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RESUMEN

Antecedente: se describe que la primera glucemia en ayunas en hospitalizados por
infarto agudo del miocardio se asocia a un mal prondstico.

Objetivo: determinar la posible influencia de la hiperglucemia, en particular la
primera glucemia en ayunas, en el prondstico del infarto agudo del miocardio.
Métodos: se realizé un estudio transversal y descriptivo donde se revisaron

157 historias clinicas de ingresados en la Unidad de Cuidados Coronarios del
Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular, en la provincia de La Habana, con
el diagndstico de infarto agudo del miocardio (enero del afio 2006 a diciembre del
afio 2007). Se dividieron en tres grupos: 1) Sin antecedentes de diabetes mellitus
con hiperglucemia al ingreso, Il1) con diagnéstico previo de diabetes mellitus al
ingreso; y I11) no diabéticos, sin hiperglucemia al ingreso. Variables estudiadas:
edad, sexo, habito de fumar, consumo de alcohol, cifras de la primera glucemia en
ayunas, promedio de los valores de glucemia durante su estadia hospitalaria,
tratamiento insulinico (convencional o intensivo), complicaciones del infarto agudo
del miocardio, su evolucién (mortal o no mortal) y estadia hospitalaria. Se
correlacionaron los valores de glucemia y su tratamiento con las complicaciones
cardiovasculares, la mortalidad y la estadia hospitalaria.

Resultados: los grupos | y Il presentaron mayores porcentajes de complicaciones
dependientes del infarto agudo del miocardio, y mayor mortalidad a mayores cifras
de la glucemia intrahospitalaria. Hubo una tendencia no significativa del prondstico
de la primera glucemia en ayunas.
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Conclusiones: el control metabdlico malo o regular (intrahospitalario) se asocia a
un mal prondstico y a una mayor estadia hospitalaria. No hubo relacién significativa
de la primera glucemia en ayunas con la mortalidad en el infarto agudo del
miocardio.

Palabras clave: primera glucemia en ayunas, infarto agudo del miocardio,
diabetes mellitus, complicaciones cardiovasculares, mortalidad, insulinoterapia.

ABSTRACT

Background: it is described that the first fasting glycemia in people hospitalized
with acute myocardial infarction is associated to a bad prognosis.

Objective: to determine the possible influence of hyperglycemia, particularly in the
first fasting glycemia, for the prognosis of acute myocardial infarction.

Methods: a transversal and descriptive study was conducted in which 157 clinical
histories of patients admitted to the Coronary Care unit of the Institute of
Cardiology and Cardiovascular Service in Havana Province, who were diagnosed
with acute myocardial infarction, were reviewed (January 2006-December 2007).
They were divided into three groups: 1) without antecedents of diabetes mellitus,
with hyperglycemia on admission; 2) with previous diagnosis of diabetes mellitus
on admission; 3) non-diabetics, without hyperglycemia on admission. The variables
studied were: age, sex, smoking habit, alcohol intake, levels of first fasting
glycemia, average values of blood glucose during hospitalization, insulin treatment
(conventional or intensive), complications of acute myocardial infarction, evolution
(mortal or non-mortal) and hospital stay. The values of glycemia and its treatment
were correlated with cardiovascular complications, mortality and hospital stay.
Results: groups 1 and 2 presented higher percentages of complications of acute
myocardial infarction as well as a greater mortality in higher numbers of intra-
hospital blood glucose. There was a non significant tendency of first fasting
glycemia with this prognosis.

Conclusions: the bad or regular intra-hospital metabolic control is associated to a
bad prognosis and a greater hospital stay. There was no significant relation
between first fasting glycemia and mortality after acute myocardial infarction.

Key words: first fasting glycemia, acute myocardial infarction, diabetes mellitus,
cardiovascular complications, mortality, insulin therapy.

