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RESUMEN

La presente investigacion es de tipo descriptivo transversal prospectivo, bajo
el disefio de trabajo de campo, donde se evalud los niveles séricos de acido urico en
una poblaciéon real representada por pacientes con infarto de miocardio que
ingresaron a la emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el
periodo de Mayo-Noviembre 2008. El propoésito final del estudio fue relacionar los
niveles séricos de acido Urico en pacientes con infarto de miocardio, evaluado segun
una escala aceptada internacionalmente para la valoracion de severidad del sindrome

coronario agudo, la Escala de Killip-Kimbal.

La muestra incluy6 un total de sesenta (60) pacientes los cuales cumplieron
con los siguientes criterios de inclusion: Dolor tipico de infarto de miocardio,
determinacion de marcadores enzimdticos de necrosis cardiaca, y cuadro clinico con
un tiempo menor de 48 horas para la toma de la muestra; y criterios de exclusion:
Pacientes con Insuficiencia Renal, enfermedades cardiacas previas (miocardiopatias,
insuficiencia cardiaca cronica, trastornos del ritmo, endocarditis), uso de diuréticos
(tiazidicos, furosemida y otros diuréticos de asa), pacientes con Gota y
farmacoterapia de la Gota (Probenecid, Sulfinpirazona y Alopurinol), uso de
farmacos que disminuyen la eliminacion del acido urico: Etanol, Ciclosporina,
Etambutol, Pirazinamida, Aspirina (dosis bajas), Levodopa, Acido Nicotinico,
enfermedades  linfoproliferativas ~y  mieloproliferativas y  tratamiento

quimioterapéutico.

Se observo un predominio de pacientes masculinos (63,3%). La distribucion
por edad evidencio que el 76,7 % de los pacientes eran mayores de 50 afios. Los
factores de riesgo cardiovascular estudiados mostraron que 26 pacientes (43,3%) son

hipertensos y 20 pacientes (33,3%) son diabéticos.

Xiv



De acuerdo a la escala Killip-Kimbal 36 pacientes se ubicaron en la clase I, 14
pacientes en la clase II, 8 pacientes en la clase III y s6lo 2 pacientes en la clase IV.
Se evidencia que un 63,3% de los pacientes con IM poseen niveles séricos de acido
urico superior a 6,5 mg/% al ingreso. Segun la escala de Killip-Kimball no hubo
diferencias significativas P<0,05 en el comportamiento de los niveles séricos de acido
urico en pacientes con IM al momento de ingreso, pero a medida que evolucionan las
horas, los niveles séricos de acido urico aumentan o se mantienen elevados en

pacientes ubicados en grado II, III y IV de la escala de Killip-Kimball.

Finalmente aquellos pacientes que poseen niveles de acido Urico mayores o
igual a 8 mg/% al momento de ingreso y persistan o aumenten después de 4 horas de
evolucion del IM tienen un 9,1% de fallecer con respecto al que posee valores
normales, siendo estd diferencia casi estadisticamente significativa p=0,059, segin
test de Chi cuadrado de pearson. Por lo que se recomienda la inclusion del 4cido trico

como marcador prondstico en pacientes con IM.
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INTRODUCCION

La principal causa de infarto de miocardio se debe a ateroesclerosis coronaria, con
trombosis coronaria; el cual, interrumpe el flujo sanguineo y provoca una alteracion
en el equilibrio entre demanda y oferta de oxigeno, y si este desequilibrio es grave y

persiste, puede dar origen a necrosis miocardica.

La enfermedad cardiovascular aterosclerdtica (ECA) y sus complicaciones
tromboticas constituyen una etiologia de importante valor y trascendencia dentro de
las estadisticas mundiales de morbilidad y mortalidad, figurando en la actualidad
como un grave problema de salud publica debido a su prevalencia, alto costo y la
discapacidad que genera en los pacientes. Los estudios epidemioldgicos sefialan que
las enfermedades cardiovasculares representadas por la hipertension arterial, el
infarto de miocardio y las enfermedades cerebrovasculares ocupan el primer lugar
como causa de morbimortalidad en la poblacion general. (Elliot M. Antman. 2004.

Infarto Agudo de Miocardio. Braunwald)

Segiin la organizacion mundial de la salud (OMS), las enfermedades
cardiovasculares causan la muerte de unos 17 millones de personas al afio, lo que
representa casi una tercera parte de todas las defunciones en el mundo. También ha
advertido que de no tomarse medidas de prevencion, en los proximos 20 afos los

problemas cardiovasculares seran una epidemia global (OMS 2004).

En Venezuela, durante el periodo 1940-1994 las enfermedades
cardiovasculares ocupaban el tercer lugar dentro de las diez primeras causas de
mortalidad (Mijares, 2003). A mediados de los noventa se convirtieron en la primera
causa de muerte en el pais con un 21,67%, seglin los informes epidemiologicos. La

sociedad venezolana de cardiologia ha considerado que estas cifras, estan dentro de



17

las mas altas del continente y aumentan proporcionalmente en individuos de 40 afios.
Esto ocurre fundamentalmente como consecuencia de la crisis economica, malos

habitos de vida y la ausencia de programas de prevencion (S.1.1, 1999).

Las estadisticas regionales, del instituto de salud del estado Anzoategui
(SALUDANZ), expresan que la tasa de mortalidad de la enfermedad isquémica
coronaria en el ultimo quinquenio es la siguiente: 8.02% en 2003, 8.41% en 2004,
10.71% en 2005, 11.08% en 2006, 12.45% en el 2007. (Anuario Nacional). En el
Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” de Barcelona para el afio 2007, segun datos
aportados por el departamento de historias clinicas, 30822 pacientes acudieron por
diversas patologias, de los cuales 422 fueron por enfermedades del corazoén, y de

éstos solo 224 por enfermedad isquémica aguda (D.H.M, 2007)

Este panorama epidemiologico denota el peso que representan las
enfermedades cardiovasculares dentro de la salud publica y lo imperioso que resulta
para la ciencia médica desarrollar estrategias diagnosticas, pronosticas y terapéuticas
que reduzcan su morbimortalidad. Durante los tltimos afios se ha mencionado que en
la cardiopatia isquémica aguda se encuentra presente un proceso inflamatorio, siendo
un mecanismo clave en la aterogénesis y la progresion rapida de la enfermedad
arterial coronaria. Se poéstula que influye tanto en la génesis de la ateroesclerosis

como en el desencadenamiento de los sindromes coronarios agudos (Sanchis et al,

2004)

El reconocimiento de los componentes inflamatorios en la enfermedad
cardiovascular provee la justificacion biologica para el uso potencial de marcadores
inflamatorios como indicadores de aterogénesis o como predictores de

complicaciones ateroscleroticas.
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Los factores de riesgo coronarios son marcadores de riesgo en los cuales se ha
evidenciado una relacion causa efecto entre la presencia del factor y la génesis de la
ateroesclerosis coronaria (Hopkins, 1996). Existen factores de riesgos modificables y
no modificables. Entre los no modificables: la edad (varones >45 afios; mujeres >55
aflos), el sexo (masculino) y el antecedente familiar de enfermedad coronaria precoz
(en familiares varones de primer grado <55afos y en familiares mujeres de primer
grado <65 afios). Los modificables: dislipidemias (aumento de colesterol total o del
colesterol LDL, disminucién del colesterol HDL), hipertension arterial (presion
arterial >140/90 mmHg o en tratamiento antihipertensivo), tabaquismo, diabetes
mellitus, Obesidad (indice de masa corporal >30 kg/m2), sedentarismo e
hipertrigliceridemia. Se han incorporado a la discusion de los factores o marcadores
de riesgo otros elementos como el aumento del fibrindgeno, la hiperhomocisteinemia,

incrementos en el plasma de la Proteina C reactiva y el Acido Urico.

El incremento del acido urico se asocia con enfermedad cardiovascular, y en
casi todos los estudios se ha relacionado con un mayor riesgo de episodios
cardiovasculares y mortalidad por causa cardiovascular, especialmente en mujeres
postmenopausicas (Persky, V.W., Dyer, A.R. 1979). En los pacientes con diabetes
mellitus tipo II, el acido trico aumentado sugiere que tienen mas probabilidad de
sufrir un accidente vascular cerebral y ateroesclerosis coronaria y carotidea (Lehto,
S., Niskanen, L. 1998). Sin embargo, los resultados son controvertidos en cuanto al

riesgo vascular de la poblacion general.

El debate sobre el papel que juega el acido urico en las enfermedades
del corazon, ha venido sucediendo durante mas de 50 afios. Un articulo publicado en
1951 en la revista “Annals of Internal Medicine” sefald que los niveles de acido trico
en pacientes con cardiopatia coronaria eran mas elevados, en comparacién con

aquellos pacientes sin enfermedad coronaria.
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Desde entonces, la medicion de acido Urico sérico se ha sugerido como un

predictor de cardiopatia coronaria. (Wheeler y col .2005)

Actualmente un porcentaje importante de la investigacion en aterotrombosis
esta centrado en la identificacion de células inflamatorias, citocinas (CIT), moléculas
de adhesion y reactantes de la fase aguda, entre otros marcadores inflamatorios, ya
sea a nivel celular, molecular, en tejidos vasculares o en sangre, tanto en la fase

inicial como en las etapas mas cronicas de la enfermedad. (Toss, 1997).

En la enfermedad coronaria se ha observado que se alteran las concentraciones
plasmaticas de diversas proteinas ligadas a la "respuesta aguda", de citocinas y
moléculas de adhesion, todo ello propio del proceso inflamatorio. En diversos
estudios se ha sugerido que con la investigacion de diversos marcadores de
inflamacion se podria obtener un cierto conocimiento sobre el pronostico de la

enfermedad. (Ferreiros, 1999).

El 4cido urico esta implicado en la agregacion y adhesividad plaquetaria, en
mecanismos de inflamacion y podria estar implicado en la génesis de la hipertension

arterial. (NHANES 1, 2000)

Hace casi 50 afios se reconocid que los pacientes con cardiopatia isquemica,
presentaba un aumento de la concentracion sérica de uratos (hiperuricemia). (Gerffer,

1951).

