo, como los BB e IECA/ARA II.

La importancia de los hallazgos del estudio iPHENAMIC, no solo reside en
sus resultados, sino también en su originalidad. Hasta nuestro conocimiento, no
existe ningun estudio que haya realizado este tipo de analisis y que lo haya hecho
en una escala temporal tan prolongada, en un territorio tan amplio y con tanta
exhaustividad. Existe algun pequefio trabajo, con pocos pacientes y periodos de
tiempo maéas cortos que encuentran resultados favorables, aunque sin realizar
andlisis ajustados'’. El estudio méas parecido al iPHENAMIC, es el publicado por

Garcia-Garcia et al.”®

, que analiza los resultados de la red de IAM en un hospital de
la region metropolitana de Barcelona entre 2002 y 2013. Al igual que en nuestro
trabajo, realizan una division en dos periodos, pre y post instauracion de la red, en
este caso el punto de corte lo sitdan en junio de 2009, momento en el que se pone
en marcha la misma. Los autores incluyeron a 1.268 pacientes, 670 pre y 598 post
implantacion del programa. Tras el analisis encuentran un incremento del 64.4 al
89.2% en las tasas de reperfusion y del 43,9 al 99% en las tasas de ICPP. Cifras

mucho mejores que las de nuestro trabajo. Igualmente, la mortalidad

intrahospitalaria no ajustada se redujo del 7,16 al 2,51%. Sin embargo, al realizar un
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analisis ajustado, no encontraron diferencias significativas, ni en la supervivencia
hospitalaria, ni a los dos afios de seguimiento. Estos resultados discrepan
notablemente de los hallazgos encontrados en el estudio IPHENAMIC. La
explicacion creemos que reside en dos sesgos de seleccion que limitan
enormemente la validez tanto interna como externa de los resultados obtenidos
por Garcia-Garcia et al'. El primero de estos sesgos, estriba en el hecho de que
solo se incluyeron pacientes que habian ingresado en la unidad coronaria. Ello
explica que las caracteristicas basales de los pacientes en ambos periodos del
estudio, no variaran tanto como se observé en nuestro trabajo. También explica, las
altas tasas de reperfusion observadas en ambos periodos. Sin embargo, la
procedencia de los pacientes hace que el estudio no sea exhaustivo. Muchos
enfermos, especialmente los no reperfundidos, podrian haber ingresado en otras
unidades distintas incluso al servicio de cardiologia o haber fallecido en urgencias
sin ser incluidos en el registro. Esto supone un sesgo importante, ya que este tipo
pacientes, de peor prondstico, no estarian recogidos. De hecho, uno de los
resultados mas sorprendentes de nuestro trabajo, fue que incluso en el periodo
PROGALIAM, solo el 40% de los pacientes con SCACEST, eran dados de alta desde
un servicio de Cardiologia. Para evitar este tipo de sesgos, en el estudio iPHENAMIC

se realizé una recogida de eventos a partir del CMBD de los hospitales de la red.

El segundo de los sesgos, es fruto del tipo de entorno del que proceden los

pacientes. Se trata de un registro de un hospital metropolitano Unico, con una
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poblacién urbana cercana al centro intervencionista y bastante homogénea. Esto
supone una seleccion extractiva de enfermos que, por ejemplo, no representarian
bien a la poblacion incluida en el iPHENAMIC. Ambos sesgos explicarian la aparente
falta de beneficio de la red, en la mortalidad ajustada a corto y largo plazo, que los
autores encuentran. Si buena parte de los pacientes no reperfundidos y con peor
prondstico no se incluyen en el registro, es probable que el beneficio de la
implantacion de una estrategia que mejore el prondstico de esos pacientes se vea
enormemente diluido. De hecho, a la luz de sus hallazgos sostienen que el principal
vector de la mejoria en el prondstico no es la reperfusion sino el tratamiento médico
y que éste es también el principal predictor de la supervivencia a largo plazo. Estas
conclusiones son sorprendentes a la luz de la evidencia recogida desde la aparicion
de la FL a finales de los afios 80 " y el ICPP en los 90, que demostraron que la
reperfusion, especialmente mediante ICPP mejoraba el prondstico a corto y largo
plazo de los pacientes con SCACEST?, (Figura 10). Es también llamativo que en el
apartado de limitaciones no apunten ninguno de estos sesgos y refuercen la idea

de la validez interna de los hallazgos encontrados.

El otro aspecto crucial que aborda el estudio iPHENAMIC, mas importante si
cabe que el anterior, es el de conocer si antes de la implantacion de la red, existia
equidad en las oportunidades de supervivencia, y de no ser asi, si tras la
implantacion de la misma, esas inequidades habian desaparecido. La pregunta que

el estudio IPHENAMIC intentaba responder era: ;un paciente con las mismas
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caracteristicas clinicas, con un SCACEST del mismo perfil clinico, tendria la misma

mortalidad independientemente del area en el que este evento ocurriera?

Los datos de este trabajo muestran que, antes del PROGALIAM, los pacientes
que sufrian un IAM en Ferrol o Lugo; areas sin centros con capacidad de ICPP 24/7;
presentaban significativamente mayor mortalidad ajustada. Es decir, el mismo
paciente con el mismo infarto tenia un 34 y 57% mas de probabilidades de fallecer
en los primeros 30 dias, si lo sufria en Ferrol o Lugo, respectivamente, que si lo hacia
en A Corufia. Sin embargo, como se ha sefialado anteriormente, la implantacion del
programa, redujo de forma importante la mortalidad, especialmente en esas areas.
Esta era una condicidon necesaria pero no suficiente para alcanzar la equidad.
Cuando se analiza lo que ocurri6 tras la implantacion del PROGALIAM, se pudo
objetivar que estos descensos en la mortalidad en las areas sin centro
intervencionista hicieron que las oportunidades de supervivencia se igualaran a la
de los pacientes de A Corufia. Tras el desarrollo de la red, todos los pacientes que
sufrian un IAM, tenian las mismas oportunidades de sobrevivir a 30 dias

independientemente de su ubicacion geografica.

Estos hallazgos son muy relevantes y podrian proporcionan un valor
adicional a este estudio. No se conoce ningun trabajo en la literatura que haya
abordado esta cuestion. Existen algunas publicaciones que exploran las inequidades
en tratamiento y el prondstico del SCACEST en funcién de si una poblacion es rural

o urbana®®, del tipo étnico de los pacientes’” o de si pertenece a grupos
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minoritarios o no'®. Sin embargo, ninguno de los trabajos analiza el impacto que
una red de atencion al IAM tendria sobre las potenciales inequidades existentes.
Este es un aspecto inesperado, porque precisamente la concepcion de este tipo de
programas, persigue la equidad no solo en el acceso al mejor tratamiento sino, de
forma especial, en las oportunidades de supervivencia, con independencia del perfil

o ubicacion del paciente.

Aliigual que se efectu¢ para la mortalidad entre periodos, en nuestro estudio
también exploramos si la consecucion de la equidad en las oportunidades de
sobrevivir tras un IAM, se mantenia a medio y largo plazo por areas. Los resultados
confirmaron, que tal y como apuntaban la comparativa de cifras de mortalidad en
los periodos pre y post PROGALIAM, la implantacion de la red conseguia que la
igualdad de supervivencia entre areas obtenida a corto plazo, también se mantenia
a medio y largo. Una lectura adicional, es que antes del desarrollo de la red, los
pacientes que no se encontraban en el area de un hospital intervencionista, no solo
se veian perjudicados en términos de supervivencia en el momento agudo del IAM,
sino que ese perjuicio se sostenia en el tiempo, condenandolos a tasas menores de
supervivencia incluso 5 afios después del evento original. Como se ha apuntado a
lo largo de esta discusion, los hallazgos se explicarian por la cadena virtuosa de
factores que supone un mayor porcentaje de enfermos reperfundidos, en menos
tiempo y con la mejor estrategia posible, el ICPP. Como consecuencia, se obtendrian

menos complicaciones graves en el momento agudo y, de cara a los eventos
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futuros, tamafios de infarto menores, con mejor funcidon ventricular, menor

remodelado y menores tasas a largo plazo de ICC y arritmias potencialmente letales.

En definitiva, los resultados del estudio iPHENAMIC demuestran de forma
plausible, que la idea original, basada mas en la intuicidon que en los datos, con la
que se puso en marcha el PROGALIAM, era cierta. En las regiones en las que no
existia una red de atencion al IAM, la mortalidad no solo era mayor, sino que era
desigual. Ciertos pacientes con mejores accesos a la reperfusion mediante ICPP,
tendrian mayores oportunidades de sobrevivir y hacerlo durante mucho mas
tiempo. La implantacion de una red consigue dos objetivos. El primero, beneficiar a
todos los enfermos del &rea donde la red funciona, ese beneficio impacta incluso
en aquellos mas privilegiados por encontrarse cerca de un hospital intervencionista.
El segundo, lograr la equidad en las oportunidades de supervivencia para toda el
area, fruto de la obtencion de mayores beneficios en las regiones que se
encontraban mas perjudicadas inicialmente, consiguiendo mantener esa equidad

en un horizonte temporal de largo plazo.

En resumen, los hallazgos de este estudio respaldan que con el PROGALIAM
se llevd a la practica la filosofia con la que fue concebido; el lugar en el que vives,

no deberia condicionar si sobrevives.
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LIMITACIONES

Este trabajo posee algunas limitaciones inherentes a todo estudio observacional

que intenta, no solo ser descriptivo. sino también realizar inferencias causales'® 2%,

El principal riesgo que podria limitar los hallazgos de nuestro estudio, es el sesgo
de confusion. A pesar de la exhaustividad en la recogida de todas las variables
posibles, tanto de los pacientes, como de sus eventos, es posible que, alguna
variable no hubiera sido registrada y, por tanto, en caso de diferenciar a ambos
grupos de pacientes, no habria sido posible realizar un modelo de ajuste que la
incluyera. Es posible que el riesgo de este sesgo es bajo, dado el amplio abanico de
variables incorporadas. Es poco probable que una variable suficientemente
importante como para impactar en el prondéstico de los pacientes y que, los
diferenciara notablemente, no hubiera sido incluida, aunque este extremo no puede

ser descartado completamente.

Otro sesgo posible, es el de seleccion. En este sentido también creemos que es
poco probable que este sesgo haya adquirido relevancia suficiente en nuestro
estudio como para modificar los resultados. La razon radica en la exhaustividad de
los registros a través de los CMBD hospitalarios. Igualmente se realizé una, revision
pormenorizada de las historias clinicas y los diagnésticos principales para incluir

solo los eventos que cumplieran criterios de SCACEST.
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Finalmente, existe un posible riesgo de sesgo de informacion, que, en este caso,
fue controlado por el acceso directo a la historia clinica electronica del paciente vy,
en caso de no encontrar la informacién, la solicitud a la revision en papel. De esta
forma también se valora como poco factible que, de existir, este sesgo haya

condicionado la naturaleza de los resultados.
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LAGUNAS EN LA EVIDENCIA'Y PERSPECTIVAS
FUTURAS

A pesar que el desarrollo de las redes ha supuesto una mejoria notable en el
abordaje y prondstico de los pacientes con SCACEST, todavia existen cuestiones
para las que la evidencia no ha proporcionado respuestas claras. Igualmente, los
avances cientificos, han proporcionado pruebas de concepto que pueden hacer que
nos replanteemos, no solo la arquitectura de las propias redes, sino la manera en la
que nos enfrentamos al SCACEST. En esta secciébn abordaremos brevemente

algunos de estos aspectos.