INTRODUCCION

Uno de los principales cambios celulares que se producen en el corazén de una
persona con diabetes mellitus (DM) como consecuencia de la hiperglucemia, son las
alteraciones del metabolismo energético.' Estos trastornos pueden tener profundos
efectos sobre la funcién cardiaca, en presencia o no de una enfermedad arterial
coronaria, como ocurre en las miocardiopatias diabéticas o enfermedad del musculo
cardiaco diabética.?* Los trastornos del metabolismo energético causan disminucién
de la captacion y la oxidacion de la glucosa; al mismo tiempo aumenta la oxidacién
de los acidos grasos (AG), responsables de la disminucion de la funciéon contractil y
de la eficiencia cardiaca.* También, la incapacidad de utilizar la glucosa contribuye
a la severidad de la lesion isquémica, lo que puede alterar la recuperacion funcional
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durante y después de la isquemia.? Tanto la insuficiencia cardiaca que ocurre en el
curso de un infarto agudo del miocardio (IAM), como la que sigue a una
miocardiopatia diabética se correlacionan con el estado metabdlico agudo.?

Es frecuente observar hiperglucemia en afecciones graves, como es el caso de las
personas con IAM y enfermedad cerebrovascular, entre otras; y se ha descrito en el
sindrome coronario agudo una relacién lineal significativa de los niveles de glucemia
> 8,3 mmol/L (150 mg/dL) con la mortalidad.>*°

El IAM en las personas con DM comporta un mayor riesgo de insuficiencia cardiaca
congestiva, IAM recurrente o silente, arritmia y shock cardiogénico. La obtencion de
un control glucémico 6ptimo en las horas que siguen al IAM con un tratamiento
insulinico intensificado, mejora de forma sensible el pronéstico en estas
personas.**™3 También, se ha comunicado que los valores elevados de la primera
glucemia en ayunas (PGA) en personas con IAM se asocia significativamente con
una mayor frecuencia de complicaciones, en particular la insuficiencia cardiaca y la
muerte.***” Nos proponemos en este trabajo determinar el valor prondstico de la
hiperglucemia, en particular la PGA, en personas con IAM.

METODOS

Se realiz6é un estudio transversal y descriptivo donde se revisaron 157 historias
clinicas de personas ingresadas en la Unidad de Cuidados Coronarios del Instituto
de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular, en La Habana, con el diagnéstico de 1AM
(enero de 2006 a diciembre de 2007). El Unico requisito de inclusiéon fue que las
historias clinicas tuvieran toda la informacién necesaria para cumplir los objetivos
propuestos.

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS EN LA OBTENCION DE LA INFORMACION

La muestra motivo de estudio se dividié en tres grupos: |) sin antecedentes de DM
con hiperglucemia al ingreso hospitalario [n= 33], Il) con diagndstico previo de DM
al ingreso hospitalario [n= 58] y Ill) no diabéticos y nhormoglucémicos al ingreso
[n= 66]. Se precis6 si las personas con hiperglucemia (grupo | y Il), recibieron o no
tratamiento insulinico intensivo o convencional y en qué momento se instaurd

(en las primeras 24 horas, a las 48 o0 a las 72 horas 0 mas). Se estudiaron las
siguientes variables: edad, sexo, habito de fumar, consumo habitual de alcohol,
PGA, promedio de los valores de glucemia durante la estadia hospitalaria,
tratamiento insulinico (convencional o intensivo), estadia hospitalaria,
complicaciones dependientes del 1AM (insuficiencia cardiaca, arritmia, pericarditis,
tromboembolismo pulmonar, ruptura de la pared libre, ruptura del tabique
interventricular, ruptura del mdsculo papilar, aneurisma ventricular y shock
cardiogénico) y la evolucion del IAM (mortal o no mortal). Las variables estudiadas
se correlacionaron con la presencia de complicaciones del IAM y con eventos
adversos, y se definieron como tal: reinfarto, muerte y reinfarto mas muerte.

En el caso de las personas con DM conocida, se preciso el tipo de DM, el
tratamiento especifico para la DM y la presencia de complicaciones metabdlicas
agudas (cetoacidosis, estado hiperosmolar no cetésico y acidosis lactica) durante la
evolucion del IAM. En todos los sujetos que presentaron hiperglucemia (grupos | y
I1) se evalud el control glucémico intrahospitalario, determinado por el promedio de
los valores de glucemias durante su estadia hospitalaria; se consideré bueno si el
promedio de las glucemias fue < 7 mmol/L (126 mg/dL), regular si estuvo

entre>7 y < 10 mmol/L (=126 y < 180 mg/dL) y malo si fue > 10 mmol/L
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(= 180 mg/dL);*® se precisoé si se utilizé tratamiento insulinico durante su ingreso, y
la modalidad empleada (convencional, dosis multiples o infusidén continua) u otros
antidiabéticos.