Por otro lado se ha sefialado que el acido trico es un marcador indirecto en la
produccion de radicales libres de oxigeno, y que éstos podrian ser los causantes del

aumento de riesgo de lesion tisular (Puig, J.G., Ruilope, L.M. 1999).
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La sintesis de acido urico se acompafia de una importante formacion de
radicales libres de oxigeno como consecuencia de la transformacion de hipoxantina

en xantina, y de xantina en acido urico (McCord, 1985).



CAPITULO I: EL PROBLEMA

1.1 Planteamiento del Problema

En condiciones de hipoxia y cuando existe isquemia tisular se produce un aumento de
la degradacion de nucleodtidos de adenina, lo que determina una mayor sintesis de
hipoxantina y de xantina. Esto sucede, probablemente, porque la deficiencia de
oxigeno limita la sintesis mitocondrial de adenosin trifosfato (ATP) a partir de
adenosin difosfato (ADP). EI ADP y el adenosin monofostato (AMP) no utilizados en
la sintesis mitocondrial de ATP pueden ser catabolizados por la via degradativa de los

nucleodtidos purinicos hacia la sintesis de 4cido urico (Puig, 1989).

Por tanto, las situaciones de isquemia tisular determinan dos circunstancias
patoldgicas bien definidas: a) mayor degradacidon de nucledtidos de adenina con el
consiguiente aumento de la sintesis de dcido urico y b) formacion de radicales libres
de oxigeno (iones superdxido, peroxido de hidrogeno y radicales hidroxilo), que

pueden contribuir al dafo tisular. (Fox, 1985).

En comparacion con individuos normouricémicos, los pacientes con
hiperuricemia tenian un riesgo 10 veces mayor de padecer cardiopatia isquémica o
HTA esencial (Fessel, 1980). Sin embargo, en dos estudios epidemioldgicos de gran
relevancia (Framingham (Brand, 1985) y condado de Evans (Levine, 1989) no pudo
demostrarse que la hiperuricemia fuese un factor de riesgo cardiovascular

independiente de la cardiopatia isquémica.

En un estudio prospectivo realizado en 49.413 hombres entre la poblacion
general (edad de 25 a 60 afios), se constatd que la hiperuricemia (>8,5 mg/dl)

aumenta significativamente el riesgo relativo de muerte por infarto del miocardio. Se
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observd que este riesgo era ain mayor si durante las siguientes horas éstos valores de
Acido Urico seguian en aumento. Los autores concluyen que la hiperuricemia tiene
una fuerte asociacion con el riesgo relativo de muerte en todas las causas estudiadas y
sefiala al incremento de 4cido urico sérico como un factor de riesgo que reduce la

esperanza de vida. (Ward, 1998).

En los pacientes con hipertension arterial, la vasoconstriccion renal y la mayor
reabsorcion tubular hacen subir el acido turico; posteriormente la enfermedad
microvascular y la isquemia causan hipoxia tisular, lo cual genera mas lactato, y el
resultado de todo ello es la reabsorcion de urato. Asimismo, en esta enfermedad se da
una mayor degradacion del trifosfato de adenosina y xantina. La elevada
disponibilidad de sustrato induce una sobreexpresion de la xantina oxidasa, y como

consecuencia aumenta la generacion de acido Urico y radicales libres de oxigeno.

Una de las razones por las que se tiende a descartar al acido urico como factor
de riesgo de enfermedad cardiovascular es que no se ha identificado un mecanismo
patogénico asociado capaz de causar lesion vascular. Si bien el deposito de cristales
de acido urico produce inflamacion y puede inducir activacion plaquetaria, en las

lesiones vasculares esto solo se observa de manera ocasional.

En los sindromes coronarios agudos, una de las formas para estratificar el
prondstico de pacientes con infarto de miocardio (IM) es la escala de Killip-Kimbal,
que valora el grado de insuficiencia cardiaca y disfuncion hemodindmica del
paciente, de acuerdo a la funcidn ventricular residual y lo relaciona con el porcentaje

de mortalidad.(Ver anexo 1).

En la presente investigacion se determinard los Niveles séricos de Acido
Urico en los pacientes con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del

hospital Dr. “Luis Razetti” Barcelona, durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.
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Con el fin de evaluar si existe alguna relacién entre los niveles séricos de Acido Urico
en pacientes con infarto agudo de miocardio y su grado de evolucion durante el
evento, cuantificando estos valores segun la escala de Killip —Kimbal. Por tal motivo
se plantean las siguientes interrogantes: ;se correlacionan los valores de Acido Urico
con el estado clinico del paciente con IM?, ;estardn éstos asociados con prondstico
adverso en la evolucion del IM?, ;los niveles de Acido Urico en pacientes con IM
tenderan a poseer alguna predileccion en cuanto a grupo etareo y sexo?, ;coOmo sera el
comportamiento de los niveles de Acido Urico si la muestra se toma en diferentes
horas, en el momento de ingreso, a la hora y a las 3 horas después del ingreso a la

emergencia?

1.2 Justificacion de la Investigacion

Existen marcadores de riesgo coronario capaces de demostrar una asociacion
epidemiologica fuerte e independiente con la incidencia de enfermedad coronaria.
Entre los nuevos marcadores emergentes se plantea la determinacion de acido trico,
se han descrito trabajos de investigacion que apoyan y otros que difieren que el acido
urico es un marcador de riesgo coronario independiente para la enfermedad
cardiovascular. Actualmente el Hospital Luis Razetti de Barcelona carece de trabajos
de investigacion orientados a establecer una relacion entre las concentraciones séricas
de acido urico y el infarto de Miocardio. Por esta razdén, es necesario conocer la
incidencia de pacientes con infarto de miocardio con niveles séricos de acido Urico

aumentados que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario Dr. Luis Razetti.

Evaluar esta relacion también resulta importante para el empleo efectivo de
los medios al alcance del médico, ya que poder realizar una valoracion prondstica del
paciente desde el ingreso al servicio de emergencias permitira brindarle la debida
proteccion, emplear una terapéutica mds agresiva y adecuada a cada caso e

individualizar el tratamiento para cada situacion clinica.
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1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

Determinar los niveles séricos de acido Urico como factor pronostico en pacientes con
infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario “Dr.

Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

1.3.2 Objetivos Especificos

1. Relacionar niveles séricos de acido urico en pacientes con infarto de
miocardio segun el tiempo de toma de la muestra

2. Relacionar niveles séricos de acido trico con la escala de Killip-Kimbal en
pacientes con infarto de miocardio.

3. Relacionar valores séricos de acido urico en pacientes con infarto de
miocardio segiin grupo etario y sexo.

4. Determinar factores de riesgo mas frecuentes en pacientes con infarto de
miocardio.

5. Relacionar la hiperuricemia y el riesgo de letalidad en pacientes con infarto de

miocardio.



CAPITULO Il: MARCO TEORICO

2.1 Enfermedad coronaria

Los trastornos de la circulacién coronaria pueden ser producidos por numerosas
patologias, dentro de la mas frecuente se encuentra la ateroesclerosis, pero también
otras causas podrian afectar la circulacion coronaria como: embolias, arteritis,

diseccion, etc.

La lesion ateroesclerdtica caracteristica es la placa de ateroma. La
aterosclerosis es una enfermedad generalizada que se caracteriza por la formacion de
ateromas en la pared de las arterias de tamafio grande o intermedio; a diferencia de
otras lesiones vasculares, se localiza fundamentalmente en la intima arterial. La
aterosclerosis es el resultado de una compleja interaccion entre el flujo, la sangre y el
propio vaso; interaccion en la que intervienen, en mayor o menor grado, diferentes
procesos como la inflamacion endotelial, acumulacion sub-endotelial de colesterol,
acumulacién sub-intimal de macrofagos, infiltracion y diferenciacion de células
musculares lisas, responsables de un aumento del tejido conectivo, dafio endotelial y

formacion de trombos plaquetarios.

Todo ello, origina una placa ateroesclerdtica, que disminuye las propiedades
antitrombogénicas y vasodilatadoras del endotelio y produce estenosis luminar con
disminucion de la reserva coronaria, el grado de isquemia y la intensidad de los

sintomas isquémicos se relacionan con la magnitud de las estenosis coronarias.

(Farreras, 1998).



26

La isquemia es una situacion producida por la deprivacion de oxigeno y la
eliminacion inadecuada de los metabolitos; desde un punto de vista practico, la
isquemia del miocardio se debe casi siempre a una disminucion del flujo sanguineo a
través de las arterias coronarias. Por este motivo, las manifestaciones clinicas y las
consecuencias anatomopatologicas de la isquemia coronaria se denominan
indistintamente cardiopatia isquémica o enfermedad coronaria. De igual forma, la
reduccion del flujo coronario es secundaria, en la mayoria de los casos, a lesiones
ateroscleroticas; ello explica que los términos cardiopatia coronaria y aterosclerosis
coronaria, aunque no son sinénimos, se empleen como tales. (Braunwald, 2006),

epidemioldgicamente se reconocen tres formas de enfermedad coronaria:

1. Angina de pecho
2. Infarto agudo del miocardio

3. Muerte subita cardiaca

La angina se define como el dolor, opresion o malestar, por lo general
toracico, atribuible a la isquemia miocardica transitoria. Es un concepto
exclusivamente clinico y su diagnostico se basa en las caracteristicas y circunstancias
que acompafan el dolor. El mecanismo que provoca la isquemia no siempre es el
mismo; con frecuencia se trata de un aumento de las necesidades de oxigeno,
provocado por los cambios en la presion arterial y la frecuencia cardiaca (ejercicio y
emociones), en un paciente con lesiones aterosclerdticas, mientras que en otras
ocasiones el dolor sobreviene sin causa aparente, sugiriendo que se ha producido una

reduccion espontanea del aporte de oxigeno. (Farreras, 1998).

