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I. GENERALIDADES

1. Titulo de proyecto:
VALIDACION PRONOSTICO DE MORTALIDAD SEGUN ESCALAS
TIMI Y GRACE EN SCA SIN ELEVACION DE ST

2. Equipo Investigador:
2.1 Autor: Dr. RAMIREZ RIOS RENZO ANDRES
2.2 Asesor: Dr. JORGE JARA VALDERRAMA

3. Tipo de Investigacion:
3.1 De acuerdo a la orientacion o Finalidad: Aplicada

3.2 De acuerdo a la técnica de contrastacion: Observacional

4. Area o Linea de Investigacion:

Enfermedades No Transmisibles

5. Unidad Académica:

Escuela de Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego.

6. Institucion y Localidad donde se desarrollara el Proyecto:

Hospital Victor Lazarte Echegaray EsSalud, Truijillo.

7. Duracién total del Proyecto: 8 meses.
7.1 Fecha de Inicio: Mayo 2020

7.2 Fecha de Término: Diciembre 2020



PLAN DE INVESTIGACION

Resumen Ejecutivo del Proyecto de Tesis:

El presente proyecto de investigacion tiene como objetivo evaluar la validez
pronostica de mortalidad de las escalas TIMlI y GRACE en los pacientes con
diagnéstico de Sindrome Coronario Agudo ST no elevado (SCASEST). Se
realizara una investigacion de cohorte cuya poblacién de estudio seran
pacientes con diagnoéstico de SCASEST que ingresen al servicio de
cardiologia del Hospital Victor Lazarte Echegaray desde julio a diciembre
2020 y cumplan con los criterios de seleccién. Se recolectara los datos
pertinentes correspondientes a las variables de las dos escalas de TIMI y
GRACE para su posterior analisis estadistico por medio de la aplicacién del
paquete SPSS V 26.0, elaborando modelos pronésticos de la mortalidad
empleando la regresidn logistica, evaluandose su validez mediante sus dos
componentes: calibracion y discriminacién con las pruebas de Hosmer-
Lemeshow y area bajo la curva ROC respectivamente.

Se contara con aprobaciéon del Comité de ética de la Escuela de Medicina
Humana de la Universidad Privada Antenor Orrego y de la oficina de

investigacion del Hospital Victor Lazarte Echegaray.



1.

Introduccioén:

La enfermedad cardiovascular es una de las primeras causas de
morbimortalidad y discapacidad de distribucion global. Los sindromes
coronarios agudos (SCA) engloban una variedad de pacientes con cuadro
clinico y riesgo de mortalidad diferentes que pueden ser SCA con
elevacion y sin elevacion del segmento ST; este ultimo se divide en angina
inestable e infarto agudo de miocardio sin elevacién del segmento ST. Las
guias actuales recomiendan realizar una estratificacion de riesgo con los
puntajes TIMI y GRACE con la finalidad de predecir desenlaces adversos
hospitalarios y al seguimiento en los pacientes con SCA sin elevacion del
segmento ST. De esta manera identificar con estas escalas predictores
de mortalidad de bajo costo en pacientes con infarto agudo de miocardio
lo que permitiria una mejor estratificacion y manejo de los escasos

recursos de nuestro sistema de salud' 234,

En el estudio prospectivo de Wu y et al en el 2019 en China, realizaron
un registro multicéntrico con el objetivo de evaluar el valor pronéstico de
las puntuaciones de riesgo de TIM|I y GRACE para la mortalidad
hospitalaria en pacientes chinos con infarto de miocardio sin elevacion del
segmento ST. Incluyé 5896 pacientes, de sus resultados se encontré una
mortalidad hospitalaria del 6%, el area bajo la curva ROC de puntaje de
riesgo GRACE fue mejor (0,7930 (IC 95 % 0,767-0,818)) en comparacién
del puntaje de riesgo TIMI (0,5588 (IC 95 % 0,532-0,586), P < 0,001). Se
concluyé que la puntuacion de riesgo GRACE presenta una mejor
precision predictiva que la puntuacién TIMI para la mortalidad hospitalaria

en este estudio®.

Del mismo modo Ying y colaboradores en el 2018 en China, reportaron
una investigacion con el proposito de comparar la utilidad de TIMI y
GRACE en la estratificacion del riesgo y la prediccién mortalidad a largo
plazo en pacientes con infarto de miocardio. El calculo se hizo en 726
individuos divididos en 2 grupos, el 55,6% con infarto miocardio con

elevacién del segmento STy 44,4% con infarto de miocardio sin elevacién



del segmento ST. Se determiné que la escala de riesgo GRACE es
significativamente mejor (p=0.035) (rango de estadistica C 0.710 a 0.789)
respecto a la escala de TIMI. En consecuencia, el estudio afirmé que la
escala de GRACE revela una mejor precision discriminatoria a largo plazo

en comparacion a la escala de TIMI para predecir la mortalidad ©.