Disefio y tamafio de las redes de IAM

Hasta el momento, no esta claro cual es el tamafio ideal para una red
regional de infarto. O, dicho de otro modo, cual deberia ser la poblacion por centro
con capacidad de ICPP 24/7. Como expusimos en la introducciéon al hablar del
desarrollo y estructura de las redes, existen dos modelos paradigmaticos de
organizacion. El modelo franceés, basado en la cercania, en el que todos los centros
intervencionistas ofertan ICPP. Esto supone una gran dispersion de la red, con
menor volumen de procedimientos y con menor experiencia de operadores y
centros. A cambio, la reperfusion y los traslados se ven facilitados por la mayor

ubicuidad en la oferta de intervencionismo. Por otro lado, se encuentra el modelo
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danés, en el que prima la accesibilidad, con un pequefio grupo de hospitales que
concentra toda la oferta de ICPP. Este modelo, se ve penalizado por las distancias,
por lo que requiere gran dotacion de los SEM tanto terrestres como aéreos. A
cambio, oferta alta experiencia no solo de los cardidlogos intervencionistas, sino de
los propios centros, lo que supondria un impacto en el pronostico de los pacientes

con SCACEST™M-13,

Es posible que la repuesta a la pregunta de cual de los dos es el mejor
modelo, resida en su reformulacion: dadas las condiciones geogréficas,
poblacionales y de estructura sanitaria de una region, jqué tipo de red es la que
mejor se adaptaria a dicha regién? Es decir, la respuesta vendria mas condicionada
por las caracteristicas regionales que por las caracteristicas inherentes a la red. De
hecho, dentro de una misma red, es posible que cada regién necesite un modelo
diferente. Todo ello, sin embargo, deberia ser matizado por dos aspectos. El
primero, es que deberia existir un tamafio minimo de la red, que garantizara un
volumen suficiente de casos para permitir el mantenimiento de la competencia de
los profesionales que la integran. No existen muchos datos al respecto, pero el
tamafo regional de las redes deberia garantizar al menos unas 300 ICPP anuales
para asegurar los mejores resultados en términos de mortalidad™. Sin embargo,
algunos trabajos recientes desde redes japonesas, estiman que esta cifra podria
descender en torno a unos 115 procedimientos por afio. Afladen, ademas, como

criterio de calidad, que la ratio entre ICP electivas/ICPP deberia situarse por encima
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del 20%, para asegurar los resultados en términos de mortalidad ajustada®’" 2%2. De
modo que este aspecto, sigue sin estar claro y seran necesarios mas estudios que

nos ayuden a dilucidar el tamafio minimo de red para asegurar los resultados.

El otro aspecto que determina el tamafio de la red, es fruto de su evaluacion.
Sea cual sea la estructura elegida, se debe monitorizar el funcionamiento de cada
uno de los agentes en particular, y de la propia red en general, en base a dos
objetivos, reducir la mortalidad ajustada y conseguir la equidad en las
oportunidades de tratamiento y supervivencia. De no alcanzar los mismos, se
deberia realizar un analisis y en caso de ser necesario, cambiar su configuracion y

reajustarla para la consecucion de esos objetivos.

En definitiva, las redes deberian ser lo suficientemente flexibles para
adaptarse a la realidad de cada entorno, que puede ser cambiante, sin perder de
vista los objetivos fundamentales, la reduccion en la mortalidad y la obtencion de
la equidad. Esto supone la necesidad de un registro y reanalisis periédico que

permita verificar ambas metas.
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Nuevas estrategias para la reperfusion.

En este ambito hay dos lineas atractivas con resultados prometedores. Una
de ellas se centra en mejorar la terapia farmacoldgica de reperfusion. Como se ha
seflalado en la introduccion, las redes de IAM terminaron integrando las dos
estrategias de reperfusion que habian competido durante afios por demostrar su
hegemonia. La estrategia farmacoinvasiva es enormemente atractiva porque, si es
respaldada por el ICP de rescate, ofrece la posibilidad de iniciar la reperfusion de
forma inmediata y casi ubicua tras el diagnostico de SCACEST. El problema, reside
en los riesgos de sangrado que lleva asociados y en la disminucién de su eficacia
pasado cierto tiempo. Para soslayar estos inconvenientes, se han desarrollado
nuevas terapias fibrinoliticas basadas en nanotransportadores liposomales. Estas
particulas, de unos 150 nandémetros de tamafio, estarian recubiertas de un receptor
lIb/llla que identificaria la presencia de agregados trombaéticos y se adheriria a ellos.
Una vez alli, liberarian un agente fibrinolitico que realizaria su funcion de forma
focal. Esto supone un salto cualitativo enorme. Las nanoparticulas serian
extremadamente especificas, al fijarse exclusivamente en las regiones con presencia
de trombo plaquetario, como ocurre en el lecho vascular coronario durante un
infarto, ademas, la dosis de fibrinolitico liberado seria mucho menor, disminuyendo
de este modo el riesgo de complicaciones hemorragicas y todo ello con un coste
bajo, dado que la fabricacién de este tipo de nanoparticulas es muy asequible. Ya

existen modelos que han servido como prueba de concepto “in vitro” y que
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demuestran que este tipo de nanoparticulas son mas eficaces y seguras que los
tradicionales fibrinoliticos?® (Figura 55). De replicarse estos resultados en los
ensayos clinicos, podrian ser utilizadas no solo en el seno del SCACEST, sino
también en la reperfusion del ACV isquémico agudo y en la del tromboembolismo

pulmonar (TEP).

Figura 55. Nanoparticulas liposomales fibrinoliticas.
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El otro de los ambitos en los que existen notables avances con resultados
prometedores, es en el del llamado dafo por reperfusiéon. Este término se acufié
para describir un fenédmeno paraddjico. En 6rganos sometidos a isquemia, como
ocurre en el corazon durante un infarto de miocardio, se produce una cascada de

muerte celular fruto de la falta de perfusion, pero, sorprendentemente, la
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restauracion del flujo sanguineo también produce un dafio que induce la muerte
de muchas de las células afectadas por la isquemia. Es indudable que este dafio es
un “mal menor” y que, en el caso del corazén, no restaurar el flujo sanguineo
supone una pérdida mucho mayor. Aun asi, se ha estimado que hasta el 50% de la
cicatriz miocardica que presentard un paciente que ha sufrido un SCACEST
reperfundido, sera fruto del dafio por reperfusiéon®®*. Como se ha mencionado
anteriormente, el tamafio del IAM se relaciona directamente con el prondstico de
los pacientes®®. Esta es la razon por la que la reduccion del dafio por reperfusion
es un campo de enorme interés que presenta notables implicaciones clinicas. Se
han probado tres estrategias en este ambito: la farmacoldgica, la hipotermia y el
condicionamiento isquémico. De ellas, la mas prometedora es esta Ultima. Se basa
en el concepto de que los tejidos sometidos a ciclos de isquemia-reperfusion,
presentarian menos dafo por reperfusion. Es como si sus células fueran
“entrenadas” para resistir este tipo de agresiones y no perecieran bajo ellas. Se
encuentra fuera del ambito de este trabajo explicar los mecanismos que subyacen,
pero en general, se sustentan en la generacién de sustancias vasodilatadoras y
citoprotectoras®®. Basado en este principio, se han testado dos ideas enormemente
atractivas desde el punto de vista terapéutico. La primera de ellas es que no seria
necesario generar los ciclos de isquemia-reperfusion en el érgano afectado. Bastaria
con hacerlo en cualquier tejido, y este liberaria las sustancias protectoras que

ejercerian su funcién de forma remota en el tejido isquémico, protegiéndolo del
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dafio por reperfusion. La otra idea, estriba en el hecho de que no se requeriria
entrenamiento previo del tejido para protegerlo. Podria hacerse una vez que se
haya instaurado la isquemia. La unificacion de ambos conceptos, dio lugar a una
estrategia denominada postcondicionamiento isquémico remoto, por la que, tras
una oclusién coronaria, por ejemplo, la instauracion de ciclos de isquemia-
reperfusion en un tejido remoto, como, podria ser el brazo, induciria la liberacién
de sustancias citoprotectoras que evitarian el dafio celular en el momento en el que
se realizara la reperfusion®®. Se producirfa, por tanto, una transferencia de sefiales
celulares desde tejidos donde son fabricadas, hasta aquellos en los que se ejecuta
la proteccion. Existen numerosos estudios de postcondicionamiento isquémico
remoto en el seno del SCACEST con resultados contradictorios por problemas
conceptuales y metodolégicos que han dificultado reproducir y trasladar los

hallazgos experimentales al campo clinico®”’,

Actualmente se esta trabajando con nanoparticulas que se fijarian en el tejido
isquémico y liberarian alli el mismo tipo de sustancias citoprotectoras inducidas por
el postcondicionamiento isquémico remoto. Una de ellas es el ONO-1301, un tipo
de prostaciclina sintética que inhibe la produccion de tromboxano A e induce la
liberacion en las células endoteliales, musculares lisas y fibroblastos citoquinas que
contribuyen a evitar el dafio por reperfusion. En estudios experimentales con ratas,

208 (

esta estrategia ha producido resultados extremadamente prometedores=* (Figura

56).
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Figura 56. Nanoparticulas como tratamiento del dafio por reperfusion.
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En definitiva, estamos aprendiendo que en el seno del SCACEST, no solo es
importante reperfundir a los pacientes y hacerlo en el menor tiempo posible, el
modo de realizar esta terapia, tiene importantes implicaciones clinicas. Evitar el
dafio por reperfusion, llevaria un paso mas alla el beneficio potencial de las redes
de atencion al IAM. Es posible, que, en un futuro no muy lejano, antes aplicar
cualquier estrategia de reperfusion, realicemos algun tipo de intervencion orientada
a la prevencion del dafio asociado a la misma, salvando de esta forma, parte del

miocardio que de otro modo pereceria al restaurar el flujo en un territorio
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isquémico. Obviamente, el beneficio de estas terapias no solo se circunscribiria al

SCACEST, sino que tendrian una enorme aplicacion en otros ambitos, ampliando el

209, 210

abanico a escenarios como el de los trasplantes de 6rganos sélidos o el del

ACV isquémico?®™ 212,
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1. El estudio iPHENAMIC demuestra que, en la zona norte de Galicia, la
implantacién del PROGALIAM se asocio con un descenso significativo de
la mortalidad ajustada. Este descenso, se observd en todas las areas,
aunque, fue de mayor envergadura en las que no disponian de un centro
intervencionista, es decir, Lugo y Ferrol.

2. El beneficio de la reduccién de la mortalidad ajustada no solo se produjo
en la fase aguda del IAM, sino que se mantuvo hasta los cinco afios de
seguimiento. Este hallazgo fue consistente, verificandose para el
conjunto global de la red y para cada una de las areas de la zona norte.

3. Antes de la implantacion del PROGALIAM, la mortalidad ajustada por
SCACEST era significativamente mayor en las areas de Lugo y Ferrol, que
en el area de A Corufia. Este peor pronostico, no solo se circunscribia a
la fase aguda del IAM, sino que se extendia en el tiempo hasta el periodo
maximo de seguimiento del estudio; 5 afios.

