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RESUMEN

Introduccion: la terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) se ha impuesto
como una terapéutica novedosa a nivel mundial asociandose con un mas bajo
riesgo de mortalidad y de todas las causas de readmision hospitalaria, sin

embargo no se tienen datos de su efectividad en este pais.

Objetivo: Determinar la respuesta clinica, ecocardiogréafica y la supervivencia
de la terapia de resincronizacion combinada con desfibrilador en pacientes con

insuficiencia cardiaca.

Metodologia: estudio de cohorte historico, observacional, descriptivo vy
multicéntrico que incluyé 30 pacientes con diagnostico de insuficiencia cardiaca
a los que se les implanté un dispositivo de resincronizacion cardiaca combinado
durante el periodo de agosto del 2013 a agosto del 2016 en los Hospitales
Teodoro Maldonado Carbo, Luis Vernaza y Abel Gilbert Ponton. Se
consideraron “respondedores” a aquellos que aumentaron 5% su FEVI y al
menos un escaldén su clase funcional segun la clasificacién de la NYHA .Por el
tamafio muestral se utilizd el test de Shapiro Wilk para evaluar normalidad y
posteriormente la prueba t de Student apareada y el test de Wilcoxon para
comparar clase funcional, FEVI y duracion de QRS antes y después de la TRC;
Chi2 o test de Fisher fueron usados para analizar diferencias en respuesta de
acuerdo a las caracteristicas. Ademas se hizo uso del método de Kaplan Meier
y la prueba de Log Rank para evaluar supervivencia y compararla de acuerdo

al sexo, edad y clase funcional

Resultados: Después de una media de 17 meses con el dispositivo, 63%fueron
respondedores (47% hombres, 27% mujeres), diferencias entre clase funcional
(p < 0.0005), FEVI (p<0.0005) y duracién del complejo QRS (p < 0.0005)fueron
estadisticamente significativas; no hubieron diferencias significativas en la

respuesta acorde a las caracteristicas. Respecto a la supervivencia, con el test
VII



de Kaplan Meier cuando el desenlace fue fallecimiento se obtuvo una media de
45.25+-3.44 con un IC 95% [38.5-52-01], mientras cuando se puso como
desenlace hospitalizacién se obtuvo una media de 26.25+-4.87 con IC 95%
[16.69-35.81], 50% de los pacientes no fueron reingresados hasta los 20
meses. No hubo diferencia significativa en la supervivencia comparando
hombres y mujeres, menores de 65 y mayores de 65 afios, clases funcionales

antes del dispositivo.

Conclusion: La respuesta es similar a la reportada en otros estudios, mientras
que la supervivencia es levemente inferior; sin embargo la respuesta
ecocardiografica, electrocardiografica y clinica esta dentro de los parametros

deseables con diferencias estadisticamente significativas.

Palabras claves: Insuficiencia cardiaca, Terapia de resincronizacion cardiaca,

Disfuncion ventricular, Supervivencia, Respondedor, miocardiopatia
SUMMARY

Introduction: Cardiac resynchronisation therapy(CRT)has been established as
a novel therapy for heart failure worldwide and has been associated with a lower
risk of mortality and all causes of hospital readmission, but there are no
available study of its effectiveness in this country. Objective: to determine the
clinical, electrocardiographic, echocardiographic response and survival of CRT-

D in patients with heart failure.

Methodology: Historical, observational, descriptive and multicenter cohort study
that included 30 patients with diagnosis of heart failure undergoing CRT-D
during the period from August 2013 to August 2016 in Teodoro Maldonado
Carbo, Luis Vernaza and Abel Gilbert Pontdn hospitals. We considered
"responder” who increased their Left ventricle ejection fraction (LVEF) by 5%

and at least one functional class (NYHA classification).Based on the sample size,

VI



the Shapiro Wilk test was used to assess normality and then the paired
Student’s t test or Wilcoxon test were used to compare functional class, LVEF
and QRS duration pre and post CRT; Chi2 or Test de Fisher was used to
analyze difference in response according characteristics, was also used the

Kaplan Meier method and the Log-rank test to analyze survival.

Results: After a mean of 17 months with device, 63% were responders (47%
men and 27% women), differences pre and post device between the functional
class (p<0.0005),LVEF(p<0.0005) and duration of the QRS complex (p
<0.0005)were statistically significant; there were no statistically significant
differences in response according characteristics. About the survival with the
Kaplan Meier test when the event was dead we obtained a media of 45.25 + -
3.44 with a 95% CI [38.5-52-01] , and when the event was first readmission
26.25 + -4.87 with 95% CI [16.69- 35.81],50% of patients were not readmitted
until 20 months. There was no a difference statistically significant using Log-rank
Test between men and women, >65 and <65 years old and functional class pre-

device.

Conclusion: The response to the device was similar to other studies while
survival was  slightly lower. However, the  echocardiographic,
electrocardiographic and clinical response are within the desirable parameters

with statistically significant differences.

Key words: Heart failure, Cardiac resynchronisation therapy, Survival,

Responder, Ventricular dysfunction



Introduccion

La insuficiencia cardiaca representa una de las principales causas de
morbimortalidad a nivel mundial, con una incidencia de 5,7 millones de
afectados por afio. Segun datos del Instituto Nacional de Estadisticas y
Censos (INEC), en el 2013 la insuficiencia cardiaca se ubicé entre las diez
primeras causas de mortalidad general en el pais, representando el 2.72%
de las muertes, con una tasa de mortalidad de 10.88 x 100 000 habitantes,
ubicandose en el noveno lugar de mortalidad general. En Guayas en el afio
2013 se ubico entre las primeras veinte causas de mortalidad, afectando
mayoritariamente a pacientes mayores de 65 afos. En el 2014 fue causa de
4542 egresos, de los cuales 380 fallecieron con una tasa de letalidad de 8.37
por cada 100 egresos y un promedio de siete dias de estadia en el
hospital.12:3.4.5