Tal como Sharandiru y et al en el 2018 en la India, realizaron un estudio
transversal con el objetivo de contrastar las puntuaciones de riesgo
GRACE y TIMI en pacientes con SCASEST en la prediccion de la
gravedad angiografica. Fueron 205 participantes en el que la puntacion
GRACE tuvo una correlacion positiva (r=0.55) sobresaliente que la
puntuacion TIMI (r=0.51), asimismo la escala GRACE fue
significativamente superior al area bajo la curva ROC (0.943; IC del
95%=0.893-0.993) en relacion al puntaje TIMI (0,892: IC del 95%=0.853-
0.937). Se finalizé6 la investigacion de la comparacion de ambas
puntuaciones, dando como resultado que la escala GRACE fue superior

al puntaje TIMI”.

A diferencia de Rania H y colaboradores en el 2018 en Portugal,
realizaron un estudio con el proposito de evaluar la relacion entre la
precision de los puntajes GRACE y TIMI para la prediccion prondstica en
el SCASEST. Se analizé 238 pacientes y se correlaciond la puntacién
GRACE y TIMI con el SYNTAX SCORE, hubo una correlacion positiva
entre las puntuaciones GRACE y SYNTAX (r= 0.23, p <0.001) asi como
entre TIMI y SYNTAX (r=0.2, p=0.002) y un area bajo la curva ROC para
puntuacion GRACE y TIMI siendo 0.599, p=0.015 y 0.639, p=0.001
respectivamente en la prediccién de enfermedad de la arteria coronaria.
Se concluyé que los puntajes GRACE y TIMI se correlacionan
moderadamente con la extension de la enfermedad arterial coronaria
evaluada por el puntaje angiografico SYNTAX para predecir enfermedad

arterial coronaria obstructiva y no enfermedad grave?®.

En comparacién con otra escala SYNTAX, Aktiirk y colaboradores en el

2018 en Portugal, estudiaron la relacion entre los puntajes de riesgo



GRACE, TIMly SYNTAX, asi como los eventos cardiovasculares mayores
en pacientes con SCASEST. Se analizé 589 individuos que se sometieron
a angiografia coronaria percutanea. Se preciso en el analisis de regresién
logistica multivariante que la escala GRACE (OR: 0.966 |C:95% 0.942-
0.991 P=0.007) es altamente significativo que TIMI (OR:0.567 I1C:95%
0.346-0.931 P=0.025) y el puntaje SYNTAX tuvo mayor precision que
GRACE en la prediccion de eventos cardiovasculares mayores. En
resolucion el puntaje de riesgo GRACE es superior a TIM|I y GRACE es
inferior a SYNTAX, todos ellos son utiles en la prediccion y estratificacion
de riesgo en infarto de miocardio no mortal, mortalidad en el hospital y

trombosis del stent antes del alta °.

Aunado a esto, Zhu H y participantes en el 2015 en China, realizaron un
trabajo con el fin de evaluar el riesgo y pronéstico de pacientes mujeres
con SCASEST. Fueron seguidos 869 individuos durante 1 afo para
registrar la mortalidad y la incidencia de eventos cardiacos adversos
importantes tras la comparacion de las escalas de riesgo de GRACE y
TIMI. Se hall6 las diferencias entre los dos sistemas de puntuacion, se
comparo por el area bajo la curva ROC. El puntaje GRACE fue
significativamente mayor que el sistema de puntuacion TIMI en los
pacientes ancianos al afio de seguimiento (area bajo la curva de
mortalidad, 0,79 vs 0,68, P <0,05). Se concluy6 que tanto GRACE como
TIMI fueron adoptables en la estratificacion del riesgo clinico y el
pronéstico de las mujeres con SCASEST en diferentes grupos de edad.

GRACE mostré una mejor precision que las puntuaciones TIMI °,

En efecto Muioz y et al en el 2015 en Colombia realizaron un estudio
observacional analitico de cohorte prospectivo con el objetivo de
determinar un modelo de prediccién a corto plazo con sustento en las
escalas de riesgo GRACE y TIMI en pacientes con SCASEST. Se
recolectd a 422 pacientes, en la cual la discriminacion de las escalas TIMI
y GRACE con estadistico C fue apropiada en 0.65 y 0.69 respectivamente.
Y con respecto a ambas curvas ROC no revel6o diferencias

estadisticamente significativas (p=0.39). Se concluyé que los modelos



GRACE y TIMI demuestran mejor poder predictivo en el riesgo de eventos

a corto plazo''.