Las circunstancias en que aparece el dolor anginoso indican en lineas
generales el mecanismo que lo provoca y, a su vez, el conocimiento de éste permite
individualizar el tratamiento. Atendiendo a estos criterios, se han propuesto diferentes

clasificaciones.
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La Sociedad Espafiola de Cardiologia distingue tres tipos de angina: angina

de esfuerzo, de reposo y mixta.

La angina de esfuerzo es provocada por la actividad fisica o por otras
situaciones que implican un aumento de la demanda miocardica de oxigeno. Suele ser
breve y desaparecer al interrumpir el ejercicio o con la administracion de
nitroglicerina. Se denomina inicial si su antigiiedad es inferior a un mes, progresiva si
ha empeorado durante el Gltimo mes en cuanto a frecuencia, intensidad, duraciéon o
nivel de esfuerzo en que aparece, y, finalmente, estable si sus caracteristicas y la

capacidad funcional del paciente no se han modificado en el ultimo mes.

La angina de reposo se produce de manera espontanea, sin relacion aparente
con los cambios en el consumo de oxigeno del miocardio; su duracion es variable y
en ocasiones los episodios son muy prolongados y el cuadro simula un infarto de
miocardio. La angina variante, vasoespastica o angina de Prinzmetal es una variedad
de la angina de reposo, caracterizada por una elevacion transitoria del segmento ST

del Electrocardiograma (ECG) durante las crisis.

La angina mixta es aquella en la que coexisten la angina de esfuerzo y la de

reposo, sin un claro predominio de una de ellas.

Algunos tipos de angina de pecho se consideran formas inestables de la
enfermedad coronaria, ya que su evolucion es imprevisible y el pronéstico intermedio

entre el de la angina de esfuerzo estable y el infarto de miocardio. (SEC, 2001).
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2.2 Infarto de Miocardio (IM)

El Infarto de miocardio es la consecuencia de la privacion del aporte
sanguineo al corazén durante un periodo de tiempo lo suficiente como para producir
alteraciones estructurales y necrosis del miocardio. Con este término se designa la
necrosis miocardica aguda de origen isquémico, secundaria generalmente a la

oclusién trombotica de una arteria coronaria.

A pesar de algunas observaciones previas aisladas, se atribuye a HERRICK la
primera descripcion del cuadro clinico del infarto de miocardio (Hopkins, 1996).
Durante muchos afios fue un diagnéstico poco frecuente, pero tras la difusion de la
electrocardiografia clinica pasé a considerarse una de las primeras causas de muerte

en muchos paises.

La localizacion y el grado de infarto dependen de la distribucion anatomica
del vaso ocluido, la presencia de lesiones estendticas adicionales y lo adecuado de la
circulacion colateral. La variacion individual de la anatomia coronaria y la presencia
de vasos colaterales, pueden hacer que sea imprecisa la prediccion de la anatomia

coronaria por localizacion del infarto. (Braunwald, 2006).

2.3 Patogénesis de la cardiopatia isquémica (CI)

Respecto a la patogénesis de la CI, Ross integro las 2 teorias clasicas existentes (Von
Rokitansky (1852) y Virchow (1856)) y relaciond el inicio de la arterioesclerosis con

un mecanismo de respuesta al dafio sufrido por la intima vascular.

Fuster en 1957 propuso una clasificacion fisiopatologica, que refleja

adecuadamente la formacion y evolucion de la lesion vascular coronaria, y su relacion
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con la evolucion de la CI. Esta clasificacion distingue 3 estadios evolutivos en la

patogénesis de la CI:

Tipo 1: se evidencia una alteracion endotelial, fundamentalmente debida a
turbulencias del flujo sanguineo que provoca el acumulo de lipidos y monocitos
Tipo 2: apariciéon de una denudacién de la capa intima, con adhesion de
plaquetas por liberacion de productos toxicos de los macrofagos; se produce una
lesion fibrosa de la intima, que es recubierta por una cépsula de tipo lipidico. Cuando

se rompe esta capsula se inicia la siguiente fase.

Tipo 3: en esta ultima fase, la denudacion endotelial penetra hasta la capa
media, dejando al descubierto el colageno, que sera responsable de la activacion de la
trombosis. Cuando los trombos formados son grandes, pueden llegar a ocluir la luz
vascular o desprenderse e impactar en un territorio distal de la circulacion coronaria,

provocando la isquemia del tejido miocardio. (Journal 1999).

Los estudios de Maseri en 1934 demostraron que la vasoconstriccion es otro
factor importante en el desarrollo de los sindromes coronarios. Los mecanismos que
relacionan el proceso aterosclerdtico y la vasoconstriccion hacen referencia a un
desequilibrio entre las sustancias que causan relajacion de las fibras musculares lisas
vasculares (endotelium-derived relaxing factor (EDRF), prostaciclina, acetilcolina y
bradicinina), y sustancias contrictoras (tromboxano A2, serotonina plaquetaria y
trombina). En circunstancias normales, predomina la relajacion mediada por el
EDRF; cuando se dafia el endotelio, la contricion puede predominar, agravando la

obstruccion vascular arteriosclerotica.

Una vez establecido el cese del flujo sanguineo, la lesion miocéardica es
reversible durante los primeros 15-30 minutos. Después y, hasta las 3-6 horas, se

establece una zona de necrosis desde el subendocardio al subepicardio donde la
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circulacion colateral es mas importante. El grado de recuperacion del musculo es
inversamente proporcional a la duracion de la isquemia. Una vez instaurada la
necrosis se produce una pérdida localizada de la funcion miocérdica que altera la
funcién ventricular en pocos minutos, provocando la reduccion del gasto cardiaco y
de la fraccion de eyeccion. (Journal, 1999)

En los ultimos tiempos, se esta desarrollando una nueva vision del proceso

fisiopatologico de la arterioesclerosis como un proceso esencialmente inflamatorio.

Esta vision revitaliza una de las mas antiguas teorias etiopatogénicas de la
enfermedad, segiin la cual es concebible que ciertos agentes infecciosos puedan
actuar como un desencadenante de este proceso inflamatorio que deriva en

arterioesclerosis.

Una vez mas se difuminaria la divisién tradicional entre las enfermedades
infecciosas y las enfermedades cronicas no transmisibles, de las que la enfermedad
cardiovascular es una de sus representa mas emblematicas. Estas infecciones actuaran
como factores, indicadores o coadyuvantes de la lesion endotelial y la acumulacion de
lipidos en la placa arteriosclerdtica. En la actualidad la mayor parte de estudios
epidemioldgicos y experimentales se han centrado en el posible efecto aterogénico de
diversos organismos (Citomegalovirus, Chlamydia pneumoniae y Helicobacter

pylori) (Journal 1999).

2.4 Anatomia patoldgica.

La lesion histologica fundamental en el infarto de miocardio es la necrosis isquémica,
ausente en la angina de pecho debido a que, en ésta, por la menor duracion e
intensidad de la isquemia, no se llega a la muerte celular. Tras la necrosis se producen

la eliminacion del tejido necrotico y la organizacion y cicatrizacion del infarto.
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Al principio, las lesiones son exclusivamente microscopicas y consisten en
una ondulacion de las fibras musculares; a las 6 h se observan edema, depodsito de
grasa en los miocitos y extravasacion de hematies; a las 24 h hay fragmentacion e
hialinizacién de las fibras musculares, con pérdida de la estriacion normal y
eosinofilia (necrosis por coagulacién). Simultdneamente se inicia una reaccion
inflamatoria con un infiltrado leucocitario que persiste 2-3 semanas. Al comienzo de
la segunda semana la zona es invadida desde la periferia por capilares y tejido
conjuntivo; la produccion de coldgeno convierte el tejido de granulacion en una

cicatriz fibrosa en el término de 6 a 8 semanas.

El infarto puede abarcar todo el espesor de la pared, en cuyo caso se denomina
transmural, o bien limitarse al tercio o a la mitad interna de ella, lo que se conoce
como infarto subendocardico o no transmural. La necrosis afecta, practicamente en
todos los casos, el ventriculo izquierdo, aunque puede extenderse al ventriculo
derecho o a las auriculas; su tamafio oscila entre unos centimetros y el 50% o mas de
la masa ventricular. (Braunwald, 2006)

Las arterias coronarias presentan, en la mayoria de los casos (95%), lesiones
ateroscleroticas obstructivas. En los infartos transmurales, la arteria que irriga la zona
del infarto se encuentra ocluida con frecuencia por un trombo fresco, Uinico, de unos
2-3 cm, adherido a una placa aterosclerosa, que casi siempre muestra lesiones agudas,

como fisuracién o rotura de la intima y hemorragias.

2.5 Factores de riesgo

La ateroesclerosis es una enfermedad multifactorial y compleja a la que se han
asociado multiples factores de riesgo. Los estudios epidemioldgicos de los tltimos 50
afios, que comenzaron con el estudio de “Framingham”(Dawber y Kawel, 1966)
identificaron a la hipercolesterolemia, la hipertension, la hiperglucemia y el

tabaquismo como los factores de riesgo “mayores” o “causales” de las enfermedades
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cardiovasculares. Otros trabajos de investigacion posteriores han dado a conocer
nuevos factores de riesgo como la hipertrigliceridemia, la hiperhomocisteinemia y la
concentracion elevada en sangre de ciertos factores de coagulacion y de lipoproteina.
Aunque la mayoria de estos factores presentan una asociacion con el proceso
ateroesclerotico, el mecanismo por el cual conduce al desarrollo de la enfermedad
ateroesclerotica no esta claramente establecido por lo que se conocen como factores

de riesgo “condicionales”.