4. Tras la implantacion del PROGALIAM, la mortalidad ajustada en las tres
areas que componian la zona norte de Galicia, se equiparé, no
encontrandose diferencias significativas entre ellas. Esta equiparacion fue
consistente en todos los marcos temporales explorados; 30 dias, 12
meses y 5 anos.

5. La puesta en marcha de la red supuso un incremento significativo en las
tasas de reperfusion. Este incremento se produjo a expensas de un
aumento en el porcentaje de pacientes tratados mediante ICPP
especialmente en los territorios de Lugo y Ferrol.

6. Tras el establecimiento del PROGALIAM, las tasas de FL y de pacientes
no reperfundidos descendieron significativamente tanto en el conjunto
de la red, como en cada una de las areas que la componian.

7. Los motivos por los que un paciente no era reperfundido cambiaron

significativamente. Antes de la puesta en marcha del programa, la
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decision médica era la principal causa de no reperfusion, después, el
motivo principal, pasé a ser el retraso del paciente.

8. Durante el periodo PROGALIAM se observd un cambio en la forma de
contacto médico. Pasando a ser los servicios de urgencia
extrahospitalarios el principal agente con el que contactaban los
pacientes que sufrian un SCACEST, en detrimento de las urgencias
hospitalarias.

9. Una vez puesta en marcha la red, se observo un descenso significativo
en los tiempos de reperfusion. Tanto en los que dependian del paciente,
como aquellos que dependian del sistema. Sin embargo, el
comportamiento de las areas fue heterogéneo. En el area de Lugo estos
descensos no alcanzaron la significacion estadistica.

10. Durante la etapa PROGALIAM se produjeron incrementos significativos
en las tasas de

a. Acceso radial.

b. Exito en la ICPP.

c. ICP de rescate tras FL fallida.

d. Uso de Stents farmacoactivos.

e. Prescripcion al alta de estatinas, IECA/ARAII, BB, AAS, inhibidores
del P2Y12 e IBP.

11. Por el contrario, se redujeron significativamente:

a. Los dias de estancia hospitalaria.
b. Las altas dadas desde servicios distintos a Cardiologia.

12. El estudio iPHENAMIC demostrd que el perfil de los pacientes diferia en
las tres areas, con una gradacion entre ellas. Los del area de Lugo, eran
enfermos mas ancianos, con mas factores de riesgo y mayores

comorbilidades, les seguian en estos aspectos los pacientes del area de
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Ferrol, mientras que los del area de A Corufia eran los que presentaban
un perfil clinico de menor riesgo.

13. En el conjunto global de la poblacién del estudio iPHENAMIC y en todas
las areas se observé un cambio de perfil de los pacientes en funcién del
periodo. Los de la etapa PROGALIAM eran enfermos con mayor
prevalencia de FRCV y significativamente menos comorbilidades.

14. La forma de presentacion del SCACEST cambid significativamente tras el
implante de la red con menores porcentajes de:

a. Sintomas atipicos.

b. Infartos indeterminados.

0

Killip lI-1V en la presentacion.
d. Ritmos diferentes del sinusal.
15. Por éreas, los pacientes con IAM de presentacidn mas grave fueron los
del area de Lugo con mayores tasas de:
a. Sintomas atipicos.
b. Killip I-IV.
c. FA o BAV 2°/3° grado.
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DATOS DEMOGRAFICOS/ ANTECEDENTES PERSONALES

Iniciales (dos primeras iniciales del nombre, 1° y 2° apellido):
Area de procedencia: [ A Corufia [ILugo [1 Ferrol

Fecha de Nacimiento: ) | Sexo: Varon | Mujer | Talla: (cm) Peso: (Kg)

Factores de riesgo coronario:

[ Hipertension arterial Habito tabaquico:
[ Hiperlipidemia Sinl No | Exfum. |
[ Diabetes [ Antecedentes familiares

Si diabetes: Tipo 111 Tipo 2 |

Antecedentes de cardiopatia isquémica: 11 S| /1 NO

7 Infarto agudo de miocardio previo [ Intervencionismo coronario previo
[1 Angina inestable reciente (30 d.) [1Cirugia coronaria previa

[1 Angina estable Clase CCS

Arteriosclerosis: [ S| /- NO
[ Arteriopatia periférica [7 ACV /AIT previo
[1 Cirugia vascular previa [ Enfermedad carotidea

Otras patologias: [ Sl /1 NO

7 Insuficiencia renal 11 Deterioro Cognitive | Dependiente para ABVD

[1 EPOC

[ Neoplasia: Tipo: Afio Diagndstico:
[1 Otras:

Tratamiento previo al inicio de los sintomas: [ SI /1 NO

[1 Aspirina [1 Trifusal [ Inh Aldosterona

[1 Clopidogrel [1 Inh bomba protones [~ Otros hipotensores

[1 Prasugrel [T ARA-II [~ Nitritos (vo/td/sl)

[ Ticagrelor [ IECA [ Insulina

'/ Sintrom ['Calcioantagonistas I ADO

' HBPM I Beta-blogueantes I Estatinas

T HNF [1 Amiodarona [~ Otros hipolipemiantes
[1 Otros anticoagulantes [ Digoxina

[ Ticlopidina I’ Diuréticos

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 309



DATOS CLINICOS DEL SCACEST
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Sintoma guia:
[|Dolor torécico [Sincope [/Disnea [IPCR [10Otros:

Localizacion del IAM:

[1Anterior [IInferior [Posterior [Lateral ['VD [1BRIHH [IIndeterminado

Situacién al Diagnostico:
PA (s/d): / mmHg FC:

lom  Killip (I/1V):

Ritmo en ECG: [|RS [1FA [IBAV 2%3° grado [ | Taquicardia QRS ancho [ MP

TIEMPOS Y REPERFUSION:

Inicio Dolor : Fecha ___ /| Hora ___

Primer contacto médico: Fecha ___/__/ _Hora i

[ Extrahospitalario: 11061 ['PAC
['Hospitalario ['Htal ICPP [1Htal NO ICPP
Reperfusion:
[1Si = Tipo: [IFibrinolisis [1ICPP
['No = Causa:

[IRetraso (| |paciente [ |sistema) [Fallo en el Dx [Muerte [|Decisién médica
[1Cx reciente [ |ACV reciente | | Hemorragia activa | /ACO | |Desconocida

[1Oftras:

FIBRINOLISIS:

Lugar: [/Ambulancia
[|Htal (Fecha y hora llegada htal) ___ /__ /
Tipo de FL: [1SK ['tPA [ITNK [1Otro:

Medicacién adicional a la FL :

[ Aspirina [1 Trifusal

[ Clopidogrel [ Inh bomba protones

[ Prasugrel [T ARA-II

[ Ticagrelor [ IECA

1 Sintrom [Calcioantagonistas

[ HBPM [ Beta-blogueantes

I HNF [ Amiodarona

[ Otros anticoagulantes | Digoxina

0 Ticlopidina ' Diuréticos

Fecha y hora inicio FL: ___ /[ Hora __ :

Reperfusion nsi /| Hora _ :_

['No -> [|Rescate [/Nada

Rescate [/Htal ICPP ---> Llamada Hca _

Aperturadela ARl __/ |
[THtal NO ICPP: Llamada Hca _ 1

Salida Htal No ICPP __ /|
Llegada Htal ICPP __ / /
Aperturadela ARl __/ |
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Inh Aldosterona

[ Otros hipotensores

Nitritos (vo/td/sl)

I Insulina

| ADO

| Estatinas

[ Otros hipolipemiantes

Hora __ :
Hora ___ :_
Hora ___ :__
Hora __ :
Hora ___:
Hora ___ :_
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ICPP

[THtal ICPP ---> Llamada Hca I Hora __ :_
Llegada Htal ICPP |/ / Hora __ :
Aperturadela ARl /[ / Hora __ :_

[IHtal NO ICPP: Llamada Hca 1 Hora -
Salida Htal No ICPP __ /__/ Hora __ :
Llegada Htal ICPP I Hora __ :__
Apertura de la ARI I Hora

DATOS DEL PROCEDIMIENTO DE ICPP / RESCATE

[1ICPP [1ICP RESCATE

Hora Inicio___:_ HoraFin___:_ Hora apertura ARI: : Tiempo proc (mins)
Vol contraste (ml) Tiempo escopia (mins)

ACCESO VASCULAR INICIAL ACCESO VASCULAR FINAL

CARD CARI CAFD DOAFI COOTRAS DOARD TARI OAFD DOAFI COTRAS

CAUSA DEL CAMBIO
OFallo puncién OAIt anatémica/tortuosidad ODificultad canulacién coronaria/ICP  OOtras

MEDICACION DURANTE EL CATETERISMO:

[1 Aspirina [ Trifusal [1Inh Aldosterona

[1 Clopidogrel 1 Inh bomba protones [ Otros hipotensores
[ Prasugrel [T ARA-II [ Nitritos (vo/td/sl)

[ Ticagrelor I[ECA [l Insulina

[ Sintrom [ |Calcioantagonistas 1 ADO

[ HBPM [1 Beta-blogueantes [ Estatinas

[ HNF [ Amiodarona [ Otros hipolipemiantes
[1 Otros anticoagulantes " Digoxina

[1 Ticlopidina Diuréticos

N° de vasos enfermos: N° estenosis significativas:

Numero de vasos tratados: Numero de lesiones tratadas:

Enfermedad coronaria significativa (lesiones de >70%):

Enfermedad del tronco comun izquierdo Si | No 1 ARII
Enfermedad de la descendente anterior Si No ARI |
Enfermedad de la circunfleja Si | No 11 ARII
Enfermedad de la coronaria derecha Si | No ARI |
Enfermedad del ramo mediano Si | No ARI |
Enfermedad by-pass Si No [l ARI

Trombosis Stent previo [/Si [No
[1Stent Conv [IStent Farmac12G [Stent Farmac22G || Stent bioabsorbible
[1Aguda(24h) 1Subaguda (24h-30d) [ Tardia (30d-1afio) [ Muy tardia (>1 afio)
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ICP sobre ARI
[INO CAUSA: [mallecho [1TIMI3/no lesion [Muerte [ICABG [IOtras
[ [P S—— TIMI inicial(0-3) : TiMmI final (0-3): Trombectomia: (1S [INo

Tipo dispositivo:
[1Balén [IStent Conv [IStent Farmac13G [ Stent Farmac22G [] Stent bioab

N¢ stents Calibre max mm - Resultado: [ Exito [Fracaso
ICP sobre no ARI
[ [———— Vaso: [ITCIT'DAICD [ CX ['RM [BY-PASS
TIMI inicial(0-3) : TiMI final (0-3): Trombectomia: [1Si ['No

Tipo dispositivo:
[1Balon [IStent Conv [ /Stent Farmac12G [ Stent Farmac22G || Stent bioab
N@ stents Calibre max mm - Resultado: [1Exito [Fracaso

Complicaciones:

[TNo

[1Si === [TMuerte [11AM [ICABG [PCR rescatada [ Taponamiento

Asistencia Hcal/Eléctrica

[INO

[1S] ~=mmm- | BIACP [ DAV [ IJAMINAS | IMP

EXITO GLOBAL DEL PROCEDIMIENTO: Si [ No [ Suboptimo |
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1.- COMPLICACIONES: ''Si 1 No

No Hemorragicas

O Bloqueo que requiera MP O IRA que requiera intervencion
O Killip o IV (Killip maximo ____ ) O Sepsis
O Isquemia recurrente O Otras
0 Reinfarto
O ACVIAIT -

Hemorragicas

Localizacion
Ointracreaneal Ointraocular JOPuncion OOtro

OGastrointestinal JRetroperitoneal
Tipo Sangrado (BARC)

O Tipo 1: Sangrado no demostrado, que no requiera realizar estudios adicionales
asi como hospitalizacion o ser manejado por algun profesional de la
salud. Ejemplos: Equimosis, sangrado hemorroidal pequefio.