Ademas de la elevada prevalencia, muchos de los pacientes que padecen
insuficiencia cardiaca fallecen de manera subita especialmente a causa de
arritmias. A pesar de que existen gran cantidad de farmacos que son
capaces de reducir la sintomatologia, la tasa de taquiarritmias y muerte
subita, éstos no reducen la mortalidad en general y pueden incluso
incrementarla. Por este motivo la terapia de resincronizacion cardiaca se ha
impuesto como una terapéutica novedosa con una supervivencia de entre el
62-64% a los 5 afios, asociandose con un mas bajo riesgo de mortalidad y
de todas las causas de readmision hospitalaria. La funcion de esta terapia
consiste basicamente en estimular de manera simultdnea ambos
ventriculos con el objetivo de reducir la disincronia y corregir los trastornos
mecénicos producidos por los disturbios eléctricos que acompafian a la
insuficiencia cardiaca, ademas de mejorar la funcién de bomba, reducir la
insuficiencia mitral funcional y revertir el remodelado ventricular que se da

en pacientes con ésta patologia .6.7.8.2.10

En Ecuador, después de revisar varias bases de datos, se hall6 el estudio

PANORAMA con datos de 8586 pacientes que incluian sujetos del Ecuador,
1



ademds de un estudio observacional retrospectivo que correlaciona factores
de riesgo con el resultado final. Sin embargo en estos estudios no se han
evaluado las caracteristicas demograficas, asi como tampoco se ha
estudiado la efectividad de esta terapia en este pais por lo que la realizacién
de este estudio es importante para proponer esta modalidad a los pacientes
elegibles con esta patologia y asi brindarles una nueva opcién que ayude a

mejorar su calidad de vida.1112

Es por este motivo que se desea estudiar la efectividad de la terapia de
resincronizacion en pacientes con insuficiencia cardiaca refractaria a |

tratamiento farmacolégico 6ptimo en tres hospitales de Guayaquil.



Marco tedrico
Capitulo |

La insuficiencia cardiaca: una breve revision
Definicidn
La Sociedad Europea de Cardiologia define a la insuficiencia cardiaca como:
“un sindrome clinico caracterizado por sintomas como: disnea, edema de
miembros inferiores, fatiga y signos como: ingurgitacion yugular, estertores
pulmonares y edema periférico; causados por una anormalidad estructural o
funcional resultando en una disminucion del ritmo cardiaco y elevadas
presiones intracardiacas durante el descanso o estrés” restringiendo asi el
concepto al aspecto clinico de la enfermedad, la misma que puede ser
causada por una patologia subyacente del miocardio, pericardio, endocardio,
valvulas, vasos, ritmo cardiaco, conduccién o por desordenes

metabolicos.113

Epidemiologia

La insuficiencia cardiaca representa a nivel mundial una de las principales
causas de morbimortalidad, con una incidencia de 5,7 millones de afectados
por afio y una prevalencia de 23 millones debido al envejecimiento de la
poblaciéon y prolongacion de la vida de pacientes cardiopatas por
innovaciones terapéuticas que han conducido probablemente a un
incremento de su prevalencia. Segun datos del Instituto Nacional de
Estadisticas y Censos (INEC), en el 2013 la insuficiencia cardiaca se ubicé
entre las diez primeras causas de mortalidad general en el palis,
representando el 2.72 % de las muertes, con una tasa de mortalidad de
10.88 x 100 000 habitantes, ubicandose en el noveno lugar de mortalidad
general y afectando principalmente a mujeres. En Guayas en el 2013 se
ubic6 entre las primeras veinte causas de mortalidad, aquejando
mayoritariamente a pacientes mayores de 65 afios. En el 2014 fue causa de

4542 egresos, de los cuales 380 fallecieron con una tasa de letalidad de 8.37
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por cada 100 egresos y un promedio de estadia en el hospital de 7

dias.12:345

Factores de riesgo y etiologia

Por otro lado, América Latina es una region con factores de riesgo para
insuficiencia cardiaca que incluyen: hipertension, fiebre reumética,
enfermedad de Chagas, niveles elevados de glucosa, obesidad, consumo de
tabaco. En cuanto a la etiologia de la enfermedad, la identificacion correcta
es crucial puesto que tendra un papel basico en la terapéutica. Entre las
principales etiologias en esta region tenemos: cardiomiopatia dilatada,
enfermedad de Chagas, cardiopatia isquémica, desordenes valvulares,

siendo la causada por enfermedad de Chagas la de peor pronéstico .14

Clasificacion

Para describir y clasificar a la insuficiencia cardiaca la mayoria de autores
hacen uso de la medicion de la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI), se lo ha hecho en base a esto después que la mayoria de los
ensayos clinicos publicados después de los 90s, asi tenemos: A)
Insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién normal o preservada: 250%,
con o sin clinica, elevados niveles de péptidos natriuréticos y al menos uno
de los siguientes criterios: enfermedad estructural relevante (hipertrofia
ventricular izquierda y/o agrandamiento de la auricula izquierda) o disfuncion
diastélica. El diagndstico de ésta es mas complicado que el de la
insuficiencia cardiaca con fraccibn de eyeccion reducida ya que
generalmente no tienen un ventriculo izquierdo dilatado, en su lugar
muestran un aumento del espesor de la pared del ventriculo izquierdo o del
tamafio de la auricula izquierda como signo de aumento de las presiones de
llenado, ademas la mayoria tiene una evidencia adicional de deterioro de
llenado de ventriculo izquierdo o disfuncion diastélica que es de manera
general aceptada como la mas probable causa en estos pacientes. Esta
insuficiencia parece estar asociada con un mejor pronostico que la falla

cardiaca debida a disfuncion sistélica incluso un metaanalisis que incluyé
4



cerca de 42 000 pacientes sugirio6 que la mortalidad en éste tipo de
insuficiencia cardiaca es aproximadamente 30% mas baja que la que tiene

una fraccién de eyeccién reducida.l1516

Acompafadas de signos y sintomas: A) Insuficiencia cardiaca con fraccion
de eyeccion rango medio: 40-49% y al menos uno de los criterios ya
mencionados con fraccion de eyeccion preservada. Este tipo ha sido recién
considerado en las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia publicadas
en el 2016; B) Fraccion de eyeccion reducida: fraccion de eyeccion <40%
acompafiada de sighos y sintomas. La mayoria de los pacientes con fraccion
reducida también tienen disfuncion diastélica y leves anormalidades en la

funcién sistélica. Su prevalencia en América Latina varia de 64 a 69%.%14

Las guias de la Sociedad Europea contemplan también otros términos como:
disfuncioén sistdlica de ventriculo izquierdo asintomatica: fraccién de eyeccion
de ventriculo izquierdo disminuida sin los signos y sintomas tipicos;
insuficiencia cardiaca crénica e insuficiencia cardiaca de novo que se
presenta de manera aguda o subaguda y tienen de manera frecuente

sintomas por semanas o0 meses antes de que el diagndstico sea claro.!

Y de acuerdo a su curso y evolucion: un paciente tratado con signos y
sintomas que han permanecido sin cambios por al menos un mes se conoce
como estable y si un paciente con falla cardiaca cronica estable se deteriora

como descompensado.!