Después de todo Aristizabal y colaboradores en el 2014 en Colombia
realizaron un estudio para estimar la validez de las escalas TIMl y GRACE
con el objeto de predecir la mortalidad en los pacientes con SCASEST.
De un total de 164 participantes, solo 141 tuvieron seguimiento completo
hasta los seis meses. Se encontré que los puntajes promedio GRACE y
TIMI fueron 124 y 3.5 respectivamente. Se estratifico el riesgo bajo,
intermedio y alto respectivamente en la escala GRACE (38.3%, 32.6% y
29.1% para muerte hospitalaria) y (39.7%, 36.2% y 24.1% para muerte a
seis meses), TIMI (19.1%, 59.6%, 21.3%). La calibracion (Prueba de
Hosmer-Lemeshow p>0.03) se ajust6 para SCASEST en ambos modelos.
Y la discriminacion (estadistico C mayor a 0.7) para ambas escalas resaltd
la poblacion de mayor riesgo a 6 meses. La escala TIMI discriminé mejor
el riesgo de muerte intrahospitalaria comparada con el GRACE
(estadistico C= 0.9 frente a 0.8). La escala GRACE presentd mejor poder
de discriminacion de muerte a seis meses (0.86 frente a 0.65). Se
concluyé que la escala GRACE fue mejor para predecir el riesgo a los seis
meses después del SCASEST a diferencia de la escala TIMI la cual

discriminé mejor el riesgo a nivel hospitalario’.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud, la mayor causa de muerte a
nivel mundial es la cardiopatia isquémica y se estima que es responsable
de 9.4 millones de muertes en el 2016, es decir un 16.6 % del total de
muertes®. También en el registro espafiol ARIAM 2018 (Analisis Retraso
Infarto Agudo Miocardio) que incluyé 62 hospitales seleccionados donde
se obtuvo resultado de 1857 acontecimientos coronarios: 940 SCASEST
(55%) y 917 SCACEST (45%) informa que la mortalidad hospitalaria total
fue del 4.3%; del SCACEST (sindrome coronario agudo con elevacion del
segmento ST) el 5.9% y del SCASEST el 2.8% %13,

En EEUU cerca de 647000 mueren de enfermedades cardiacas cada afio,

con alta tasa de ataque cardiaco, 1 cada 40 segundos, lo que genera un



alto costo anual estimado en $ 3512 mil millones en 2014-2015. En el
2020, se espera que ocurran eventos coronarios en 1055000 personas
aproximadamente, lo que incluye 720000 eventos coronarios nuevos y

335000 recurrentes 34

A diferencia de Latinoamérica, esta en curso una epidemia de sindrome
coronario agudo de grandes proporciones, lo que se puede atribuir a
cambios demograficos y de estilos de vida, ademas la exposicion a
factores de riesgo por periodos mas largos debido al incremento en la
expectativa de vida, ocasionando mayor probabilidad de eventos
adversos’®. Existe una alta carga de factores de riesgo cardiovascular
especialmente hipertensiéon arterial, sobrepeso, diabetes mellitus vy
dislipidemia’. En Per(, no es ajeno a esta problematica de salud, en el
afio 2016 las enfermedades cardiovasculares ocuparon el segundo lugar
en mortalidad con un 49% del total. El Registro Nacional de Infarto Agudo
de Miocardio (RENIMA l1l) realizado en el 2014 mostr6 1269 casos de 24
centros a nivel nacional con una mortalidad intrahospitalaria de 5.7%. Los
SCACEST resultaron ser los mas frecuentes 51.3%, seguido del
SCASEST con 48.7% 218,

Ante lo expresado anteriormente, el sindrome coronario agudo, es la
manifestacion aguda de la cardiopatia isquémica que se manifiesta con
dolor toracico de caracteristicas isquémicas de al menos 20 minutos de
duracién o su equivalente clinico y cuya expresion clinica puede ser la
angina inestable, infarto agudo de miocardio sin elevacion del ST e infarto
agudo de miocardio con elevacion del ST'". En la actualidad, la cuarta
definicién universal de infarto agudo de miocardio se basa en la presencia
de injuria miocardica aguda demostrado por la elevacion de la troponina
en el contexto de evidencia de isquemia miocardica aguda en el trazado

de electrocardiograma /.

Con respecto a la fisiopatologia del sindrome coronario agudo la ruptura
de la placa aterosclerotica es la principal causa, que se caracteriza por

lesiones que exhiben nucleos necrdéticos relativamente grandes con una



delgada capa fibrosa interrumpida en el que la sangre luminal entra en
comunicacion directa con el nicleo necrético y puede producir trombosis.
Dentro de los factores involucrados en la aterotrombosis se puede
mencionar a los procesos de disfuncién endotelial, inflamacion, la funcién
del sistema inmunolégico activado representado por el macréfago,
linfocitos Ty B y por ultimo la induccién de la apoptosis. Los SCA son la
ultima etapa de un conjunto de multiples factores que llevan a su
complicacion final: la rotura de una placa vulnerable o la erosion con la
trombosis subsecuente que conlleva a un desequilibrio entre el aporte y

la demanda de oxigeno'®.