Otros factores como la obesidad, el sedentarismo, el sexo masculino, los
antecedentes familiares de enfermedades cardiovasculares y los factores psicosociales
se consideran como factores predisponentes ya que pueden empeorar o agravar las
consecuencias de los factores de riesgo mayores (Grundy et al.., 1999). El avance en
el conocimiento de la predisposicion genética ha permitido una clasificaciéon mas
completa de los factores de riesgo de las enfermedades cardiovasculares en dos
categorias:

1.- Factores con componente genético

2.- Factores ambientales

- Factores de riesgo con componente genético asociados a las enfermedades
cardiovasculares (Lusis, 2000)

- Concentraciones bajas de proteinas de alta densidad-HDL(Gordon y Rifikind,

1989)

- Concentraciones elevadas de lipoproteinas(a) (Kronenber et al.., 1999)
- Presion arterial elevada (Assmann et al.., 1999) (Luft, 1998)

- Concentraciones elevadas de homocisteinemia (Gerhard y Duell, 1999)
- Antecedentes familiares (Goldbourt Neufeld, 1988)

- Diabetes y obesidad (Assmann et al.., 1999)

- Factores homeostaticos (Assmann et al.., 1999)

- Depresion y trastorno del comportamiento (Glassman y Shapiro, 1998)

- Sexo masculino (Nathan y Chaudiri, 1997)
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- Inflamacion (Kugiyama et al..,1999)

- Sindrome metabolico (Lusis et al.., 1998)

- Factores de riesgo ambientales asociados a las enfermedades cardiovasculares
(Lusis, 2000)

- Dietarica en grasa saturada y colesterol (Assmann et al.., 1999)

- Tabaquismo (Assmann et al.., 1999)

- Concentraciones bajas de antioxidantes (Stienberg y Witzmun.., 1999)

- Sedentarismo (Assmann et al.., 1999)

- Agentes infecciosos (Hu et al.., 1999)

2.6 Clasificacion de IM

Los infartos a menudo se clasifican como transmural, si se observo la evolucion
electrocardiografica clasica de elevacion del segmento ST y ondas Q, 6 no transmural
o subendocardico, si se produjeron dolor, elevaciones de enzimas y cambios del
segmento ST y la onda T. en ausencia de nuevas ondas Q. Sin embargo, en el examen
patologico, a la mayor parte de los infartos afecta predominantemente el

subendocardio y es comun cierta extension transmural atin en ausencia de ondas Q.

Una mejor clasificacion consiste en Infarto de onda Q comparado con infarto
sin onda Q. Este ultimo generalmente se debe a la oclusion incompleta o a la lisis
espontanea del trombo y a menudo significa la presencia de miocardio adicional en
riesgo; que se relaciona con una incidencia mdas alta de reinfarto e isquemia

recurrente.

El tamafio y localizacion anatdémica de un infarto determina el curso agudo,
las complicaciones tempranas y el prondstico a largo plazo. La estabilidad
hemodindmica se relaciona con el grado de necrosis. En infartos pequeios, la funcion

cardiaca resulta normal mientras que con dafio mas extenso puede presentarse
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insuficiencia cardiaca e hipotension (choque cardiogénico). El principal objetivo del
tratamiento temprano es prevenir la extension de un infarto y la lesion miocardica

subsecuente. (Farreras, 1999).

2.7 Efectos de la Isquemia sobre el Miocardio

e Metabdlicos: hay un aumento de los contenidos de lactato y disminucion del

pH, del ATP, y de los creatinfosfatos

e Mecanicos: hay disminucion de la contractibilidad y de la distensibilidad en la
zona isquémica. Puede haber falla ventricular aguda, disfuncion del musculo

papilar

e FEléctricos: se producen cambios en los potenciales de reposo y de accion, lo
que se traduce en inestabilidad eléctrica y arritmias. La isquemia suele tener
traduccion electrocardiografica, pudiendo aparecer ondas T negativas,
desnivel negativo del segmento ST(isquemia sub-endocardica) o desnivel

positivo del segmento ST (isquemia trasmural)

2.8 Cuadro Clinico
2.8.1 Sintomas

1. Dolor premonitorio: La tercera parte de los pacientes proporciona un
antecedente de alteracion en el patron de angina, inicio reciente de angina tipica o

atipica, o sensacion de “indigestiéon” poco comun en el pecho.

2. Dolor del Infarto: La mayor parte de los infartos se produce en reposo a
diferencia de los episodios anginosos y con mayor frecuencia en las primeras horas de

la mafiana. El dolor resulta similar a la angina, en localizacion e irradiacion, pero es
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mas intenso y aumenta de intensidad maxima en el transcurso de unos cuantos
minutos, 0 mas tiempo. La nitroglicerina tiene poco efecto, y aun los narcéticos

quizas no alivien el dolor.

3. Sintomas relacionados: Los pacientes pueden manifestar un frio, sentirse
débiles y aprensivos y moverse constantemente en busqueda de una posicion de
comodidad. Prefieren no estar recostados tranquilamente. Pueden presentarse sincope,
disnea, ortopnea, tos, sibilancias, nauseas y voémito o timpanismo abdominal

aisladamente o en cualquier combinacion.

4. Infarto Indoloro: En una minoria de casos no hay dolor o es menor y
encubierto por las complicaciones inmediatas. Hasta 25% de los infartos se detecta en

el ECG regular, sin que se haya presentado un episodio agudo que pueda recordarse.

5. Muerte subita y arritmias tempranas: Cerca de 20% de los pacientes con
infarto agudo morira antes de llegar al hospital; éstas suelen suceder durante la

primera hora y se deben principalmente a fibrilacion ventricular. (Braunwald, 2006)

2.8.2 Signos

1. Generales: Los pacientes suelen parecer ansiosos y a menudo sudan
profusamente. La frecuencia cardiaca puede variar desde una bradicardia de grado
muy manifiesto (mas cominmente en el infarto inferior) hasta taquicardia causada
por aumento en la actividad del sistema nervioso simpdtico, gasto cardiaco bajo o
arritmia. La presion sanguinea puede ser alta, especialmente en hipertensos previos o
baja en pacientes con choque. La insuficiencia respiratoria suele indicar insuficiencia
cardiaca. Puede haber fiebre, de ordinario de grado bajo después de 12 horas y

persistir durante varios dias.
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2. Térax: La presencia de campos pulmonares claros es buen signo pronostico,
pero los estertores de las bases son comunes y no indican necesariamente
insuficiencia cardiaca. La presencia de estertores, mas intensos o de sibilancias

difusas sugiere edema pulmonar.

3. Corazon: El examen cardiaco suele ser no muy anormal. El galope auricular
(S4) es la regla, mientras que el galope ventricular (S3) es menos comun e indican
una disfuncion significativa del ventriculo izquierdo. Los soplos de regurgitacion
mitral son comunes y suelen indicar disfuncion del musculo papilar o rara vez su

rotura. Y representan mal pronostico en la evolucion de la enfermedad.

4. Extremidades: De ordinario no hay edema. La cianosis y la temperatura fria
indican un gasto cardiaco bajo. Deben anotarse los pulsos periféricos, ya que el

choque o las embolias pueden alterar el examen mas adelante. (Braunwald, 2006)

2.9 Datos de Laboratorio

Frecuentemente se desarrolla leucocitosis de 10,000-20,000 ml en el segundo
dia y desaparece en el transcurso de una semana. La prueba diagnostica mas valiosa
es la medicion seriada de enzimas cardiacas. Se han desarrollado nuevas valoraciones
que incluyen las determinaciones cuantitativas de CPK-MB, Troponina T, Troponina
I, y Mioglobina. Todas resultan sumamente especificas para necrosis cardiaca,
aunque pueden estar aumentadas después de episodios isquémicos intensos y con
daios del musculo esquelético. Las isoformas de CPK-MB aparecen en el suero 3
horas después del comienzo del IM, pico maximo a las 18-20 horas, persistiendo
elevada al menos 2 dias. La Troponina T es altamente sensible y también se elevan a
partir de las tres horas después del comienzo del IM con valor méximo a las 16 horas,
desciende bruscamente a las 48 horas y puede detectarse a lo largo de 7-14 dias. La

Mioglobina es la primera enzima que se eleva en un plazo de 2 horas del comienzo
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del IM alcanzando su pico maximo a las 8 horas y descendiendo a las 18 horas
también se puede medir la Proteina C Reactiva (PCR) cuantitativa. En la actualidad

no se recomienda el empleo de rutina de la LDH y la GOT en los pacientes con IM.

2.10 Electrocardiografia

La mayoria de los pacientes con infarto tienen cambios ECG y es poco comiin un
trazo normal. La evolucion clésica de los cambios es la presencia de ondas T picudas
(“hiperagudas”), elevacion del segmento ST, desarrollo de onda Q, e inversion de
onda T. Esto puede producirse en el transcurso de unas cuantas horas a varios dias. La
evolucién de nuevas ondas Q (>30 mseg de duracion y 25% de la amplitud de la onda
R) es diagnostica, pero las ondas Q no se presentan en 30-50% de los infartos agudos

(subendocardicos o infartos sin onda Q).

Si estos pacientes tienen una presentacion clinica tipica, cambios enzimaticos
cardiacos caracteristicos y cambios del segmento ST (de ordinario depresion) o

inversion de onda T que dure cuando menos 48 horas, se clasifican como infarto sin

onda Q. (Braunwald, 2006).

2.11 Ecocardiografia

La ecocardiografia proporciona evaluaciéon conveniente de la funcion regional y
global ventricular izquierda en la cama del enfermo. Esto puede ayudar en el
diagnostico y tratamiento del infarto; la ecocardiografia se ha utilizado con éxito para
establecer el criterio acerca de la admision y tratamiento de pacientes con sospecha de
infarto, ya que los movimientos normales de la pared hacen que un infarto sea

improbable. Tal vez la ecocardiografia Doppler sea el procedimiento mas conveniente
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para diagnosticar regurgitacion mitral o defecto del tabique ventricular post-infarto.

(Braunwald, 2006).