Por otro lado las guias de la American Heart Association (AHA) dividen a la

insuficiencia cardiaca en los siguientes estadios?’:

e Estadio A: en alto riesgo para insuficiencia cardiaca, sin enfermedad

cardiaca estructural o sintomas.

e Estadio B: enfermedad estructural del corazén pero sin signos ni

sintomas de insuficiencia cardiaca.



e Estadio C: enfermedad estructural con sintomas de insuficiencia

cardiaca actuales.

e Estadio D: insuficiencia cardiaca refractaria que requiere intervencién

especializada.

Clinica

En cuanto a la clinica, la clase funcional de la New York Heart Association
(NYHA)ha sido usada para describir la severidad de sintomas e intolerancia
al ejercicio. Los signos y sintomas de la patologia pueden ser en algunos
casos dificiles de detectar como ingurgitacion yugular y desplazamiento del
impulso apical y su identificacién puede ser aun mas compleja en obesos,
ancianos y pacientes con enfermedad pulmonar crénica. La severidad de los
sintomas se correlaciona pobremente con muchas medidas de funcion del
ventriculo izquierdo por ello aunque hay una clara relacion entre la severidad
de los sintomas y la supervivencia, pacientes con sintomas leves pueden
aun tener un riesgo incrementado de hospitalizacion y muerte. La
persistencia de sintomatologia a pesar del tratamiento indica la necesidad

de terapia adicional y probabilidad de empeoramiento.118

Tratamiento farmacolégico convencional
Las metas de la terapia farmacoldgica se centran en mejorar los sintomas,
disminuir el riesgo de hospitalizacion, enlentecer o revertir el deterioro de la

funcion miocardica y disminuir la mortalidad.4

El tratamiento varia en funcion de la clasificacion hecha en base a la
fraccion de eyeccion. Para pacientes con insuficiencia cardiaca con fracciéon
de eyeccién reducida se recomiendan mayoritariamente inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina (IECA), betablogqueantes, antagonista
de receptores minelcorticoides (MRA), inhibidores de receptor de
angiotensina neprilisina (ARNI), diuréticos. Mientras que para aquellos con
fraccion de eyeccion preservada o en rango medio, en la practica clinica

solo algunos pacientes reciben diuréticos, betablogueantes, [IECA y MRA .1
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Capitulo I

Terapia de resincronizacion cardiaca
La experiencia con la terapia de resincronizacién cardiaca (TRC ) se
remonta a 1990 cuando Mower utiliz6 un marcapasos biventricular para el
tratamiento de la disfuncibn miocardica asociada a bloqueo de rama
izquierda del haz, luego Cazeau et al en Francia y Bakker et al en los Paises
Bajos hicieron uso de un marcapasos auriculo-Biventricular como terapéutica
de la insuficiencia cardiaca en estadios avanzados, éstos condujeron en la
posterioridad a estudios observacionales que evaluaron los efectos agudos
de esta terapéutica sobre la hemodinamica, entre los que destacan los dos
primeros estudios aleatorizados, prospectivos y de grupos cruzados PATH-
CHF4 y MUSTIC5 que mostraron una mejora importante de la clase
funcional de la New York Heart Association (NYHA), la prueba de 6 min de
marcha, la calidad de vida y el consumo maximo de oxigeno .En el afio 2001
la Food and Drug Administration (FDA) aprob¢ la terapia de resincronizacion
cardiaca, y en los afos subsecuentes otros dispositivos implantables como
los cardiodesfibriladores implantables (CDI) yla TRC combinada con CDI
fueron también aprobadas , iniciAndose asi una nueva era en el manejo de la
insuficiencia cardiaca. Desde entonces, se ha producido una notable
evolucionde la TRC, tanto en su desarrollo técnico como en el conocimiento

de la fisiopatologia de la disincronia mecénica.1920

Alrededor del 30% de los pacientes con insuficiencia cardiaca llegan a tener
trastornos de la conduccién eléctrica .Estas anormalidades de conduccion
tales como bloqueo de ramas que a su vez alteran el tiempo y patron de
contraccion ventricular provocan un llenado ventricular no 6ptimo, una
reducciéon de la contractiidad del ventriculo izquierdo, una duracion
prolongada de la regurgitacion en la valvula mitral y movimiento de la pared
septal paraddjico. Todas estas alteraciones mecanicas hacen referencia a la
disincronia ventricular que ha sido definida por una duracién prolongada del
QRS. 1°



La terapia de resincronizacion cardiaca (TRC) tiene como objetivo corregir
los trastornos mecanicos producidos por los disturbios eléctricos que
acompafian a la insuficiencia cardiaca estimulando de manera simultanea
ambos ventriculos conel fin de reducir la disincronia , ademas de mejorar la
funcion de bomba, reducir la insuficiencia mitral funcional y revertir el
remodelado ventricular que se da en pacientes con insuficiencia mostrando
mejoria en la capacidad funcional, reduciendo el numero de
hospitalizaciones por empeoramiento de la patologia e incrementando la

supervivencia.®21.22

Puede implantarse solo o acompafado de un cardiodesfibrilador implantable
(CDI) cuando se indica para prevencion primaria o secundaria de muerte
subita cardiaca, asi como también es recomendada en adicion a terapia
medica tales como inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina ,betabloqueantes, antagonistas de aldosterona; sin embargo
alrededor de un 30-40% de los pacientes no muestran mejoria clinica ni

ecocardiogréafica .210

Indicaciones

Segun las guias europeas, para mejorar sintomas y reducir la morbilidad y
mortalidad su uso se limita a pacientes sintométicos con insuficiencia
cardiaca en ritmo sinusal con una fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierdo <=35% a pesar de la terapia médica y con las caracteristicas que
se mencionaran a continuacién : 1) Duracién de QRS>= 150 ms y bloqueo
de rama izquierda(Clase | Nivel A); 2) Duracion de QRS>= 150 ms , sin
blogueo de rama izquierda (Clase lla Nivel B); 3) Duracion de QRS de 130-
149 ms bloqueo de rama izquierda (Clase | Nivel B); 4) Duracion de QRS de

130-149 ms, sin bloqueo de rama izquierda (Clase lb Nivel B).1

Pero también puede usarse en: Pacientes con clase funcional lll-IV, si ellos
estan con fibrilacion auricular o tienen una duracién de QRS>=130 ms

siempre que haya una estrategia para captura biventricular o el paciente esta



esperando regresar a ritmo sinusal (Clase IIA nivel B); pacientes con
fraccion de eyeccion reducida independientemente de la clase funcional
NYHA que tengan una indicacion para estimulacion ventricular y bloqueo
auriculoventricular de alto grado para mejorar sintomas y reducir la
morbilidad y mortalidad (Clase | Nivel A),en pacientes con insuficiencia
cardiaca con fraccion de eyeccion reducida que han recibido un marcapasos
convencional o un CDI y subsecuentemente presentan empeoramiento de la
insuficiencia cardiaca a pesar de la terapia médica 6ptima y tienen una alta
proporcion de estimulacién de ventriculo derecho puede ser considerado. No
aplica para pacientes con insuficiencia cardiaca "estable”(Clase IIB nivel B) y
ha sido contraindicado en pacientes con una duracion de QRS< 130 ms