O Tipo 2 :Cualquier sangrado demostrado que no cumpla criterios para tipo 3, 4 o
5 y que cumpla con al menos uno de los siguientes criterios: (1) Requiere intervencién no
quirtrgica por profesional de la salud (2) Requiere hospitalizacién (3)Requiere pronta
valoracion

O Tipo 3a: Sangrado que condicione descenso de 3 a < 5 g/dL de hemoglobina

O Tipo 3b: Sangrado que condicione descenso > 5g/dL de hemoglobina. Sangrado que
condicione Tamponamiento Cardiaco. Sangrado que requiera intervencion quirdrgica para
su control (excepto dental/hemorroidal/en piel). Sangrado que requiera agentes vasoactivos
intravenosos.

O Tipo 3c: Hemorragia Intracraneal (no incluye microhemorragias o transformacion
hemorragica). Sangrado intraocular con compromiso de la visién

O Tipo 4: (Sangrado relacionado con Cx coronaria). Hemorragia intracraneal perioperatoria
(dentro de 48 hrs de la cirugia). Re-operacion con el proposito de controlar el sangrado.
Transfusion = 5 concentrados sanguineos en un periodo de 48 horas. Sangrado por drenaje
toracico de mas de 2 litros en un periodo de 24horas.

O Tipo 5a: Sospecha de Sangrado fatal (no evidente): no confirmado por autopsia o
imagen pero clinicamente sospechado

O Tipo 5b: Sangrado fatal definitivo: Sangrado evidente o confirmado por estudio
de imagen o por autopsia.

2.- INTERVENCIONES TERAPEUTICAS: Si No
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O RCP
O DF/CV sin RCP
O Hipotermia:
T2 (__ °C)
Horas ( hs)
O Soporte circulatorio

O Ventilacién mecanica Invasiva o no.
O MP definitivo
0 Otros:
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3.- PROCEDIMIENTOS DURANTE LA HOSPITALIZACION
O Ingresoen UCI >24h [INo 1/Si N°dias:
O Ecocardiograma Fecha(__/___ / )
DDVI mm DSVI mm FEVI (%) & Al mm
Grado IM (I-1V) Grado IT (I-IV) PSAP mmHg
Acinesia
|| Anterior || Septal [/Inferior [IPosterior [ Lateral
0 Test de esfuerzo: [ Isquemia [ No isquemia
O Estudio Electrofisiolégico
O Cirugia coronaria:
¢ Fecha(__/__ [/ )
¢ Territorios revascularizados /DA [ Cx [ICD
¢ Revasc funcional completa [1Si [INo
O Nueva Coronariografia
Fecha(__/__ / )JHoralnicio___: HoraFin___:_ Tiempo proc (mins)
Vol contraste (ml) Tiempo escopia (mins)
ACCESO VASCULAR INICIAL ACCESO VASCULAR FINAL
JARD OARI DOAFD DAFI COTRA DARD CARI DOAFD CAFI OOTRA

CAUSA DEL CAMBIO

OFallo puncién DAlt anatomica/tortuosidad ODificultad canulacién coronaria/ICP  OOtras

MEDICACION DURANTE EL CATETERISMO:

|| Aspirina [1 Trifusal

[ Clopidogrel Inh bomba protones

|| Prasugrel [T ARA-II

[ Ticagrelor [11IECA

[ Sintrom Calcioantagonistas

[ HBPM [ Beta-blogqueantes
HNF [ Amiodarona
Otros anticoagulantes [ Digoxina

I Ticlopidina [ Diuréticos
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Inh Aldosterona

[1 Otros hipotensores
Nitritos (vo/td/sl)

[1 Insulina

1 ADO

[ Estatinas

[ Otros hipolipemiantes

314



IPHENAMIC | Anexo |

CRD vI.T | .
Noviembre 2014 | IPHENAMIC

N° de vasos enfermos: N° estenosis significativas:
Namero de vasos tratados: Numero de lesiones tratadas:

Enfermedad coronaria significativa (lesiones de >70%):

Enfermedad del tronco comun izquierdo Sill  Nol
Enfermedad de la descendente anterior Sill  Nol
Enfermedad de la circunfleja Sill  Nol
Enfermedad de la coronaria derecha Sill Nol
Enfermedad del ramo mediano Sill Noi
Enfermedad by-pass Si | No [

Trombosis Stent previo [Si [INo
[1Stent Conv [IStent Farmac13G [Stent Farmac23G [ Stent bioabsorbible
[1Aguda(24h) [1Subaguda (24h-30d) [Tardia (30d-1afio) [IMuy tardia (>1 afio)

ICP |1 No--— Causa: [ Malos lechos [1 Cx coronaria [|Escaso territorio [INo isquemia
[1Sf ~-—---————--V/aso: | ITCI | /DA [ ICD [ /CX [ IRM | |BY-PASS
TIMlinicial(0-3): __ TIMIfinal (0-3): __ Trombectomia: ['Si [INo
Tipo dispositivo:
[1Balén [1Stent Conv [IStent Farmac12G [IStent Farmac22G [ Stent bioab
Ne¢ stents Calibre max mm - Resultado: [1Exito | Fracaso

Complicaciones:
['No
[18i ---------[TMuerte [1IAM [ICABG [ 'PCR rescatada [ Taponamiento

Asistencia Hcal/Eléctrica

[TNO
[18] ==--—-—['BIACP [ DAV [J/AMINAS [MP
EXITO GLOBAL DEL PROCEDIMIENTO: Si | No | Subdptimo
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4.- PARAMETROS ANALITICOS
Alingreso:Fecha (__/___ /)
Hb Hcto Leucocitos Neutréfilos Plaguetas
Urea Creatinina GOT GPT LDH
Col total LDL HDL TG
Glucemia HbA1c Na+ K+
Alas 48-T2h:Fecha(__/_ /)
Hb Heto Leucocitos Neutréfilos Plagquetas
Urea Creatinina GOT GPT LDH
Glucemia HbA1c Na+ K+
Antes delalta: Fecha (__ /__ /)
Hb Heto Leucocitos Neutréfilos Plagquetas
Urea Creatinina GOT GPT LDH
Col total LDL HDL TG
Glucemia HbAle Na+ K+
TnT inicial PicoTnT Ult TnT ValorRef Tn T
Tnl inicial Pico Tn | Ult Tnl Valor Ref Tn |
CPK inicial CPK pico Uit CPK Valor Ref CPK
CPK-MB Ini CPK-MB pico CPK-MB final Valor Ref CPK-MB
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DATOS AL ALTA

MUERTE DURANTE LA HOSPITALIZACION

[1Si Fecha(_/___/ )
Causa
[IFallo bomba [ Complicaciones mecanicas [ Arritmias [/Sepsis [/Fallo multiorganico
[THemorragia [ |Encefalopatia Hipéxica [1Otra causa no cardiaca
[1Otras

['No Fechadelalta(__/___/ )
Medicacién al alta

[ Aspirina [1 Trifusal [ Inh Aldosterona

[~ Clopidogrel [ Inh bomba protones I’ Otros hipotensores

I Prasugrel [T ARA-II [ Nitritos (vo/td/sl)

[1 Ticagrelor [ IECA I Insulina

[ Sintrom ['Calcioantagonistas 11 ADO

' HBPM [ Beta-bloqueantes | Estatinas

| HNF [ Amiodarona [ Otros hipolipemiantes
[ /Otros anticoagulantes [ Digoxina

[ Ticlopidina [ Diuréticos

SERVICIO DESDE EL QUE SE DA DE ALTA
[ Cardiologia [ M. Interna 0 UCl [ Otros
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SEGUIMIENTO A UN ANO
Eventos adversos cardiacos: Si[1 No [l

[ Muerte Fecha: /| |

[1 Muerte cardiovascular Fecha: __/ _/

[T 1AM Fecha: __/ |

|| Revascularizacion urgente  Fecha: ___/

[1 Revasculariz (reestenosis) Fecha: /|

1 Re-ACTP (mismo vaso-ARIl) Fecha: __ / _/

[1 Re-ACTP (otros vasos) Fecha: ___/ |/

[1 CABG Fecha: __ [/ [

[ Otra cirugia cardiaca Fecha: __/ /
Reingreso cardiaco: SiCl No [

[l Revascularizacion coronaria Fecha: ___/__ /

[1 Angina Inestable Fecha: __/ |

[ Estudios electivos Fecha: /| |

[ Insuficiencia cardiaca Fecha: _ [/ /

[ Problemas via acceso Fecha: __ [/ /

[1 Otros Fecha: ___/ |
Reingreso no cardiaco: Sill No [l Fecha:___ / /

Causa:
Situacién en el seguimiento:
[ Asintomatico Grado funcional NYHA:
[1 Angina estable, Grado CCS: ['1 Dolor toracico no coronario

[l Insuficiencia cardiaca

Otros procedimientos realizados: Si O No [
[1 Ergometria convencional Fecha: __ /| 1 EEF Fecha: __ /|
[1 Eco de ejercicio Fecha: ___ /| [T Implante DAl Fecha: ___/__ /
|| Eco-dobutamina Fecha: __ /_ | || Coronariografia Fecha: ___ /|
[ Ecocardiografia convencional Fecha: __ /  /
DDVI mm DSVI mm FEVI (%) @ Al mm
Grado IM (I-1V) Grado IT (I-1V) PSAP mmHg
Acinesia
[ Anterior 1 Septal [lInferior [1Posterior [ILateral
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ANALITICA:

Hb Hcto Leucocitos Neutrofilos Plaquetas
Urea Creatinina GOT GPT LDH

Col total LDL HDL TG

Glucemia HbAlc Na+ K+

Tratamiento en el seguimiento a 1 afio:

[1 Aspirina [1 Trifusal ["Inhibidores Aldosterona
[1 Clopidogrel [1 Inh bomba protones [ Otros hipotensores
[l Prasugrel [T ARA-II [ Nitritos (vo/td/sl)
[1 Ticagrelor [ IECA [ Insulina
11 Sintrom I'Calcioantagonistas 1 ADO
[T HBPM [ Beta-bloqueantes L Estatinas
0 HNF | Amiodarona [ Otros hipolipemiantes
[10tros anticoagulantes [ Digoxina
Ticlopidina [1 Diuréticos
Suspension AAS: [1Si [TNo Fecha: ___/ /
Suspension Clopidogrel: [18i ['No Fecha: ___/ /
Suspensién Prasugrel: [1Si No Fecha: ___ / /
Suspensién Ticagelor: [1S8i [TNo Fecha: ___ / /
Suspensién Anticoagulantes [1Si [1No Fecha: / /
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ULTIMO SEGUIMIENTO

Fecha del dltimo seguimiento: ___ /[ /

Eventos adversos cardiacos: Si [ No [

[1 Muerte Fecha: __/ /
|| Muerte cardiovascular Fecha: __ / [
[11AM Fecha: __ / [/
[l Revascularizacion urgente  Fecha: __ /  /
|1 Revasculariz (reestenosis) Fecha: __ /  /
|| Re-ACTP (mismo vaso-ARI) Fecha: __ / /
[1 Re-ACTP (otros vasos) Fecha: __ / [
[1 CABG Fecha: __ /_ [/
|1 Otra cirugia cardiaca Fecha: __ / [/
Reingreso cardiaco: Sil| No [1

