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RESUMEN

TITULO: EVOLUCION CLINICA Y CALIDAD DE VIDA EN LOS PRIMEROS SEIS MESES
DE SEGUIMIENTO A PACIENTES CON SINCOPE NEUROCARDIOGENICO EN
EL INSTITUTO DEL CORAZON DE BUCARAMANGA DURANTE EL 2012-2013 *

AUTOR: JULIAN ANDRES GELVES MEZA **

PALABRAS CLAVES: Sincope neurocardiogénico, recurrencias, calidad de vida, SF-36, mesa
basculante.

DESCRIPCION:

El sincope neurocardiogénico es la causa mas comun de pérdida transitoria de la consciencia. A
seis meses (corto plazo) hay pocos datos a nivel mundial y ningan estudio a nivel local sobre
recurrencia y calidad de vida en sincope. Este estudio tuvo como propdsito describir la incidencia
de recaidas de sincope y el cambio en la calidad de vida de los pacientes con sincope
neurocardiogénico en el Instituto del Corazon de Bucaramanga.

Fue un andlisis descriptivo basado en una cohorte prospectiva con diagnéstico de sincope
neurocardiogénico que recibié tratamiento no farmacoldgico y que fue seguida durante seis meses
registrando recurrencia de sincope. Al ingreso cada sujeto diligencié el cuestionario de calidad de
vida SF-36, se entregd por escrito, previa explicacién, todas aquellas recomendaciones de
tratamiento no farmacolégico y finalmente un formato de registro de nuevos eventos de sincope.
Mediante consulta de seguimiento o llamada telefénica a los 6 meses del diagndstico, se evalué
recurrencia de sincope y nuevo cuestionario de calidad de vida.

La muestra final para analisis incluyé 97 pacientes, edad media de 42 afios. La recaida de sincope
durante el periodo de seguimiento de 6 meses fue del 32% con una mediana de tiempo hasta la
primera recaida de 20 dias. Se observé que el tiempo transcurrido hasta la primera recaida se
asocié con un aumento en la frecuencia de recaidas de ahi en adelante. La carga de sincope
durante la vida previa a la realizacién de la prueba de mesa basculante ademas del tiempo de
evolucion de la enfermedad hasta el dia del diagnostico fueron los principales factores que
parecieron asociarse con aparicién de recurrencia antes de seis meses de iniciado el tratamiento.
En el grupo de pacientes evaluado se logré6 demostrar un cambio estadisticamente significativo
hacia la mejoria en todas las escalas del cuestionario de calidad de vida del SF-36 durante el
tiempo observado.

* Trabajo de grado )
** Facultad de Salud. Escuela de Medicina. Director: Alexander Alvarez Ortiz, MD, Internista,
Carditlogo, Electrofisidlogo.
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ABSTRACT

TITLE: CLINICAL COURSE AND QUALITY OF LIFE IN THE FIRST SIX MONTHS OF
FOLLOW-UP IN PATIENTS WITH NEUROCARDIOGENIC SYNCOPE IN THE
HEART INSTITUTE OF BUCARAMANGA DURING 2012-2013 *

AUTHOR: JULIAN ANDRES GELVES MEZA **

KEYWORDS: Neurocardiogenic syncope, recurrence, quality of life, SF-36, tilt table test.

DESCRIPTION:

Neurocardiogenic syncope is the most common cause of transient loss of consciousness. In six
months (short term) there are few data worldwide and no local studies about recurrence and quality
of life in syncope. This study aimed to describe the incidence of recurrence of syncope and the
change in the quality of life of patients with neurocardiogenic syncope in the Heart Institute of
Bucaramanga.

A descriptive analysis was based on a prospective cohort diagnosed with neurocardiogenic
syncope who received non-pharmacologic treatment and was followed for six months recording
recurrence of syncope. On admission each subject completed the quality of life questionnaire SF-36,
was delivered in writing, prior explanation, all the recommendations of non-pharmacological
treatment and finally a new record format event of syncope. Through follow-up visit or phone call at
6 months of diagnosis, recurrence of syncope and again quality of life was assessed.

The final sample for analysis included 97 patients, mean age 42 years. The recurrence of syncope
during the follow-up period of 6 months was 32% with a median time to first relapse of 20 days. It
was observed that the time to first relapse was associated with an increase in the frequency of
relapses thereafter. The burden of syncope during life prior to the completion of the tilt table test in
addition to the duration of the disease until the day of diagnosis were the main factors that
appeared to be associated with syncope recurrence within six months of starting treatment. In the
group of patients evaluated were able to demonstrate a statistically significant change towards
improvement in all scales of quality of life questionnaire SF-36 during the time observed.