2.12 Metabolismo del Acido Urico

En el Humano las purinas tienen dos origenes distintos. Proceden en parte de los
alimentos ingeridos. Derivan por otro lado de la sintesis de intermediarios
anfibolicos. Las purinas y nucledtidos purinicos ingeridos a diario con la dieta una
vez en la luz intestinal, son hidrolizados por diversas enzimas pancreaticas. Algunos
son degradados hasta bases purinicas libres mientras que otros lo son solo hasta
nucledsidos de purina que se absorben intactos a través de la mucosa intestinal. El
catabolismo de las nucleoproteinas da lugar a la formacién, por oxidacion de las
bases purinicas, de acido urico como producto metabolico final en el ser humano,
primates y otras especies. Sin embargo en muchos vertebrados el acido Urico se

degrada a Alantoina por la accidn de la Urato oxidasa.

El 4cido tUrico se trata de un 4cido débil, con pK,s de 5.75 y 10.3. Los
nucledtidos de purina, el monofosfato de adenosina (AMP) y el monofosfato de
guanidosina (GMP), son disociados inicialmente por la pérdida del grupo fosfato a
través de la S-nucleotidasa. E1 AMP genera adenosina la cual es desanimada a inosina
por la adenosin desaminasa. La inosina se hidroliza por una Nucleotidasa
produciendo hipoxantina y D- ribosa. La hipoxantina es oxidada a xantina y después
a acido urico por medio de la xantina Oxido reductasa. Por otro lado, el GMP es
hidrolizado por la 5- nucleotidasa y de ello resulta la guanosina, que posteriormente
se escinde en guanina y d-ribosa, mediante una nucleotidasa. La guanina es
hidrolizada por la guanina desaminasa y genera la xantina, la cual finalmente se oxida
a acido urico por medio de la xantina oxidoreductasa. La ruta de la degradacion de

ambas purinas converge cuando se degradan hasta convertirse en xantina. Asi, el paso
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limitante en la formacion de acido trico es la oxidacion de la xantina que tiene lugar

gracias a la xantina oxidorreductasa.

La xantina oxidorreductasa, es una metaloflavoproteina ampliamente
distribuida en diferentes especies desde las bacterias hasta el hombre. Ha sido
estudiada por su relaciéon con la produccion de especies reactivas del oxigeno,
fenomeno implicado con el dafio oxidativo presente en varios estados patologicos. La
induccién de la sintesis de esta enzima por citoquinas inflamatorias, y la deteccion de
un aumento de su actividad durante el dafio por isquemia - reperfusion miocardio y en
otros tejidos, apoyan la hipotesis de su participacion en el dafio tisular por estrés

oxidativo (Nelson, 2000. Principles of biochemistry. Leninger).

Los uratos, son la forma ionizada del acido urico, predominan en el plasma,
liquido extracelular y liquido sinovial, de manera que aproximadamente 98% de los
mismos se encuentra en forma de urato monosddico y esta libre, a un pH de 7.4. El
urato monosddico es facilmente dializable del plasma. Menos del 5 % de los uratos
se unen a las proteinas plasmaticas y tiene escaso significado fisiologico. La
concentracion plasmatica de urato varia en funcion de la edad y sexo. La mayoria de
los nifios presenta una concentracion entre 180 y 240 umol/L (3.0 a 4.0 mg/100 ml).
La concentracion aumenta durante la pubertad en los varones, pero en las mujeres
permanece baja, hasta la menopausia. Las concentraciones plasmaticas medias de
urato en varones adultos y mujeres pre menopausicas son de 415 y 360 umol/L (6.8 y
6.0 mg/100 ml), respectivamente. Después de la menopausia, las concentraciones en
mujeres se elevan hasta alcanzar aproximadamente las de los varones. En adultos, las
concentraciones se elevan de forma estable con el tiempo y varian en funcion de la

talla, peso corporal, tension arterial, funcion renal y consumo de alcohol.

El plasma se satura con urato monosddico a una concentracion de 415 umol/L

(6.8 mg/100 ml) a 37°C. Por tanto, a concentraciones superiores, el plasma se
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encuentra sobresaturado y existe la posibilidad de precipitacion de cristales de urato.
Sin embargo, la precipitacion a veces no se produce ni siquiera ante concentraciones
plasmaticas de urato de hasta 4 800 umol/L (80 mg/100 ml), quiza por la presencia de

sustancias solubilizadoras en el plasma.

Aunque la sintesis de los nucledtidos de purina y su degradacion tienen lugar
en todos los tejidos, el urato solo se sintetiza en los tejidos que contienen
xantinooxidasa, sobre todo el higado y el intestino delgado. La sintesis de uratos varia
en funcidn del contenido de purinas del alimento y de las velocidades de biosintesis,
degradacion y salvamento de purinas. En condiciones normales, entre dos terceras y
tres cuartas partes del urato (0,4- 1,2 g/dia) se eliminan a través de los rifiones, y gran

parte del urato restante lo hace a través del intestino.

El urato se filtra libremente en el glomérulo y entran al tibulo proximal a una
concentracion semejante a la del plasma Los varones con una funcidon renal normal
eliminan menos de 3.6 mmol/dia (600 mg/dia) cuando toman una dieta sin purinas.
Asi, la hiperuricemia de las personas que eliminan mas acido urico al dia, mientras
consumen una dieta sin purinas, se debe a la sobreproduccion de purinas, y en
aquéllas que eliminan menos se debe a reduccion de la eliminacion. Si el estudio se
realiza mientras el paciente sigue una dieta normal, se puede establecer el limite de
4.2 mmol/dia (800 mg/dia) como valor de discriminacion. (Nelson, 2000. Principles

of biochemistry. Leninger).

2.13 Niveles séricos de Acido Urico y cardiopatia Isquémica

La hiperuricemia se puede definir como una concentracion plasmatica (o sérica) de

urato mayor de 420 umol/L (7.0 mg/100 ml).
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Los niveles séricos de acido urico aumentan por dos posibles mecanismos:
aumento de la sintesis —que suele acompanarse de excrecion renal aumentada y
mayor incidencia de nefrolitiasis— o disminucién de la excreciéon renal por una
disminucién del aclaramiento de 4cido trico, que es el mecanismo mas comun. (Ver

anexo 4).

En la actualidad una proporcion significativa de la investigacion en
aterotrombosis esta enfocado en la identificacion de células inflamatorias, citocinas
(CIT), moléculas de adhesion y reactantes de la fase aguda, entre otros marcadores
inflamatorios, ya sea a nivel celular, molecular, en tejidos vasculares o en sangre,
tanto en la fase inicial como en las etapas mds cronicas de la enfermedad (Toss,

1997).

En la Patologia coronaria se ha observado que se alteran las concentraciones
plasmaticas de diversas proteinas ligadas a la "respuesta aguda", de citocinas y
moléculas de adhesion, todo ello propio del proceso inflamatorio. En diversos
estudios se ha sugerido que con la investigacion de diversos marcadores de
inflamacion se podria obtener un cierto conocimiento sobre el pronostico de la

enfermedad. (Ferreiros, 1999).

Hace casi 50 afos se reconociod que los pacientes con cardiopatia isquémica,
presentaba un aumento de la concentracion sérica de uratos (hiperuricemia). (Gerffer,
1951) El 4cido trico estd implicado en la agregacion y adhesividad plaquetaria, en
mecanismos de inflamacion y podria estar implicado en la génesis de la hipertension
arterial. (NHANES 1, 2000) La hiperuricemia prolongada (>= 7,0 mg/dl) puede dar

lugar a una afeccion articular y/o renal inherentes a la escasa solubilidad del urato.

La sintesis de 4cido urico se acompafia de una significativa formacién de

radicales libres de oxigeno como consecuencia de la transformacion de hipoxantina
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en xantina, y de xantina en acido trico (McCord, 1985). En condiciones de hipoxia y
cuando existe isquemia tisular se produce un aumento de la degradacion de
nucleodtidos de adenina, lo que determina una mayor sintesis de hipoxantina y de
xantina. Esto sucede, probablemente, porque la deficiencia de oxigeno limita Ila
sintesis mitocondrial de adenosin trifosfato (ATP) a partir de adenosin difosfato
(ADP). El ADP y el adenosin monofostato (AMP) no utilizados en la sintesis
mitocondrial de ATP pueden ser catabolizados por la via degradativa de los

nucleodtidos purinicos hacia la hacia la sintesis de acido trico (Puig, 1989).

Los estados de isquemia tisular instauran dos circunstancias patologicas bien
definidas: a) mayor tasa de catabolismo de nucleétidos de adenina con el consiguiente
aumento de la sintesis de acido urico y b) formacion de radicales libres de oxigeno
(iones superdxido, perdxido de hidrégeno y radicales hidroxilo), que pueden
contribuir al dafio tisular. (Fox, 1985) Diversos ensayos clinicos han demostrado la

superioridad del alopurinol frente al placebo en cirugia cardiaca (Rashid, 1991).

La enzima xantina oxidasa se localiza en casi todos los tejidos y puede generar
radicales superdxido bajo circunstancias muy diversas, no todas conocidas. De hecho,
la inhibicion de la xantina oxidasa sigue de un marcado descenso del tono
microvascular y de la presion arterial en la rata espontaneamente hipertensa (Suzuki,
1998). Los valores de radicales libres de oxigeno circulantes se encuentra
incrementados en los enfermos con HTA esencial y en los normotensos con

predisposicion a padecer HTA. (Lacy, 1998).

En comparacion con individuos normouricémicos, los pacientes con
hiperuricemia tenian un riesgo 10 veces mayor de padecer cardiopatia isquémica o

HTA esencial (Fessel, 1980).
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Los sujetos hipertensos también presentan un riesgo mayor de padecer gota y,
de hecho, la incidencia de gota es tres veces superior en la poblacion hipertensa que
en los sujetos normotensos (Campion, 1987). Sin embargo, en dos estudios
epidemioldgicos de gran relevancia Framingham (Brand, 1985) y condado de Evans
(Levine, 1989) no pudo demostrarse que la hiperuricemia fuese un factor de riesgo

cardiovascular independiente de la cardiopatia isquémica.



