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Resumen

Objetivo: El puntaje de riesgo para sincope Rose es una regla de decision clinica
con potencial capacidad de identificar a todos aquellos pacientes en riesgo de
presentar mortalidad o cualquier otro desenlace adverso mayor a los 30 dias, desde
el ingreso y valoracion del paciente a urgencias. El estudio original del puntaje Rose
reportd una sensibilidad del 87% y especificidad del 66% para la identificacion de
los pacientes, de todas las edades, con desenlace adverso. Nuestro objetivo es
evaluar el rendimiento prondéstico del puntaje Rose, para prediccién de mortalidad
y/o desenlaces adversos mayores, a 7 y 30 dias, cuando se aplica a una poblacion
de pacientes adultos con sincope evaluados en el servicio de urgencias.

Métodos: Se llevo a cabo un estudio observacional, analitico, prospectivo, de tipo
longitudinal, donde se incluyeron 60 pacientes mayores de 18 afios, admitidos al
servicio de urgencias con motivo de consulta sincope, de menos de 48 horas de
evolucion, durante el periodo de agosto de 2013 a febrero de 2014. Se realizé una
descripcion de las principales caracteristicas de historia clinica de cada uno de los
pacientes, medicion de las 7 variables que conforman el puntaje de riesgo y se
evaluaron los principales desenlaces adversos a los 7 y 30 dias de seguimiento. Se
realizd un andlisis operativo para evaluacion de la capacidad predictiva del puntaje
en deteccion de riesgo de complicaciones, calculando sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y negativo y calculo de curvas ROC.

Resultados: Se incluyeron 60 pacientes durante un periodo de 6 meses, para su
estudio hospitalario. El andlisis operativo y curvas ROC demostré una AUC para el
puntaje Rose para prediccion de mortalidad y/o desenlaces serios mayores a 30
dias de 0,62 (IC 95%: 0,45-0,78), con sensibilidad de 60%, especificidad de 18,18%,
VPP de 6,25% y VPN 83%, demostrandose asi un bajo poder de discriminaciéon
en esta poblacion. Todos los pacientes que presentaron el desenlace compuesto
entre los dias 7 y 30, ya lo habian presentado antes de los 7 dias. Es decir, después
del dia séptimo no hubo ningun paciente que cumpliera alguno de los desenlaces
gue hacen parte del compuesto y que no lo hubiera cumplido antes del dia siete (por
haber tenido uno de los desenlaces). Por lo tanto los resultados para los siete dias
de seguimiento son iguales que para los de 30 dias

Conclusiones: En nuestra cohorte de pacientes con sincope, el puntaje de riesgo
Rose demostré una sensibilidad y especificidad menores a la del estudio original
para prediccibn de mortalidad y/o desenlaces serios mayores a 30 dias. Es
necesario la realizacion de un estudio de validacion prospectiva en nuestra
poblacién colombiana.

Términos clave: Sincope, puntaje de riesgo, regla de decision clinica.



Abstract

Objective: The risk score for syncope Rose is a clinical decision rule with the
potential ability to identify those patients at risk of death or other major adverse
events and 30-day outcomes from admission and assessment of the patient in the
emergency room. The original score Rose study reported a sensitivity of 87% and
specificity of 66% for identification of an adverse outcome in patients of all ages. Our
goal is to evaluate the performance of Rose score for prediction of mortality and / or
major adverse outcomes, 7 and 30 days after admission, when applied to a
population of adult patients with syncope evaluated in the emergency department.

Methods: An observational, analytical, prospective, longitudinal study of 60 patients
aged 18 years and older admitted to the emergency department with less than 48
hours of syncope evolution, between August 2013 to February 2014, was performed.
A description of the main features of clinical history of each patient, measurement of
the 7 variables making up the risk score and major adverse outcomes at 7 and 30-
day follow- up was performed. Operational analysis to evaluate the predictive ability
of the score in detecting risk of complications by calculating sensitivity, specificity,
positive and negative predictive values and calculation of ROC curves was
performed.

Results: 60 patients were included over a period of 6 months for hospital study.
Operational analysis and ROC curves for Rose score showed an AUC for prediction
of mortality and / or major serious outcomes at 30 days of 0.62 (95% CI: 0.45 to
0.78), with sensitivity of 60%, specificity 18.18%, PPV of 6.25% and NPV 83%, thus
demonstrating low power of discrimination in this population. All patients that showed
the compound outcome between days 7 and 30, they already had submitted before
the 7 days. Therefore the results for the seven days of following are the same for 30
days.

Conclusions: In our cohort of patients with syncope risk score Rose demonstrated
a sensitivity and lower specificity than the original study for prediction of mortality
and / or major serious outcomes at 30 days. Conducting a prospective validation
study of our Colombian population is necessary.

Key terms: Syncope, risk score, clinical decision rule.



Contenido
1o INTRODUGCCION ...ttt s s 8
2. JUSTIFICACION ...ttt nsnns 9
3. PREGUNTA DE INVESTIGACION ......coooeeeesieeieeesis ettt 10
4, MARCO TEORICO ..ottt 11
A, DEFINICION. ...ttt 11
4.2, CIASIfICACION .....ocoiiieiicectccceie ettt ettt bbb bbb es bbb bbbt r e e e 1
4.3, EPIAEMIOIOGIA........civerereiiiiiiicicte ettt ettt p ettt 12
4.4, INVESHGACION 08 18 CAUSA .........cvveecieiieiiicise bbb 14
4.5, Asociacion con cardiopatia estructural..............ccccoovviiiiii e 14
4.6. Puntajes y estratificacion del riesgo en SINCOPE ........cooviiviiiiiiieiii e 15
8. OBUETIVOS ...ttt et e et e et e e e et e e e et e e e 18
5.1, ODJELIVO GBNETAL ...t 18
5.2 ODJELIVOS BSPECICOS. ..vvveiiiieeii ittt e e et e et e e e e e e e e e e 18
6. METODOLOGIA ...ttt st s s nss s s snns 18
B.1.1  AMDILO INSHIUCIONAL ... s een e ses e seneees 18
T A T T o L= =] 1o [T TR 19
B.1.3  AMDItO tEIMPOTAL.........vveeoeveeeeeee e ees e 19
6.1.4  Fuente de iNfOrMACION.........ccoiueiiieece e 19
6.1.5  PODIACION EIEGIDIE ... 19
8.1.6.  CONITOl A SESPOS ..euvuvvrvvririisiieirireieisiseiei st s et s e sttt ns e 19
B.1.7.  CriterioS e iNCIUSION ......ceiiiicicctetetctetcee ettt bbb bbb e 19
6.1.8.  Criterios de EXCIUSION ....c..vvviiieirceece e 20
6.1.9.  CalCUIO 0B 1A MUESIA. .....ciiiieccectccc ettt bbb 20
6.2. DEfiNICION dE VANADIES. ... ..uuviiiiieiiiiiiit e .20
6.3. MediCiONn de deSENIACES. .......coi it 24
6.4. Recoleccion y procesamiento de la informacion .............ooooviiiiiiiiii 25
B.5. Plan de @NAlISIS. ........cii ittt 26
6.6. Cronograma de aCtVIAAAES ...........vviiiiiiiiie e 26
B.7. CONSIAEraCioNES BLICAS ... .uvvviiiieieii ittt e et e e e e e e e et aer e 26
6.8. Presupuesto del @StUTIO ..........uiiiiiii e 27
7. RESULTADOS ..ottt sttt s s 27
8. DISCUSION ... e sees e ees e eeesseeaessesesssesesssens 36
9. CONCLUSIONES ...t ssa s n e e anen s s sn s s s snnnns 42

10. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS..........ooovvvvooeeseeeeevvvossssseeeevsvsssssssesssossssssssesssssssssssssssssssssssssssneenes 43



1. Introduccion

El sincope representa un gran complejo sindromatico y una gran reto tanto
diagnostico como terapéutico para el personal de salud encargado de estos
pacientes. La importancia de su estudio inicial y la valoracion del riesgo a corto y
mediano plazo radica en la gran diferencia que existe entre las causas relativamente
benignas representadas por los episodios vasovagales, hasta las potencialmente
mortales en corto plazo de tiempo como son las secundarias a enfermedad
cardiovascular de multiple etiologia.

Sin embargo, a pesar de que el extenso estudio diagndstico llegue a lograr descubrir
una probable etiologia y dichos sintomas provienen de una causa benigna o
potencialmente mortal, todo episodio sincopal, ain mas si se vuelve recurrente,
puede llegar a convertirse en una fuente de lesiones fisicas por caida, multiples
clases de accidentes que ponen al individuo y a otras personas en riesgo, y sobre
todo, una importante disminucién en la calidad de vida, comparado a veces con
conocidas enfermedades cronicas, por ejemplo la epilepsia (1).

Ademas, la carga econdmica tanto directa como indirecta, por ejemplo la producida
por la significativa pérdida de productividad laboral, es muy importante. Dicho costo
global estd representado primordialmente por los gastos intrahospitalarios que
genera la decision de hospitalizar un paciente con sincope, muchas veces
innecesariamente dados el temor o desconocimiento del personal de salud sobre el
riesgo vital del evento en si. Ya es claro que si se usan herramientas de
identificacion de riesgo temprano y a mediano plazo, se puede lograr una
disminucion de dichos costos gracias al manejo ambulatorio de los pacientes (2). El
uso de reglas de decision clinica que ayuden en la decision de ingreso hospitalario
puede disminuir las admisiones no justificadas y disminuir la carga asistencial y
econdémica. Dichas reglas debe ser muy seguras y con demostrada y efectiva
validacion en su capacidad de prediccion de desenlaces adversos a corto y mediano
plazo, esto mucho mas importante en la poblacion mas vieja, quienes tienen mayor
prevalencia de enfermedad cardiovascular y otras comorbilidades que podrian
afectar negativamente dicho prondstico.

Por lo tanto, al sincope hay que mirarlo desde diferentes perspectivas, como
cualquier otra enfermedad que afecte la salud publica; es decir, sabiendo que
implica una gran carga tanto para la salud de cada individuo como para el sistema
de salud general, debe darsele importancia a la prevencion de los episodios, y esto
solo se logra mediante la identificacidbn de una causa especifica, gracias a una
buena anamnesis e historia clinica por parte de los médicos, y una prevencion de
recurrencias o minimizacion de su impacto (3,4).



2. Justificacion

En la poblacion colombiana y latinoamericana no existen estudios de prevalencia o
incidencia de episodios sincopales, sabiendo de antemano que esta patologia
continla siendo una condicidn o sintoma muy frecuente en los servicios de
urgencias e implica un gran reto diagnostico para el personal de salud encargado
de dichos pacientes (5). En la mayoria de los casos la causa de base suele ser
benigna, como por ejemplo en el neuromediado o reflejo, muy frecuente en
poblacién joven; sin embargo son los pacientes de mayor edad en los cuales el
sincope puede representar la manifestacion de una importante patologia
cardiovascular de base, que de no identificarse a tiempo, conlleva a un
empeoramiento significativo del prondstico a corto y mediano plazo (6,7).