Para poder evaluar un SCA se debe tener en cuenta 3 criterios: historia
clinica, alteracion de electrocardiograma y elevacion de enzimas
cardiacas. El cuadro clinico tipico de los SCA es el dolor opresivo
retroesternal o pesadez que irradia hacia el brazo izquierdo, el cuello o la
mandibula y puede ser intermitente o persistente. Ademas, puede
acompanarse de nauseas, disnea, dolor abdominal, sincope y diaforesis.
Los sintomas atipicos incluyen dolor epigastrico, dolor toracico tipo

pleuritico o disnea creciente'’.

En el SCA las anomalias caracteristicas del electrocardiograma (ECG)
son la depresion o elevacién transitoria del segmento STy los cambios en
la onda T. La mayoria de los pacientes con SCACEST presentaran
elevacién de biomarcadores cardiacos, lo que conduce a establecer el

infarto agudo de miocardio como diagnéstico final 1920,

La troponina T e | cardiacas son los mejores biomarcadores de lesién
cardiaca debido a su alta sensibilidad y especificidad, son las pruebas
seroldgicas preferidas para la evaluacion de pacientes con sospecha de
infarto agudo de miocardio (IMA). En los pacientes con IMA, la troponina
aumenta en las cuatro primeras horas de inicio de los sintomas
persistiendo hasta dos semanas. En los casos de SCASEST el aumento

de la troponina es menor y suele desaparecer en 48-72 horas !’.



El incremento de la troponina indica lesion miocardica no sélo de origen
cardiovascular siendo el mas frecuente el IMA, también se puede
encontrar alterado este biomarcador en otras patologias como
insuficiencia cardiaca, taquiarritmias, miocarditis, tromboembolia
pulmonar, traumatismo cardiaco, pericarditis, hipertension pulmonar

cronica e insuficiencia renal®.

Para realizar el diagndstico se toma en cuenta el cuadro clinico, analisis
de biomarcadores cardiacos, imagenes cardiacas de rutina (ECG y
ecocardiograma) asimismo modelos predictivos como GRACE y TIMI que
mediante su puntuaciéon estiman el resultado de eventos cardiacos
mayores y muerte en sujetos con SCA. Esto es de vital importancia para
optimizar el manejo de estos pacientes, ayudando a definir y adoptar
estrategias invasivas y/o conservadoras, evitando asi las complicaciones
derivadas de una decision inapropiada. La escala de TIMI (Trombdlisis en
Infarto del Miocardio) se basé en dos estudios: el TIMI 11By el ESSENCE
en sujetos con SCASEST. Este modelo esta constituido por 7 variables
como edad mayor o igual de 65 afios, presencia de al menos 3 factores
de riesgo de enfermedad coronaria, estenosis coronaria previa = 50%,
presencia de desviacion del segmento ST en el electrocardiograma de
admisién, al menos dos episodios de angina en las 24 horas anteriores,
biomarcadores cardiacos séricos elevados, uso de aspirina en los siete
dias anteriores, por ende la puntuacidon se asigna 1 punto cuando la
variable esta presente y 0 puntos cuando la variable esta ausente. Segun
el resultado obtenido se estratifica a los pacientes en tres grupos de
riesgo: bajo riesgo (0 a 2 puntos) con probabilidad de 4.7-8.3%, riesgo
intermedio (3 a 4 puntos) con riesgo de 13.2-19.9% y alto riesgo (5 a 7
puntos) con riesgo de 26.2-40.9%. Se ha encontrado que en 14 dias, 30
dias y seis semanas respectivamente se correlaciona significativamente
a eventos posteriores como mortalidad en todas las causas, isquemia
recurrente grave y eventos cardiacos mayores en pacientes sometidos a
intervencién coronaria percutanea. También la mayor puntuacién de TIMI

se ha correlacionado a hallazgos angiograficos graves (70%), estenosis



de arteria culpable (58%), enfermedad multivaso (43%), trombo visible y

enfermedad principal izquierda?".