(Clase Il nivel A).1

Segun las guias americanas se debe colocar un TRC a pacientes en ritmo
sinusal y con fraccion de eyeccion <35:1) Clase funcional NYHA Il o IV
con sintomas ambulatorios con terapia médica 6ptima y bloqueo de rama
izquierda con un QRS 2150 ms(Clase |, nivel A para clase funcional Il IV,
Nivel B para clase funcional Il). 2) Clase funcional NYHA IIl o IV ambulatoria
con terapia médica 6ptima, sin bloqueo de rama izquierda con un QRS =150
ms (Clase lla Nivel A). 3) Clase funcional NYHA IL1I1 IV ambulatoria con
terapia médica 6ptima, con blogueo de rama izquierda con un QRS de 120-
149 ms (Clase lla Nivel B). 4) Fibrilacion auricular con terapia farmacolégica
Optima y a)el paciente requiere estimulacion ventricular b)ablacion del nédulo
AV (Clase lla Nivel B). 5) Pacientes con terapia farmacologica bajo la
colocacién de un nuevo dispositivo con anticipado requerimiento para

estimulacion ventricular (Clase lla Nivel C).17

Hay aun discordancia entre las recomendaciones de las guias europeas y
americanas en cuanto a la duracion del QRS, la clase funcional y el tipo de

alteraciéon en conduccion.



Datos de ensayos randomizados apoyan el uso de TRC en pacientes con
disnea segun la clasificacion de la New York Heart Association(NYHA) clase
Il o IV (mayormente en clase Ill) que persiste a pesar de terapia medica
apropiada, con fraccion de eyeccion ventricular izquierda menor a 35% e
intervalo QRS de entre 120 a 140 ms. Acorde a estos estudios en pacientes
con NYHA clase lll y IV se establecié la recomendacion inicial en las guias
del 2005 pero hay mas de 4500 pacientes con clase funcional I y Il que se
han incluido en ensayos controlados ramdomizados como el REVERSE
(Resynchronization Reverses Remodeling in Systolic Left Ventricular
Dysfunction) ,MADIT-CRT (Multicenter Automatic Defibrillator Implantation
Trial with  Cardiac  Resynchronization  Therapy) vy RAFT
(Resynchronization/defibrillation for Ambulatory Heart Failure Trial) con

resultados prometedores.1® 23

En el estudio MADIT-CRT los pacientes sin bloqueo de rama izquierda, ya
sea pacientes con bloqueo de rama derecha o retraso de conduccién
ventricular no especifico y un prolongado intervalo PR se demostr6 un
beneficio clinico significante de la TRC- D comparado a un CDI solo.En este
estudio los pacientes sin bloqueo de rama izquierda con un intervalo PR
prolongado muestran sostenidos beneficios clinicos a largo plazo con
reducciones en falla cardiaca o muerte después del implante del TRC
apoyando a que el implante se haga no solo en base al bloqueo de rama

izquierda o duracién de QRS.2

Existe controversia en cuanto a la evaluacion de la respuesta y los medios
utilizados para evaluarla, asi como en los métodos de imagen que se
pueden usar en el caso de pacientes con causa isquémica para la correcta
eleccion de éstos. Los parametros de imagen de respuesta han sido
revisados entre estos la resonancia magnética cardiaca es considerada el
gold standard y ha mostrado buenos resultados respecto a la cuantificacion
de la gravedad de cicatrices en comparacion a otras técnicas de imagen
nuclear como tomografia cardiaca por emision de foton anico que dan datos
10



de cicatrices y localizacion, funcién ventricular izquierda aunque con ésta se
puede sobreestimar la extension de la cicatriz. Por otro lado la utilidad de la
resonancia para las medidas de disincronia mecéanica parecen predecir los
resultados de la terapia de resincronizacion, pero no son validados

externamente.2®

A pesar de los resultados que muestran gran cantidad de ensayos
controlados, el 25% pacientes no responden a la terapia, tasa que es similar
a los no respondedores a drogas para insuficiencia cardiaca. Se han
propuestos una variedad de factores que contribuyen a que no haya
respuesta incluyendo: colocacion suboptima del estimulador en el ventriculo
izquierdo, sincronizacion AV y VV subdptima, escara ventricular y progresion

de la enfermedad.119

Complicaciones

Las complicaciones relacionadas al implante son similares a aquellas vistas
con marcapasos Yy desfibriladores con el riesgo adicional de diseccién o
perforacion del seno coronario, que si bien es cierto es un evento raro pero
puede conducir morbilidad sustancial e incluso mortalidad en estos

pacientes1?

HIPOTESIS

La respuesta clinica,electrocardiografica, ecocardiogréafica y la supervivencia
de la terapia de resincronizacién combinada con desfibrilador en pacientes
con insuficiencia cardiaca atendidos en los Hospitales Teodoro Maldonado
Carbo, Luis Vernaza y Abel Gilbert Ponton durante el periodo de agosto del

2013 a agosto del 2016 es significativa.

OBJETIVOS

Objetivo general:
Determinar la respuesta clinica, electrocardiografica, ecocardiografica y la

supervivencia de la terapia de resincronizacion combinada con desfibrilador

11



en pacientes con insuficiencia cardiaca atendidos en los Hospitales Teodoro
Maldonado Carbo, Luis Vernaza y Abel Gilbert Pontén durante el periodo de
agosto del 2013 a agosto del 2016.