Los objetivos principales buscados a la hora de desarrollar un método de
estratificacion del riesgo del paciente con sincope es principalmente desarrollar una
guia para el personal de salud a cargo que pueda estimar un riesgo prondstico, y
basado en este riesgo determinar cuales pacientes pueden evaluarse
ambulatoriamente de una forma segura y cuales deben ser admitidos al hospital
para un estudio exhaustivo. Incluso se ha propuesto que si esta valoracién del riesgo
se usara mas a menudo, el numero de admisiones innecesarias disminuiria
significativamente (8,9)

En la literatura mundial ya se han hecho multiples trabajos de desarrollo de puntajes
de estratificacion del riesgo, la mayoria de ellos obtenidos y derivados en el servicio
de urgencias y la mayoria también para pronéstico a corto plazo. Algunos de ellos
como San Francisco Syncope Rule (SFSR), Boston Syncope Rule, Oesil, Steps y
Egsys han mostrado deficiencias principalmente en el intento de validacion externa
mostrando resultados diferentes a los iniciales, ademas algunos de ellos se han
aplicado a poblaciones heterogéneas (nifios y adultos) alterando su aplicabilidad en
una poblacién especifica (10,11). Dichos puntajes abarcan la presencia o ausencia
de diferentes variables dicotdbmicas como factores de riesgo. Si una simple variable
estd presente pues el paciente serd estratificado como de alto riesgo con
requerimiento de internacion.

Es por todo esto que vemos la importancia de intentar llevar a cabo un estudio de
aplicacion y determinacion de las caracteristicas operativas del puntaje de riesgo en
sincope Rose en nuestra poblacién colombiana, para asi apoyar al personal de
salud en la mejor toma de decisiones clinicas con respecto a este tipo de pacientes.
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3. Pregunta de investigacion

¢, Cual es la capacidad predictiva de mortalidad y/o desenlaces serios mayores a 7
y 30 dias, expresada como sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y
valor predictivo negativo, del puntaje de riesgo en sincope Rose, cuando éste se
aplica a una poblacién de 60 pacientes adultos colombianos con sincope?
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4. Marco tedrico y estado del arte

4.1 Definicion

El sincope hace parte del sindrome de pérdida transitoria del estado de conciencia
(PTEC), estado clinico caracterizado por una pérdida de conciencia transitoria, auto
limitada y no relacionada con traumatismo craneoencefalico. A este grupo de
alteraciones hacen también parte los episodios convulsivos, trastornos psicogenos
entre otros. Sin embargo, lo que diferencia al sincope de ellos es la hipo perfusion
cerebral global transitoria secundaria a bajas resistencias vasculares periféricas y/o
bajo gasto cardiaco (12).

El pre sincope se define como aquella etapa de sintomas prodrémicos relacionada
con la causa desencadenante; el paciente presenta generalmente nauseas,
sudoracion, mareo intenso, inestabilidad postural, sensacién de debilidad
generalizada, entre otros (13).

Las guias europeas de sincope publicadas en el afio 2009 ponen especial énfasis
en las principales razones para evaluar a cualquier paciente que presente un
episodio sincopal. Primero, la identificacion de la causa exacta ya que esto permite
al médico la planeacion de un tratamiento especifico efectivo segun la fisiopatologia;
y segundo, identificar el riesgo especifico de un paciente en particular, el cual
depende principalmente de la enfermedad subyacente (12).

4.2. Clasificacion

La clasificacion del sincope estd basada principalmente en el mecanismo
subyacente que lleva al fenomeno de hipo perfusion cerebral transitoria. Las guias
Europeas de practica clinica sobre sincope lo clasifican en tres grandes grupos:

1. Sincope reflejo o neuromediado: explica aproximadamente el 60% de los
casos e incluye varios mecanismos de los cuales el mas importante es el vasovagal.
Su estimulo provocador tiene varias causas (estrés emocional, ortostatico,
situacional o por estimulo del seno carotideo) pero el efecto comun de ellas consiste
en hipotension y vasodilatacién con bradicardia relativa o absoluta secundarios a
sobre estimulacion parasimpatica (14). El estrés ortostatico es el mecanismo mas
frecuente del sincope vasovagal. Su identificacién siempre se basara en los datos
de la historia clinica, descripcion de los episodios previos y factores
desencadenantes, sin embargo, dado la periodicidad intermitente de los episodios,
el estudio objetivo de eventos espontaneos es dificil.

2. Sincope por hipotension ortostéatica: en términos de incidencia es el segundo
mas frecuente representando un 15% de los casos. Es mas frecuente en pacientes
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ancianos usuarios de medicamentos antihipertensivos con efecto vasodilatador o
en pacientes con disautonomia por enfermedades como el Parkinson. Al examen
fisico hay evidencia de ortostatismo demostrado por una disminuciéon mayor a 20
mmHg en presion sistolica y/o de 10 mmHg en presidn diastélica tras 3 a 5 minutos
de bipedestacion posterior al decubito (15,16). Hay que tener en cuenta que la
poblacidén anciana puede presentar una hipotension ortostatica retardada (luego de
5 minutos) seguido de bradicardia, por lo que si hay sospecha clinica debera
prolongarse el tiempo de medicidn de presion arterial (17).

3. Sincope por cardiopatia estructural y/o arritmias: la mayoria de episodios de
sincope cardiogénico son secundarios a una causa arritmica. La clinica dependera
principalmente de la reserva hemodindmica del paciente, es decir de su funcion
ventricular izquierda de base, volumen intravascular y respuesta vascular ante la
arritmia (18). Puede asociarse a sindromes de taquicardia-bradicardia en contextos
de disfuncion del nodo sinusal. Ademéas por bloqueos auriculo ventriculares
avanzados y bradicardia severa que se convierte en arritmias tipo Torsades de
Pointes.

4. El pseudo sincope o sincope psicogeno ahora se considera menos raro ya
gue hasta 10-20% de las consultas a clinicas de sincope es por esta causa. Se
presenta principalmente en mujeres jovenes, generalmente en contextos de
violencia doméstica. Su identificacidon depende de la experticia del médico y
caracteristicas como alta frecuencia de eventos y la normalidad de todos los datos
fisiolégicos al examen fisico (ECG, presion arterial, frecuencia cardiaca,
electroencefalograma) (19,20).

El mecanismo reflejo es la causa mas frecuente explicando 2/3 partes de los casos,
sin embargo se ha demostrado como las pausas sinusales, el bloqueo auriculo
ventricular o su combinacién son el mecanismo que explica hasta la mitad de los
casos (21,22). La eficacia de la terapia se relaciona principalmente por el
mecanismo fisiopatoldgico del sincope mas que por la etiologia. La terapia basada
en diagnostico de etiologia arrojé resultados no satisfactorios en un estudio,
mostrando una recurrencia del sincope del 16,5%, independientemente de la causa.
En otro estudio, los pacientes que recibieron un tratamiento especifico basado en
hallazgos derivados de monitoria holter continua, demostr6 una reduccién
significativa de las recurrencias (23).

4.3. Epidemiologia

Aproximadamente el 3% de la poblacién general experimenta un episodio de
sincope durante toda la vida, con reportes de incidencias que van desde el 37%
hasta el 50% en la poblacién juvenil. Es considerado en la actualidad un problema
meédico comun que explica hasta el 3% de las consultas a los servicios de urgencias
y del 1% al 5% de las hospitalizaciones (24,25,26). También se conoce que la
mayoria de estudios muestran importante variabilidad en incidencia y prevalencia
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de este fendbmeno; muchos pacientes consideran esta patologia como benigna y
frecuente llegando a no consultar a los servicios de salud y por lo tanto produciendo
una subestimacion de los datos a nivel poblacional. Asi por ejemplo, en el estudio
de descendencia del Framingham, 44% de los participantes (promedio de edad 51
afos) con un episodio de pérdida transitoria del estado de conciencia (no solo
sincope), reportaron no haber asistido a ninguna consulta médica luego del evento,
y dicha proporcion de no consulta es mucho mayor en los pacientes jovenes (27).
El primer episodio ocurre generalmente durante la época de adolescencia,
principalmente en mujeres, alrededor de los 15 afios (28,29). Hay un segundo pico
de incidencia luego de los 65 afios de edad. En el estudio Framingham la incidencia
de sincope aumenta luego de los 70 afios, desde los 5,7 eventos por 1000
personas-afio en hombres de 60-69 afios, hasta 11.1 en hombres de 70-79 afios
(27,30).

En el estudio de Framingham tras un periodo de seguimiento de 26 afios, se reportd
al menos un episodio de sincope en por los menos 3% de los hombres y 3,5% de
las mujeres. Ademas la segunda causa mas frecuentemente reportada fue la de
origen neuromediado o vasovagal (21%), solo superada por la causa de origen no
conocido (36%) (31). Otros estudios han evaluado las frecuencias relativas de
presentacion del sincope en poblaciones especificas, por ejemplo un estudio
encontré una incidencia del 16% en hombres de 50-59 afios durante 10 afios de
seguimiento y del 19% en mujeres de 40-49 afios por igual tiempo de seguimiento
(32).

Con respecto a las causas, existen diferencias demograficas, definiciones
diagnoésticas y protocolos locales de atencion en los diferentes estudios; sin
embargo se pueden resumir asi:

- El mecanismo neuromediado o reflejo contindia siendo el mas frecuente
en todos los grupos etarios

- La segunda causa mas frecuente es el cardiogénico, principalmente
debido a arritmias

- La hipotension ortostatica es la tercera causa mas frecuente; predomina
en mayores de 40 afios y usuarios de antihipertensivos

El prondstico del sincope depende exclusivamente de la causa subyacente, y
principalmente si hay involucrada una causa cardiaca. La mortalidad por sincope
cardiogénico puede llegar a ser mayor al 10% a 6 meses, en comparacion con la
causa vasovagal cuyo pronostico es excelente. La mayoria de los episodios
sincopales suelen ser unicos, pero hasta el 20% de pacientes pueden referir
recurrencia; estas recurrencias son mas frecuentes cuando son de causa cardiaca
(HR: 30) (27). En relaciébn al sincope vasovagal, su recurrencia depende
principalmente del nimero de eventos presentados en el afio precedente, la cual
puede llegar hasta el 70% si hay mas de 6 episodios previos (33).

Se ha determinado también que los episodios sincopales recurrentes y frecuentes
generan importante limitacion en la calidad de vida de los pacientes, muy similar a
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lo producido por enfermedades cronicas como la falla cardiaca y neumopatia. Esto
se presenta mucho mas marcadamente en los ancianos y cuando hay otras
comorbilidades asociadas (34).

4.4. Investigacion de la causa

El principal reto diagnéstico a la hora de evaluar un paciente con sincope es poder
diferenciar un mecanismo relativamente benigno como el neuromediado, de una
causa potencialmente mortal como es el cardiogénico. Gran parte de este problema
deriva en la muy frecuente ausencia de signos clinicos especificos, los cuales, en
el mecanismo neuromediado, estan usualmente ausentes. El estudio
electrocardiogréfico suele ser normal o presentar alteraciones sutiles no
identificadas por el personal médico. Por lo tanto la historia clinica y anamnesis
adecuadas sigue siendo un pilar fundamental para evaluacién de estos pacientes.
En la mayoria de ocasiones el paciente afectado no podra describir la clinica
presentada dada la pérdida de conciencia y por lo tanto la descripcién del evento
estara en manos de un testigo, informacion que la mayoria de veces es muy
inexacta (35).