CAPITULO I1I: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1 Tipo de Investigacion

La presente investigacion es de tipo descriptivo transversal prospectivo bajo el disefo
de trabajo de campo, donde se evaluaron los niveles séricos de acido urico dentro de
una poblacion real representada por pacientes con infarto de miocardio. La fuente de
datos fue obtenida de los pacientes que acudieron a la emergencia del Hospital

Universitario “Dr. Luis Razetti”. en el periodo de Mayo-Noviembre 2008.

3.2 Area de Estudio

Emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” en Barcelona, Estado

Anzodategui.

3.3 Universo

Pacientes con diagnoéstico actual de infarto de miocardio que acuden a la Emergencia

del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” de Barcelona, Estado Anzoategui.

3.4 Muestra

La muestra estuvo conformada por sesenta (60) pacientes, éstos debian reunir
criterios clinicos y paraclinicos de sindrome coronario agudo expresado en Infarto de

Miocardio.
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La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) propone que deben estar
presentes al menos dos de los siguientes criterios para el diagndstico de Infarto de

Miocardio:

Sintomas  sugestivos de isquemia, cambios isquémicos en el
electrocardiograma (ECG) o incremento de los biomarcadores de necrosis

miocardica.

A partir del afio 2000 y hasta la actualidad los criterios han sido establecidos a

través de un consenso de la ESC/AHA/ACC, como siguen:

3.5 Criterios de IM, IM en evolucién o IM reciente, cualquiera de los 2 siguientes

1. Incremento tipico y caida gradual de la Troponina o un ascenso y
descenso rapido de la CK-MB con al menos uno de los siguientes:
sintomas isquémicos, desarrollo de onda Q patoldgica en el ECG, cambios
en el ECG indicativos de isquemia (elevacion o depresion del ST) o
intervencion arterial coronaria.

2. Hallazgos patoldgicos de IM.

3.6 Criterios de un IM establecido, cualquiera de los siguientes

1. Desarrollo de wuna nueva onda Q patologica en la serie
electrocardiografica. El paciente puede o no recordar los sintomas previos.
Los biomarcadores de necrosis pueden haberse normalizado, dependiendo
del tiempo que haya transcurrido desde el desarrollo del infarto.

2. Hallazgos patoldgicos de IM establecido
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3.7 La muestra seleccionada deberia cumplir con los siguientes criterios de

inclusion

1. Dolor tipico de infarto agudo de miocardio
2. Determinacion de marcadores enzimaticos de necrosis cardiaca

3. Cuadro clinico con un tiempo menor de 48 horas para la toma de la muestra.

3.7 Criterios de exclusién

1. Pacientes con Insuficiencia Renal

2. Enfermedades cardiacas previas como: miocardiopatias, insuficiencia cardiaca
cronica, trastornos del ritmo, endocarditis

3. Uso de diuréticos: tiazidicos, furosemida y otros diuréticos de asa

4. Gota y farmacoterapia para Gota con: Probenecid, Sulfinpirazona y
Alopurinol.

5. Uso de farmacos que disminuyen la eliminacion del acido urico: Etanol,
Ciclosporina, Etambutol, Pirazinamida, Aspirina (en dosis bajas), Levodopa,
Acido Nicotinico

6. Enfermedades linfoproliferativas y mieloproliferativas.

7. Tratamiento quimioterapéutico.

3.8 Formularios utilizados

A todos los pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, se les realiz6 una
ficha de registro, obtenida a través de la observacion y de las entrevistas realizadas.
Para ello se elabord el siguiente formulario (ver anexo 2); estos datos fueron
recogidos directamente por los investigadores, previo consentimiento informado (ver

anexo 3).



47

3.9 Materiales y métodos

Para el procesamiento y almacenamiento de la muestra se utilizo: tubos secos (100
tubos), rejillas, jeringas descartables, guantes descartables, torundas, centrifuga,

nevera, reactivos.

3.10 Toma de muestra

A los pacientes con infarto de miocardio se les fue extraida 3 muestras de 3 ml de
sangre, al momento de ingreso, a la hora y luego a las 3 horas de haber ingresado a la
emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti”, previa asepsia y antisepsia
por puncién venosa en el area antebraquial de cualquier miembro superior, teniendo
consentimiento informado para su realizaciéon (Anexo 3). La muestra recolectada se
introdujo en tubos de ensayo seco, rotulado con la fecha y nimero correspondiente a
la misma. Estas, se procesaron en el Laboratorio del Hospital Universitario “Dr. Luis

Razetti”.

3.11 Cuantificacion del acido arico

Para la cuantificacion del Acido urico el laboratorio del hospital Dr. Luis Razetti de
Barcelona cuenta con un Reactivo Liquido Estable de Acido Urico: ACCULINE
PLUS™,

3.12 Uso previsto

Este reactivo estd pensado para la determinacion cuantitativa in vitro del Acido Urico

en el suero o en la orina humana.
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3.12.1 Metodologias
Este reactivo se basa en los métodos de Trivedi y Kabasakalian 4, 5 con un ensayo
del peroxido de Trinder6 modificado usando 4cido 2,4,6-tribromo-3-hidroxibenzoico

(TBHB).

Las series de reacciones implicadas en el sistema de ensayo son las siguientes:

Uricasa.

1. Acido Urico + 02 + H20 > Alantoina + CO2 + H202
Peroxidasa

2. 2H202 + 4-AAP + TBHB > Quinonimina + H20

e El 4cido urico se oxida hasta alantoina por la accion de la uricasa,
produciéndose H202.

e El perdxido reacciona con la 4-aminoantipirina (4-AAP) y con el TBHB en
presencia de peroxidasa con lo que se produce un tinte de quinonimina. El
cambio de la absorcion a 520 nm (520-550 nm) resultante es proporcional a la

concentracion de acido urico en la muestra.

3.12.2 Composicion del Reactivo

Ingredientes activos Concentracion
4-Aminoantipirina 0.5 mmol/L
TBHB 1.75 mmol/L

Uricasa (Bacillus Sp.) > 35 U/L
Peroxidasa (de rabano) > 1300 U/L

Tampon
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pH 8.25 + 0.1 a 20°C.

3.12.3 Preparacion del Reactivo

El reactivo se suministra listo para su uso.

3.12.4 Estabilidad y Almacenamiento

Cuando se almacena refrigerado a 2-8°C, el reactivo es estable hasta la fecha de

caducidad indicada en la etiqueta de la botella y de la caja del kit.

Indicios del deterioro del reactivo:

* Turbidez
* Absorbancia del reactivo > 0.5 UA a 520 nm, y/o
* Imposibilidad de recuperar los valores de control dentro del intervalo

asignado.

Almacenamiento: Las muestras de suero son estables durante al menos 3 dias
a temperatura ambiente (18-25°C) y durante al menos 6 meses congeladas.2 La orina

estabilizada se puede almacenar a temperatura ambiente durante 5 dias.7

Equipos adicionales necesarios

* Pipetas para administrar volumenes medidos con precision.

* Un analizador quimico clinico capaz de mantener una temperatura constante
(37°C) y de medir la absorbancia a 520 nm.

» Consumibles especificos del analizador, por ejemplo: copas para muestras.

» Material de control de ensayos normales y anormales.
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* Calibrador o patron acuoso adecuado (véase la seccion de calibracion).

Parametros del sistema

Temperatura 37°C

Longitud de onda primaria 520 nm (520-550 nm)
Longitud de onda secundaria 600 - 660 nm

Tipo de ensayo Punto final

Direccion Incremento

Muestra: Proporcion de reactivo 1: 50

Vol de reactivo 150 pL

Tiempo de incubacion 300 segundos

Limites del blanco de reactivo Bajo 0.0 UA
(520nm, paso de luz de 1cm) Alto 0.5 UA
Linealidad 0.03-1.50 mmol/L (0.5-25.2 mg/dL)
Sensibilidad 0.42 AA por mmol/L

(520nm, paso de luz de 1cm) 0.025 AA por mg/dL

3.13 Calculos

En general, el instrumento calcula los resultados de forma automatica, como sigue:

Absorbancia del desconocido

Acido Urico = x Valor del estandar

Absorbancia del estandar
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Ejemplo:

Absorbancia del estandar = 0.302

Absorbancia del desconocido = 0.071

Valor del estdndar = 0.720 mmol/L (12.1 mg/dL)
0.071

Acido Urico=———x0.720 = 0.16 mmol/L
0.302

0.071

Acido Urico= ———x 12.1 =2.8 mg/dL
0.302

Notas

1. Los volimenes del reactivo y de la muestra se pueden alterar de forma
proporcional para adaptarse a los diferentes requerimientos del espectro fotdmetro.

2. La formacidn del color permanece estable durante 15 minutos.

3. Las muestras con unas concentraciones de acido urico mayores de 1,50
mmol/L se deberian diluir con una disoluciéon salina y analizarse de nuevo.
Multiplique los resultados por el factor de dilucion.

4. Factor de conversion a unidades del S.I.: mmol/L x 16.8 = mg/dL.

Calibracion

Es necesario calibrar. Se recomienda un patréon acuoso o un calibrador basado
en suero, con un valor asignado comparable con un patrén primario (p.ej.SC1S05005-
C1, SC2S05005-C2 Acculine Plus). Los patrones no deberan contener formaldehido
o inhibidores enzimaticos como conservantes. Para la frecuencia de calibracion de los

instrumentos automatizados, consulte las especificaciones del fabricante del
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instrumento. No obstante, la estabilidad de la calibracion depende del funcionamiento
optimo del instrumento y del uso de reactivos que se hayan almacenado segun las
recomendaciones de la seccion de estabilidad y almacenamiento de esta hoja de datos.

Se recomienda recalibrar en cualquier momento si ocurre alguno de estos sucesos

* El niimero de lote del reactivo cambia.

* Se realiza un mantenimiento preventivo o se sustituye un componente
critico.

* Los valores de control han cambiado o se encuentran fuera de escala y un

nuevo vial de control no rectifica el problema.