El modelo de riesgo GRACE (Registro Global de Sindrome Coronario
Agudo) fue elaborado de un registro multinacional de 11389 pacientes con
SCA de noventa y cuatro hospitales en catorce paises por dos afios, para
estimar el riesgo de mortalidad hospitalaria y de seis meses entre todos
los pacientes con sindrome coronario agudo. La escala GRACE descubrié
gue ocho factores de riesgo independiente como edad, clase de Killip,
presion arterial sistolica, presencia de desviacién del segmento ST, paro
cardiaco durante la presentaciéon, concentracién de creatinina sérica,
presencia de biomarcadores cardiacos séricos elevados y ritmo cardiaco
representan el 90% de la informacién prondstica. No obstante, se
asignharon puntajes exactos para cada factor predictivo y se suman para
llegar a la estimacion del riesgo de mortalidad hospitalaria. La escala de
GRACE que estima mortalidad a seis meses, esta conformada por 8
variables como edad, antecedente de insuficiencia cardiaca, antecedente
de infarto de miocardio, frecuencia cardiaca en reposo, presion arterial
sistélica, depresion del segmento ST, concentracién inicial de creatinina
sérica y biomarcadores cardiacos séricos elevados. Segun el resultado
obtenido en la escala de GRACE ya sea hospitalario y a 6 meses, se
estratifica a los pacientes en tres grupos de riesgo: bajo riesgo (menor o
igual a 108 puntos) con riesgo de <1% de mortalidad, riesgo intermedio
(109 a 139 puntos) con riesgo de 1 a 3 % y alto riesgo (mayor a 140
puntos) con riesgo de >3% 22. En fin, la puntuacion GRACE fue disefiado
para una poblacion de pacientes con SCA no sesgada. Sin embargo,
estudios recientes sefialan que esta escala pierde su capacidad de
discriminaciéon cuando se emplea en una poblacion diferente, menos
seleccionada, lo que sugiere la necesidad de validacion previa en la

poblacién a utilizar 23.

Los dos modelos anteriores se usan de manera rutinaria en los servicios
de urgencias para determinar el subgrupo de pacientes con infarto agudo

de miocardio sin elevacion del segmento ST y angina inestable de alto



riesgo. No todas las cohortes a través del mundo han obtenido resultados
iguales con la aplicacién de estos puntajes. En Latinoamérica se han

realizado estudios con resultados variables 23.

Por ende, la cardiopatia isquémica en el Perd es la primera causa de
muerte con un 58.5% '®, y es uno de los problemas cardiacos mas
comunes y costosos a tratar. Actualmente la utilizacién de las escalas de
riesgo representa el medio mas exacto para la prediccion de mortalidad y
estratificacion de riesgo lo cual es superior al obtenido subjetivamente por
la impresién clinica del médico. Las escalas de GRACE y TIMI se han
convertido en herramientas utiles para predecir mortalidad hospitalaria y
a largo plazo (seis meses) asi como eventos cardiovasculares mayores
en pacientes diagnosticados con infarto agudo de miocardio, por lo tanto,
resulta importante comparar el valor predictivo de estas dos escalas, a fin
de determinar si la mayor complejidad de la puntuacion GRACE esta
compensada por una superioridad prondstica clinicamente relevante

aplicada a nuestra poblacion 23,

Cabe mencionar que en la actualidad la guia de practica clinica de
sindrome coronario agudo del IETSI (Instituto de Evaluacion de
Tecnologias en Salud e Investigacion) de ESSALUD (Seguro Social de
Salud del Peru) recomienda el uso de la puntuacion GRACE porque
favorece mayor generalizacion y exactitud para la estratificacion de riesgo
en pacientes con SCASEST?“.

En nuestro pais aln no se ha llevado a cabo investigaciones relacionadas
exclusivamente de la comparacién de estas dos escalas GRACE y TIMI,
de esta forma la finalidad del presente estudio es determinar si la escala
de GRACE posee superior capacidad pronéstica en relacion a la
puntuacién TIMI, referente a eventos derivados durante la fase
hospitalaria de pacientes con SCASEST que ingresan al Hospital Victor

Lazarte Echegaray.



2. Enunciado del Problema:
¢, Cual es la validez pronoéstica de mortalidad segun escalas de riesgo TIMI
y GRACE para el sindrome coronario agudo sin elevacién de ST en
pacientes del Hospital Victor Lazarte Echegaray desde julio a diciembre
20207

3. Objetivos:
General:
v" Comparar la validez pronéstica seglin escalas TIM|I y GRACE para
predecir mortalidad en pacientes con diagnostico de sindrome
coronario agudo sin elevacion de ST del Hospital Victor Lazarte

Echegaray desde julio a diciembre 2020.
Especificos:

v Establecer la capacidad de discriminacion y calibracion de la escala
TIMI como predictor de riesgo de mortalidad en pacientes con
diagnostico de sindrome coronario agudo sin elevacion de ST del

Hospital Victor Lazarte Echegaray desde julio a diciembre 2020.

v' Establecer la capacidad de discriminacion y calibracion de la escala
GRACE como predictor de riesgo de mortalidad en pacientes con
diagnostico de sindrome coronario agudo sin elevacion de ST del

Hospital Victor Lazarte Echegaray desde julio a diciembre 2020.