El Colegio Americano de Médicos Emergenciélogos (ACEP) ha publicado
recomendaciones utiles para el personal de salud a cargo de pacientes con sincope
que ingresan al servicio de urgencias. Consideran en primera instancia la realizacion
de una historia clinica y examen fisico en busqueda de factores de riesgo
(estratificacion) de eventos adversos tales como falla cardiaca, insuficiencia
coronaria u otra cardiopatia estructural (recomendacion nivel A). Considera de bajo
riesgo a aquellos pacientes jovenes sin antecedentes cardiovasculares, con sincope
no asociado al esfuerzo fisico, sin comorbilidades y sin historia de muerte subita
familiar.

En segunda instancia, todo paciente con sincope debe tener un electrocardiograma
de 12 derivaciones (Nivel A) y la decisién de solicitud de otras ayudas paraclinicas
como ecocardiograma transtoracico dependera del criterio clinico y los datos
obtenidos en anamnesis y examen fisico (Nivel C). Por ultimo, debe calcularsele al
paciente con sincope un riesgo de muerte y complicaciones a corto y mediano plazo,
basado en puntajes de riesgo y/o evidencia de cardiopatia estructural objetiva. Si
son de alto riesgo deberan hospitalizarse para su respectivo estudio etioldgico y
tratamiento especifico (36).

4.5. Sincope y cardiopatia estructural

Los pacientes con sincope debido a una causa organica cardiovascular estan en
mayor riesgo de muerte en comparacion con la poblacion global de sincope. Dicho
riesgo se relaciona principalmente con el tipo de alteracién cardiaca mas que con el
simple episodio sincopal. En el estudio Framingham, 822 de 7814 (10,5%) sujetos
tuvieron un sincope, la causa sospechada de este fue vasovagal en 21%, cardiaco
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en 9,5%, ortostatico en 9%, y desconocido en 37%. Hubo una asociacién entre
sincope y mortalidad (HR: 1,31; IC 95%: 1,14-1,51), especialmente cuando habia
una causa estructural cardiaca (HR: 2.01; IC 95%:1.48-2.73), pero no asi cuando
era de causa vasovagal (27). El analisis multivariado de este estudio sin embargo
no demostré que el sincope fuera un factor de riesgo independiente de mortalidad,
sin embargo hay que considerar que las comorbilidades son mas frecuentes en
pacientes con sincope, especialmente en ancianos (37,38).

Cuando el sincope es causado o se asocia a infarto agudo del miocardio (IAM), hay
clara elevacion del riesgo de complicaciones y mortalidad, asi demostrado en el
registro de infarto al miocardio MONICA/KORA, el cual mostr6 un OR para
mortalidad de 5.36 (IC 95%:2.65-10.85) cuando se asociaba sincope a IAM (39).
No sélo el sincope asociado a IAM se asocia a peor prondstico; otra patologia
frecuente como la falla cardiaca también se ha asociado a malos desenlaces
clinicos, asi demostrado por Middlekauff y colaboradores quienes siguieron a 491
pacientes con falla cardiaca y clase funcional NYHA 1ll o IV y fraccién de eyeccidn
del ventriculo izquierdo promedio de 20 + 7% durante 1 afio; de ellos el 12%
presentd episodio sincopal y su riesgo de muerte subita excedié significativamente
el de los pacientes sin sincope (p < 0,00001), independientemente de la causa
identificada (cardiaca vs no cardiaca) (40).

Algunos estudios han mostrado como el sincope en pacientes con fraccién de
eyeccion del ventriculo izquierdo deteriorada (< 35%), cardiopatia estructural y otros
factores de riesgo cardiovasculares mayores, presentan un riesgo muy similar de
muerte subita comparados con pacientes que han presentado un paro cardiaco por
taquicardia ventricular sostenida o fibrilacion auricular, infiriéndose asi que el
sincope en dichos pacientes pudiese representar eventos de muerte subita auto
abortados (41,42).

4.6 Puntajes para estratificacion del riesgo de muerte y
complicaciones en pacientes con sincope

Los diferentes puntajes para estratificacion del riesgo utilizados en los servicios de
urgencias son de frecuente uso por el personal de salud, sin embargo la mayoria no
han sido completamente validados y ademas son de utilidad para evaluacién de
prondstico a corto plazo (43). Sin embargo, es claro y l6gico que el prondstico
calculado para un paciente en particular dependera principalmente de los factores
de riesgo y comorbilidades cardiovasculares (cardiopatia estructural,
electrocardiograma anormal, etc.) mas que del episodio sincopal en si (44). La
evaluacion de la probabilidad de que el paciente con pérdida transitoria del estado
de conciencia desarrolle eventos clinicos serios adversos en dias 0 semanas desde
el evento inicial es el pilar fundamental del manejo del paciente con sincope.

Una revision reciente realizada por la Sociedad Cardiovascular Canadiense
encontré que en promedio 7,5% de los pacientes remitidos a urgencias por sincope
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tuvieron desenlaces severos no fatales 7 a 30 dias posteriores; sélo el 0,7% de los
pacientes fallecieron, por lo que pocos pacientes necesitarian en si estudios
profundos y hospitalizacion (45).

Se considera que los pacientes jovenes sin historia de cardiopatia o comorbilidad
cardiovascular de importancia, asociado a un electrocardiograma normal, sean
considerados de bajo riesgo para presentar complicaciones a corto y largo plazo, y
la mayoria se benefician de estudio ambulatorio.

Se han desarrollado en los ultimos afios multiples estudios en busqueda del mejor
puntaje de riesgo en sincope, con la mejor capacidad de prediccion de desenlaces
adversos, tanto a corto plazo, generalmente 1 mes, como a alargo plazo (6 meses
a 1 afio). Se muestra a continuacion un resumen de los principales puntajes y las
caracteristicas principales del estudio:

Estudio Marcadores Seguimiento y Rendimiento
frecuencia de
desenlaces
Sensibilidad del 98% y
San Francisco, <ECG anormal especificidad del 56%,
derivacion * Baja presion arterial = 7 dias VPN 99.2%, VPP
(N=684)  Falla cardiaca, 79 (11.5%) 24.8%. Resultados
disnea confirmados
* Hematocrito <30% parcialmente por 3

estudios de validacion
con alta tasa de falsos
positivos y negativos.

ECG anormal 10 dias VPP muy bajo entre
Steps (N=676) Trauma 41 (6.1%) 11% vy 14%.

Género masculino

Ausencia de

prodromos

Edad mayor de 65

afios

Cardiopatia

estructural

Falla cardiaca

» Sindrome coronario

agudo 1 mes Sensibilidad del 97%,
Boston » Alteracion sistema 68 (23%) Especificidad 62%
(N=293) de conduccién

. Historia de

cardiopatia

* H. de muerte subita

familiar

* Hipovolemia

. Signos  vitales

anormales

persistentes

» Evento en SNC
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ECG anormal Mortalidad a 1 afio
OESIL Edad mayor de 65 1 afio aumento

afos progresivamente

Historia de desde 0% con ningdn

cardiopatia factor, hasta 57% para

Ausencia de cuadtro factores.

prodromos

Palpitaciones previo Prediccién de
EGSYS al evento mortalidad a 2 afios

ECG anormal del 2% en aquellos

Cardiopatia con score menor de 3,

Sincope con esfuerzo y 21% con score

Sincope en supino (2 mayor de 3

pts)

El puntaje de riesgo en sincope Rose se desarroll6 a través de un estudio
unicéntrico en un hospital de atencion terciaria del Reino Unido, con 529 pacientes
mayores de 16 afios de edad para la derivacidén y 538 pacientes para la derivacion
interna. Fue disefiado para identificar factores de riesgo que predijeran la
probabilidad de presentar eventos clinicos adversos a 30 dias desde el episodio
sincopal y su conocimiento en urgencias.

Los eventos adversos en este caso fueron definidos como muerte, infarto agudo
del miocardio, arritmia amenazante para la vida, ser diagnosticado con cualquier
arritmia que requiriera implante de marcapasos o cardiodesfibrilador, embolismo
pulmonar, hemorragia subaracnoidea o intraparequimatosa cerebral, anemia severa
con requerimiento transfusional y cualquier requerimiento de reingreso a urgencias
con necesidad de procedimientos quirdrgicos o endoscoépicos de urgencia. Los
hallazgos que predijeron la probabilidad de presentar dichos eventos adversos
fueron:

- BNP mayor o igual a 300 pg/ml

- Bradicardia menor o igual a 50 latidos/minuto

- Anemia por hemoglobina menor o igual a 9 g/dI

- Dolor toracico con el sincope

- Sangre oculta en heces presente si habia sospecha de sangrado intestinal
- Saturacion de oxigeno al ambiente menor o igual a 94%

Al mes, solo el 7,1% de la poblacién en estudio presenté un desenlace buscado. La
sensibilidad y especificidad de este puntaje de riesgo fueron 87,2% y 65,5%,
respectivamente,

5. Objetivos

5.1. Objetivo general
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Describir el comportamiento operativo del puntaje de riesgo para sincope ROSE,
cuando éste es aplicado a una poblacion de 60 pacientes adultos que ingresan al
servicio de urgencias de un hospital de Il nivel de atencion en Bogota con motivo
de consulta sincope.

5.2. Objetivos Especificos:

e Describir las caracteristicas demogréaficas, clinicas y diagnésticas de la
poblacién en estudio.

e Estimar la incidencia de muerte, infarto agudo del miocardio, arritmias malignas,
requerimiento de dispositivo de terapia eléctrica cardiaca, tromboembolismo
pulmonar, ataque cerebrovascular agudo, hemorragia intracraneal, hemorragia
severa con requerimiento transfusional, requerimiento quirdrgico o endoscopico
agudos (DESENLACE PRIMARIO)

e Estimar la incidencia de infarto agudo del miocardio, arritmia maligna, implante
de dispositivo cardiaco eléctrico, o procedimiento cardiaco y muerte relacionada
con el sincope (muerte secundaria al propio episodio sincopal). (DESENLACE
SECUNDARIO)

e Explorar la asociacion entre las variables demogréficas, clinicas, relacionadas al
sincope y diagnésticas y el desenlace primario.

e Determinar las caracteristicas operativas del puntaje de riesgo para sincope
ROSE en la poblacién de estudio.

6. Metodologia

6.1.1. Institucién

Fundacion Hospital San Carlos, institucion de 11l Nivel de complejidad en Bogota,
gue cuenta con servicio de urgencias con capacidad de atencion multidisciplinaria..