Para el diagndstico de la DM se adoptaron los criterios propuestos por el Comité de
Expertos (OMS/ADA).* El diagnéstico de 1AM se realizé ante la presencia de dos de
los tres criterios diagnosticos clasicos establecidos (clinico, enzimatico y
electrocardiogréafico). En cuanto al cuadro clinico se precisé principalmente la
presencia de dolor precordial intenso opresivo, que se irradia a brazo izquierdo,
cuello, mandibula, espalda, hombro y epigastrio u otras irradiaciones menos
frecuentes, acompafiado de sintomas como sudoracion, frialdad, nauseas, vomitos
y sensacion de muerte inminente. En cuanto a los signos electrocardiograficos, se
tuvo en consideracion la inversion de la onda T (simétrica), supradesnivel del
segmento ST y onda Q patoldgica. Como marcadores enzimaticos se utilizaron la
determinacion de: mioglobina, troponinas | y T, CK-MB, CPK, TGO y LDH.?® La edad
cronoldgica se estratificd de la siguiente manera: < 40, 40-49, 50-59, 60-69 y

> 70 afos respectivamente. La PGA se estratificé en las siguientes categorias:

< 7 mmol/L (126 mg/dL), >7 y < 11,1 mmol/L (> 126 y < 200 mg/dL) y

>11,1 mmol/L (=200 mg/dL). Se acepté como fumador cuando fumaban uno o mas
cigarrillos diariamente, y exfumador quienes refirieran abandono del habito

6 meses 0 mas antes de su inclusion en el estudio. Se preciso si el paciente
consumia bebidas alcohdlicas diariamente, semanalmente, ocasionalmente o no la
consumia.

Consideramos hipertensa a toda persona que refirié serlo y/o consumia
medicamentos hipotensores, aunque las cifras de la presion arterial fueran
normales en el momento del ingreso hospitalario. Los criterios y clasificacion de los
valores de presion arterial se hicieron atendiendo a los propuestos por el The
Seventh Report of the Joint National Committee on Prevention, Detection and
treatment of high blood pressure (VII Report JNC).?*

ANALISIS ESTADISTICO

Se obtuvieron las medias y las desviaciones estandar de las variables cuantitativas
(edad, estadia hospitalaria y valores promedios de glucemia durante el ingreso
hospitalario y la PGA), y distribuciones de frecuencia de las variables cualitativas:
sexo, habito de fumar, consumo de alcohol. Ademas, en aquellos con hiperglucemia
(grupos | y 1) se analizo6 el tipo, el tratamiento insulinico durante del evento
coronario agudo, las complicaciones dependientes del 1AM y las complicaciones
agudas de la DM (cetoacidosis, estado hiperosmolar no cetdsico, acidosis lactica), y
si el pacientes fallecié o egreso vivo. Se realizaron tabulaciones cruzadas de las
variables cualitativas con la presencia (0 no) de hiperglucemia y la utilizacion (o no)
de tratamiento intensivo o convencional con insulina y la ocurrencia (o no) de
eventos adversos (reinfarto y/o muerte), con el uso de la prueba de chi cuadrado
para determinar la significacion estadisticas de la posible asociacion. Los valores
promedios de las variables cuantitativas entre los 3 grupos se compararon
mediante andlisis de varianza de una via; y entre los que presentaron
hiperglucemia y recibieron tratamiento Intensivo con insulina y los que no la
utilizaron mediante la prueba del test de student para muestras independientes. Se
compararon las medias de la edad y de los valores de glucemia entre los grupos
con y sin eventos adversos utilizando la prueba test de student para muestras
independientes.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Por tratarse de una investigacion en la cual solo se utilizaron los datos existentes
en las historias clinicas, con un interés puramente cientifico y con estricta
confidencialidad, no se viol6 ninguno de los principios éticos establecidos. Este
proyecto fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion de nuestra
institucion.