4. Hipétesis:

La escala de riesgo GRACE para sindrome coronario agudo sin elevacion
de ST tiene mejor poder de discriminacion de riesgo comparada con la
escala TIMI en los pacientes atendidos en el Hospital Victor Lazarte

Echegaray desde julio a diciembre 2020.



5. Material y Método:

5.1.Diseiio de Estudio:

Estudio analitico, observacional, cohorte, prospectivo con disefio

AUTOSELECCION \l/seleccién aleatoria
TIEMPO

prondstico.

POBLACION
BLANCO

COHORTE EXPUESTA: 65 ESCALA DE GRACE

B

CON SICA ST NO ELEVADO y

POBLACION
EN
ESTUDIO

[ ESCALA DE GRACE ]

COHORTE NO EXPUESTA: 65

CON SICA ST NO ELEVADO

[ ESCALA DE TIMI ]

DIRECCION

ESTUDIO COHORTE PROSPECTIVO. POBLACION ELEGIBLE QUE PARTICIPA

5.2 Poblacién, Muestra y Muestreo:
Poblaciéon de estudio:

Pacientes con diagnéstico de sindrome coronario agudo sin
elevacion de ST atendidos en el Servicio de Cardiologia del
Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo durante periodo julio
a diciembre 2020.

14



Criterios de inclusion:

v

AN

Paciente con infarto agudo de miocardio sin elevacién del
segmento ST.

Paciente con angina inestable.

Paciente sexo masculino y femenino.

Paciente mayor o igual de 40 afios.

Escala de Grace y escala de TIMI durante las 24 horas de
ingreso hospitalario.

Paciente con historias clinicas con datos completos para fines

de estudio.

Criterios de exclusioén:

A N N N N

Pacientes con expectativa de vida menor a seis meses.
Pacientes con SCA con elevacién persistente del segmento ST.
Pacientes con angina de Prinzmetal.

Pacientes portadores de marcapasos.

Pacientes con bloqueo de rama izquierda.

Pacientes que rehulsen participar en el estudio o asistir a las

citas de seguimiento.

Muestra y Muestreo:

v" Unidad de Muestreo:
Cada historia clinica de pacientes con diagnéstico de
sindrome coronario agudo sin elevacién de ST atendido en
el servicio de Cardiologia del Hospital Victor Lazarte
Echegaray de Trujillo durante periodo julio a diciembre 2020
y que cumplan con los criterios de inclusiéon y exclusion
anteriormente mencionados.

v" Unidad de Analisis:
Paciente con diagnostico de sindrome coronario agudo sin
elevacién de ST atendido en el servicio de Cardiologia del
Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo durante

periodo julio a diciembre 2020.



v Tamaio muestra:

El tamafio de muestra se obtuvo mediante la formula:

|7, «/CF P2 + 214 /emsCT =0 + 221 — 12|

n —
c(p; — p1)?

Donde:

n: Numero de pacientes por grupos

c= 1. Numero de no expuestos por expuestos

Z 102=1.96 Valor normal con 5% de error tipo |

Z 1.3 = 0.842 Valor normal con 20% de error tipo I

p1 Mortalidad en los expuestos = 0.86 '
p2= Mortalidad en los no expuestos=0.65"

p= (p1+c p2)/(c +1) = 0.76

Reemplazando se tiene:

2
[Zl_%\/(c +Dp(1—-p) + Z1—ﬁ\/CP1(1 —p) + p(1— Pz)]
n=

c(p; —p1)?
n=65
COHORTE EXPUESTA (CON SICA ST NO ELEVADO) =65

COHORTE NO EXPUESTA (SIN SICA ST NOELEVADO) = 65



5.3 Definicion operacional de variables:

VARIABLES DEFINICION DEFINICION TIPO ESCALA | INDICA- | INDICE
CONCEPTUAL | OPERACIONAL DORES
Son las | Se tomara como | Cualitativa | Nominal | Historia | SI-NO
MORTALIDAD muertes de los | mortalidad clinica
HOSPITALARIA | pacientes hospitalaria  de
E hospitalizados | los pacientes
P que ocurren a | ingresados con
E partir de las 48 | diagndstico  de
N horas. infarto agudo de
:D Considerando | miocardio ST no
E el servicio de | elevado del
N hospitalizacién | expediente
) y el servicio de | clinico.
g emergencia.
Es un [ Se tomara en
| instrumento cuenta los | Cualitativa | Ordinal | Historia | Puntuacion:
ESCALA DE que establece | siguientes datos: clinica Riesgo
GRACE una v' Edad bajo: menor
puntuacién en | v Presion o igual de
N funcién de una arterial 108 puntos.
de 8 | sistdlica Riesgo
parametros v' Frecuencia intermedio:
considerados Cardiaca 109 a 139
D como factores | v' Creatinina puntos.
de riesgo en |v Biomarcador Riesgo
E pacientes con cardiaco alto: mayor
Sindrome elevado a 140
Coronario v’ Cambios del puntos.
Agudo  para segmento ST
predecir v Paro
P mortalidad cardiaco al
hospitalaria vy ingreso
alos 6 meses. | v Clase de
Killip.
E