6.1.2. Tipo de Estudio
Estudio observacional analitico prospectivo de tipo longitudinal

6.1.3. Ambito Temporal
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El presente trabajo de investigacion tomara un total de 10 meses repartidos en 4
meses de construccidén y aprobacion de protocolo de investigacion, 5 meses de
recoleccion de datos y 1 mes de analisis de resultados y realizacion de documento
final.

6.1.4. Fuente de Informacién

La muestra poblacional a estudio consistio en todo paciente que ingresaba al
servicio de urgencias con motivo de consulta sincope.

6.1.5. Poblacion elegible

Todo paciente ingresado al servicio de urgencias con sincope como motivo de
consulta. Para efecto del estudio se considerara sincope a la pérdida transitoria de
la consciencia y del tono postural, con recuperacion espontanea y sin déficit
neuroldgico (excepto amnesia del evento).

6.1.6. Control de sesgos

Para controlar sesgos de seleccién, se seleccionaran todos los pacientes que
ingresen al servicio de urgencias que hayan presentado episodio de sincope, como
lo define el estudio, en las 48 horas previos al ingreso, de acuerdo con los criterios
definidos en el formato de recoleccion de informacion, para excluir pacientes que
cursen con estados no sincopales de pérdida transitoria del estado de conciencia.

6.1.7. Criterios de Inclusién

e Pacientes que ingresen por el servicio de urgencias.

e Pacientes cuyo motivo de consulta sea el sincope.

e Paciente o familia con capacidad de leer, escribir, hablar y entender idioma
espafol, de manera que sea posible realizar el proceso de Consentimiento
Informado. Sélo se incluirdn aquellos pacientes que acepten de manera

voluntaria participar en el estudio y autoricen con una firma en el consentimiento
informado.

6.1.8 Criterios de Exclusién
e Menores de 18 afios.

e Pérdida y/o alteracion de conciencia que no sea secundaria al mecanismo
fisiolégico del sincope (hipo perfusién cerebral transitoria) ya sea secundaria a



20

consumo de alcohol o hipoglucemia.

e Trauma craneoencefalico presentado previo al episodio sincopal el cual podria
ser causa de alteracion del estado de conciencia.

e Pacientes con antecedente de epilepsia conocida con un episodio de convulsion
tipico y pos tictal prolongado, presenciado o descrito por testigos.

e Déficit neuroldgico persistente sugestivo de ataque cerebro vascular agudo a
isquemia cerebral transitoria.

6.1.9. Célculo de la muestra

Para el calculo del tamafio de muestra se consider6 el nUmero minimo de pacientes
para determinar el rendimiento de un puntaje o score de riesgo, teniendo en cuenta
la recomendacion de Sanchez y colaboradores, en donde se considera necesario
incluir 5 sujetos como minimo por cada item que compone el puntaje (Sanchez R,
2005) (Steiner, 1993) (Tabachnik, 2001). En el caso de la escala de Rose
confirmada por 7 items, el nUmero minimo de muestra seria de 35 pacientes.
Durante el tiempo del estudio se logro la recoleccion de 60 pacientes en total.

6.2. Definicion de variables:

Las variables a medir, definicion, naturaleza y escala de medicion para su ingreso
a la base de datos electrénica son descritas en la tabla 1.

Tabla 1. Variables a estudio

NOMBRE | DEFINICION |TIPO |ESCALAMIENTO

Demograficas

Edad T'empo (en_ a_nos) transc_:urrlo_lo @|Razén |Namero de afios

partir del nacimiento de un individuo.

Género Sexo del individuo. Nominal OfMascuI_mo
1=Femenino
1=Mestizo

Raza Identificada segun el paciente. Nominal |2=Caucasico
3=indigena

Clinicas

_Fecha de Fecha_ en que el paciente ingreso al Razén | dd/mm/aaaa

ingreso servicio de urgencias.

Fecha de |Fecha en que se ordend salida del

: dd/mm/aaaa
egreso paciente.

Estar_ma , Numero de dias de hospitalizacion. |Razén Numero de

hospitalaria horas
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; Numero de
Peso Razon kilogramos
Caracteristicas antropométricas. o9
; Numero de
Talla Razon
metros
Relacionadas al sincope
. . 0=No
Disnea Nominal 1=Si
Deshidratacio . 0=No
Nominal |, _..
n 1=Si
Hemorragla ' _ 0=No
Gastrointesti Nominal |, _..
1=Si
nal
Dolor toréacico Nominal gzglo
Sincope con : 0=No
Nominal |, _..
el esfuerzo 1=Si
Slnqope en _ 0=No
posicion Nominal |, _«.
. 1=Si
supina
Sincope en _ 0=No
alta Nominal 1=S;
Eliarr:fri;atura Signos y sintomas relacionados con
osterior a la el episodio sincopal, de acuerdo a la 0=No
pérdida de descripcion del paciente 0 su|Nominal 1;Si
perdi . acompanfante/familiar.
conciencia
Sintomas __Jo=No
prodrémicos Nominal |, ..
L 1=Si
Palpitaciones
Sintomas
prodromicos Nominal 0=No
Visién 1=Si
Borrosa
>intomas _|0=No
prodromicos Nominal |, _..
. . 1=Si
Diaforesis
Sintomas __o=No
prodromicos Nominal |, _..
1=Si
Nauseas
Sintomas _ Jo=No
prodromicos Nominal |, _..
) . 1=Si
Piloereccioén
Diagnosticas
Todo electrocardiograma que _
; .y . 0=No
ECG anormal |presente cualquier alteracion en la|Nominal 1=S;

FC (<60 Ipm o >100 Ipm), ritmo no
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sinusal, cambios del eje,
extrasistoles, hipertrofia ventricular,
bloqueos de rama, cualquier bloqueo
AV, pausas > a 2 segundos, ondas Q
patolégicas (mayores a 40 mseg o
que sean > al 25% de la R que le
sigue y que se observen en 2
derivaciones que miren las misma
cara del corazon o que se encuentre
anicamente en DIIl), cambios del ST
olaondaT.

riesgo.

Anemia Valor de hemoglobina menor o igual Nominal 0=No
de 9 g/dI 1=Si
Frecuencia cardiaca menor o igual a
. . 50 latidos por minuto documentada . 0=No
Bradicardia : Nominal |, _..
en urgencias o] pre 1=Si
hospitalariamente.
Presencia de sangre oculta en _
Examen rectal . : . 0=No
heces, solo si hay sospecha de|Nominal |,__.
anormal o : 1=Si
hemorragia digestiva.
L Sensacion dolorosa o malestar en el _
Dolor toréacico |, . A . 0=No
térax asociado a la pérdida de la|Nominal |, _..
con el . 1=Si
; conciencia.
sincope
Polipéptido secretado por miocitos
BNP anormal ventriculares en respuesta a Nominal 0=No
estiramiento de fibras. Se considera 1=Si
anormal mayor o igual a 300 pg/ml
Cantidad de oxigeno en la sangre
Saturacion O2 |arterial, medido a través de un . 0=No
; : Nominal |, _..
anormal pulsoximetro. Se considera anormal 1=Si
con valor menor o igual a 94%
Desenlaces
- , . 0=No
Muerte Fallecimiento del paciente Nominal 1=S;
. Suma total de acuerdo a los puntajes
Runtaje de asignados a cada item del puntaje de | Binomial | Puntaje
riesgo ROSE

A cada uno de los pacientes se le realizara las siguientes valoraciones y mediciones:

e Muerte por cualquier causa.

¢ Infarto Agudo de Miocardio.
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e Diagnostico de complicaciones cardiovasculares (IAM, necesidad de
revascularizacion coronaria percutanea o quirldrgica, estenosis adrtica severa,
diseccion adrtica, taponamiento cardiaco, tromboembolismo pulmonar,
cardiopatia dilatada con FEVI < 35%).

e Diagnostico de bradiarritmias importantes y requerimiento de terapia eléctrica
(necesidad de implante de marcapasos, pausas mayores a 3 segundos, bloqueo
AV 2:1, bloqueo AV mobitz I, bloqueo AV completo, bradicardia menor a 30
Ipm, bloqueo alternante de rama, disfuncion de marcapaso por falla de captura).

e Diagnostico de taquiarritmias (taquicardia ventricular o supraventricular
sostenida es decir de duracion mayor a 30 segundos o sintomatica).

¢ Implante de cardiodesfibrilador.
e Implante de resincronizadores.

e Disfuncion de cardiodesfibrilador o cardio resincronizador por inadecuado
tratamiento de arritmias ventriculares sostenidas.

e Diagnostico de hemorragia significativa (necesidad de transfusiones,
endoscopia digestiva que amerite tratamiento endoscopico por sangrado,
necesidad de intervencion quirdrgica por sangrado).

e Lesiones posteriores al evento sincopal que pudieran afectar la vida (fractura de
columna y/o de huesos largos, trauma craneoencefalico).

¢ Reingreso a urgencias.

Por otra parte se analizara el desarrollo de alteraciones que afecten el SNC (ACV,
hemorragia subaracnoidea o intraparenquimatosa) o intervenciones carotideas
(endarterectomia o implante de stents) que han sido evaluadas en otros puntajes
de riesgo pero que hoy en dia sabemos que no se relacionan con la etiologia del
sincope pero han sido evaluadas en los scores de riesgo. A todos los pacientes que
ingresen a urgencias por sincope se les hara medicion de las 7 variables que fueron
usadas en el puntaje de riesgo ROSE mostrado a continuacién. Se mediran las
variables clinicas por parte de los médicos de urgencias y se confirmaran por los
investigadores:
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The ROSE ruile

Admit if any of the following are present:

B B MNP levelz 300pgiml
B radycardia =50 in Emergency Departmeant or pre-hospital
R R ectal excamination showing fecal occult blood (if suspicion of
gastointestinal bleed)
A nemia - Hemoglobin =80 gl
C hest pain associated with syncope
E CG showing O wave (notin lead 1)

5 aturation =84 % on room air

Tomado de: Reed M, Newby D. J Am Col Cardiol 2010.

m O

o

A todos los pacientes se les practicara electrocardiograma de 12 derivaciones a su
ingreso a urgencias, verificando los estandares de calidad de su toma (25 mm/seg,
voltaje de 1 mm por 1 mV, con la colocacion usual de los electrodos) y se realizara
por la persona que habitualmente cumple con esa tarea en el servicio de urgencias,
generalmente el personal de enfermeria. Sera interpretado por el médico de
urgencias que maneja al paciente y se confirmaran los resultados por los
investigadores, uno de ellos experto el lectura electrocardiogréfica.

6.3. Medicidon de desenlaces

El desenlace primario fue la combinacion (desenlace compuesto) de un desenlace
serio mayor y muerte por todas las causas a los 7 y 30 dias de la fecha de
presentacion del sincope. Los desenlaces mayores incluyeron cualquiera de los
siguientes:

¢ Infarto agudo del miocardio de acuerdo a la definicion mundial 6

e Arritmia que amenace la vida (FV, TV, Pausas sinusales mayores a 3
segundos o asistolia) 6

e Requerimiento de implante de marcapasos o cardiodesfibrilador hasta 30
dias posterior a evento sincopal 6

e Tromboembolismo pulmonar agudo (confirmado por AngioTac) 6

e ACV, AIT, hemorragia intracerebral o subaracnoidea (demostrada por TAC)
0

e Hemorragia severa con requerimiento de transfusion 6

¢ Requerimiento quirdrgico urgente o de endoscopia terapéutica.
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Los desenlaces secundarios fueron un desenlace cardiovascular mayor (IAM,
arritmia, implante de dispositivo cardiaco eléctrico, o procedimiento cardiaco) y
muerte relacionada con el sincope (muerte secundaria al propio episodio sincopal).