RESULTADOS

Del total de la muestra, 33 (21,01 %) personas pertenecen al grupo I, 58 (36,94 %) al
grupo Il 'y 66 (42,03 %) al grupo Ill. Todos los sujetos con DM fueron tipo 2 y ninguno
presenté complicaciones agudas dependiente de la hiperglucemia (cetoacidosis, estados
hiperosmolar no cetésico, acidosis lactica). La media de la edad para el grupo | fue de
65,11 + 12,62 afnos, para el Il de 64,75 + 9,31 afios y para el 11l de 62,85 *+ 11,79 afios,
sin diferencias estadisticamente significativas.

El sexo predominante en los tres grupos fue el masculino, con una diferencia
estadisticamente significativa (p= 0,009). El mayor porcentaje de los sujetos eran
fumadores o exfumadores, independientemente del grupo a que pertenecieran
(p= 0,043). Los no consumidores de alcohol mostraron los mayores porcentajes
(p= 0,276), independientemente del grupo en cuestion (tabla 1).
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Tabla 1. Caracteristicas generales de los grupos de estudio con infarto agudo de

miocardio al ingreso hospitalario

Variables Grupo 1 Grupo 1II Grupo III
(N=33) (N=58) (N=66)
Mo. %o Ma. %o Mo. %o
Sexo Masculino 23 24,8 23 Lg,9 EQ 75,8
Femenino 5 15,2 25 43,1 16 24,2
Habito de | Fumador 12 36,4 13 23,2 29 44,6
fumar
Exfumador 15 45,5 25 44,6 16 24,6
Mo fuma 5] 18,2 18 32,1 20 30,8
Consumo Diario 2 g,1 3 g4 g 7.8
de alcohol
Semanal 1 32,0 1 1,8 4 6,3
Ocasional 11 33,3 2 14,3 14 21,9
No bebe 18 54,5 44 78,6 41 64,1
El antecedente personal de cardiopatia isquémica se constaté en el grupo | en el
54,3 %, en el 1l fue del 59,2 % y en el |1l del 41,0 %, con una diferencia
estadisticamente significativa (p= 0,027).
Se indic6 tratamiento insulinico en solo en 18 pacientes del grupo 11
(16 convencional y 2 intensivo). Predominé la indicacién del tratamiento insulinico
en las primeras 24 horas del ingreso hospitalario (29,3 %). En el grupo | ningldn
paciente utilizé insulinoterapia (tabla 2).
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Tabla 2. Tratamiento insulinico y momento de su indicacién en los grupos Iy II

Tratamiento insulinico Grupo II
MNo. %o
Tratamiento insulinico Convencional 16 88,9
Intensivo 2 11,1
Total 18 100,0
Horario de comienzo del 24 horas 17 29,3
tratamiento insulinico
48 horas 1 1,7
= 72 horas 0 0,0
Mo tratamiento 40 69,0
Total 58 100,0

La presencia de complicaciones del 1AM, atendiendo a los valores de la PGA, se
comporté de la siguiente forma: la frecuencia de insuficiencia cardiaca (p= 0,000) y
el reinfarto (p= 0,020) fueron significativamente mayores cuando los valores de
glucemia fueron > 11,1 mmol/L (= 200 mg/dL). Complicaciones tales como:
arritmias, pericarditis, shock cardiogénico, reinfarto mas muerte, ruptura de la
pared libre del ventriculo izquierdo, aneurisma ventricular, la muerte, reinfarto mas
muerte, ruptura de la pared libre del ventriculo y aneurisma ventricular no tuvieron
relaciéon con los valores de la PGA (tabla 3).

En el grupo | el control glucémico fue bueno en el 33,3 %, regular en el 48,5 % y
malo en el 18,2 %. En el grupo Il el control glucémico fue bueno en el 12,1 %,
regular en el 20,7 % y malo en el 67,2 % (tabla 4). En aquellos con hiperglucemia
predominé el control regular y malo (p= 0,000).

En la figura 1 se muestra que cuando la PGA fue <7 mmol/L la mortalidad fue de
2,5 %; cuando fue de 7-11 mmol/L fue de 9,3 % y cuando fue > 11,1 mmol/L fue
de 12,1 %, sin diferencias estadisticamente significativa (p< 0,105).