[l Revascularizacién coronaria Fecha: A
[1 Angina Inestable Fecha: __ / [
|1 Estudios electivos Fecha: Il
I'I Insuficiencia cardiaca Fecha: _ [/ /
[l Problemas via acceso Fecha:__ /_ /|
|| Otros Fecha: __ / [

Reingreso no cardiaco: SiC! No [l Fecha:__ / /
Causa:

Situacién en el seguimiento:

[ Asintomatico Grado funcional NYHA:

[1 Angina estable, Grado CCS:____ [1 Dolor toracico no coronario
Il Insuficiencia cardiaca

Otros procedimientos realizados: Si [ No []

[ Ergometria convencional Fecha: __ /[ [T EEF Fecha: ___/ [
|1 Eco de ejercicio Fecha: __ /[ [ Implante DAl Fecha: ___ /|
[1 Eco-dobutamina Fecha: __/__ / [1 Coronariografia Fecha: ___ /[
|| Ecocardiografia convencional Fecha: __ /[

DDVI mm DSVImm FEVI (%) @& Almm

Grado IM (I-IV) Grado IT (I-IV) PSAP mmHg

Acinesia

[1 Anterior [ Septal [ Inferior [Posterior [ Lateral
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ANALITICA:

Hb Hcto Leucocitos Neutrofilos Plaquetas
Urea Creatinina GOT GPT LDH

Col total LDL HDL TG

Glucemia HbA1e Na+ K+

Tratamiento en el seguimiento Gltimo seguimiento:

[l Aspirina [ Trifusal Inhibidores Aldosterona
[1 Clopidogrel [ Inh bomba protones Ofros hipotensores
" Prasugrel 1 ARA-II Nitritos (vo/td/sl)
[1 Ticagrelor IECA [1 Insulina
| Sintrom Calcioantagonistas [l ADO
[T HBPM [ Beta-blogueantes [1 Estatinas
HNF [ Amiodarona Otros hipolipemiantes
[10tros anticoagulantes ' Digoxina
Ticlopidina Diuréticos
Suspensién AAS: [1Si [INo Fecha: ___/ /
Suspensién Clopidogrel: [1Si [INo Fecha: ___/ /
Suspensién Prasugrel: 71Si [TNo Fecha: ___/ /
Suspensién Ticagelor: 1Si [INo Fecha: ___ / /
Suspensién Anticoagulantes [1Si [MNo Fecha: / /
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Palabras clave:

Infarto agudo de miocardio con elevacion
del segmento ST

Estrategias de reperfusion

Intervencién coronaria percutinea
Fibrinolisis

Mortalidad

Politicas de salud
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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Se sabe muy poco del impacto que las redes de atencion del infarto agudo de
miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST) tienen en la poblacion. El objetivo de este estudio es
averiguar si el PROGALIAM (Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio) mejoré la
supervivencia en la zona norte de Galicia.
Meétodos: Se recogieron todos los eventos codificados como IAMCEST entre 2001 y 2013. Se identifico a
6.783 pacientes, divididos en 2 grupos: pre-PROGALIAM (2001-2005), 2.878 pacientes, y PROGALIAM
(2006-2013), 3.905 pacientes.
Resultados: En la etapa pre-PROGALIAM, la mortalidad ajustada a 5 afos fue superior tanto en la
poblacion total (HR =1,22; 1C95%, 1,14-1,29; p < 0,001), como en cada una de las areas (A Coruia,
HR=1,12; 1C95%, 1,02-1,23; p=0,02; Lugo, HR = 1,34; IC95%, 1.2-1,49; p < 0,001, y Ferrol, HR=1,23;
1C95%, 1,1-1,4; p = 0,001). Antes del PROGALIAM, la mortalidad a 5 anos en las areas de Lugo (HR =0,8;
1€95%,0,67-0,95; p =0,02) y Ferrol (HR= 0,75; 1C95%, 0,64-0,88; p=0,001) era superior que en A Coruna.
Estas diferencias desaparecieron tras el desarrollo de la red (Lugo comparado con A Corufia, HR = 0,88;
1C95%, 0,72-1,06; p=0,18; Ferrol comparado con A Coruiia, HR = 1,04; 1C95%, 0,89-1,22; p=0,58.
Conclusiones: El desarrollo del PROGALIAM en el area norte de Galicia disminuyo la mortalidad
e increment6 la equidad de los pacientes con IAMCEST tanto en general como en cada una de las areas
donde se implantd.

Estudio registrado en ClinicalTrials.gov (Identificador: NCT02501070).
© 2019 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Esparia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Impact on mortality after implementation of a network for ST-segment elevation
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Intreduction and objectives: Littleis known about the impact of networks for ST-segment elevation myocardial
infarction (STEMI) care on the population. The objective of this study was to determine whether the
PROGALIAM (Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio) improved survival in northemn Galicia.
Methods: We collected all events coded as STEMI between 2001 and 2013. A total of 6783 patients were
identified and divided into 2 groups: pre-PROGALIAM (2001-2005), with 2878 patients, and PROGALIAM
(2006-2013), with 3905 patients.

Results: In the pre-PROGALIAM period, 5-year adjusted mortality was higher bothin the total population
(HR, 1.22, 95%Cl, 1.14-1.29; P < .001) and in each area (A Corufia: HR, 1.12; 95%Cl, 1.02-1.23; P=.02;
Lugo: HR, 1.34; 95%Cl, 1.2- 1.49; P < .001 and Ferrol: HR, 1.23; 95%Cl, 1.1-1.4; P=.001). Before
PROGALIAM, 5-year adjusted mortality was higher in the areas of Lugo (HR, 1.25; 95%Cl, 1.05-1.49;
P=.02)and Ferrol (HR, 1.32; 95%CI, 1.13-1.55; P=.001) than in A Coruiia. These differences disappeared
after the creation of the STEMI network (Lugo vs A Corufia: HR, 0.88; 95%Cl, 0.72-1.06; P= .18, Ferrol vs A
Coruna: HR, 1.04; 95%Cl, 0.89-1.22; P=.58.

* Autor para correspondencia: Servicio de Cardiologia, Complexo Hospitalario Universitario A Corufia, As Xubias 84, 15006 A Corufia, Espaiia.
Correo electrénico: guillermo.aldama.lopez@sergas.es (G. Aldama).
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Conclusions: For patients with STEMI, the creation of PROGALIAM in northern Galicia decreased
mortality and increased equity in terms of survival both overall and in each of the areas where it was

implemented.

This study was registered at ClinicalTrials.gov (Identifier: NCT02501070).
© 2019 Sociedad Espariola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del
segmento ST
ICPP: intervencion coronaria percutinea primaria

INTRODUCCION

Desde el siglo pasado se conoce que la mejor estrategia de
reperfusién para los pacientes que sufren un infarto agudo de
miocardio con elevacion del segmento ST (IAMCEST) es la
intervencion coronaria percutanea primaria (ICPP)'~. Sin embargo,
a diferencia de la fibrinolisis, la ICPP solo se puede realizar en
centros que dispongan de la estructura y los profesionales
entrenados para realizarla. En ocasiones, los pacientes con un
IAMCEST se encuentran alejados de dichos centros y su traslado
supone una demora. Los estudios PRAGUE-2° y DANAMI-2*
demostraron que, en pacientes que sufren un IAMCEST y se
encuentran alejados de los centros de ICPP, a pesar del retraso
asociado al traslado, la ICPP suponia un beneficio en términos
de supervivencia frente a la fibrinolisis inmediata. A partir de
entonces, se establecieron organizaciones multidisciplinarias para
permitir la identificacion precoz de los pacientes con IAMCEST y su
traslado agil a centros de ICPP. A estas organizaciones se las
denomind «redes de atencion al IAMCEST». Espafa fue un pais
pionero, pues en 2002 se establecio en Navarra la primera de ellas.
Un afo mas tarde se constituyd en Murcia el APRIMUR
(Angioplastia Primaria en la Region de Murcia)®. En mayo de
2005 Galicia se sumo a esta iniciativa y se convirtioé en la primera
comunidad auténoma multiprovincial de Espaiia en establecer una
red autonomica de asistencia al IAM. El Programa Gallego de
Atencion al Infarto Agudo de Miocardio (PROGALIAM) se organizo
en una estructura hub & spoke y 3 hospitales con capacidad para
ICPP, situados 1 en el norte de la comunidad, otro en el centro y
1 mas al sur. Varios grupos de la red PROGALIAM han demostrado
que la implementacion de este modelo en un territorio complejo y
con enorme dispersion poblacional era factible y mejoraba algunos
resultados clinicos®™.

Los 2 principales objetivos del PROGALIAM eran'?:

1. Disminuir la morbimortalidad por IAMCEST en la comunidad
auténoma de Galicia.

2. Promover la equidad en el tratamiento y en los resultados para
los pacientes que sufrian esta condicion.

El objetivo del estudio IPHENAMIC (Impact on Public Health of a
Network in Acute Myocardial [nfarction Care) fue verificar si, en el

drea norte de Galicia, el PROGALIAM habia logrado cumplir con los
2 objetivos que se perseguian cuando se implemento.

METODOS
Organizacion PROGALIAM en el area norte de Galicia

La zona norte de Galicia para la atencion al IAMCEST, seg(in el
protocolo PROGALIAM, corresponde a las areas de Ferrol, Lugo y A
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Corufia. Supone una poblacion estimada de 1 millon de habitantes,
aproximadamente. El hospital de referencia para la realizacion de
las ICPP es el Complejo Hospitalario Universitario A Coruiia.
Existen, ademas, 4 hospitales no intervencionistas. Dos de segundo
nivel, 1 en Ferrol (Hospital Arquitecto Marcide) y otro en Lugo
(Hospital Univesitario Lucus Augusti) y 2 hospitales comarcales,
1 en el extremo occidental del area y 1 mas al norte de Lugo.
La figura 1 recoge la organizacion de la red de infarto para el area
norte de Galicia, las distancias entre hospitales, la ubicacion
y cantidad de ambulancias medicalizadas disponibles.

Descripcion del estudio

Se solicito a los hospitales una lista de las altas codificadas en
el Conjunto Minimo Basico de Datos bajola categoria 410de la CIE-
9-MC (Clasificacion Internacional de Enfermedades, Novena
Revision, Modificacion Clinica). Se identificaron 10.495 ingresos
por IAMCEST ocurridos durante el periodo comprendido entre
enero de 2001 y diciembre de 2013. Cada uno de los eventos
registrados en el Conjunto Minimo Basico de Datos se reviso a
través de la historia clinica electronica del paciente (sistema
IANUS), perteneciente al Servicio Gallego de Salud. En caso de ser
necesario, para completar la informacién también se accedio a la
historia en papel. Para la coordinacion, la verificacion y la
supervision de la recogida de los datos, se designo a un cardidlogo
responsable en cada una de las dreas (M. Lopez en el area de Ferrol,
M. Santas en el area de Lugo y G. Aldamaen el drea de A Coruiia). Se
excluyeron 3.712 eventos en los que el IAMCEST no era el
diagnodstico principal, constituia un antecedente remoto, era un
evento duplicado o no cumplia con los criterios de la guia de
practica clinica para IAMCEST de la Sociedad Europea de
Cardiologia’" y la tercera definicion universal de infarto'?. Fueron
incluidos finalmente 6.783 eventos.