* Graduation Project
** Faculty of Health. School of medicine. Directed by: Alexander Alvarez Ortiz, MD, Internist,
Cardiologist, Electrophysiologist.
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INTRODUCCION

El sincope es un sintoma que consiste en pérdida de la conciencia y del tono
postural, de caracter transitorio, usualmente menor a 5 minutos, con recuperacion

espontanea, y que no deja secuelas neuroldgicas (1).

La pérdida transitoria del conocimiento es debida a una hipoperfusion cerebral
global transitoria que se caracteriza por ser de inicio rapido, duracion corta y
recuperacion espontanea completa. Esto puede ocurrir en todos los grupos de
edad.

El sincope neurocardiogénico es la causa mas comun de esta pérdida transitoria
de conocimiento y se caracteriza por un incremento exagerado del tono vagal
asociado a una reduccion brusca del tono simpético, que van a desencadenar una
disminucién de la frecuencia y fuerza de contraccidén cardiaca, en muchos casos

acomparfada de vasodilatacion periférica (2).

Para el diagnostico y manejo de esta entidad, se utiliza la prueba de mesa
basculante (head-up tilt test). No hay indicacién para realizar una mesa basculante
como control del éxito o falla del tratamiento médico farmacolégico o no
farmacoldgico (3). No existe un examen estandar de oro para el diagnéstico de
sincope vasovagal (también llamado neurocardiogénico) y por lo tanto ha sido
dificil estimar con precision un valor de sensibilidad y especificidad exactos
teniendo en cuenta que los protocolos o metodologia para realizar la prueba
difieren entre los grupos investigadores; sin embargo, los estudios muestran que

la especificidad es alrededor del 90% y la sensibilidad cercana al 85% (4).

Previamente ha sido publicado por varios autores, que la calidad de vida de

pacientes que sufren de sincope neurocardiogénico es peor comparada con la
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poblacion general y similar a aquellos que presentan falla cardiaca con una clase
funcional NYHA de Il/III.

La tasa de recurrencias en estos pacientes es muy alta y es de suponer que al
obtener un potencial cambio en las recurrencias a corto plazo, la calidad de vida

debe tener variaciones significativas en el paciente.

Este estudio tiene como propadsito principal describir la recurrencia de sincopes a
corto plazo y el cambio en los puntajes de calidad de vida de los pacientes con
diagnostico de sincope neurocardiogénico que reciben tratamiento no
farmacoldgico y seguimiento en el Instituto del Corazén de Bucaramanga. Obtener
un mejor entendimiento de la evolucion a corto plazo del sincope
neurocardiogénico, permitiria identificar casos que obliguen a enfocar estrategias
para reducir recurrencias a mediano y largo plazo. Secundariamente se buscaria
evaluar el cambio en la calidad de vida de los pacientes antes y después de
iniciado el tratamiento en un periodo de seguimiento de 6 meses mediante el
cuestionario SF-36, pues previamente ya se documenté que el numero de

sincopes se correlacionaba bien con los resultados en el cuestionario SF-36 (5).
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La calidad de vida de pacientes que sufren de sincope neurocardiogénico es peor
comparada con la poblacion general y similar a aquellos que presentan falla
cardiaca con una clase funcional NYHA de II/lll. En un estudio de 2003 donde
evaluaban pacientes con sincope vasovagal se encontro que la calidad de vida es
peor en la mujer y empeora con la edad en ambos sexos. Ademas dicha serie
mostré que el numero de sincopes es el pardmetro clinico que mejor se

correlaciona con la calidad de vida. (6).

La recurrencia en pacientes con sincope vasovagal ocurre hasta en un 30% en los
primeros 3 afios de seguimiento. A mediano plazo, Sheldon y cols encontraron un
28% de recurrencia después de 12 meses (7); Moya y cols encontraron un 34%
después de 15 meses (8). Dentro de los escasos estudios a nivel mundial sobre
seguimiento de pacientes con sincope a corto plazo, un estudio espafiol de 2005
de Bardn-Esquivias y cols, evalué la evolucion y los cambios en la calidad de vida
de pacientes con sincope vasovagal (5). Esto se midié con el cuestionario SF-36
administrado de manera prospectiva a todos los pacientes con sincope confirmado
mediante test de mesa basculante; a seis meses reportaron el porcentaje de
recurrencia entre los pacientes en un 19.8%. En otro estudio el porcentaje de
recurrencia a 6 meses fue de 42% (9). Actualmente hay pocos datos de estudios a
corto plazo a nivel mundial y ningun estudio a nivel local sobre la evolucién de esta

condicion.