6.4 Recoleccion y procesamiento de la Informacion

Previo al inicio del estudio se contara con la aprobaciéon metodoldgica del Comité
Asesor del Departamento de Medicina Interna de la Universidad Nacional de
Colombia y la aprobacién del Comité de Etica e Investigacion de la Fundacion
Hospital San Carlos en Bogota. Los investigadores encargados de la recoleccién de
datos evaluaran los pacientes elegibles, segun los criterios de inclusion y exclusion,
previa valoracion por médico del servicio de urgencias. La informacion recolectada
de los pacientes, previa firma de consentimiento informado, se tomé de las historias
clinicas de urgencias (triage, historia clinica de ingreso) para la recoleccion de datos
demograficos y caracteristicas clinicas de cada uno de los pacientes. El seguimiento
se llevé a cabo mediante la revisidn de la historia clinica en caso de que el paciente
continuara hospitalizado durante el tiempo de seguimiento o por via telefénica en
caso de habérsele dado de alta tempranamente y a los 30 dias.

Dos investigadores (principal y ayudante) recolectaron la informacién de las
historias clinicas usando un formato estructurado de recoleccion de datos. Ambos
investigadores son autores del estudio y no estaban ciegos a los objetivos del
estudio. Variables como los hallazgos electrocardiograficos, susceptibles de
variabilidad inter observador, fueron discutidas por ambos investigadores, uno de
ellos experto en lectura electrocardiografica.

Ambos revisores marcaban los registros obtenidos para realizar una revision
secundaria de ellos cuando habia algun cuestionamiento en la abstraccién de algun
dato, el cual se resolvia por consenso.

Se hizo revision del triage, historia clinica de ingreso, examen fisico y resultado de
laboratorios para la obtencion de las variables que hacen parte del puntaje de riesgo
ROSE (nivel de BNP = 300pg/ml, bradicardia <50 en el servicio de urgencias o pre
hospitalariamente, tacto rectal con sangre si habia sospecha de sangrado
gastrointestinal, anemia por Hb < 9.0 g/dl, dolor toracico con el sincope,
electrocardiograma con ondas Q excepto en DIlI, saturacion de oxigeno <94% al
aire ambiente).

Se realizara la descripcién de caracteristicas demogréficas, historia clinica, examen
fisico y paraclinicos, incluyendo los contenidos en el puntaje de riesgo ROSE, de
cada uno de los pacientes al ingreso a la institucion. Los desenlaces primario y
secundario se evaluaran a los 7 y 30 dias posteriores al evento sincopal.

6.5 Plan de Analisis

Se realiz6 un analisis univariado de acuerdo a la naturaleza de las variables; las
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cualitativas se presentan con numeros absolutos y proporciones, y las variables
cuantitativas con medidas de tendencia central (promedio) y dispersion (desviacion
estandar).

Se realiz6 una prueba de normalidad (kolmogorov-smirnov) para definir si las
variables cuantitativas seguian una distribucion normal y las pruebas estadisticas
que serian utilizadas para el analisis bivariado.

Se realizO un modelo de regresion logistica binaria para la explicacion del
“desenlace” teniendo en cuenta la presencia/ausencia (Si-No; 0-1) del desenlace
compuesto y las variables clinicas relacionadas al sincope y diagnésticas que
cumplieran con los siguientes criterios: 1) prevalencia mayor o igual al 15% en la
poblacion estudiada y 2) que, en una exploracion de asociacion con una prueba de
Chi? de Pearson se encuentre una significancia menor o igual a 0,4.

Se evaluaron las caracteristicas operativas de la prueba (sensibilidad, especificidad,
valor predictivo positivo y valor predictivo negativo) para prediccion del desenlace
primario establecido, a los 7 y 30 dias.

Los datos fueron analizados en el software SPSS V19.

6.6. Cronograma de Actividades

MESES |MESES |MESES |MESES |MESES

Elaboracion protocolo 1

Presentacion protocolo 1

Recoleccion muestra 6

Analisis de resultados 1

Elaboracion del informe
final

6.7 Consideraciones éticas

El presente protocolo se acoge a las normas internacionales de investigacion, como
el tratado de Helsinki. Por tratarse de una investigacion en humanos, con registro
de datos a través de procedimiento o instrumentos psicologicos, catalogada por la
Resolucion 8430 de 1993 del Ministerio de salud como riesgo minimo se contara
con la consideracion y aprobacion del comité de ética e investigacion institucional
del Hospital Universitario Fundacién San Carlos de Bogota. Los pacientes que sean
reclutados para el presente estudio deberan ser informados y consultados sobre su
participacion y se obtendra su firma en un consentimiento informado que haga
constatar dicha informacion, brindando de forma clara, transparente y veridica los
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riesgos y beneficios que conlleva la realizacién de la misma.
6.8-Presupuesto

Toda la carga econOmica estara en manos de los investigadores

Resultados

Durante el periodo de agosto de 2013 a febrero de 2014 se recolectaron en total 60
pacientes, que ingresaron al servicio de urgencias con sincope como motivo de
consulta y aceptaron su reclutamiento y seguimiento a través de un consentimiento
informado y cumplieran con los criterios de inclusion preestablecidos. La edad
promedio fue de 66,47+ 20,3 afios y el 56,7% (n=34) de la poblacion representaba
el género femenino. Las caracteristicas demograficas se encuentran en la tabla 1.

Caracteristica n (%)
Edad (Media, DE) 66,4 (20,3)
Género, Femenino 34(56,7)
Raza

Mestizo 51 (85,0)
Caucasico 7 (11,7
Indigena 2 (3,3)
Peso (Media, DE) 60,4 (10,2)
Talla (Media, DE) 1,6 (0,08)
IMC 24,7 (3,7)

Tabla 1. Caracteristicas demograficas de la poblacion de estudio

En cuanto a antecedentes patoldgicos, el 31,7% (n=19) de la poblacion en estudio
tenia antecedente de haber presentado algun episodio sincopal con anterioridad;
de ellos el 42% (n=8) registraba un Unico evento sincopal en los Ultimos 6 meses;
15,8% (n=3) dos episodios y 36,9% (n=7) tres 0 mas episodios sincopales.

Las frecuencias del resto de antecedentes patoldgicos que incluyen principalmente
cardiopatia estructural, enfermedad aterosclerética periférica, falla renal crénica,
secuelas de ataque cerebro vascular previo, arritmias, uso de marcapasos o cardio
desfibriladores se muestran en la tabla 2:

Antecedentes patoldgicos n (%)
Diagnostico previo de Cardiopatia 15 (25,0)
Cardiopatia Isquémica 9 (15,0)
Cardiopatia Valvular 3 (5,0
Miocardiopatia dilatada 5(8,3)
Cardiopatia Congénita 1(1,7)

Diagnostico o evidencia clinica de falla cardiaca 13 (21,7)
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Diagnostico o evidencia clinica de enfermedad arterial periférica 5 (8,3)

Diagndstico o evidencia clinica de Enfermedad Renal Crénica 9 (15,0)
Diagnostico previo de Accidente Cerebrovascular 3 (5,0
Arritmias 4 (6,7)
Marcapasos 1(1,7)
Cardiodesfibriladores 1(1,7)

Tabla 2. Antecedentes patoldgicos de la poblacion de estudio

Respecto a antecedentes farmacologicos, el uso de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina (IECA) y bloqueadores de receptores de aldosterona
(ARA 1) es el mas comun (41,7%), siendo enalapril el farmaco de mayor
prescripcion (16,7%). En segundo lugar, se encuentra el uso de betabloqueadores
(31,7%), siendo metoprolol el de mayor prescripcion (18,3%); seguido por farmacos
calcioantagonistas 10% (n=6) y antiarritmicos (5%).

Las caracteristicas del episodio de sincope estan descritas en la tabla 3. EI 100%
de la poblacion de estudio experimenté pérdida de conciencia transitoria, de
comienzo rapido y corta duracién, con recuperacion espontanea, lo que confirma el
cumplimiento o criterio de inclusibn compatible con episodio sincopal; dichos
episodios sincopales tuvieron en promedio una duracién de 6,02+3,12 minutos.
Ningun paciente tenia antecedente de trauma previo. Respecto al tiempo de
duracion entre el momento del sincope y la consulta al servicio de urgencias la
mediana fue de 3 horas (RIQ: 1,87 — 16,25). El promedio de estancia hospitalaria
para el estudio completo de los episodios sincopales fue de 213,71 horas (8,9 dias),
con minimo de 11 horas y maximo de 1140 horas (60 dias).

Caracteristicas del sincope n (%)
Disnea 22 (36,7)
Deshidratacion 1(,7)
Hemorragia Gastrointestinal 1(1,7)
Dolor toracico 25 (41,7)
Sincope con el esfuerzo 1(1,7)
Sincope en posicién supina 7(11,7)
Sincope en alta temperatura 3 (5,0)
Trauma posterior a la pérdida de conciencia 17 (28,3)
Sintomas prodrémicos 31 (51,7)
Palpitaciones 8 (13,3)
Visién Borrosa 16 (26,7)
Diaforesis 19 (31,7)
Nauseas 17 (28,3)
Piloereccion 7 (11,7)

Tabla 3. Caracteristicas del episodio de sincope de la poblacién de estudio

El examen fisico de ingreso, posterior al episodio sincopal, tuvo como hallazgos
principales: Presion Arterial Sistolica de 125,1+ 23,3 mmHg; Presion Arterial
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Diastdlica de 72,5+13,7 mmHg; Frecuencia cardiaca de 68,5+17,7 Ipm; Frecuencia
respiratoria de 19,6+9,5 rpm y Saturacién de Oxigeno de 90,05+12,4%. Ademas del
examen fisico, los pacientes fueron evaluados con electrocardiograma, de todos los
pacientes, el 76,7% (n=46) present0 alguna alteracion electrocardiografica, solo
siendo considerado normal en el 23% de la poblacién con sincope. Los principales
hallazgos a partir de esta herramienta diagndéstica se presentan en la tabla 4.