Variables

De cada uno de los pacientes, se recogieron variables
demograficas, clinicas, relativas a la asistencia sanitaria y al
estatus vital, al alta, al afio y en el Gltimo seguimiento, a través dela
historia clinica electrnica (sistema IANUS) o la historia clinica en
papel, en caso de ser necesario. Se considerd como Gltimo
seguimiento la Gltima fecha en que hubiera constancia del estatus
vital del paciente en su historia clinica. Se habilitdé un cuaderno
electronico de recogida de datos basado en una plataforma web de
acceso remoto, simultaneo y autentificado para este fin.

Periodos en estudio
Se compararon 2 periodos de estudio (figura 1), 1 previo a la
implantacion de la red PROGALIAM (enero de 2001 adiciembre de

2005) y otro tras la puesta en marcha del programa (enero de
2006 a diciembre de 2013).

Aprobacion y registro

El estudio IPHENAMIC fue aprobado por el Comité Auto-
némico de Investigacion Clinica de Galicia con el Cédigo de
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Figura 1. Area norte de Galicia para la atencidn al IAMCEST con la poblacion de referencia, los hospitales, los recursos medicalizados disponibles y los periodos de
atencion que explora el estudio IPHENAMIC. CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia; H.: hospital; HAM: Hospital Arquitecto Marcide;
HULA: Hospital Universitario Lucus Augusti; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST; ICPP: intervencion coronaria percutanea

primaria.

Registro 2014/257 e inscrito en el registro de estudios clinicos
ClinicalTrials.gov con el identificador NCT02501070.

Analisis estadistico

Las variables discretas se expresan en forma de porcentaje. Las
variables cuantitativas se expresan en forma de media + desviacion
estandar. Las comparaciones entre variables discretas se realizaron
mediante la prueba de la y?; a su vez, las comparaciones entre
variables cuantitativas se llevaron a cabo mediante la pruebade la t de
Student.

Para explorar el impacto que la implantacion del PROGALIAM
habia tenido en la poblacion estudiada, comparar las mortalidades
en ambos periodos de tiempo y evaluar la equidad entre las dreas
para dichos periodos, se realizd un andlisis de supervivencia
basado en la regresion de Cox. Se incluyeron como covariables
de ajuste las relacionadas con los antecedentes del paciente, el tipo
de IAMCEST sufrido y la forma de presentacion clinica (véase
«Modelos de regresion de Cox» del material adicional). Se testo la
presencia de colinealidad en el modelo mediante la obtencién de
los valores de tolerancia y el factor de inflacion de la varianza.
Igualmente se exploré cada una de las variables de los modelos
para verificar el supuesto de proporcionalidad en los riesgos tal y
como describen Grambsch y Therneau'®. En caso de violacién de
este supuesto, se introdujeron en el modelo obligatoriamente
dicha variable y su interaccion con el tiempo (tabla 1 del material
adicional).

Para cada uno de los modelos se obtuvieron y compararon las
curvas de mortalidad ajustada a 30 dias, 1 afio y 5 afios en los
periodos pre-PROGALIAM y PROGALIAM. Igualmente, se estimaron
y compararon las curvas de mortalidad ajustada paralas 3 areas en
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ambos periodos. En todas las comparaciones se obtuvieron los
hazard ratio y sus respectivos intervalos de confianza del 95%
(1C95%).

El andlisis estadistico se realiz6 con los programas IBM-SPSS,
version 240 (IBM; Armonk, Nueva York, Estados Unidos) y R
version 3.5.1. El nivel de significacion se fijo en p < 0,05.

RESULTADOS

De los 6.783 pacientes incluidos en el estudio, 2.878 (42%)
fueron atendidos antes de la implantacion del PROGALIAM y 3.905
(58%), después de la puesta en marcha del programa (figura 1). Por
areas, 3.403 pacientes (50,1%) correspondian al drea de A Coruiia,
1.191 (29,4%) al area de Lugo y 1.389 (20,5%) al area de Ferrol.

Cambios en el perfil clinico y forma de presentacion del
IAMCEST

El perfil tipico del paciente fue el de un varén (76,2%) con una
media de edad de 66 afios, fumador (54%), hipertenso (48%) y con
hipercolesterolemia (40%). Un 21% de los pacientes eran diabéticos.

La tabla 1 recoge las diferencias en el perfil clinico y en la
presentacion del IAMCEST en funcion del periodo. Por su parte, la
tabla 2 del material adicional recoge estas diferencias en funcion de
si el periodo fue previo al PROGALIAM o no para las distintas dreas.

Cuando se compard el perfil de los pacientes y la forma de
presentacion del TAMCEST en las 3 areas, se observaron diferencias,
especialmente marcadas en las areas de Lugo y Ferrol respecto a la
de A Corufia (tabla 2).
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Tabla 1
Caracteristicas clinicas de los pacientes y forma de presentacion del IAMCEST en funcion del periodo explorado
PROGALIAM
No (2.878) Si (3.905) p
Edad (arios) 66,52 +13,7 65,39+ 14,0 0,001
Mujeres 239 238 0,958
Hipertensian 449 50,9 < 0,001
Hiperlipemia 353 44,1 < 0,001
Diabetes mellitus 21,6 21,0 0,503
Fumadores 50,1 56,1 < 0,001
Antecedentes familiares de CI 94 11,5 0,006
IAM previo 12,0 104 0,046
ICP previa 6,5 72 0,245
Cirugia coronaria previa 2,2 1.1 0,697
Arteriopatia periférica 7.6 47 = 0,001
ACV/AIT 6.2 5.1 0,068
IRC 3.2 34 0,651
Deterioro cognitivo 2.4 28 0,274
Dependencia para las ABVD 23 3.0 0,068
EPOC 7.1 53 0,002
Neoplasia previa 5,1 56 0377
Tratamiento previo al evento
AAS 12,7 154 0,002
Clopidogrel 2,4 40 < 0,001
Otros antiagregantes 1,8 12 0,398
AVK 24 23 0,749
IBP 4,8 14,7 < 0,001
IECA/ARA-II 13,3 243 < 0,001
Bloqueadores beta 74 11,2 = 0,001
Antagonistas del calcio 7.8 86 0276
Amiodarona 0,6 03 0,077
Digoxina 24 1.1 < 0,001
Diuréticos 7.6 12,2 < 0,001
ARM 09 07 0379
Estatinas 10,7 19,9 = 0,001
Sintoma inicial de presentacién
Dolor toracico 90,8 92,6 0,006
Sincope 1.8 14 0,158
Disnea 3,6 28 0,073
PCR 23 16 0,053
Otros 1.5 1.5 0,982
Localizacién IAMCEST
Anterior 393 40,5 0,286
Inferior 45,9 49,8 < 0,001
Posterolateral 11,5 76 < 0,001
Indeterminado 3.3 2.1 0,002
Clase Killip en la presentacion
m-1v 12,5 94 < 0,001
Ritmo ECG
RS 87.0 90,7 < 0,001
FA 6,6 50 0,007
BAV 2.°/35" grado 4,1 27 0,003
otros 23 14 0,001

AAS: acido acetilsalicilico; ABVD: actividades basicas de la vida diaria; ACV: accidente cerebrovascular; AIT: accidente isquémico transitorio; ARA-II: antagonistas del
receptor de la angiotensina II; ARM: antagonistas del receptor de mineralocorticoides; AVK: antagonistas de la vitamina K; BAV: bloqueo auriculoventricular; Cl: cardiopatia
isquémica; ECG: electrocardiograma; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva cronica; FA: fibrilacion auricular; IAM: infarto agudo de miocardio; IBP: inhibidores de la
bomba de protones; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST; ICP: intervencién coronaria percutdnea; IECA: inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina; IRC: insuficiencia renal cronica; PCR: parada cardiorrespiratoria; PROGALIAM: Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio;
RS: ritmo sinusal.

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

Guillermo Aldama Lépez | Tesis doctoral | UDC 2022 328



IPHENAMIC | Anexo |l

636 G. Aldama et al./Rev Esp Cardiol. 2020;73(8).632-642
Tabla 2
Caracteristicas clinicas de los pacientes y forma de presentacion del IAMCEST en funcion del drea de procedencia
Area de procedencia (n) p
A Coruiia (3.403) Lugo (1.991) Ferrol (1.389) A Coruiia frente a Lugo A Coruiia frente a Ferrol Lugo frente a Ferrol
Edad (arios) 649+13,7 682 +14,1 64,9+ 13,6 < 0,001 0384 < 0,001
Mujeres 22,80 2350 26,90 0538 0,02 0,024
Hipertension 4530 51.20 51,70 =< 0,001 <0,001 077
Hiperlipemia 3820 41,00 44,90 0,038 < 0,001 0,027
Diabetes mellitus 20,80 2220 21,00 0227 0867 0414
Fumadores 56,30 50,00 52,10 < 0,001 0,007 0,235
Antecedentes familiares de CI 9,60 12,00 11,20 0,005 0,099 0,451
IAM previo 10,90 12,10 10,20 0,168 0,509 0,09
ICP previa 8,40 5,80 4,90 0,001 < 0,001 0,241
Cirugia coronaria previa 1,90 1,60 0,70 0,005 <0,001 < 0,001
Arteria periférica 5,40 5,60 7.80 0,699 0,002 0,013
ACV/AIT 4,80 6,80 5,80 0,002 0,152 0,231
IRC 3,20 3,70 3,30 0,332 0,806 0,582
Deterioro cognitivo 1,70 4,60 1,90 < 0,001 0,742 < 0,001
Dependencia para las ABVD 2,20 5,00 0,60 < 0,001 <0,001 0,177
EPOC 3,70 8,90 7,60 < 0,001 <0,001 < 0,001
Neoplasia previa 5,60 6,90 3,00 0,054 < 0,001 < 0,001
Tratamiento previo
AAS 14,20 14,60 13.80 0,691 067 0479
Clopidogrel 2,40 5,00 3,30 =0,001 0,059 0,019
Otros antiagregantes 1,10 2,10 1,20 0,002 0,595 0,022
AVK 2,40 2,40 2,20 0,889 0,689 0,632
IBP 9,40 13,10 9,50 <0,001 0915 < 0,001
IECA/ARA-IT 18,00 22,70 19,50 < 0,001 0,01 0,012
Bloqueadores beta 10,20 9,30 8,60 0298 0,105 0515
Antagonistas del calcio 6,70 9,80 9,70 < 0,001 < 0,001 0,942
Amiodarona 030 0,70 0,50 0,031 0,192 0,578
Digoxina 1,20 2,60 1,50 < 0,001 0346 0,03
Diuréticos 9,30 12,70 9,20 <0,001 0914 0,002
ARM 0,30 1,50 1,10 < 0,001 0,001 0,287
Estatinas 1540 1650 16,90 0261 0,182 0,762
Sintoma inicial
Dolor toracico 92,30 92,00 9030 0,63 0,023 0,099
Sincope 1,40 1,90 1,70 0,111 0323 0,704
Disnea 2,90 3,40 3,40 0,332 0414 0,966
PCR 1,60 2,10 2,20 0,189 0,144 0,805
Otros 1,80 0,60 230 <0,001 0214 < 0,001
Localizacion del IAMCEST
Anterior 40,10 39,50 40,50 0,646 0809 0554
Inferior 49,20 48,70 44,70 0,711 0,004 0,022
Posterolateral 8,30 8,40 12,70 0,879 < 0,001 < 0,001
Indeterminado 2,40 3,40 2,20 0,025 0,648 0,033
Clase Killip en la presentacion
m-1v 9,90 13,60 8,70 < 0,001 0,176 < 0,001
Ritmo ECG
RS 90,90 86,70 88,50 < 0,001 0,011 0,122
FA 4,90 7.30 530 =001 0616 0,016
BAV 2.°/3* grado 2,90 4,40 2,90 0,003 0956 0,025
Otros 1,40 1,60 3,40 0,873 < 0,001 < 0,001

AAS: acido acetilsalicilico; ABVD: actividades basicas de la vida diaria; ACV: accidente cerebrovascular; AIT: accidente isquémico transitorio; ARA-Il: antagonistas del
receptor de la angiotensina Il; ARM: antagonista del receptor de mineralocorticoides; AVK: antagonistas de la vitamina K; BAV: bloqueo auriculoventricular; CI: cardiopatia
isquémica; ECG: electrocardiograma; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; FA: fibrilacidn auricular; IAM: infarto agudo de miocardio; IBP: inhibidores de la
bomba de protones; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST; ICP: intervencion coronaria percutanea; IECA: inhibidores de la enzima de
conversion de la angiotensina; IRC: insuficiencia renal crénica; PCR: parada cardiorrespiratoria; RS: ritmo sinusal.