Objetivos especificos:
e Describir las caracteristicas demogréficas, clinicas,
electrocardiograficas y ecocardiograficas de los pacientes incluidos en

éste estudio.

e Medir la diferencia en la fraccion de eyeccion y clase funcional antes y

después del implante del dispositivo.

e Determinar diferencia en respuesta a la terapia acorde a las
caracteristicas demogréficas, clinicas, ecograficas,

electrocardiograficas.

e Estimar la media de supervivivencia y rehospitalizacion después del

implante.

e Determinar diferencia en la supervivencia y rehospitalizacién en
pacientes con resincronizacion segun el sexo, edad y fraccion de

eyeccion del ventriculo izquierdo

METODOLOGIA

Se trata de un estudio de cohorte historico, observacional, descriptivo y
multicéntrico que incluye 30 pacientes con diagnéstico de insuficiencia
cardiaca a los que se les implantd6 un dispositivo de resincronizacion
cardiaca combinado con desfibrilador de manera consecutiva en los
hospitales Teodoro Maldonado Carbo, Luis Vernaza y Abel Gilbert Ponton
durante el periodo de agosto del 2013 a agosto del 2016, con fraccion de
eyeccion menor al 35% y que adicionalmente recibian terapia farmacoldgica
Optima. Se excluyeron pacientes menores de 30 afios, con seguimiento

menor de seis meses.
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Para la seleccién de los pacientes se utlizaron las bases de datos
proporcionadas por los hospitales incluidos. De la poblacién estudiada (30
pacientes), 16 pacientes fueron del Hospital Teodoro Maldonado Carbo, 9
pacientes del Hospital Luis Vernaza y 5 pacientes del Hospital Abel Gilbert

Pontoén.

Posteriormente se revisaron las evoluciones en los sistemas AS400
(Hospital Teodoro Maldonado Carbo), Servinte Clinical (Luis Vernaza) y
Hosvital (Abel Gilbert Ponton) para obtener los siguientes datos: edad, sexo,
indice de masa corporal (IMC), clase funcional, presencia de comorbilidades:
diagnéstico previo de diabetes, hipertension, enfermedad de Chagas,
insuficiencia renal cronica, fibrilacion auricular; presencia de marcapasos
antes del implante, y la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo que
reporte el Ultimo ecocardiograma realizado previo al implante y después, se
buscaron ademas las fechas de colocacién del cardioresincronizador y del
ultimo ecocardiograma para estimar el tiempo con el resincronizador y del
primer control post implante hasta el 17 de marzo del presente afio. Se
revis6 también si estos pacientes tuvieron ingresos hospitalarios y si han
fallecido o no. Adicionalmente se obtuvieron de las historias clinicas en fisico
los datos de los electrocardiogramas como duracién de QRS, bloqueos
auriculoventriculares y de rama izquierda o derecha. (Ver Tabla 1 en anexos)
Ya que una parte de los pacientes no se habian realizado ecocardiograma
de control, se buscaron los nimeros telefénicos de estos pacientes, se los
contactd, se siguieron las recomendaciones de la declaracion de Helsinki y
se los programé para la realizacion de un ecocardiograma que mida fraccion
de eyeccion por el método de Simpson. Ninguno de los autores presenta
conflicto de intereses para el presente estudio.

Luego de obtenida la informacidén necesaria se realizd una base de datos
que fueron tabulados en el programa Microsoft Excell® y para su posterior

analisis se utilizé el software SPSS version 24®.
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Las variables categéricas se expresaron como frecuencias y porcentajes.
Por el tamafio muestral se utiliz6 el test de Shapiro Wilk para evaluar
normalidad en las variables cuantitativas si estas estaban distribuidas
normalmente se usé la prueba t de Student apareada y si no lo estaba se
utilizé para comparar las variables el test de los signos de Wilcoxon, para
comparar la respuesta de acuerdo a las caracteristicas demograficas,
clinicas y electrocardiograficas se usé Chi2 o test de Fisher ,ademas se hizo
uso del método de Kaplan Meier y la prueba de Log Rank definiendo como
eventos: hospitalizacién y la muerte del paciente. Todos los valores de p
fueron a 2 colas y un valor de p<0.05 fue considerado como significancia

estadistica. Los resultados se reflejan en tablas y graficos.

RESULTADOS
Se estudiaron 30 pacientes a los que se les implanté un resincronizador

entre agosto del 2013 y agosto del 2016 en los hospitales Teodoro
Maldonado Carbo, Luis Vernaza y Abel Gilbert Ponton; y que cumplieron con
todos los criterios de inclusion. Los pacientes evaluados han sido portadores
del dispositivo por un tiempo medio de 17 meses. Se incluyeron 18 (60%)
hombres y 12 (40%) mujeres, con una media de edad de 59.67 +=12.70
afnos,40%(12) mayores de 65 afios, 47%(14) tenian peso normal, un 20%(6)
sobrepeso, 27%(8) obesidad grado |, 6% (2) obesidad grado Il y 11l antes del
implante, 93%(28) presentaban comorbilidades antes del implante),7%(2)
tenian un marcapasos previo. En cuanto a la patologia 47%(14) tenian
insuficiencia cardiaca de causa isquémica,17%(5) tenia clase funcional II, 1l
un 77%(23) y IV un 6%(2), con una frecuencia cardiaca media de 62.4+9.13
latidos por minutos, una duracion media de QRS de 174+ 20.7 ms, 97%(29)
tenian blogueo completo de rama izquierda del haz de his, un 13%(4)
bloqueo auriculoventricular y 7%(2) bloqgueo de rama derecha del haz de
his.(Tabla 2)
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Tabla 2.-Caracteristicas de los pacientes previo ala colocacion del
dispositivo

Caracteristicas demograficas y

clinicas

Edad (afios) 59.67 +£12.70
IMC (kg/m2) 26.5 +-5.45
Sexo

Masculino  18(60%)
Femenino  12(40%)
Presenciade comorbilidades
Si 28(93%)
No 2(7%)
Causaisquémica
Si 14(47%)
No 16(53%)
Presencia de marcapasos previo
Si 2(7%)
No 28(93%)

Comorbilidades

Valvulopatia
Si 8 (27%)
No 22 (73%)

Fibrilacion auricular

Si 1(3%)

No 29 (97%)
Enfermedad de Chagas

Si 2(7%)

No 28(93%)

Insuficienciarenal cronica
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Si
No
Hipertension arterial
Si
No
Diabetes Mellitus
Si
No
Caracteristicas
Electrocardiograficas
Bloqueo de rama izquierda
Si
No
Bloqueo Auriculoventricular
Si
No
Bloqueo de rama derecha
Si
No
Duracion de QRS (milisegundos)
Clinica
Clase funcional (NYHA)
I
Il
11
v
\

Frecuencia cardiaca (Ilpm)

Fuente: Base de datos
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1(3%)
29 (97%)

15 (50%)
15 (50%)

6(20%)
24(80%)

29 (97%)
1(3%)

4(13%)
26(87%)

2(7%)
28(93%)
174+ 20.7

0
5(17%)
23(77%)
2(6%)

62.4+ 9.13



En cuanto a las comorbilidades: 20%(6) tenian diabetes mellitus, 50%(15)
hipertension arterial (HTA), 3%(1) insuficiencia renal crénica (IRC), un 7%(2)