Hallazgo (n=46) n (%)
Bradicardia sinusal 15 (32,6)
Taquicardia sinusal 3 (6,5)
Ritmo no sinusal 3 (6,5)
Fibrilacion Auricular 1(2,2)
Flutter Auricular 2(4,3)
Taquicardia Supraventricular 3 (6,5)
Contracciones ventriculares prematuras 1(2,2)
Extrasistolias supraventriculares frecuentes 1 (2,2)
Bloqueo AV 7 (15,2)
Blogueo Intraventricular 12 (26,1)
Bloqueo Rama Derecha 5(10,9)
Blogueo Rama lzquierda 1(2,2)
Blogueo Incompleto Rama Derecha 1(2,2)
Blogueo Incompleto Rama Izquierda 3 (6,5)
Hemibloqueo Anterosuperior Izquierdo 8 (17,4)
Hemibloqueo Posteroinferior 1zquierdo 1(2,2)
Hipertrofia Ventricular 13 (28,3)
Hipertrofia Ventricular 1zquierda 14 (30,4)
Hipertrofia Ventricular Derecha 2(4,3)
Dilatacion Auricular 4 (8,7)
Dilatacion Derecha 2 (4,3)
Dilatacion Izquierda 3(6,5)
Dilatacion biauricular 1(2,2)
Desviacion eje 16 (34,8)
Desviacién Derecha 5(10,9)
Desviacion Izquierda 9 (19,6)
Cambios sugestivos Isquemia 6 (13,0)
Segmento ST Supradesnivel 1(2,2)
Segmento ST Infradesnivel 3 (6,5)
Inversién simétrica onda T 5(10,9)
Cambios inespecificosdelaonda To el ST 25 (54,3)
Patron de Brugada 5(10,9)
Patrén Excitacion 5(10,9)
Duracion del intervalo PR (Media, DE) 160,7 (58,3)
Duracion del complejo QRS (Media, DE) 94,8 (16,5)
Duracion del intervalo QT (Media, DE) 400,1 (39,3)
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Duracion del intervalo QTc (Media, DE) 412,1 (34,7)
Tabla 4. Hallazgos electrocardiogréaficos en la poblacién de estudio

Adicionalmente, se realizaron a todos los pacientes del estudio examenes de
laboratorio al ingreso al servicio de urgencias; dentro de estos se incluyo la solicitud
de hemoglobina como parte de las variables evaluadas en el puntaje de riesgo y la
medicion del Péptido Natriurético Cerebral (BNP), cuyo valor anormal se considero
mayor o igual a 300 pg/mi:

Media (DE)
Glucemia (mg/dL) 117,33 (59,5)
Hemoglobina (g/dL) 13,7 (1,9)
Hematocrito 41,6 (6,0)
Creatinina 1,24 (1,2)
BUN 19,6 (11,8)
Troponina (Mediana, P25-P75) 0,006 (0,002-0,02)
Sodio (Mediana, P25-P75) 141,1(138-143)
BNP* (Mediana, P25-P75) 524,5(225,75-1727)
BNP = 300 pg/mL (anormal)(n, 24 (40,0)

%)
Tabla 5. Resultado laboratorios en la poblacion de estudio.
(*) En pg/mL. Calculado para quienes tienen BNP cuantificado

Medicién de desenlaces y evaluacion

El desenlace primario propuesto fue la combinacién (desenlace compuesto) de un
desenlace serio mayor y muerte por todas las causas a los 7 y 30 dias de la fecha
de presentacién del sincope. Los desenlaces mayores incluyeron cualquiera de los
siguientes:

1) Infarto agudo del miocardio de acuerdo a la definicion mundial.

2) Arritmia que amenace la vida (FV, TV, Pausas sinusales mayores a 3 segundos
o0 asistolia)

3) Requerimiento de implante de marcapasos o cardio desfibrilador hasta 30 dias
posterior a evento sincopal

4) Trombo embolismo pulmonar agudo (confirmado por AngioTac)

5) ACV, AIT, hemorragia intracerebral o subaracnoidea (demostrada por TAC)

6) Hemorragia severa con requerimiento de transfusion

7) Requerimiento quirargico urgente o de endoscopia terapéutica.

La incidencia de este desenlace a los 7 y 30 dias de seguimiento fue de 40% (n=24)
y 8,3% (n=8), respectivamente, como se muestra en la tabla 6. El 80% (n=40) de
los pacientes presentaron a su ingreso un puntaje de riesgo para sincope
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considerado de alto riesgo, es decir de 1 0 mas puntos. El nUmero de pacientes con
una escala ROSE de alto riesgo y que tuvieron el desenlace compuesto primario a
los 7 y a los 30 dias fueron 15 (31,2%). Todos los pacientes que tuvieron el
desenlace compuesto entre los dias 7 y 30, ya lo tenian antes de los 7 dias. La
asociacion evaluada con un test Chi2 de Pearson es de 1,522 con p= 0,217

Sobre las cuatro caracteristicas que se tienen en cuenta para la escala ROSE se
encontré como positivo lo siguiente: 2 (3,3%) tenian sangre oculta en heces, 2
(3,3%) anemia (Hb menor o igual a 9 g/dl), 24 (40%) dolor toracico, 7 (11,7%) ondas
Q al EGG, 24 (40,7%) BNP>300pg/mL, 15 (25%) bradicardia (<50lpm) y 39 (65%)
Sa02 <94%

Desenlaces (n, %) 7 Dias 30 Dias
Muerte - 2 (3,3)
IAM 8 (13,3) 3 (5,0)
Arritmias 10 (16,7) 2 (3,3)
FV 3 (5,0) 4 (6,7)
TV 2(3,3) 2(3,3)
Pausa ventricular 1(1,7) -
Parada ventricular 3 (5,0) -
Asistolia 3 (5,0) -
Embolismo Pulmonar - 1(1,7)
ACV 1(1,7) -
Hemorragia intracraneal 1(1,7) -
Hemorragia significativa 3 (5,0) -
Trasfusion 3 (5,0)

Componente Trasfundido GRE (3 (5,0))
Unidades trasfundidas

Reingreso - 1(1,7)
Sepsis 1(,7) -
Rabdiomiolisis 1(1,7) -
Fractura de Columna - -

RCP - 2(3,3)
Intervencion Coronaria Percutanea 4 (6,7) -
Marcapasos 5(8,3) 2 (3,3)
CDI 2(3,3) 2(3,3)

Cirugia Valvular -

;I. 1,7

Cirugia de Aneurisma de Aorta Abodominal -

Revascularizacion Miocardica - 1(1,7)
Otra Cirugia Cardiaca - 1(,7)
Balén de Contrapulsacion Adrtico - -
Vasopresor 4 (6,7) 1(1,7)
Antiarritmico 6 (10,0) 3 (5,0)

UCI 19 (31,7) 1(1,7)
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Cirugia de estenosis carotidea - -
Cirugia de ruptura esplénica - -
Embarazo ectopico

Otra cirugia mayor 1(1,7) -
Tratamiento Endoscopico HVDA - -
Didlisis - -
Eco Obstruccion 2 (3,3) -
Isquemia 10 (16,7) 2 (3,3)
Bradicardia 6 (10,0) -
Bloqueo SA - -
Pausas sinusales 1(1,7) -
Mobitz Il 1(1,7) -
Bloqueo AV 3er grado 2 (3,3) -
Blogueo de rama 1(1,7) 1(1,7)
Disfuncién de marcapasos - -
TSV paroxistica 4 (6,7) -
TV 2(3,3) 1(1,7)
Sincope Holter 6 (10,0) 1(1,7)
Holter Alterado 2 (3,3) -
Bradicardia por EEF - -
Intervalo HV - -
Bloqueo AV en Holter - -
Prueba de esfuerzo anormal 1(1,7) -

BAV en prueba de esfuerzo - -
Tabla 6. Desenlaces alos 7 y 30 dias de seguimiento

Se realiz6 una seleccion previa de variables mediante analisis bivariado
(independientes categdricas vs dependiente desenlace mayor) para ingresar al
modelo de regresion logistica y asi obtener las variables o factores de riesgo para
presentar muerte o desenlace mayor, siguiendo los siguientes criterios: 1) que
tuvieran una prevalencia mayor o igual al 15% en la poblacion estudiada y 2) que,
en una exploracién de asociacion con una prueba de Chi2 se encuentre una
significancia menor o igual a 0,4. De esta manera se seleccionaron las variables:

a) Antecedentes: Disnea en el sincope, dolor toracico en el sincope

b) Prédromos: Diaforesis, Nauseas

C) Hallazgos al EKG: Bloqueo intraventricular, hipertrofia ventricular, desviacién
del eje.

Los resultados se encuentran en la tabla 7.

REGRESION LOGISTICA Chi2 p
Cardiopatia isquémica 1,35 0,51
Antecedentes Falla Cardiaca 0,005 0,95

ERC 0,147 0,702
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Sincope con disnea 3,951 0,047
Sincope con dolor toracico 2,041 0,15
Vision borrosa 0,584 0,445
Prodromos diaforesis 1,06 0,303
Nauseas 0,004 0,95
Bradicardia sinusal 0,583 0,445
Bloqueo intraventricular 3,046 0,21
Hemibloqueo ASI 0,457 0,499
EKG Hipertrofia ventricular 2,892 0,089
Hipertrofia ventricular izquierda 0,61 0,435
Desviacion del eje 0,715 0,398

Cambios inespecificosde laondaToel ST 0,172 0,678
Tabla 7. Modelo de regresion logistica.

OR LI LS p

Sincope con disnea 1,88 0,41 8,63 0,42

Sincope con dolor toracico 1,99 0,47 8,39 0,35

diaforesis 0,21 003 153 0,12  Hosmerand Lemeshow test
Nauseas 257 0,33 20,07 0,37 _ conp=0.03l B
Blogueo intraventricular 1,94 0,45 8,27 0,37 R2 de Nagelkerke = 0,24
Hipertrofia ventricular 299 0,67 13,48 0,15

Desviacion del eje 099 0,17 56 0,99

Aplicacion y desempefio del puntaje de riesgo ROSE

La cohorte de pacientes para aplicacion del puntaje de riesgo ROSE consistio
finalmente en 60 pacientes adultos para el analisis final; todos firmaron
consentimiento informado para el ingreso al estudio. No hubo ninguna pérdida de
seguimiento a los 7 dias ni a los 30 dias. Para prediccion de desenlace primario
(mayor serio y muerte), el puntaje de riesgo Rose demostré una sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de 60%, 18,18%,
6,25%, 83,33%, respectivamente, cuando se aplico a los 60 pacientes con sincope
estudiados. El area bajo la curva ROC fue de 0,62 (IC 95%: 0,45-0,78) en esta
cohorte de pacientes, como lo muestra la figura 1. Los datos se muestran en la tabla
8

Sensibilidad 60,00%
Especificidad 18,18%

VPP 6,25%

VPN 83,33%

Area bajo lacurva | 0,62 (0,45-0,78)

La tabla 8 muestra el comportamiento de la escala ROSE en tanto sus valores de
seguridad. Se tomo6 como desenlace el compuesto descrito anteriormente
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Figura 1. Curva de caracteristicas operativas del receptor del puntaje de riesgo ROSE

para prediccién de complicaciones a 30 dias (desenlace compuesto)
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Figura 2. Curva de caracteristicas operativas del receptor de la escala ROSE para
desenlace compuesto a 7 dias de seguimiento
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Figura 3. Curva de caracteristicas operativas del receptor para cada una de las siete
variables del puntaje de riesgo Rose.