Las complicaciones dependientes del 1AM tuvieron una mayor frecuencia en los
grupos de estudio | y 11, lo que fue estadisticamente significativo en el caso de las
arritmias, la insuficiencia cardiaca, el shock cardiogénico y el reinfarto (Fig. 2).
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Tabla 3. Complicaciones del Infarto agudo del miocardio atendiendo a los valores de la
primera glucemia en ayunas

Complicaciones
del IAM

Arritmias (n=28)
Pericarditis (n=2)
Insuficiencia

cardiaca {n=29)
Shock

cardiogénico(n=23)
Reinfarto (n=4)
Muerte (n=10)

RPLVI (n=1)

Aneurisma (=1)

RPL: ruptura de |la pared libre del ventriculo izquierdo.

Valores de glucemia al ingreso hospitalario

< 7 mmaol/L
{126 mg/dL)

Mo,

12

%o

42,9

50,0

24,1

0,0

0,0

20,0

0,0

0,0

7 a 11,1 mmol/L
(126 a 200 mg/dL)

Mo.

%o

21,4

0,0

27,6

23,3

25,0

40,0

100,0

100,0

= 11,1 mmol/L

{200 mg/dL)

Mo.

10

14

%

35,7

50,0

48,3

66,7

75,0

40,0

0,0

0,0

Valor
p

0,108

0,505

0,000

0,098

0,020

0,105

0,263

0,263

Hubo una mayor estadia hospitalaria en los grupos | y Il con una media de 10,48 y
11,28 respectivamente en contraste con el grupo 111, que presenté una media de

7.2 (Fig. 3).
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DISCUSION

Este estudio puso en evidencia que los factores de riesgo asociados al 1AM fueron el
sexo masculino, el habito de fumar y los antecedentes familiares de DM. Pensamos
que el predominio de sexo masculino pudiera explicarse por una exposicion mas
temprana a los factores de riesgo cardiovascular en los hombres por razones
sociales, por el efecto protector que tienen los estrégenos en la mujer en el periodo
premenopausico o a la presencia de otros factores de riesgo no tradicionales, los
que no fueron estudiados en esta investigacion.

En el presente trabajo los grupos | y Il fueron los que presentaron mayores
porcentajes de complicaciones dependientes del 1AM, las cuales se asociaron a la
hiperglucemia (diabéticos y no diabéticos). Algunos estudios comunican que los
niveles elevados de glucemia se asocian a un incremento del riesgo de
complicaciones, especialmente las arritmias, tanto en personas con DM como sin
ella; y también lo relacionan con un aumento de la mortalidad intrahospitalaria.??
Un hecho interesante es que los diabéticos que sobreviven a complicaciones
inmediatas de un sindrome coronario agudo padecen IAM recurrentes, mortales y
no mortales, con mayor frecuencia que los descritos en las personas no diabéticas. %

Cheung y otros®* realizaron un estudio con el objetivo de determinar si la mejoria del
control glucémico con infusiéon insulina/dextrosa reduce la mortalidad en personas con
IAM e hiperglucemia, y no observaron reduccion de esta. Por el contrario, ensayos
recientes han demostrado disminucion de la mortalidad con la terapia insulinica en
afectados de 1AM. El estudio DIGAMI?® (Diabetes mellitus, Insulin Glucose Infusion in
Acute Myocardial Infarction) describe que el control glucémico con insulina, disminuyé
en un afo la mortalidad en las personas con hiperglucemia admitidos en el hospital con
un IAM en el 29 %. Desafortunadamente, el estudio DIGAMI-2 no pudo replicar estos
resultados.?® Otros estudios que emplearon infusién de insulina para mantener los
niveles de glucemia entre 4 y 7 mmol/L muestran una reduccion de la mortalidad del
42 al 17 %.?*?" En nuestro estudio el pequefio porcentaje de personas tratadas con
insulina, y en particular de modo intensivo, no nos permite llegar a conclusiones
valederas al respecto.