Enfermedad de Chagas, 3%(1) fibrilacion auricular y 27%(8) valvulopatia

Para evaluar la respuesta a la terapia de resincronizacién cardiaca se
analizaron clase funcional, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI) y duracion de QRS antes y después del procedimiento. Se
consideraron ‘“respondedores” a aquellos que aumentaron 5% su FEVI y
aumentaron al menos un escalén su clase funcional segun la NYHA,
teniendo asi 19 respondedores (63%) y 11 no respondedores (37%), de los
respondedores 14 (47%) fueron hombres y 8 mujeres (27%). Del total de
pacientes 23(77%) aumentaron al menos 5% la FEVI después de la
colocacién del dispositivo y 24 (80%) pacientes tuvieron un cambio favorable

al menos en un nivel de su clase funcional .(Gréfico 1y tabla 2)

Grafico 1.- Respuestaa la terapia de resincronizacién cardiaca

Fuente:Base de datos

De los pacientes que respondieron a la terapia 43%(13) fueron hombres y
20%(6) mujeres(p=0,226), 27%(8) con peso normal, 10%(3) con sobrepeso,
23%(7) con obesidad grado | y 3%(1) con obesidad grado Il (p=0,226),
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9(30%) con insuficiencia cardiaca de causa isquémica mientras 11(36%) no
lo fueron(p=0,919). De los pacientes con comorbilidades 60%(18)
respondieron a la terapia, mientras los que no presentaban otras
comorbilidades respondieron 3%(1)(p=1,00); con respecto a la clase
funcional, 3%(1) fue clase II, 53%(16) clase funcional Ill, 6%(2) clase
funcional IV(p=0.06), mientras ninguno de los que tenian ya un marcapasos
previo respondieron (p=0,126).En relacién a los trastornos de conduccion :
60%(18) de los 29 gque tenian bloqueo de rama izquierda (p=1,00) ,6%(2) de
los 4 con bloqueo auriculoventricular completo respondieron (0,611) mientras
ninguno con bloqueo de rama derecha respondié(p=0,126). (Tabla 3, grafico
2)

Tabla 3. Respondedores en relacion a caracteristicas demogréficas,
clinicas y ecocardiograficas

No
Caracteristicas generales Respondedor respondedor
Sexo Masculino 13(43%) 5(17%)
Femenino 6(20%) 6(20%)
Edad >65 anos 7(23%) 5(17%)
<65 afios 12(40%) 6(20%)
IMC Bajo peso 8(27%) 6(20%)
Pesonormal 3(10%) 3(10%)
Sobrepeso 7(23%) 1(3%)
Obesidadgrado! 1(3%) 0(0%)
Obesidad grado
Il 0(0%) 1(3%)
Comorbilidades Si 18(60%) 10(33%)
No 1(3%) 1(3%)
Causaisquémica Si 9(30%) 5(17%)
No 10(33%) 6(20%)
Clase funcional Il 1(3%) 4(13%)
Il 16(53%) 7(23%)
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v 2(6%) 0(0%)
Marcapasos
previo Si 0(0%) 2(6%)
No 19(63%) 9(30%)

Caracteristicas electrocardiograficas

BRIHI? Si 18(60%) 11(37%)
No 1(3%) 0(0%)

BRDHIP Si 0(0%) 2(6%)
No 19(63%) 9(30%)

Blogueo AV Si 2(6%) 2(6%)
No 17(57%) 9(30%)

Fuente:Base de datos

3BRIHI: bloqueo de ramaizquierda del Haz de His

bBRDHI: Bloqueo de rama derechadel Haz de His

Grafico 2. Respuesta a la terapia de resincronizacion en relacion ala
existencia o no de comorbilidades previo al procedimiento

20
18
16
14
12
10

o N B O 0

W Con comorbilidad

Sincomorbilidad

Respondedor Mo respondedor

Fuente: Base de datos

La FEVI media antes de colocar el dispositivo fue 25.17 =6.35 %, y luego

del implante de34.80 +8.65%.
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Para establecer si hubieron diferencias entre la clase funcional antes del
procedimiento y tiempo después del mismo se utilizé la prueba de Shapiro
Wilks la misma en la que se obtuvo un estadistico de 0.586 con una p <
0.0005 para la clase funcional antes; y 0.799 con un p<0.0005 para la clase
funcional después mostrando una distribucibn anormal por lo que
posteriormente se utiliz6 la prueba de rangos con signos de Wilcoxon
obteniendo una Z de -3.28 con una p < 0.0005 evidenciandose diferencia

estadisticamente significativa

Para establecer normalidad en la distribucion de la fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI) antes y después se utilizd también la prueba
Shapiro Wilks, en la que se obtuvo un estadistico de 0.963 con una p=0.368
para la FEVI antes y un estadistico de 0.966 con una p=0.447 para la FEVI
después, mostrando una distribucion normal por lo que se decidié utilizar la
prueba t de Student para muestras relacionadas mostrandose diferencias

con una media de -7.63, t=-4.54 y una p< 0.0005.

La duracién del complejo QRS antes, con la prueba de Shapiro Wilks mostré
un estadistico de 0,937 con una p=0,073 y un estadistico de 0,942 con una
p=0,113 para después de la colocacion del resincronizador , distribuidas
normalmente por lo que luego se emple6 también la prueba t de Student
obteniendo una t=7.04 con una p < 0.0005, mostrando como las anteriores,

diferencia significativa .

El 43%(13) estuvieron hospitalizados al menos una vez por empeoramiento
de la misma patologia y el 13.3% (4) de los pacientes fallecieron (Grafico 10

en anexos).

Se utiliz6 ademas el método de Kaplan Meier y la prueba de Log Rank para
evaluar la supervivencia después de la colocacion del cardioresincronizador,
en ésta ,cuando el desenlace fue fallecimiento se obtuvo una media de
45.25+-3.44 con un IC 95% [38.5-52-01], mientras cuando se puso como
desenlace hospitalizacién se obtuvo una media de 26.25+-4.87 con IC 95%
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[16.69-35.81]y el 50% de los pacientes no habian ingresado hasta los 20
meses con IC 95% de [812.62-27.39] (Graficos 3y 4)

Cuando se comparo la supervivencia entre hombres y mujeres considerando
muerte del paciente como desenlace con el Log-Rank test se obtuvo una
media de 45,25+ 3.44 , un estadistico de 0,543 con una p=0,461; en la
comparacion entre mayores de 65 afios y menores de ésta edad se obtuvo
una media de 45.25 ,un chi2 de 0,243 y una p=0,622 y en la comparacion
entre clases funcionales se obtuvo una media de 45.25+ 3.44, un chi2 de 6

y una p=0,05.