Los datos expresan n (%) o media + desviacion estandar,
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Tabla 3
Tratamiento de los pacientes con IAMCEST en funcién del periodo de estudio

PROGALIAM
No (2.878) Si (3.905) P
PcM
Servicio de Emergencias 061 12,0 16,6 = 0,001
HCH 39,5 229 < 0,001
AP 20,2 34,9 = 0,001
HSH 283 25,5 0,012
Tipo RP
No RP 37,0 26,9 < 0,001
Fibrinolisis 40,3 114 = 0,001
1CPP 227 61,7 < 0,001
Causa no RP (n) 1.065 1.050
Retraso del paciente 47,0 63,4 < 0,001
Fallo en el diagndstico 26 24 0,718
Muerte 17 1,0 0,138
Decision médica 433 30,7 < 0,001
Cirugia reciente 07 03 0214
ACV reciente 09 0,1 0,007
Hemorragia activa 03 0,1 0,324
Otras 35 21 0,174
Tiempos (min)
1S-PCM 152 [76-240] 92 [40-200] <0,001
PCM-RP 156 [115-204] 135 [102-184] = 0,001
TI 321 [221-429) 250 [170-375] < 0,001
Tipo de fibrinolisis
Estreptoquinasa 46 0,0 NC
tPA 239 05 < 0,001
Tenecteplasa 713 97,7 =< 0,001
Otros 02 18 0,001
Fibrinolisis fallida 22,2 28,5 0,009
ICP rescate 49,6 78,0 = 0,001
Acceso vascular
Radial 279 86,4 < 0,001
Femoral 718 13,5 =< 0,001
Otros 03 0,1 0211
ARI
TCl 0,1 03 0,466
DA 49,9 45,1 0,02
X 105 14,0 0,013
cD 39,5 40,7 0,569
Vasos enfermos
1 53,4 49,5 0,062
2 31,3 29,7 0,427
3 154 20,7 0,001
Vasos tratados
0 1,1 19 0,116
1 85,0 88,3 0,015
2 125 88 0,002
3 14 1.0 0,311
N.° de estenosis significativas 22=15 24+17 0,001
N.? de lesiones tratadas 14+08 1,4+0,7 0,143
N.? de stents ARI 14207 1,508 0,299
Tipo de dispositivo
Balon 56 69 0,211
sC 80,7 79.8 0,596
SFA 1.7 generacion 13,2 14 =< 0,001
SFA 2.2 generacion 0,1 11,8 < 0,001
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Tratamiento de los pacientes con IAMCEST en funcién del periodo de estudio

PROGALIAM
No (2.878) Si (3.905) P

Exito de la ICPP (%) 96,5 98.3 0,003
Dias de ingreso 12+12,2 95+11,7 < 0,001
Servicio de alta (%)

Cardiologia 23,0 40,5 =0,001

Medicina interna 41,2 39,0 0,062

Otros 357 20,5 < 0,001

ACV: accidente cerebrovascular; AP: atencidn primaria; ARI: arteria responsable del infarto; CD: coronaria derecha; CX: circunfleja; DA: descendente anterior; HCH: hospital
con hemodinamica; HSH: hospital sin hemodinamica; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST; ICP: intervencion coronaria percutanea; ICPP:
intervencion coronaria percutanea primaria; IS: inicio de los sintomas; NC: no calculable; PCM: primer contacto médico; PROGALIAM: Programa Gallego de Atencion al
Infarto Agudo de Miocardio; RP: reperfusion; SC: stent convencional; SFA: stent farmacoactivo; TCI: tronco coronario izquierdo; TI: tiempo de isquemia; tPA: activador de

plasmindgeno tisular.

Salvo otra indicacion, los datos expresan n (%), media + desviacion estandar o mediana [intervalo intercuartilico].

Cambios en el tratamiento de los pacientes con IAMCEST

De los pacientes con IAMCEST atendidos durante el periodo
2001-2013, se registraron 2.115 pacientes no reperfundidos
(31,2%). Las 2 principales causas de ausencia de reperfusion
fueron el retraso de mas de 24 h en contactar con el sistema
sanitario (1.166 pacientes, [552%]), v la decision médica
(783 pacientes [37%]). De los 4.668 pacientes reperfundidos,
1.604 (34,4%) lo fueron mediante fibrinolisis. De entre los 3.064
pacientes reperfundidos a los que se ofrecio una ICPP(65,6%),2.278
(74,3%) tuvieron un acceso vascular por via radial. El vaso mas
frecuentemente identificado como origen del IAMCEST fue la
arteria descendente anterior (1.409 pacientes [46%]), la mitad de

ellos presentaban enfermedad multivaso. Se alcanzo éxito
angiografico, definido como existencia de flujo TIMI 3 y estenosis
residual < 20%, en el 98% de los casos. Las medianas de los tiempos
de reperfusion fueron 120 min para el tiempo desde el inicio de los
sintomas hasta el primer contacto médico y 142 min para el retraso
desde el primer contacto médico hasta la reperfusion, con una
mediana de tiempo de isquemia general de 277 min.

Cuando se comparala forma de tratamiento en los 2 periodos, se
observan profundos cambios en el tratamiento de los pacientes con
IAMCEST tras la implantacion del PROGALIAM (tabla 3). La figura 2
muestra los cambios en los porcentajes de reperfusion, el tipo de
reperfusion ofrecida y la mortalidad no ajustada a 30 dias en
funcion del afio de atencion al IAMCEST. Se puede observar que, a

Tipo de reperfusion y mortalidad no ajustada a 30 dias
Periodo 2001-2013

=
<
-
=<
o}
o
i
o
o
av0% 07%
o
anlx 40,2%
4% 37,6%
35,1% 35,8%
iy 2~ 33,3%
37.6% 36,9%
22 8%
,
16,4%  15,5%

15,5%

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006

14,7%

—a— No reperfundidos
FL
ICPP

—e— Mortalidad 30 dias

31,3%

29,2% 28,5%

22,2%

15.5%  14,6%

10,3%

7,0%

8,7%

8,2% 8,0%

57%

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Figura 2. Tipo de reperfusion y mortalidad no ajustada a 30 dias en funcién del afio de atencién del IAMCEST. Se sefiala el momento de la implantacion del
PROGALIAM. ICPP: intervencion coronaria percutdnea primaria; IAMCEST: infarto agudo de miocardio con elevacién del segmento ST; FL: fibrinolisis; PROGALIAM:

Programa Gallego de Atencién al Infarto Agudo de Miocardio.
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Tabla 4
Comparacion univariada de las complicaciones hospitalarias y mortalidades en funcion del periodo de estudio
PROGALIAM
No (2.878) Si (3.905) p
Complicacidnes hospitalarias (%)
Isquemia recurrente 11,7 54 < 0,001
Re-IAM 3.6 1.9 < 0,001
ACV/[AIT 13 0.8 0,033
Shock cardiogénico 11,6 6,3 < 0,001
Hemorragia BARC 2, 3, 5 40 3.3 0,134
Mortalidad no ajustada (%)
30 dias 15,6 9.1 < 0,001
1 afio 21,1 13,5 < 0,001
5 afios 31,6 239 < 0,001

ACV: accidente cerebrovascular; AIT: accidente isquémico transitorio; BARC: Bleeding Academic Research Consortium; IAM: infarto agudo de miocardio; PROGALIAM:

Programa Gallego de Atencion al Infarto Agudo de Miocardio.

partir de la puesta en marcha del PROGALIAM (aiio 2006), se
produce un cambio en la estrategia de reperfusion, con un marcado
ascenso de los pacientes reperfundidos mediante ICPP y un
descenso paralelo de los reperfundidos mediante fibrinolisis.

Estas modificaciones se pueden constatar también cuando se
comparan ambos periodos en las 3 dreas (tabla 3 del material
adicional).

30+
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0-

0 1 2 36 4 60

Tiempo de seguimiento (meses)

Impacto en los resultados clinicos

Durante la fase de hospitalizacion, 547 (8,1%), de los 6.783
pacientes presentaron isquemia miocdrdica recurrente, definida
como un nuevo episodio de dolor tordcico tipico acompainado de
cambios en el electrocardiograma. Sufrieron un reinfarto de
miocardio, definido como un nuevo episodio de dolor tordcico

30 CHUAC
A Coruna
Cath Lab 7 d/24 h
EHg
20—

= Pre-PROGALIAM

5 PROGALIAM

Mortalidad ajustada (%)
5
]

HR =1,12;1C95%, 1,02-1,23 ; p = 0,02

0-
T T ) ) T
0 2 2 % 4 60
Tiempo de seguimiento (meses)
304 HAM
Ferrol
48 km-30 min
25—

Mortalidad ajustada (%)
T

101 — Pre-PROGALIAM
PROGALIAM
5—
o HR=1.23;1C95% 1,1-1.49:p= 0,001

d b 24 % 48 &b

Tiempo de seguimiento (meses)

Figura 3. Curvas de mortalidad ajustadas a 5 anos para los periodos pre-PROGALIAM (granate) y PROGALIAM (azul) con las HR (pre-PROGALIAM frente a
PROGALIAM) y sus intervalos de confianza. A: poblacién total. B: poblacién del area de A Corufa. C: poblacién del area de Lugo. D: poblacién del area de Ferrol.
CHUAC: Complejo Hospitalario Universitario de A Corunia; HAM: Hospital Arquitecto Marcide; HR: hazard ratio; HULA: Hospital Universitario Lucus Augusti;
1C95%: intervalo de confianza del 95%. Esta figura se muestra a todo color solo en la versidn electronica del articulo.
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Figura 4. Curvas de mortalidad ajustadas a 5 afios para las distintas dreas. A Corufia en verde, Lugo en granate y Ferrol en azul, con las HR y sus IC95%. A: periodo pre-
PROGALIAM. B: periodo PROGALIAM. HR: hazard ratio; 1C95%: intervalo de confianza del 95%; PROGALIAM: Programa Gallego de Atencidn al Infarto Agudo de
Miocardio. Esta figura se muestra a todo color solo en la version electronica del articulo.

con o sin cambios en el electrocardiograma junto con un
incremento de los marcadores de dano miocardico, 177 pacientes
(2,6%); 77 pacientes (1%) sufrieron un accidente cerebrovascular o
un accidente isquémico transitorio; 784 (11,6%) pacientes
sufrieron shock cardiogénico durante el ingreso y en 242 (3,6%)
se objetivé algiin tipo de hemorragia relevante, definida seglin los
tipos 2, 3 y 5 del Bleeding Academic Research Consortium'*.
La mediana de seguimiento fue de 68 [intervalo intercuartilico,
28-109] meses. Las mortalidades a 30 dias, 1y 5 anos fueron del
11,9, el 16,7 y el 27,2% respectivamente.