En las siguientes

tablas se describe las caracteristicas operativas del puntaje de

riesgo Rose para prediccion de desenlace mayor y mortalidad a 7 y 30 dias de cada
una de las siete (7) variables pronosticas que conforman dicho puntaje (correlacion
entre predictores de riesgo y desenlaces):

No. Prevalenci S E VPP VPN
Pacientes a
BNP 2 300 pg/ml 41 0% -- 44% -- --
Anemia 32 0% -- 94% -- --
Desaturacion de 54 0% -- 28% -- --
02
Dolor Toréacico 37 0% -- 35% -- --
Sangre en tacto 32 0% -- 94% -- --
Bradicardia 36 0% -- 58% -- --
Onda Q en ECG 33 0% -- 79% -- --
Tabla 9- Desempefio de las variables del puntaje Rose para mortalidad a 7 dias
No. Prevalenci S E VPP VPN
Pacientes a

BNP>300

41 2% 100% 45% 4%
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Anemia 32 0% -- 94% --
Desaturaciéon de 54 4% 100% 29% 5%
02

Dolor Toréacico 37 3% 100% 37% 4%
Sangre en tacto 32 0% -- 94% --
Bradicardia 36 0% -- 60% --
Onda en ECG 33 3% 100% 81% 14%

Tabla 10- Desempefio de las variables del puntaje Rose para mortalidad a 30 dias

No. Prevalenci S E VPP
Pacientes a
BNP>300 41 24% 91% 57% 43%
Anemia 32 3% 14% 96% 50%
Desaturacion de 54 24% 93% 35% 33%
02
Dolor Toréacico 37 24% 90% 44% 38%
Sangre en tacto 32 3% 14% 96% 50%
Bradicardia 36 8% 50% 60% 20%
Ondaen ECG 33 12% 50% 88% 57%

VPN

6%
20%
7%

8%

20%
14%
15%

Tabla 11- Desempefio de las variables del puntaje Rose para prediccién de desenlace
compuesto a7y 30 dias

8. Discusién

El presente estudio evalu6 el desempefio del puntaje de riesgo para sincope ROSE
en una poblacién colombiana. Es importante resaltar que se realizé una extensa
descripcion de las diferentes variables que conforman la historia clinica, el espectro
clinico y paraclinico de ingreso de cada uno de los pacientes con sincope,
incluyendo los tiempos hasta la consulta o primer contacto con el personal de salud
y tiempo total de hospitalizacién. Vemos en este Ultimo aspecto como los pacientes
continlan presentado en promedio prolongados tiempos de hospitalizacion en
busqueda de la causa de base. Los desenlaces clinicos evaluados en el presente
estudio (serios mayores y mortalidad) representan los mismos desenlaces descritos
en el estudio original de generacion del puntaje de riesgo Rose, de tal manera que
se pudiera hacer un intento de validacion de su desempefio en una poblacion
colombiana.

Para determinar los valores de seguridad del puntaje de riesgo Rose se hizo
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necesario dividir la poblacion en quienes tenian alto riesgo para presentar algun
desenlace mayor, y los que no. Como resultado, los hallazgos del presente estudio
fueron mucho menores en cuanto a estos valores de rendimiento pronostico en
comparacion con los reportados en la literatura. La utilidad de este puntaje de riesgo
en el &mbito clinico de urgencias, asi como pasa con otras pruebas diagnosticas,
debe leerse a partir de los valores predictivos . Como resultado de un valor predictivo
positivo de 6,25% se traduce que de todas las personas con sincope a quienes se
les calcule un puntaje de riesgo Rose y este sea de alto riesgo para desenlace
mayor, es decir mayor o igual a un punto, solo 6,25% en realidad tendran un evento
en los préximos 30 dias. Dicho porcentaje por lo tanto no representa alguna utilidad
prondstica a la hora de la evaluacion en urgencias de un paciente con sincope dado
gue hay un gran margen probabilistico de error y mala caracterizacion del riesgo
particular. Muestra ademas un valor predictivo negativo del 83%, este se traduce
gue de todas las personas con sincope a quienes se les calcule un puntaje de bajo
riesgo para desenlace mayor, el 83% de los pacientes muy seguramente no
presentara eventos adversos a los 30 dias. Esto implica que a menor puntaje, es
decir, a menos variables fisioldgicas y de laboratorio alteradas pues la probabilidad
de malos desenlaces va a ser mucho menor.

Todos los pacientes que presentaron el desenlace compuesto entre los dias 7 y 30,
ya lo habian presentado antes de los 7 dias. Es decir, después del dia séptimo no
hubo ningun paciente que cumpoliera alguno de los desenlaces que hacen parte del
compuesto y que no lo hubiera cumplido antes del dia siete (por haber tendio uno
de los desenlaces). Por lo tanto los resultados para los siete dias de seguimento
son iguales que para los de 30 dias

Ahora bien, dado que este puntaje de riesgo en realidad comprende una escala de
resultados y no es dicotbmica, su desempefio como prueba diagndstica debe
valorarse con esta informaciéon no agregada (como se hizo para el calculo de los
valores de seguridad). Aun asi, los resultados obtenidos no permiten recomendar
su utilizacién y nos ubican en una postura de incertidumbre diagnéstica. Asi, el area
bajo la curva en una gréafica de funciones operativas del receptor fue de 0,62 con
intervalo de confianza que varia entre 0,45y 0,78. Dado que la menor probabilidad
de predecir el evento es menor al 50% y la mayor de 78%, el puntaje Rose pudiera
dar informacion util en cuanto a prediccion pero sin descartarse que sea en algun
momento mejor que el azar.

Dentro de las variables que hacen parte del calculo del puntaje de riesgo Rose, dos
de ellas tuvieron una prevalencia menor a 25%, estas son anemia (3,3%) y sangre
oculta en heces (3,3%).

Previo al uso de BNP como variable de desenlace adverso cardiovascular en un
puntaje de riesgo como el Rose, ya se habia intentado encontrar su utilidad como
factor de riesgo independiente en pacientes con sincope. Por ejemplo, en un estudio
de los mismos autores de la validacion de Rose (54), se intent6 evaluar el valor del
BNP para prediccion de malos desenlaces a 3 meses en pacientes adultos con
sincope, encontrando que un valor 100 pg/ml era mas sensible que las guias
institucionales de prediccion de riesgo a 3 meses de seguimiento, con especificidad
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similar, esta ultima aumentado significativamente cuando el nivel era 1000 pg/ml.
Es probable que el BNP no sea de utilidad en prediccion de desenlaces en grupos
de bajo riesgo, de hecho, los autores de este estudio no realizaron medicion de BNP
en dicha poblacion.

Mas del 40% de los pacientes del presente estudio tuvieron un valor de BNP mayor
o igual a 300 pg/mL, menor a lo reportado por la literatura. Asi, Reed y Gibson
realizaron un estudio donde evaluaron el nivel de BNP en poblacion mayor a 60
anos, encontraron que hubo un aumento en los niveles de BNP desde el ingreso
hasta una semana después del evento, no explicado aun (46). La mediana de BNP
fue de 167,8ng/mL al ingreso con un pico de 303,2 ng/mL a las 48h. Estos hallazgos
permiten describir la importancia de aplicar el puntaje de riesgo Rose desde el inicio,
siguiendo el argumento descrito por Reed y relacionarlos con el tiempo en que se
demora la consulta al servicio de urgencia. A medida que se demoren mas los
pacientes en consultar, se estaria obteniendo valores de BNP mayores que los
existentes en el momento del sincope.

En nuestro estudio, la mediana de tiempo fue de 3 horas, de modo que, al ser menor
que el pico de BNP a las 48 h queda resuelto que no hubo sobreestimacion de los
resultados del BNP por mayor tiempo luego de presentado el sincope. Es necesario
entonces tener en cuenta los tiempos de toma de la muestra en futuros estudios
respecto al evento inicial para disminuir los sesgos. Igualmente, seria necesario
validar lo descrito con una poblacion mayor al estudio de Reed y con otros tipos de
mediciones de BNP.

Una importante limitacién a la hora de considerar el uso de un marcador sérico de
dafio o sobrecarga miocardica como lo es el BNP, en la evaluaciéon del pronostico
de los pacientes con sincope, esta basada en el hecho de que el propio BNP podria
estar identificando sélo los pacientes de mayor edad, con mayor prevalencia de
cardiopatia estructural y falla cardiaca, patologias que tienen implicito un peor
prondstico vital y mayor incidencia de complicaciones cardiovasculares en los
pacientes que las sufren. Sin embargo su medicion representaria un marcador mas
objetivo de cardiopatia 0 compromiso cardiaco de otra fuente comparado con una
historia clinica y exadmen fisico mucho mas subjetivos.

Creemos necesario analizar en profundidad los resultados de este estudio para
comprender si la informacion recolectada fue suficiente o no. Observamos
inicialmente los resultados en la regresion logistica. En el proceso de seleccion de
las variables que pudieran entrar en el modelo se establecieron criterios
relativamente flexibles en cuanto a su asociacion con el evento en un analisis
bivariado. Dado que hubo una primera relacion en las variables relacionadas con
los sintomas, los signos, alteraciones electrocardiograficas y ecocardiogréficas se
indica que la informacion recolectada fue exhaustiva en estos cuatro aspectos,
siendo la disnea la Unica variable entre todas que si se relacioné con el desenlace
compuesto de manera significativa. Sin embargo, en el modelo de regresion
logistica se observa que solo el 24% de este evento se explica por la combinacion
de las 7 variables descritas en la tabla 8.
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De nuevo, fortalece el hecho que en esta poblacién no se puede describir aun las
caracteristicas que mas se relacionan con los eventos cardiovasculares. Gabayan
y colaboradores elaboraron de manera similar una regresion logistica para
identificar las variables més relacionadas con eventos cardiovasculares a 7 dias en
una poblacion de pacientes con sincope. Se encontraron como predictores positivos
edad mayor a 60 afios, sexo masculino, falla cardiaca, enfermedad cardiaca
isquémica, arritmias, y enfermedad valvular. Ninguna de ellas se encontr6 como
relacionada con desenlaces fuertes en nuestro estudio (47)

Los resultados del andlisis multivariado realizado por nosotros refuerza la necesidad
de expandir la cohorte; esto lo explicamos dado que se tomé un numero
suficientemente extenso de variables como para no encontrar una asociacion
significativa por lo menos con tres de ellas, luego, se debe reforzar el poder
estadistico desde el nUmero de sujetos incluidos y no desde el nimero de variables
incluidas.