El estudio DIGAMI informa que el exceso de mortalidad intrahospitalaria en
personas con IAM se relaciona con una mayor prevalencia de insuficiencia cardiaca
congestiva y shock cardiogénico.?® Los varones con DM presentan un riesgo relativo
de desarrollar insuficiencia cardiaca 2,4 veces superior, cuando se compara con
personas no diabéticas. Este riesgo se eleva en las mujeres a 5,1
independientemente de la edad, el peso corporal y del resto de factores de riesgo
cardiovasculares.?® La mayor frecuencia de insuficiencia cardiaca en personas con
DM pudiera explicarse, en parte, por la existencia subclinica de una enfermedad del
musculo cardiaco del diabético, en la cual juega un papel determinante las
alteraciones de la microcirculacién coronaria y la disfuncion endotelial.?®>* Se ha
postulado que podria existir una predisposicion genética que favorezca el desarrollo
de enfermedad del musculo cardiaco del diabético y de la insuficiencia cardiaca,
teniendo en consideraciéon que solo un tercio de las personas con DM desarrolla
enfermedad del musculo cardiaco, y que no existe una relacién clara de su
patogenia con el grado de control metabdlico. En este estudio se aprecié que la
presencia de hiperglucemia (en diabéticos y no diabéticos) fue un factor asociado a
la presencia de insuficiencia cardiaca, shock cardiogénico y arritmias cardiacas, lo
que coincide con lo descrito en la literatura.

Durante el analisis de los resultados se considerd que los valores de la PGA >
11,1 mmol/L (200 mg/dL) tienen una tendencia a relacionarse con una mayor
frecuencia de complicaciones del 1AM, en particular con la insuficiencia cardiaca,
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aungue no fue significativo. Ademas, confirmamos que el control glucémico regular
0 malo intrahospitalario se asocié significativamente a un mal prondstico, por lo que
insistimos en que debe aspirarse a lograr un control metabélico 6ptimo en estas
personas. Otten y otros *®> comunican que las alteraciones de la PGA constituyen un
predictor independiente de eventos adversos (muerte, reinfarto, shock
cardiogénico, ictus, edema agudo del pulmén, parada cardiaca y arritmia
supraventricular) en personas con sindrome coronario agudo, opinion que es
compartida por otros autores.*®1” Nosotros no pudimos confirmar esta afirmacion.

El mecanismo por medio del cual la hiperglucemia se asocia a una mayor
mortalidad en personas con IAM no esta totalmente aclarado. Se ha sugerido que la
respuesta al estrés en un sindrome coronario agudo incrementa los niveles de
catecolaminas, cortisol y glucagén, asociado a una disminucion de la secreciéon de
insulina y de la sensibilidad de sus receptores periféricos. Las alteraciones antes
mencionadas determinan un estimulo de la glucogendlisis, la gluconeogénesis y la
sintesis de &cidos grasos, alteraciones que causan un mayor dafio
miocardico.'*26:32-34

Vivas y otros** realizaron un estudio dirigido a investigar el valor pronéstico de PGA
en personas que presentan un sindrome coronario agudo y valorar si es mejor
predictor de eventos adversos (muerte y/o reinfarto) que la glucemia al ingreso
(GI) hospitalario. Estos autores concluyeron que la PGA se mostré como mejor
predictor de eventos adversos que la Gl durante la hospitalizacion. También otros
estudios le confieren importancia pronéstica a la DM y a los estados
hiperglucémicos en personas que sufren sindrome coronario agudo.?*” Suleiman y
otros®® constataron en personas no diabéticas con IAM una relacion
estadisticamente significativa entre cifras elevadas, tanto de la PGA como de la Gl,
y la mortalidad a los 30 dias, lo que ocurrié en aquellos con valores de PGA
elevados y de Gl normal, con ambos valores elevados pero no en aquellos que
presentaron Gl elevada y PGA normal.

De este estudio podemos concluir que la PGA no se asoci6 significativamente a un
peor prondstico del 1AM en relacién con la mortalidad; sin embargo, si jugé un
papel importante en el desarrollo de complicaciones, independientemente de la
condicidon de ser personas con o sin DM. La estadia hospitalaria fue mayor en los
grupos de personas que presentaron hiperglucemia (grupos | y I1). El control
glucémico regular o malo se asocié a un peor prondstico. Por tanto, podemos
postular que el control optimizado de la hiperglucemia en el curso de un IAM en
personas con o sin DM pudiera mejorar el pronéstico de estos.
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