Teniendo en cuenta lo anterior, se hace necesario realizar un estudio en el area
metropolitana de Bucaramanga (Instituto del corazén) que describa la frecuencia
de recaida de sincope a corto plazo y el cambio en la calidad de vida de los
pacientes con diagnostico de sincope neurocardiogénico que reciben tratamiento

no farmacologico; analizar la tendencia de asociacion que pueda existir entre las
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variables clinicas previas al inicio del estudio y la frecuencia de recurrencia de
sincopes o en el cambio en calidad de vida; ademas describir si hay tendencia de
asociacion entre tipo de respuesta obtenido en la prueba de mesa basculante
como factor de exposicion y recurrencia de sincopes; la utilidad sera identificar
tempranamente pacientes que posiblemente requieran estrategias para reducir
recurrencias a mediano y largo plazo

v" PREGUNTA DE INVESTIGACION:

¢, Cual es la frecuencia de recaidas de sincope a corto plazo y los cambios en
calidad de vida después de iniciado el tratamiento no farmacol6gico en
pacientes con sincope neurocardiogénico del Instituto del Corazéon de

Bucaramanga?
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2. OBJETIVOS

2.1  OBJETIVO GENERAL

Describir la recurrencia de sincopes y el cambio en los puntajes de calidad de vida
a corto plazo de los pacientes con diagnostico de sincope neurocardiogénico,
tratados en el Instituto del corazon de Bucaramanga durante el afio 2012-2013.

2.2  OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir las caracteristicas socio demograficas y clinicas de pacientes con prueba

de mesa basculante positiva para sincope neuralmente mediado.
Describir las alteraciones mas frecuentes en la prueba de mesa basculante de los
pacientes con recaidas de sincope, durante los primeros seis meses de

seguimiento.

Enumerar las variables clinicas mas prevalentes en los pacientes con mayor

recurrencia de episodios sincopales en los primeros seis meses de tratamiento.

Estimar si hay correlacion entre el tiempo transcurrido hasta la primera recaida y la
frecuencia de sincopes en el tiempo de observacion del estudio.

Evaluar el cambio en la calidad de vida a los seis meses del diagnéstico y

tratamiento inicial del sincope neurocardiogénico.
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3. MARCO TEORICO.

3.1 GENERALIDADES
Hipdcrates 450 ac: “aquellos que sufren desmayos frecuentes y severos, suelen

fallecer subitamente”.

La pérdida transitoria de la consciencia es un sintoma comdn en trastornos
benignos o condiciones clinicas potencialmente letales. El sincope, la epilepsia,
los trastornos psiquiatricos y metabodlicos son las principales causas de pérdida
transitoria de la consciencia. El sincope es un sintoma que consiste en pérdida de
la conciencia y del tono postural, de caracter transitorio, usualmente menor a 5
minutos, con recuperacion espontanea, y que no deja secuelas neurolégicas, esta

caracterizado por una hipoperfusion cerebral global transitoria (10).

La distribucion de sincope en la poblacién general tiene un comportamiento
bimodal con un pico en los adolescentes y adultos joévenes, principalmente en
mujeres, seguido por un pico en los adultos mayores (11).La prevalencia de
sincope neuralmente mediado en la poblacion general durante la vida se
encuentra entre 30-50% para personas hasta los 60 afios de edad (12) (13).
Dentro de los tipos de sincope, el reflejo es la causa mas prevalente de sincopes,
presentandose hasta en un 73% en adultos jévenes y un 45% en adultos mayores
(14). De las subclases de sincope reflejo, el sincope vasovagal o
neurocardiogénico abarca hasta el 82,4% de los casos. En el sincope
neurocardiogénico un reflejo desencadenado induce vasodilatacion y/o bradicardia,
resultando en hipotension arterial sistémica e hipoperfusion cerebral. La
hipotensién y la bradicardia del sincope se deben a una inhibicion transitoria del
sistema simpatico y a una relativa activacion del sistema parasimpatico,

respectivamente.
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El sincope vasovagal estd caracterizado por signos premonitorios (mareo,
diaforesis, palidez, nausea, palpitaciones, vision borrosa, calor) y provocado por
eventos desencadenantes como bipedestacion prolongada, emociones como
miedo, dolor severo o provocado directamente mediante la prueba de mesa
basculante. La pérdida de conciencia puede ir precedida de prédromos
consistentes en malestar general, adinamia, bostezo, sudoracién, palidez o puede

ocurrir de manera abrupta sin sintomatologia previa (15).