ESCALA
TIMI

DE

Es un
instrumento
gue establece
una
puntuaciéon en
funcién de 7
parametros
considerados
como factores
de riesgo en
pacientes con
Sindrome
Coronario
Agudo  para
predecir

mortalidad.

Se tomara en
cuenta los
siguientes datos:

v' Edad mayor o
igual a 65
afios

v Tres o mas
factores de
riesgo
cardiovascular
tradicionales

v Uso de ASA
en los siete
dias previos

v Antecedente
de estenosis
coronaria
mayor o igual
a 50%

v' Desviacion del
segmento ST
> 05 en el
electrocardiog
rama inicial

v  Dos o mas
episodios de

angina en las

24 horas
previas al
ingreso.

v' Elevaciéon de
biomarcador

cardiaco

Cualitativa

Ordinal

Historia

clinica

Puntuacién:
Riesgo
bajo: 0 a 2
puntos.
Riesgo
intermedio:
3 a4 puntos.
Riesgo alto:

5a7 puntos.




5.4. Procedimientos y Técnicas:

v

Primero: Después de la aprobacion de la Escuela de Posgrado de la
Universidad Privada Antenor Orrego se solicitara permiso a las
autoridades del Hospital Victor Lazarte Echegaray con el fin de realizar
la investigacién (ANEXO 1).

Segundo: Se acudira al area de archivos del nosocomio donde se
identificara las historias clinicas de los pacientes con diagnéstico de
sindrome coronario agudo sin elevacion de ST que acudieron al servicio
de cardiologia del Hospital Victor Lazarte Echegaray de Trujillo en el
periodo julio a diciembre 2020.

Tercero: Se verificaran las historias para evaluar que cumplan con los
criterios de inclusién y exclusidn.

Cuarto: Inmediatamente identificados los pacientes se comenzara a
revisar cada historia clinica para identificar la presencia o ausencia de
las variables.

Quinto: Se recogera los datos pertinentes correspondientes a las
variables para cada escala de GRACE y TIMI, las cuales los datos
relevantes se incorporaran en la hoja de recoleccion de datos disefiada
para tal investigacion (ANEXO 2).

Sexto: El dosaje de los analisis de los biomarcadores cardiacos CPK
Total, CPK MB, troponina |, creatinina sérica se realizara en el
laboratorio del Hospital Victor Lazarte Echegaray, asimismo como la
toma de Electrocardiograma.

Séptimo: Luego se continuara con el llenado de la hoja de recoleccion
de datos hasta completar los tamafios muestrales en ambos grupos de
estudio.

Octavo: Y por ultimo se consolidara la informacion de la recoleccion de

datos para proceder a realizar el analisis de la base de datos.

5.5. Plan de Analisis de Datos:

Los datos de los pacientes seran presentados en tablas de frecuencias de

la mortalidad segun las escalas de TIMI y GRACE, determinandose la



asociacion empleando la prueba Chi-cuadrado, utilizando el programa
estadistico SPSS version 26.

El analisis sera realizado empleando la regresion logistica, evaluandose
la validez del modelo mediante sus dos componentes: calibracion y
discriminacién. La calibracibn comprendera la prueba de Hosmer-
Lemeshow (HL) para cada puntaje de riesgo. La discriminacién, que indica
la capacidad de la escala para distinguir los sujetos con mayor riesgo de
muerte después de presentar un SCA, utilizandose el area bajo la curva
ROC (Estadistico C), donde a partir de un area de 0.7 la discriminacion
del modelo se considerara aceptable.

Las pruebas seran realizadas al 5% de significancia.

5.6. Aspectos Eticos:
El presente proyecto constara con la aprobaciéon del Comité de Etica de
la Escuela de Medicina Humana de la Universidad Privada Antenor
Orrego y de la oficina de Investigacion del Hospital Victor Lazarte
Echegaray de Trujillo.
La investigacion considerara las recomendaciones de la Declaracion de
Helsinki?> y los aspectos éticos segln las normas del Consejo de

Organizaciones Internaciones de las Ciencias Médicas.