Control de calidad

Para asegurar un control de calidad adecuado, se deberian introducir controles
normales y anormales con valores ensayados como muestra desconocida al menos
cada ocho horas.

+ Cuando se use una nueva botella de reactivo.

* Después de realizar un mantenimiento preventivo o de sustituir un

componente critico.

Los resultados de control que caen fuera de los limites superior o inferior de
los intervalos establecidos indican que el ensayo puede estar fuera de control. En tales
situaciones se recomiendan las siguientes acciones correctoras:

* Repetir los mismos controles.

* Si los controles repetidos estan fuera de los limites, preparar suero de control
fresco y repetir la prueba.

* Si los resultados aun estan fuera de control, recalibrar con calibrador fresco,

y después repetir la prueba.
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* Si los resultados ain estan fuera de control, realizar una calibracion con
reactivo recién preparado, y después repetir la prueba.
» Si los resultados atin estan fuera de control, contacte con el Servicio Técnico

o con su distribuidor local.

Valores esperados
Varones adultos: 0.21 - 0.43 mmol/L (3.5-7.2 mg/dL)
Mujeres adultas: 0.15 - 0.36 mmol/L (2.6-6.0 mg/dL)

Los valores indicados son representativos del intervalo esperado para este

procedimiento y unicamente deberan servir como guia.
3.14 Analisis Estadistico

Los datos se codificaron y etiquetaron en funcion de la definicion y disefio de
las variables en estudio. Las variables seran ordenadas y analizadas en el programa
estadistico SPSS 11.5 version Windows (espaiol); mediante pruebas de andlisis de
frecuencia y porcentaje, pruebas paramétricas y no paramétricas, como; Prueba Chi

cuadrado X°, Prueba T Student, estos serdn reportados en tablas y graficos.



CAPITULO IV: ANALISIS Y PRESENTACION DE
RESULTADOS

4.1 RESULTADOS

Tabla 1. Caracteristicas generales de género, edad, escala de riesgo de
Killip-Kimball y antecedentes personales de pacientes con infarto de miocardio
que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti”

durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

Sexo Frecuencia %
Femenino 22 36,7
Masculino 38 63,3

Edad de riesgo

<50 anos 14 233

>50 afios 46 76,7

Escala kimball

Grado I 36 60,0
Grado II 14 233
Grado 111 8 13,3
Grado IV 2 3.3

Antecedentes personales

Hipertension arterial 26 433

Diabetes mellitus 20 333

Fuente: instrumento de recoleccion de datos
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Grafica 1. Caracteristicas generales de género, edad, escala de riesgo de
Killip-Kimball y antecedentes personales de pacientes con infarto de miocardio
que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti”

durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.
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Fuente: instrumento de recoleccidon de datos

Anélisis: Se observa qua la proporcion de eventos coronarios agudo tipo
infarto de miocardio se distribuye en una relacion de masculino: femenino 2:1. El
76,7% ocurre en pacientes con edad superior o igual a 50 afos. Se evidencia que solo
2 (grado 3 y/o 4) de cada 10 llegan a tener un riesgo de letalidad aumentada segtn la
escala Killip-Kimball. Y los antecedentes estudiados: Hipertension arterial y diabetes

se encuentra en un 40% y 30% de los pacientes respectivamente
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Grafica 2. Niveles séricos de &cido Urico en pacientes con infarto de
miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario “Dr. Luis

Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.
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Fuente: instrumento de recoleccion de datos

Andlisis: Se evidencia que los pacientes con IM poseen niveles séricos de
acido tUrico superior a 6,5 mg/% y a medida que aumenta las horas de evolucion del

infarto éstos disminuyen progresivamente.
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Tabla 2. Distribucion porcentual segun el nivel sérico de acido arico en

pacientes con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital

Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

Frecuencia %
<7 mg/% 22 36,7
Ingreso >7 mg/% 38 63,3
Total 60 100,0
<7 mg/% 30 50,0
1 hora >7 mg/% 30 50,0
Total 60 100,0
<Tmg/% 38 63,3
3 hora >7 mg/% 22 36,7
Total 60 100,0

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos
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Grafica 3. Distribucion porcentual segun el nivel sérico de acido urico en
pacientes con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital

Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

O Hiperuricemia
O VN acido drico

100%
80% 36,70%
50%
63,3%
60%
40%
63,3%
50,0%
20% 36,7%
0%
Muestra 1 Muestra 2 Muestra 3

Acido arico mg/dl

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos

Andlisis: A medida que aumentan las horas de evolucion del infarto

disminuye los niveles séricos de acido urico.
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Tabla 3. Niveles séricos de acido urico segun el género en pacientes con

infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario

“Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

Desviacion
Media Prueba T para la
Muestra tip. ) )
(mg/dl) igualdad de medias
(mg/dl)
Masculino 38 6,789 1,8599
Ingreso 0,631
Femenino 22 6,555 1,7399
Masculino 38 6,342 2,0280
1 hora ,925
Femenino 22 6,291 2,0220
Masculino 38 5,989 2,2169
3 hora 917
Femenino 22 5,927 2,2130

Fuente: instrumento de recoleccion de datos

Grafica 4. Niveles séricos de acido Urico segun el género en pacientes con
infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital Universitario

“Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.
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Fuente: instrumento de recoleccidon de datos

Analisis: No hubo diferencias significativas P<0,05 en el comportamiento de

los niveles séricos de los pacientes con IM segtn el género.
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Tabla 4. Niveles séricos de acido urico segun la escala de riesgo Killip-

Kimball en pacientes con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del

Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre

2008.
Intervalo de
o confianza para
Desviacion
Media ) Pruebade la media al 95%
tipica

(me/dh (mg/dl) ANOVA Limite Limite
inferior superior

(mg/dl) (mg/dl)

Grado | 36 6,656 1,6590 6,094 17,217

Grado I || 14 6,971 1,9649 5,837 18,106

Ingreso || Grado III || 8 5,950 2,1454 0,230 4,156 ||7,744
Grado IV || 2 8,770 0,3111 5,975 ||11,565

Total 60 6,706 1,8087 6,238 ||7,173

Grado | 36 5,783 1,8625 5,153 ||6,414

Grado I || 14 7,329 1,8478 6,262 18,395

1 hora Grado IIT |[8 6,275 2,1063 0,014 4,514 ||8,036
Grado IV || 2 9,100 ,2828 6,559 ||11,641

Total 60 6,320 2,0043 5,802 116,838

Grado I 36 4,978 1,9161 4,329 115,626

Grado II || 14 7,543 1,8033 6,502 18,584

0,001

3 hora Grado III || 8 6,900 1,6301 5,537 18,263
Grado IV || 2 9,000 ,2828 6,459 ||11,541

Total 60 5,967 2,1971 5,399 116,534

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos
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Grafica 5. Niveles séricos de acido urico segun la escala de riesgo Killip-
Kimball en pacientes con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del
Hospital Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre
2008.
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Fuente: instrumento de recoleccion de datos

Analisis: No hubo diferencias significativas P<0,05 en el comportamiento de
los niveles séricos de acido urico en pacientes con IM al momento de ingreso; a
medida que evolucionan las horas los niveles séricos de acido Urico de aquellos
pacientes ubicados, segin la escala de Killip-Kimball, en (grado I) disminuyen
mientras que aquellos ubicados en grado II, III-IV éstos niveles séricos de 4cido urico

tienden a aumentar o a mantenerse elevados siendo esta diferencias significativas

P<0,05.
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Tabla 5. Relacion de hiperuricemia y riesgo de letalidad en pacientes
con infarto de miocardio que ingresan a la emergencia del Hospital

Universitario “Dr. Luis Razetti” durante el periodo Mayo-Noviembre 2008.

Fallecidos || Total
3 hora
No Si
38 0 38
<7 mg/%
100,0% [1,0% 100,0%
20 2 22
>T7 mg/%
90,9% 9,1% 100,0%
58 2 60
Total
96,7% 3,3% 100,0%

Chi-cuadrado de Pearson =0 ,059

Fuente: instrumento de recoleccidon de datos

Analisis: Se videncia que aquellos pacientes que poseen niveles séricos de
acido urico elevados después de 4 horas de evolucion de IM tienen un 9,1% de
fallecer con respecto al que posee valores normales, siendo estd diferencia casi

estadisticamente significativa p=0,059, segtn test de Chi cuadrado de pearson.
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4.2 DISCUSION

En los ultimos afios, varios estudios han afiadido informacién novedosa para saber si
la uricemia es o no un factor de riesgo cardiovascular independiente de la cardiopatia
isquémica. El andlisis de la base de datos US National Health and Nutrition Survey,
La Tercera Encuesta Nacional de Salud y Examen Nutricional III (NHANES III),
realizada entre 1998 y 2004 en pacientes hipertensos con uricemias entre 5,0 y 6,9
mg/dl evidencid que €stos tenian un riesgo relativo de padecer episodios coronarios

de 1,32 y cerebrovasculares de 1,15, ambos significativamente incrementados.

Los enfermos con uricemias mayores de 7,0 mg/dl evidenciaron un riesgo
relativo de enfermedad coronaria y cerebrovascular de 2,2 y de 1,5, respectivamente
(Ward, 1998). Estos resultados apoyan que el acido urico es un factor de riesgo

cardiovascular independiente.

En nuestro estudio se evidencié que el sindrome coronario agudo tipo infarto
de miocardio ocurre en un 76,7% en pacientes con edad mayor o igual a 50 afios, la
poblacion mas afectada fueron del sexo masculino en un 63,3 %. No hubo diferencias
significativas en el comportamiento de los niveles séricos de acido urico segun el
género. Pero se encontrd que el 63,3% de la poblacion poseen niveles séricos de
acido trico superior a 6,5mg/% y a medida que aumentan las horas de evolucion del
infarto estos disminuyen progresivamente. Dentro de la poblacion en estudio el 40%

eran hipertensos y un 30% diabéticos.