Tras la implantacion del PROGALIAM, se observo un descenso
significativo en la proporcion de pacientes que sufrieron complica-
ciones durante la hospitalizacion. Las mortalidades totales no
ajustadas a 30 dias, 1 afioy 5 afios también fueron significativamente
menores durante este periodo tanto en la poblacién total (tabla 4)
como en cada una de las dreas (tabla 4 del material adicional).

Para poder establecer si la implantacion del PROGALIAM habia
supuesto unimpacto en la supervivencia, se compararon las curvas
de mortalidad en ambos periodos, con un ajuste basado en las
caracteristicas clinicas del paciente, el tipo de IAMCEST sufrido y 1a
forma de presentacion. La mortalidad ajustada fue significativa-
mente menor en el periodo PROGALIAM tanto en la poblacion total
como en las distintas areas a 30 dias (figura 1 del material
adicional), 1 afo(figura 2 del material adicional) y 5 afios (figura 3).

Dado que el segundo objetivo del PROGALIAM era conseguir la
equidad en los resultados de los pacientes con IAMCEST, se compararon
las curvas de mortalidad ajustada entre las distintas areas. La figura 4A
muestra la comparacion de las mortalidades a 5 afios durante el
periodo pre-PROGALIAM. Se observa que, comparado con los pacientes
del area de A Coruia, que poseia el hospital con capacidad
intervencionista, los pacientes del area de Lugo mostraban mayor
mortalidad ajustada a 5 afios, y lo mismo ocurria con los del drea de
Ferrol. Tras la implantacion del PROGALAM (figura 4B), estas
diferencias en mortalidad desaparecieron. Los mismos hallazgos se
reprodujeron cuando realizamos el andlisis por areas y periodos para
las mortalidades a 30 dias (figura 3 del material adicional) y a 1 afio
(figura 4 del material adicional).
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DISCUSION

El estudio IPHENAMIC constata que la implantacion del
PROGALIAM ha supuesto un descenso significativo en la mortalidad
ajustada a corto, medio y largo plazo, tanto en general como en cada
una de las areas geograficas de la zona norte de Galicia. Antes de la
implantacion del programa, habia una inequidad en términos de
mortalidad, con peores resultados para las areas que no disponian de
un hospital intervencionista. Tras la implementacion del programa,
estas inequidades desaparecieron y las mortalidades a corto, medio y
largo plazo se equipararon. Una de las claves para la explicacion de
estos resultados se encuentra posiblemente en el profundo cambio
observado en las estrategias de reperfusion de los pacientes con
IAMCEST. Asi, la reperfusién mediante ICPP pasé de 1/3 pacientes en la
etapa pre-PROGALIAM a casi 9/10 pacientes tras la implantacion de la
red. Asimismo se observo un notable incremento en los porcentajes de
intervencion coronaria percutanea de rescate tras una fibrinolisis
fallida y un discreto pero continuo descenso en la tasa de no
reperfundidos durante el periodo 2001-2013 (figura 2). Las tasas de
acceso radial, que en este contexto ha demostrado mejores resultacdos
que el acceso femoral'®, y la tasa de éxito en la ICPP también se
incrementaron. Es factible pensar que la suma de todos estos factores
contribuyera también al descenso en la mortalidad constatado tras la
implantacion de la red. Los cambios descritos en la poblacion total
fueron mas acentuados en las areas que no disponian de hospital
intervencionista (Lugo y Ferrol). Antes de la implantacion del
PROGALIAM, estas areas tenian tasas de no reperfundidos > 40% y
porcentajes de utilizacion de ICPP < 10%. Tras la implantacion de la red,
las proporciones de no reperfundidos descendieron en mas de un 30%
en las areas de Lugo y Ferrol y en torno a un 20% en A Coruiia
(tabla 2 del material adicional). Por su parte la utilizacion de ICPP se
multiplicé por 10 en el area de Ferrol, por 6 en la de Lugo y casi se dobld
en la de A Coruna. Esto explicaria la reduccion mas acentuada de la
mortalidad ajustada a corto, medio y largo plazo observada en las areas
de Lugo y Ferrol respecto a la de A Corufia. Del mismo modo, explicaria
el hecho de que antes de la implantacion de la red las mortalidades
ajustadas por IAMCEST en las areas de Lugo y Ferrol fueran,
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respectivamente, un 25 y un 32% superiores a la de A Coruna y que, tras
la implantacion del programa, estas diferencias desaparecieran
(figura 4).

A pesar de estos excelentes resultados, el analisis de los datos refleja
varios aspectos con margen de mejora. Aunque el tiempo de
reperfusion se redujo significativamente hasta los 135 min de mediana
tras el desarrollo del PROGALIAM, este atin sobrepasa lo recomendado
por las guias de practica clinica. lgualmente es llamativo el bajo
porcentaje de acceso a la red a través de los servicios de emergencias y
de los pacientes dados de alta desde un servicio de cardiologia. Es
posible que la mejora en estas variables hubiera impactado en un
mejor resultado de los pacientes tratados tras el desarrollo de la red.

Las guias de practica clinica recomiendan el desarrollo de redes
para la atencién al IAMCEST'®; sin embargo, se sabe muy poco
acerca del impacto que estas tienen en la poblacion en que se
implantan. Basados en datos del Conjunto Minimo Bdsico de Datos,
Cequier et al. demostraron que el desarrollo de redes de atencion al
IAM en las distintas comunidades autéonomas de Espafia se
relacionaba con un incremento de en torno a un 50% en la tasa
de intervencion coronaria percutinea y de una reduccion de en
torno al 14% de la tasa de mortalidad hospitalaria ajustada por
riesgo'”. En nuestro caso se observé que la implantacién del
PROGALIAM supuso triplicar la tasa de ICPP, con un descenso
aparejado en la mortalidad a 30 dias tanto no ajustada como
ajustada de en torno al 50% (figura 1 del material adicional).

Aunque no abordan directamente el resultado de la implantacion
de redes de atencion al IAMCEST, 2 registros europeos, el SWEED-
HEART'® en Suecia y el FAST-MI'® en Francia, han explorado los
cambios en el tratamiento de los pacientes con IAMCEST y el impacto
que estos han tenido a lo largo de 20 aiios de seguimiento. Al igual que
nosotros, tanto el registro sueco como el francés observaron un
incremento en la tasa de pacientes reperfundidos mediante ICPP.
Suecia paso de reperfundir al 14,4% de los pacientes mediante esta
estrategia en 2001 al 78% en 2013. Para el mismo periodo, el registro
francés recogia un cambio del 23 al 76% y nuestro registro, del 11,6 al
73%. Respecto a la mortalidad a 30 dias y tomando como referencia
esos afos, Suecia paso del 12,2% en 2001 al 9,2% en 2013; Francia, del
11,8 al 6,8%, mientras que en nuestro registro la mortalidad se redujo
del 16,4 al 7,7%. Es indudable que en este descenso de la mortalidad no
solo influyo el incremento de los pacientes reperfundidos mediante
ICPP, y que otros factores asociados, como la mejora en los tratamientos
y la mayor adhesion a las recomendaciones de las guias de practica
clinica, han tenido un papel fundamental. Sin embargo, nosotros
creemos que el desarrollo de estas redes ayuda a implementar de
forma mds ripida y homogénea las mejores evidencias en el
tratamiento de estos pacientes a través de una monitorizacion y
auditoria del proceso de atencion al IAMCEST. Ello se traduce en una
mejora de todos los eslabones que componen la cadena de atencion al
infarto y permite ademas adaptar los tratamientos y las recomenda-
ciones de practica clinica al area regional donde esa red funciona.

Limitaciones

Este trabajo presenta varias limitaciones. Al tratarse de un
estudio observacional, no puede descartarse la existencia de cierto
sesgo de seleccion, a pesar de que se accedio de manera exhaustiva
a todos los pacientes con IAMCEST a través del Conjunto Minimo
Bésico de Datos y la revision pormenorizada de cada uno de los
episodios. Ademads, es posible que alguna variable confusora
relevante no se hubiera podido registrar ni ajustar. De la misma
forma, puede que el desarrollo de nuevos tratamientos hubiese
beneficiado mas al grupo mas contemporaneo. Sin embargo, dada
la coherencia de los hallazgos respecto al descenso de la
mortalidad tras la implantacion de la red en todos los periodos
de tiempo explorados (30 dias, 1 aio y 5 afos), y en todas las areas,
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es factible pensar que existe una causalidad entre la implantacion
de la red y las mejoras en la supervivencia observadas.

CONCLUSIONES

El estudio IPHENAMIC ha puesto de manifiesto que la implantacion
del PROGALIAM en nuestra drea ha conseguido los 2 objetivos
fundacionales con los que fue concebido: disminuir la mortalidad de
los pacientes que sufrian un IAMCEST e incrementar la equidad en el
acceso no solo a la mejor terapia de reperfusion posible, sino también
mejorando la supervivencia por esta entidad, independientemente del
marco temporal explorado y la ubicacion geografica en la que el
paciente se encontrara, lo que hace buena la filosofia que sustento la
creacion de esta red: el lugar en el que vives no deberia condicionar si
sobrevives.
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{QUE SE SABE DEL TEMA?

- Las redes de atencion al IAMCEST mejoran las tasas de
reperfusion en general e incrementan el porcentaje de
pacientes tratados mediante ICPP en las areas donde se
implantan.

- Apenas existe informacion en Espaia sobre el impacto
en la mortalidad a largo plazo de los pacientes con
IAMCEST tras la implantacion de este tipo de redes.

— No hay estudios que exploren si el desarrollo de estas
redes incrementa la equidad tanto en el acceso a las
mejores terapias de reperfusion posibles como en los
resultados, en términos de mortalidad, en las areas con y
sin hospitales intervencionistas.

{QUE APORTA DE NUEVO?

- El desarrollo del PROGALIAM supuso un cambio en el
tratamiento de los pacientes con IAMCEST, y se
incrementaron sustancialmente las tasas de reperfusion
mediante ICPP.

- Estas modificaciones fueron mas acentuadas en las areas
sin hospital intervencionista que se vieron beneficiadas en
mayor medida por el desarrollo de la red.

— La mortalidad ajustada a 5 afios fue sistematicamente
menor tras la implantacion del PROGALIAM, tanto en
general como en cada una de las dreas.

- Este impacto en la mortalidad beneficio mas a las areas
sin hospital intervencionista que lograron la equidad en
términos de supervivencia tras el desarrollo de la red.
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ANEXO. MATERIAL ADICIONAL

Se puede consultar material adicional a este articulo en su
version electronica disponible en https://doi.org/10.1016/j.recesp.
2019.09.013
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