Entre los sintomas que mas frecuentemente reportan los pacientes que sufren
sincope se encuentra: Vision Borrosa, disnea de suspiro (sensacion de dificultad
para respirar con profunda inspiracion y espiracion), disestesias (sensacion
anormal similar a un insecto arrastrandose sobre la piel), temblor suave
involuntario en los dedos y diaforesis (sudoracion profusa). Y de los que han
hecho sincope y tienen prueba de mesa basculante positiva, la sensacion de calor

es uno de los mas frecuentes (16).

Es importante establecer la diferencia entre sincope y presincope. Al hablar de
presincope, estamos describiendo los sintomas o la situacion clinica que precede
a la pérdida de conciencia y en la que usualmente el individuo es todavia capaz de
realizar maniobras (sentarse o acostarse) que abortan el sincope. Es la casi
pérdida de la conciencia y del tono postural, la cual se evita cuando el paciente
reconoce los sintomas que preceden el sincope y los evita al asumir la posicion

sentado o supino.

3.2 EPIDEMIOLOGIA

Es un sintoma comun en la poblacién. El estudio de Framingham reporté una
incidencia del 11% de episodios de sincope en el seguimiento de 17 afos a su
poblacién (17). La incidencia del sincope incrementa con la edad, con un aumento
significativo a los 70 afios. La incidencia de sincope es similar entre hombres y

mujeres en el estudio de Framingham. Otros han reportado predominio en mujeres
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(18). Los hombres tienen mayor probabilidad de tener un sincope de origen
cardiaco (19). Aproximadamente 30-40% de la poblacion general presentaran un
episodio de sincope a lo largo de su vida (20). Generan el 3-5% de todas las
atenciones en servicios de urgencias y 1% de las hospitalizaciones. En Colombia,
se encontrd una prevalencia de 13% de sincopes en una poblacion de Santander
(Aratoca) (21).

3.3 ETIOLOGIA

Determinar la etiologia afecta definitivamente el prondstico y el tratamiento. La
causa mas frecuente de sincope es el Neurocardiogénico (mediado neuralmente o
vasovagal). Es de etiologia y prondstico benigno (22). No todo sincope esta
asociado a condiciones benignas, por lo cual el riesgo de muerte subita siempre

debe llevar a descartar enfermedades de origen cardiaco.

El tiempo de recuperacion espontanea después del sincope es una ayuda clave
para orientar el diagnostico de la entidad que lo desencadena. La forma vasovagal
recupera consciencia de manera mas rapida, pero el sincope asociado a una
condicién cardiovascular como la arritmia ventricular, puede recuperar de una

manera mas erratica en el tiempo.

En algin momento de la historia natural de la enfermedad, el sincope puede
manifestarse con caracteristicas que sugieren sindrome convulsivo y que plantean
la necesidad de descartar epilepsia como origen de las pérdidas de consciencia y
tono postural, en vez del sincope. En ese diagndstico diferencial, se han

establecido pautas para orientar el diagnostico definitivo.
3.4 ATAQUES NO SINCOPALES

Se refiere a otras condiciones clinicas que no son sincope pero que pueden

confundir el diagndstico del mismo.
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» Ataque isquémico transitorio (AIT): déficit neuroldgico transitorio y reversible
en 24 horas gue usualmente se asocia a vértigo, disartria, diplopia (AIT vertebro-
basilar). Los AIT que tienen corta duracion y pueden confundirse con sincope.

* Pseudosincope: Son ataques frecuentes que simulan sincope, con quejas
somaticas, sin enfermedad cardiaca estructural. Estos ataques son compatibles
con desorden psiquiatrico o desoérdenes de somatizacion.

 Desérdenes metabdlicos: hipoglicemia, hipoxemia, hiperventilacion con
hipocapnia.

¢ Intoxicacién

3.5 CLASIFICACION DEL SINCOPE

3.5.1 Sincope neurocardiogénico o mediado neuralmente vasovagal, seno
carotideo, situacional (tos, estornudo, postprandial, deglutorio, por dolor visceral,
miccional, por defecacién, post ejercicio) (23). Para sospechar sincope vasovagal,
se puede encontrar sintomas premonitorios (nauseas, mareo, vomito, palidez,
sudoracién), ocurre generalmente en lugares cerrados, congestionados, calurosos,
en bipedestacion prolongada, haciendo fila, asociado a eventos desencadenantes
como estrés, miedo, dolor, instrumentacion, posterior a una comida copiosa,
tiempo después del ejercicio, en ausencia de una enfermedad cardiaca y
frecuentemente con el antecedente de que ya tenia historia de sincopes en la
adolescencia o afios anteriores.