Cuando el desenlace fue el reingreso al hospital del paciente al comparar
hombres y mujeres se evidencié con Log-rank Test un estadistico de 0,242
con una p=0.622 con un 75% de hombres sin reingreso a los 13.8 meses y
50% de mujeres a los 15 meses; entre mayores de 65 afios y menores un
estadistico de 2,11 con una p=0,146, un 75% de mayores de 65 afios que no
reingresaron a los 6 meses, un50% a los 15 meses ,un 75% de menores de
65 afios no readmitidos a los 13 meses y un 50% vivos a los 25 meses
.Comparando las clases funcionales se obtuvo un estadistico de 1.67 con
una p=0,432, y 75% con clase funcional Il sin reingreso a los 6 meses, de

clase lll alos 13 meses y de clase IV a los 6 meses.(Graficos 5,6,7)
Grafico 3.-Curva de Kaplan Meier con desenlace fallecimiento

Funcion de supervivencia

Funcion de supervivencia
Censurado

0.6

Supervivencia acumulada

0.2

,00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 80,00

Tiempo con TRC



Grafico 4.-Curva de supervivencia segun hospitalizaciones
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Gréafico 5.- Comparacidon de supervivencia entre hombres y mujeres
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Gréafico 6.-Comparacion de supervivencia entre mayores de 65 afios 'y
menores de 65.
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Grafico 7.-Comparacion de supervivencia entre clases funcionales
previo al implante
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DISCUSION

Se encontré una mejoria clinica, electrocardiografica y ecografica en los
pacientes sometidos a terapia de resincronizacion cardiaca al compararlo
con sus resultados previos a la intervencion. En la mayoria de los estudios el
porcentaje de no respondedores permanece alrededor de 30 a 35% lo que
no difiere de los individuos incluidos en este estudio que mostraron una
respuesta similar con un 37% de no respondedores, en el que sin embargo
la diferencia entre los parametros clinicos, electrocardiograficos vy
ecocardiograficos antes y después del procedimiento fue evidenciable,

especialmente el aumento en al menos un nivel de la clase funcional .26

En el presente estudio se incluyeron 28 pacientes con comorbilidades, de los
cuales 18 (60%) respondieron, mientras sucede lo contrario frecuentemente
en ensayos clinicos, de los que se excluyen pacientes con maultiples
enfermedades subyacentes sean éstas cardiovasculares o no Yy afiosos,
pues éstos en algunas investigaciones constituyen la mayoria de no
respondedores. En relacién a las enfermedades no cardiovasculares como
insuficiencia renal crénica, conocidos estudios como el MADIT y MIRACLE
excluyeron pacientes con falla renal y mas de 3 mg/dl de creatinina, asi
también hay otros autores que han incluido pacientes con al menos tres
comorbilidades, como el de Theuns et al en el que se obtuvo un

incrementado riesgo de mortalidad.?7:2829

Respecto a estas comorbilidades, se han publicado estudios en los que se
ha comparado pacientes en ritmo sinusal con pacientes con fibrilacién
auricular (FA) gue muestran una tasa mas alta de no respondedores y pobre
beneficio clinico en aquellos con FA, lo que coincide con los hallazgos de

este estudio en el que no hubo respuesta.3?

Por otro lado en esta investigacion se consider6 ademas el indice de masa
corporal pues la obesidad ademas de contribuir al desarrollo de patologias

cardiovasculares ha sido asociada con el incremento del riesgo de
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taquiarritmias ventriculares. Se ha descrito una alta prevalencia de muerte
subita en pacientes obesos con una fraccion de eyeccidn disminuida luego
de un infarto de miocardio; sin embargo la asociacion todavia no esta
completamente clara pese a los hallazgos, en el estudio MADIT Il se la
consider6 un factor independiente para la ocurrencia de taquicardias
ventriculares. Pese a lo ya mencionado, no se deben excluir pacientes con
obesidad que tengan criterios para resincronizar ya que otros autores,
contrario a lo ya comentado, concluyen que no disminuye la efectividad en
aguellos con insuficiencia cardiaca leve. En este estudio el porcentaje de
pacientes con obesidad que respondieron fue similar a aquellos que tenian

peso normal antes de colocar el dispositivo. 3!

Se considerd respondedor a aquellos que mejoren al menos un nivel su
clase funcional y aumenten al menos 5% su FEVI, sin embargo hay gran
cantidad de estudios que difieren en esta definicion, algunos solo consideran
los criterios ecocardiograficos mientras otros necesitan de gran cantidad de
informacion que puede incluir duracién de QRS, Test de los 6 minutos,

incremento en VO2, aumento de FEVIdel 10 % o més.32:33

Eltiempo de respuesta a la terapia es aun tema de debate, principalmente la
fraccion de eyeccion y los volimenes ya que son indicadores de
remodelado inverso. La mayoria de estudios en la actualidad realizan
controles a los 6 y 12 meses para evaluar la mejoria, otros consideran que el
tiempo de respuesta no es preciso, que los cambios persisten, basado en
aguello, los controles de todos los incluidos en este estudio fueron

realizados después de un periodo de tiempo diferente para cada uno.3435

El uso de la terapia de resincronizacion en pacientes levemente sintomaticos
es otro tema controversial. Un metaandlisis que incluyd mas de 4000
pacientes concluye que los beneficios son notables en aquellos
asintomaticos o levemente sintomaticos, no es el caso de los resultados de

esta investigacion en la que aquellos con clase funcional Il y IV fueron los
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gue menos beneficio tuvieron con 1 de 5 pacientes en clase funcional Il que

respondio.36

Entre las limitaciones de este estudio tenemos ademas la carencia de un
correcto control de estos pacientes, puesto que no todos tenian
ecocardiograma y EKG de control por lo que fue necesario llamarlos para
obtener esta informacion .Es necesario también incluir un ndmero igual de
hombres y mujeres puesto que aqui la mayoria de los respondedores fueron
hombres, para asi comprobar el mayor beneficio en el sexo femenino que

autores como Schuhert et al concluyen.®’