6. Presupuesto:

El estudio sera autofinanciado

PARTICIPANTE |ACTIVIDADES DE | HORAS
PARTICIPACION

Investigadores Recoleccion de datos, analisis | 300
de datos, investigacion,

elaboracion de informe final

Asesor Asesoramiento 80

Estadistico Asesoramiento 30




DESCRIPCION CANTIDAD | COSTO COSTO
UNIDAD (S/.) | TOTAL (Sl.)
Borrador Faber -|2 1.00 2.00
Castell
Corrector Faber -2 3.00 6.00
Castell
Félder Manila A4. y |15 0.50 7.50
fasteners de metal
Grapas Artesco -caja | 1 3.00 3.00
Lapicero Faber -
5 1.00
Castell 5.00
Papel bond A4 -75g
x500 - paquete 1/2 |1 11.00 11.00
millar
Resaltador Faber -
2 2.00 24.00
Castell
Pasaje - - 200.00
Asesoria Estadistica - - 300.00
Impresiones - - 50.00
TOTAL S/620.5
7. Cronograma:
N° ACTIVIDADES PERSONAS 2020
RESPONSABLES
May Jun Jul Ago Set Oct Nov Dic




Planificacién y ASESOR X
elaboracion  del

proyecto

Presentacion vy INVESTIGADOR X X X
aprobacion  del
proyecto

Recoleccion de ASESOR X X X X X X
datos

Desarrollo ESTADISTICO

Analitico

Informe Final ASESOR

8. Limitaciones:

No presenta limitaciones
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10.Anexos:
ANEXO 1:

SOLICITO: Permiso para revisar historias clinicas en el
servicio de Cardiologia del HVLE

Director Ejecutivo Dr. Jose Carranza Castillo



DIRECTOR EJECUTIVO DEL HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY

Yo, Renzo Ramirez Rios con DNI 45196821, residente de cardiologia del
tercer ano de la Facultad de Medicina de la Universidad Privada Antenor Orrego,
ante Ud. con el debido respeto expongo:

Que siendo requisito indispensable para optar el titulo de cardiologia de
segunda especializacién por la universidad en mencién, es que presento el
Proyecto de investigacion ftitulado: “VALIDACION PRONOSTICO DE
MORTALIDAD SEGUN ESCALAS DE RIESGO TIMI Y GRACE PARA EL
SINDROME CORONARIO AGUDO SIN ELEVACION DE ST EN PACIENTES
DEL HOSPITAL VICTOR LAZARTE ECHEGARAY DESDE JULIO A
DICIEMBRE 2020.” y recurro a su digno despacho a solicitar el permiso
respectivo para la ejecucion y revision de historias clinicas del servicio de
Cardiologia para la realizacion de la presente investigacion.

Por lo expuesto, es justicia que espero alcanzar.

Trujillo, marzo 2020

ATENTAMENTE.

Renzo Ramirez Rios

DNI: 45196821

Anexo 2:

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° H. clinica: Edad: Fecha:

DX: IMA ST NO ELEVADO ( ) ANGINA INESTABLE ( )



Presion arterial (mmhg):

Creatinina (mg/dl):

Frecuencia cardiaca (latidos/min):

MARCAR LOS DATOS QUE TIENE EL PACIENTE CON UNA X:

ESCALA TiIMI PUNTOS
Edad mayor o igual a 65 afios |1 punto
Tres o mas factores de riesgo | 1 punto
CV (historia familiar, HTA, DM2,
dislipidemia, fumador.
Enfermedad Coronaria | 1 punto
conocida
ASA en los 7 dias previos 1 punto
Angina menor a 24 horas 1 punto
Elevacién de troponinas 1 punto
Infradesnivel de ST > 0.5mm 1 punto
PUNTAJE TOTAL

EDAD (anos) Frecuencia PA sistolica Creatinina Clase de Killip

cardiaca (mmbhg) (mg/dl)

Rango puntos

Rango puntos

Rango puntos

Rango puntos

Rango puntos

40-49 18 <70 0 <80 63 <0.39 2 Clase | 0

50-59 36 70-89 7 80-99 58 0.4-0.79 5 Clasell 21
60-69 55 90-109 13 100-119 47 0.8-1.19 8 Clase lll 43
70-79 73 110-149 23 120-139 37 1.2-1.59 11 [ Clase IV 64




>6=80 91 150-199 36 140-159 26 1.6-1.99 14

>0 =200 46 160-199 11 2-3.99 23

>6=200 O >6=4 31

Paro cardiorrespiratorio al ingreso: 43 PUNTAJE TOTAL:

Elevacion de las enzimas cardiacas:15

Desviacién del segmento ST:30

ESCALA GRACE:

PUNTAJE TIMI:

PUNTAJE GRACE:
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