Reed y colaboradores, los mismos autores quienes describieron inicialmente este
puntaje de riesgo, realizaron también un seguimiento a 1 afio de su cohorte. El
incremento en la ventana de seguimiento permitié describir que del nuevo total de
personas con el desenlace, 52% lo tuvieron luego de los primeros 30 dias de
evaluacion. La sensibilidad del mismo disminuyd, mientras que la especificidad
aumento (71,6% y 71,1% respectivamente), comportamiento propio de una prueba
diagndéstica con mayor poder estadistico (48). Si bien el nimero de personas que
participaron en el estudio inicial de derivacion de la escala es alto., se hace
necesario ampliarlo a otras regiones. Asi por ejemplo, Saccilotto y colaboradores
realizaron una revision sistematica en la que evaluaron 12 estudios que utilizaron la
escala de San Francisco, la sensibilidad y especificidad de la escala vari
considerablemente en relacion a la derivacion orinal 87% y 52% en la revision
sistematicay 96% y 62% en la derivacién). lgualmente, la validacion externa que se
hizo de la misma arroj6 valores distantes (sensibilidad 89% y especificidad
69%)(49). Se deduce entonces que hay factores propios de la poblacion que hacen
gue las escalas de riesgo tengan un comportamiento distinto (49,50).

Es importante resaltar que la poblacion estudiada cubria todo el espectro de
personas, desde aquellas sin ningun antecedente clinico, hasta personas con franca
sintomatologia por falla cardiaca y con implante de dispositivos de terapia eléctrica
cardiovascular. Las caracteristicas metabdlicas son rapidamente extrapolables a las
de la poblacion sana. D"Ascenzo y colaboradores evaluaron a 43315 pacientes con
sincope y determinaron que 10,4% tenian alteraciones cardiacas de base, siendo la
bradiarritmia la mas frecuente (4,8%)(51). En nuestro estudio la bradiarritmia fue el
tercer hallazgo electrocardiografico mas frecuente (32,6%), antecedido por la
desviacion del eje y alteraciones de la onda t y segmento ST. Todos superan por
mucho lo reportado por D"Ascenzo. También hay una notoria diferencia en cuanto
a los predictores con mayor relacion de predecir eventos adversos; en nuestro
estudio estos fueron palpitaciones, falla cardiaca y evidencia de sangrado.
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Al comparar las poblaciones con sincope de nuestro estudio con la del estudio
original por Reed vemos como en ambas el promedio de edad oscilaba alrededor
de los 65 afios, es de decir la mayoria de pacientes hacen parte del grupo de la
tercera edad con mayor prevalencia de comorbilidades cardiovasculares y
probablemente similares riesgos de complicaciones mayores. Una diferencia
llamativa es que en nuestro estudio encontramos una prevalencia menor de historia
de episodios sincopales previos en comparacién con el estudio original (32% vs
43%). La historia de sincopes previos podria representar existencia de mayor
comorbilidad cardiovascular no identificada ni estudiada previamente pero también
al encontrar poblacion con episodios sincopales recurrentes o frecuentes, es el
mecanismo neuromediado o reflejo el mas probablemente asociado a ellos, y éste
de por si genera un mejor pronostico y menor incidencia de eventos ominosos.
Nuestro estudio ademas presenta pacientes con mayor prevalencia de falla cardiaca
(21,7% vs 5,1%) y ya es conocido que los pacientes con sincope y falla cardiaca
son casi extrapolables a pacientes con historia de taquiarritmias malignas auto
abortadas con pronésticos similares y alto riesgo de muerte subita dependiendo del
deterioro de su funcion ventricular izquierda. Esta importante diferencia explicaria la
alta prevalencia (68%) de BNP elevado (mayor de 300 pg/ml), con limite superior
hasta de 1700 pg/ml.

La historia de enfermedad coronaria conocida (infarto agudo del miocardio previo)
también fue mayor en nuestra poblacién (15% vs 10%), aungque no es significativa.
En el estudio original a la poblacion con sincope le fue identificada su causa en el
servicio de urgencias en el 44% de los casos, en comparacion con nuestra poblacion
en donde la mayoria de pacientes son hospitalizados principalmente por la
incertidumbre diagndstica y prondstica a corto plazo. El 76% de los pacientes del
presente estudio presentaba un electrocardiograma anormal al ingreso a la
institucion, abarcando desde anormalidades sutiles hasta signos de importante
cardiopatia estructural de base; en comparacion con el estudio de Reed en donde
96% de los pacientes tenia un ECG en ritmo sinusal sin mayores anormalidades al
ingreso.

Los tiempos de traslado al servicio de urgencia son aceptables para un hallazgo
como el sincope, al igual que el tiempo de atencidn (3 horas). Se hace necesario
expandir estos hallazgos a poblacion de otras instituciones y otras ciudades de tal
manera que permita inferir las caracteristicas en cuanto el transporte hacia los
servicios de salud y los tiempos de respuesta médica. También se debe resaltar que
todos los sujetos incluidos en este estudio participaron de manera prospectiva. Al
hacerlo retrospectivamente se pierde la posibilidad de validar la informacién de la
historia clinica con la informacién dada por los pacientes. La informacion lograda
entonces se suma a las necesidades ya planteadas acerca de realizar estudios que
evallen el desempefio de la escala ROSE en otras instituciones (52).

No es el propdsito del presente estudio evaluar las caracteristicas de presentacion
del sincope, sin embargo, y acorde con lo documentado, los sintomas vasovagales
fueron predominantes. Igualmente, quisiéramos anotar que la mitad (50,3%) tenian
como alteraciones electrocardiografica cambios inespecificos de la onda T o el
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segmento ST y una tercera parte tenia hipertrofia ventricular izquierda (detectada
por el EKG). Es necesario evaluar la reproducibilidad interobservador que tienen los
hallazgos electrocardiograficos seleccionados. Esta bien documentado en una
revision sistematica que los hallazgos al electrocardiograma varian segun el
profesional que determine los hallazgos. Asi por ejemplo, en una revision
sistematica realizada por Serrano y colaboradores, revisaron la calidad
metodologica de la escala de San Francisco y su desempefio. Encontraron que la
lectura realizada por el médico de la institucién tenia un OR de 25,5, mientras que
el leido por el investigador o el cardidlogo tuvo un OR de 4 (53). En cuanto a los
desenlaces, la presencia de arritmias y la isquemia miocérdica validan que hay una
alta probabilidad de presentar eventos posteriores a un sincope teniendo como base
alteraciones cardiacas.

Una caracteristica comun de los puntajes de estratificacion del riesgo en los
pacientes con sincope utilizados en urgencias es que con el fin de alcanzar el 95%
de sensibilidad para un evento adverso temprano, la presencia de cualquier factor
de riesgo es suficiente para mover al paciente del grupo de bajo riesgo. Los estudios
realizados sobre la eficacia de la evaluacion del sincope son dificiles debido a
numerosos factores clinicos contribuyen al sincope, las tasas globales de resultados
posteriores son bajos, y se pueden producir una serie de resultados diferentes.
Atribuir los desenlaces clinicos a la causa del sincope trae problemas, ya que el
evento sincopal es raramente caracterizado fisiolégicamente.
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9. Conclusiones

El puntaje de riesgo Rose no presenta un buen desempefio diagndstico como
predictor de desenlaces mayores, cardiovasculares y muerte a los 30 dias en esta
poblacién. Por lo tanto se debe responder la pregunta si la falta de poder en los
resultados del estudio se deben a dos cosas: 1) al tamafio de la muestra y 2) al
tiempo de seguimiento. Si bien la derivacion de la escala por los autores que la
reportaron inicialmente lo hicieron a un seguimiento de 30 dias, extender la ventana
de seguimiento en esta cohorte redundara en un mayor numero de eventos
documentados. Ahora bien, hay que sopesar el hecho de encontrar informacion que
explique desenlaces a largo plazo, por ejemplo a 1 afio, con la necesidad e
importancia clinica y terapéutica de tener un puntaje de riesgo que pueda
predecirlos a corto plazo (30 dias). En nuestra opinién, una vez validado nuestro
instrumento de recoleccién de informacion, es preferible que se expanda el tamafio
de la muestra con personas de otras regiones del pais. Este puntaje de riesgo
presenta algo mas de capacidad predictiva de desenlaces adversos a los 7 dias de
seguimiento de los pacientes, y en directa relaciébn con la mayor presencia de
variables alteradas que la conforman, asi representando el l6gico de hecho de
mayor complicaciéon a mayor alteracion fisioldgica y enfermedad de base al ingreso.

Dada la alta variabilidad reportada en la lectura del electrocardiograma, y que este
estudio tiene un componente amplio en cuando hallazgos electrocardiogréficos, se
hace necesario validar las lecturas con otros lectores. El reporte de la variabilidad
inter observador serd un sustrato importante en la implementacion de nuevos
patrones de practica en los servicios de urgencia y en la estandarizacion de los
procesos de lectura para efectos de los estudios de investigacion.

El uso de un puntaje de riesgo en sincope, cualquiera de los realizados hasta la
fecha, nunca reemplazara una adecuada anamnesis, examen fisico e interpretacion
l6gica de los resultados de laboratorio en un paciente particular. Sin embargo se
requiere de la validacién en poblaciones propias de este tipo de puntajes de riesgo,
en pro de ayudar al personal de salud a cargo de estos en pacientes en la mejor
toma de decisiones clinicas y disminucion en costos de que implica una
hospitalizacion prolongada innecesaria.
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realizacion del trabajo que desamolla el siguiente estudiante de la Especialidad en
Medicina Interma:

ESTUDIANTE TITULD DIRECTOR

“Caracteristicas operativas del Guillermno Mora

AGUSTIN PAT puniaje dg ng:sgcr para su'!{:np& rose, Fﬂbﬂ.‘:_f"l. MD.

MENESES para prediccion de mortalidad, Cardiclogo
dezenlaces cardicvasculares y no

C.C 80817935 cardiovasculares mayores, a 7 y 30

. dias, en pacientes adultos con Departamento

Codigo 599343 sincope en la Fundacion Hospital Medicina Intermna

San Carlos”

Cordial saludo,

Onginal firmado por
EDGAR CORTES REYES
Secretario de Facultad
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Bogota, 22 de mayo 2014

Dhchior

JAIME ARTURC HERNANDEZ RUIZ
Coordinador Especialidad de Medicina Intemna
Universidad Nacional de Colombia

Respetado Doctor Hemandez:

Atentamente me permito certificar gque he evaluado el trabajo tiulado “APLICACION DEL
PUNTAJE DE RIESGO EN SINCOPE ROSE. PARA PREDICCION DE MORTALIDAD ¥
DESENLACES CARDIOVASCULARES MAYORES, A 7 ¥ 20 DIAS. EN PACIENTES
ADULTOS™, presentado por Manuel Agustin Paz Meneses, residents de tercer ano de la
especialidad en Medicina Intema, como Fabajo de grado para obtener el titubo de
especialista en Medicina Intema.

Emito como evaluador el concepto de: APROBADO 51N MODIFICACHINES

Cord@lmente,

,[rfn ::"Fl A ey

I}ECAR ERNESTO AMARIS PERA
Docente Cardiokegia

Ciepartamento de Medicina Intema
Unversidad Macional de Colombia

Copia- Agimin Faz Manetes (Resdente N Medoins i) — archivo

Cra 13 8 2844 sur, Fundacién Hesphial San Carfcs, P 5, Ofcing Universidad s onal
Tl Conmutader (57-1] 7 443333 Bl 190- 5774
Coave e tndniey unimedintermafiomal oo - depmedcne_bogibiunal edilor  Bogotd, Coksmbie, Sur Ambiics
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