En el NHANES III La media de la edad de la muestra estudiada fue de 44
afos, el 50% fueron hombres, el aumento de los niveles de acido trico persistieron en
ambos sexos, pero la prevalencia del sindrome metabdlico entre las mujeres tendi6 a

ser mayor que en los hombres.
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En dos estudios epidemioldgicos de gran relevancia Framingham (Brand,
1985) y condado de Evans (Levine, 1989) no pudo demostrarse que la hiperuricemia

fuese un factor de riesgo cardiovascular independiente de la cardiopatia isquémica.

Los estudios Framinghan y Culleton et al han examinado con rigor la relacion
entre la uricemia y los eventos cardiovasculares, en los mismos se observan
discrepancias evidentes. Las diferencias podrian explicarse por al menos una de estas
razones: a) diferencias en el disefio y en el analisis por sexos; b) en la mayoria de los
estudios no se excluyo a los pacientes con enfermedad cardiovascular basal, y c)
algunos estudios no tuvieron en consideracion ciertos factores de confusion, como
diabetes, insuficiencia renal o tratamiento diurético. Estos hechos pueden explicar las
discrepancias de los dos estudios mas recientes: el estudio de Framingham se realizé
en la poblacion general y el de Alderman et al en pacientes con HTA esencial. Por
tanto, ambos estudios diferian en la poblacion objeto de andlisis para contabilizar

episodios cardiovasculares.

En la préctica clinica habitual es muy infrecuente asistir a un paciente con
hiperuricemia que ademas no presente uno o mas factores de riesgo cardiovascular
asociados (p. ej., obesidad, hipertension arterial, hiperlipemia, enfermedad renal). El
presente estudio excluydo lo siguiente: Pacientes con Insuficiencia Renal,
enfermedades cardiacas previas (miocardiopatias, insuficiencia cardiaca cronica,
trastornos del ritmo, endocarditis), uso de diuréticos (tiazidicos, furosemida y otros
diuréticos de asa), Gota y farmacoterapia para Gota (Probenecid, Sulfinpirazona y
Alopurinol), uso de farmacos que disminuyen la eliminacion del acido urico: Etanol,
Ciclosporina, Etambutol, Pirazinamida, Aspirina (dosis bajas), Levodopa, Acido
Nicotinico, enfermedades linfoproliferativas y mieloproliferativas y tratamiento

quimioterapéutico.
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En los estudios Alderman y Culleton et al, el contenido de sus mensajes puede
ser muy importante: en la poblacion general, la uricemia no estaba relacionada
causalmente con los episodios cardiovasculares (Framingham) y, por tanto, no existe
una base cientifica para tratar la hiperuricemia asintomatica moderada. En cambio,
los enfermos hipertensos tratados por hiperuricemia pueden tener un mayor riesgo
cardiovascular, y tal vez se deba extremar los cuidados cardiovasculares en los

hipertensos hiperuricémicos.

En un estudio prospectivo realizado en 49.413 hombres entre la poblacion
general (edad de 25 a 60 afios), se constatd que la hiperuricemia (>8,5 mg/dl)
aumenta significativamente el riesgo relativo de muerte por infarto del miocardio. Se
observo que este riesgo era aun mayor si durante las siguientes horas €stos valores de
Acido Urico seguian en aumento. Los autores concluyen que la hiperuricemia tiene
una fuerte asociacion con el riesgo relativo de muerte en todas las causas estudiadas y
sefala al incremento de 4cido urico sérico como un factor de riesgo que reduce la

esperanza de vida. (Ward, 1998).

En el presente estudio no hubo diferencias significativas P<0,05 en el
comportamiento de los niveles séricos en pacientes con IM al momento de ingreso,
pero se evidencid que a medida que evolucionan las horas los niveles séricos de acido
urico aumentan en pacientes ubicados en grado II, segun la escala de riesgo de Killip-
Kimball, o hacen hiperuricemia aquellos en grado IIl y IV siendo estas diferencias
significativas; asocidndose con importantes consecuencias clinicas; por lo tanto,
aquellos pacientes que poseen niveles mayores o igual a 8 mg/% de 4acido urico en el
momento de ingreso y persistan o aumenten después de 4 horas de evolucion del IM

tienen un 9.1% de fallecer con respecto al que posee valores normales.



CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1 CONCLUSIONES

1.- El sindrome coronario agudo tipo infarto de miocardio afecta en un 76,7%
a pacientes con edad mayor o igual a 50 afos, tiene mayor probabilidad de padecerlo
el sexo masculino en un 63,3 %. No hubo diferencias significativas P<0,05 en los

niveles séricos de acido urico de los pacientes con IM segln el género.

2.- Entre los antecedentes personales se encontrd el 40% de la poblacion

hipertensos y el 30% diabéticos.

3.- E163,3% de la poblacion presento niveles séricos de acido Urico superior a
6,5mg/% al ingreso y a medida que aumentan las horas de evolucion del infarto estos

disminuyen progresivamente.

4.- No hubo diferencias significativas P<0,05 en el comportamiento de los
niveles séricos de acido turico en pacientes con IM al ingreso, pero a medida que
evolucionan las horas los niveles séricos de acido Urico aumentan o se mantienen
elevados en pacientes ubicados en grado II, III y IV segin la escala de riesgo de

Killip-Kimball siendo estas diferencias significativas.

5.- Niveles mayores o igual a 8 mg/% de acido urico en el momento de ingreso
y después de 4 horas de evolucion del IM tienen un 9.1% de fallecer con respecto al

que posee valores normales.
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5.2 RECOMENDACIONES

1.- Desarrollar estrategias diagndsticas, prondsticas y terapéuticas que
incluyan el acido trico como marcador inflamatorio prondstico de mortalidad en

cardiopatia coronaria.

2.- Estimular a través de charlas, foros, conferencias o mediante cualquier otro

medio, al paciente a mejorar el estilo de vida en busca de una mejor calidad de vida.

3.- Control estricto de los pacientes con antecedentes de eventos
cardiovasculares recientes y tomar medidas terapéuticas para evitar la muerte por

Infarto agudo del Miocardio.

4.- Se recomienda realizar estudios futuros que incluyan mayor nimeros de

pacientes.



APENDICE

Apéndice A. Anexo 1

Escala de Killip-Kimbal

Situacion clinica Clasificacion Mortalidad
Sin signos de insuficiencia I 0-5%
Crepitantes en base, 3° ruido II 10-20%
Edema pulmonar III 30-45%
Shock cardiogénico v > 50%




Anéndice R Anexn ?

ENCUESTA

[ | g s | Ne de Historia Médica !
Apellidos: | Nombres: [C.i.: ] .
Lugar y fecha de nacimiento: . | Edad: | Sexo: F[T M1
Estado civil: Soitero [ ] Casado [] Concubino [ Divorciado [[1  Viudo [] B
Nivel educativo: Analf. [] Prim. 1 Sec. [} Técnico - T} Univ. [ |
Ocupacion |  Horario Diur | { Noct. [ Mobdeo. [
Direccién | Telef.

Motivo de ia consulta
Enfermedad actual

Antecedentes Personales

| _Antecedente | Fecha Inicic | TTO.Especificar Antecedente Fecha inicio | TTO.Especificar
{ HTA | . HIPERTREG [
1w W] DIABETES ]
ANGINA i1 ENF.TIROIDES |}
=
ARRITMIA 1 ACO [ 1
VALVULOP u ALERGIAS ]
CARDIO CONG.[] NEOPLASIAS B
ENF.cHAGAS [ ] NEFROPATIAS [ |
ACV HG [] uTIASIS RENAL [ ]
ACV ISQ W HEPATOPATIA
ENFART.P | | EBPOC [
FLEBOP [ ] ASMA [ |
HIPERCOLEST [ ] NEUROPATIA [
PAT. PSIQ [ ] HTA EMBAR ]
OTROS 1 HTA PosT EMBar [

Antecedentes Familiares
A: padre B: Madre C: Abuelo paternc D: Abuelo Materno E: Abuela Materna F: Abuela Paterna G- Hermano H: Tio
Antecedente Si/No | Parentesco Edad Aparicién Edad Fallecimiento
Enf. Hipertensiva
Enf. Coronara

Acv
Diabetes
Hiperlipemia
Otras{especificar)
H&bitos Psicobiolégicos
Consume de café Nunca [ <2 Tazas/d []2-4 Tazas/d [J> 4 Tazas/d

L1
Tabaquismo No Fumador[ ] Fumador [] < 10 Cigld [ ] 10-20 Cig/Db [] >20Cig/d [ 1|
Tiempo cese del tabaguismo
Acohel Astemio [[] Menosde 30cc/d 1 60cc/dl] 120 co/d [N} > 180 coc/d ]
Act. fisica Ninguna[] Menos de 30 min/semana || > de 30 min/ 5 veces/semana [l |
Tipo de actividad fisica
Consumo de drogas Nunca [ ] Ocasional [] Frecuente [ | Tipe
Sueiic Tranquilo [ insomnio [] ! <8h [ 6-8h [ >8h []

Examen fisico | Peso(kg) | Talta{mts) | IMCKgimt® I Circ. Abdomin{cms)




Apéndice C. Anexo 3

Causas de hiperuricemia adquiridas

Incremento de la produccién de uratos

Nutricional Exceso de purinas, etanol, fructosa

Hematologico Enfermedades linfoproliferativas y mieloproliferativas,
policitemia

Drogas Etanol, citostaticos, vitamina B,

Miscelaneas Obesidad, psoriasis, hipertrigliceridemia

Disminucién de la excrecion renal de uratos

Drogas Etanol, ciclosporina, tiazidas, furosemida y otros
diuréticos del asa, etambutol, pirazinamida, aspirina (en

dosis bajas), levodopa, acido nicotinico.

Renal Hipertension, poliquistosis renal, insuficiencia renal

cronica de cualquier etiologia.

Metabolicas y enddcrinas | Deshidratacion, acidosis lactica, cetosis, hipotiroidismo,

hiperparatiroidismo.

Miscelaneas Obesidad, sarcoidosis, toxemia del embarazo.
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