Respecto a la supervivencia, el estudio MADIT mostr6 una asociacion de la
terapia de resincronizacion combinada con cardiodesfibrilador con una
reduccion del riesgo de eventos cardiacos no fatales y de muerte por
cualquier causa , observandose el beneficio a largo plazo en pacientes
independientemente del sexo, duracién de QRS, causa isquémica o0 no, tal
como se vio en este estudio. En MADIT-TRC también se mostré beneficio en
la supervivencia mostrando una ocurrencia de todas las causas de
mortalidad cercana al 50% en 2 afios, mientras un estudio reciente realizado
en un pais europeo muestra un 64.1% libre de mortalidad a los 5 afios

después del implante, resultados similares a los nuestros.38

Conclusiones

En este estudio después de una media de 17.08 meses con el dispositivo, el
63% fueron respondedores, que fueron en su mayoria hombres. Se encontré
mejoria estadisticamente significativa entre la FEVI y duracion del complejo
QRS antes y después y un aumento estadisticamente significativo en la
clase funcional. Un nimero considerable de pacientes con comorbilidades
respondieron adecuadamente a la terapia por lo que la presencia de éstas
no influyé en los resultados, asi como fue bastante evidenciable la respuesta
en pacientes con bloqueo de rama izquierda y clase funcional Ill. No se

evidenciaron diferencias estadisticas cuando se comparo la respuesta de
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acuerdo a las caracteristicas de los pacientes. La mediana de supervivencia
a los 2 afos fue levemente inferior a la encontrada en la literatura, sin
diferencias dadas por el sexo, la edad y clase funcional con una respuesta
ecocardiografica, electrocardiografica y clinica dentro de los parametros

deseables.

Recomendaciones

Se recomienda que se realicen otros estudios similares en la ciudad, con un
disefio prospectivo y en el que se pueda recolectar mas informacion tales
como volumen telesistolico y telediastolico antes y después de la colocacién
que no fueron incluidos como variables ya que no se contaba con estos
datos pre implante, ademas es necesario incluir un mayor numero de
pacientes para obtener un mayor poder estadistico y considerar variables
que puedan utilizarse como predictores de buena respuesta y asi

seleccionar de mejor manera a los pacientes.
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Anexos

Tabla 1.- Operacionalizacion de variables

Variable Definicién Tipo de variable Medida
Caracteristicas demograficas
Edad Tiempo Cuantitativa Afios
transcurrido a partir | discreta
del nacimiento de <65 afos
un individuo. >65 afios
Cuantitativa
continua
Sexo Condicién orgéanica | Cualitativa 1 Masculino
gue distingue a los
Nominal 2 Femenino
hombres de las
mujeres. L
veres Dicotomica
IMC Medida de Categorica Kg/m2

asociacion entre la
masa y talla de un

individuo

1. Bajo peso:
menor de
185

2. Normal :18
5a24.9

3. Sobrepeso
25 a29.9

4. Obesidad
:30 a 34.9
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. Obesidad

135 a
39.9
. Obesidad
I:40 o
mas
Causaisquémica Provocada por | Cualitativa Si
disminucion del
. , Nominal No
fluo sanguineo vy
aporte sanguineo .
P 9 Dicotomica
al corazdn
Presenciade Presencia de Cualitativa Si
marcapasos estimulador
, . . Nominal No
eléctrico previo al
implan I L,
plante de Dicotomica
resincronizador
Comorbilidades
Presenciade Presencia de otra | Cualitativa Si
comorbilidades enfermedad
. Nominal No
adicional a la
insuficiencia L,
Dicotomica
cardiaca
Diabetes Mellitus Diagnéstico de Cualitativa Si
diabetes mellitus
No
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Nominal

Dicotomica
Hipertension Diagnostico de Cualitativa Si
hipertensién
Arterial arterial Nominal No
Dicotémica
Enfermedad de Diagnostico de Cualitativa Si
Chagas Enfermedad de
Chagas Nominal No
Dicotomica
Insuficiencia renal | Diagnéstico de Cualitativa Si
cronica insuficiencia renal
crénica Nominal No
Dicotémica
Fibrilacion Presencia de Cualitativa Si
auricular alteracion
electrocardiografica Nominal No
que indique Dicotomica
fibrilacion auricular
Clinica
Clase funcional Valoracion Cuantitativa categérica | NYHA

subjetiva sobre la
presencia y
severidad de la
disnea durante la

actividad fisica

I:  Actividad
habitual sin
sintomas.

No hay
limitacion de

la actividad
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fisica.

Il: El
paciente
tolera la
actividad
habitual,

pero existe
una ligera
limitacion de
la actividad
fisica,
apareciendo
disnea con
esfuerzos

intensos.

I: La
actividad
fisica que el
paciente
puede
realizar es
inferior a la
habitual,
esta

notablement

e limitado
por la
disnea.
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VA El
paciente

tiene disnea
al me nor
esfuerzo o
en reposo, y
es incapaz

de realizar

cualquier
actividad
fisica.
Antes y en
altimo
control
Numero de latidos | Cuantitativa discreta Latidos por
por minuto minuto
Frecuencia
cardiaca Antes
Caracteristicas electrocardiograficas
Bloqueo de rama Defecto en el| Cualitativa Diagnostico
izquierda sistema de electrocardio
conduccion Nominal gréfico
electrl,ca del Dicotémica .
corazdn
caracterizada por No
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un retraso de la
conduccion
eléctrica por la

rama izquierda del

haz de His
Bloqueo de rama Defecto en el| Cualitativa Diagnéstico
derecha sistema de electrocardio
., Nominal .
conduccion grafico
eléctrica del L
Dicotomica S
corazdn
caracterizada or
P No
un retraso de la
conduccioén
eléctrica por la
rama derecha del
haz de His
Duracion de QRS | Representacion Cuantitativa discreta Diagnostico

antes

grafica  de la
despolarizacién de

los ventriculos del

electrocardio

grafico

Milisegundos

corazon
Antes
Bloqueo Cualitativa Diagndstico
auriculoventricular electrocardio
Nominal .
completo omina grafico
Dicotomica Si
No
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Caracteristicas ecocardiograficas

Fraccion de Porcentaje de | Cuantitativa discreta %
eyeccion antes sangre que el
. Medida:
corazbn  expulsa
con cada
Basal
contraccion
Ultimo
control
Supervivencia
Ingresos Ingreso de una | Cualitativa Si
hospitalarios persona en un
: Nominal No
hospital para su
diagnostico o
g Dicotomica
tratamiento y
curacion
Fallecimientos Pacientes Cualitativa
fallecidos a causa
Nominal
de la enfermedad u
Si
otra causa. .
Dicotomica
No
Tiempo con Periodo de tiempo | Cuantitativa continta Meses
dispositivo gue transcurre

desde el implante
del dispositivo
hasta el cierre del
estudio o
fallecimiento del

paciente
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Tiempo hasta Periodo de tiempo | Cuantitativa contindia Meses
reingreso que transcurre
desde el implante
del dispositivo
hasta el primer
reingreso del
paciente

Grafico 8.- Respondedores de acuerdo a distribucion etarea
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Grafico 9.- Respondedores de acuerdo a indice de Masa Corporal
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Gréfico 10. Fallecidos después de la colocacion del dispositivo
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