El sincope situacional, se diagnostica cuando el sincope ocurre durante o
inmediatamente después de orinar, defecar, toser, estornudar o tragar. El sincope
por hipersensibilidad carotidea ocurre al girar bruscamente la cabeza, presencia

de tumores en el cuello, al apretar el nudo de la corbata o por presion en el cuello.

3.5.2 Sincope Ortostatico Por falla autonomica primaria (Parkinson, atrofia

sistémica multiple); por falla autonomica secundaria (neuropatia diabética); por
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deplecion de volumen (hemorragia, diarrea); por farmacos (antihipertensivos). Se
demuestra al documentar la hipotension ortostatica con caida de la presion arterial
sistélica >20mm Hg o hallar una presion arterial sistolica menor de 90 mmHg
asociada a sincope o presincope.

El sincope inducido por farmacos ocurre cuando el sincope se presenta al iniciar o
cambiar una medicacion anti-hipertensiva, al aumentar la dosis de hipotensores o
por mezcla de medicamentos potencialmente arritmogénicos, en especial en

ancianos que toman otros medicamentos como diuréticos.

3.5.3 Sincope de origen cardiaco Por desoérdenes del sistema eléctrico del
corazén (disfuncion del nodo sinusal, bloqueos de la conduccion atrioventricular
(A-V), taquicardias supra y/o ventriculares, sindromes hereditarios como el QT
largo y el Brugada y la disfuncion de dispositivos de estimulacion cardiaca); por
enfermedad cardiaca estructural (valvulopatias, infarto agudo de miocardio,
cardiomiopatias obstructivas, mixoma auricular) o dafio vascular (diseccion
aortica), por taponamiento o embolia pulmonar. Se debe sospechar sincope de
origen cardiaco cuando hay palpitaciones precediendo el episodio sincopal.
Igualmente cuando el sincope ocurre durante el ejercicio o cuando ocurre en
posicién supina. Por lo tanto, el EKG es clave para su diagndstico, en el cual se

puede encontrar.

Bradicardia sinusal extrema (menor de 40 Ipm)
Bloqueos sinoatriales repetitivos.

Pausas sinusales > 3 segundos.

Bloqueo atrio-ventricular de segundo grado Mobitz 1.
Bloqueo atrio-ventricular de tercer grado.

Bloqueo alternante de las ramas del has de His.

AN N N N N N

Taquicardia supraventricular rapida (Flutter atrial conduciendo 1:1,

fibrilacion o arritmia atrial con conduccion por una via accesoria).
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v' Taquicardia ventricular.

<

Disfuncion de marcapasos.

v' Por isquemia cardiaca: cuando los sintomas ocurren en presencia de
isquemia aguda con o sin infarto agudo de miocardio (IAM).

v Intervalo QT largo.

v QRS ancho.

3.5.4 Otros tipos de sincope:

Sincope migrafioso: La migrafia es probablemente la condicion mas importante
en este grupo de causas de sincope Sin embargo, como regla, la migrafia no
causa sincope directamente. La evidencia sugiere que en la mayoria de los casos
la migrafia puede desencadenar un sincope reflejo vasovagal neurogénicamente
mediado. Otro mecanismo muy implicado en producir sincope migrafioso es la
isquemia vertebrobasilar debido a vasoconstriccion, que puede ocurrir en un
ataque de migrafia (24). La presencia de dolor de cabeza y alteraciones visuales
pueden sugerir un sincope “migrafoso”, aunque los antecedentes de migrafas, la
presencia de escotomas brillantes o el “centelleo en zigzag” previos al episodio
suelen orientar el diagnéstico. Por otra parte, el sincope migrafioso es muy poco
frecuente. En cualquier caso el tratamiento médico incluye el uso de
betabloqueantes y de vasoconstrictores de las arterias craneales y basilares como

el sumatriptan.

Sincope convulsivo: En raras ocasiones el sincope puede asociarse a
movimientos convulsivos (llamado sincope convulsivo, el cual casi nunca dura la
crisis mas de 15 segundos de duracion). Los movimientos ténico-clonicos son
muchos mas sostenidos en las convulsiones por epilepsia.

Cuando las crisis de apariencia epiléptica se asocian a eventos de naturaleza
sincopal conforman el denominado sincope convulsivo, en el cual las
manifestaciones motoras en forma de crisis tdnicas, mioclonicas o ténico-clénicas

siguen a la pérdida de conciencia. Esta situacion, o la infrecuente pero posible
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concomitancia de un sincope con manifestaciones como mordedura de lengua y/o
incontinencia esfinteriana, conllevan a menudo un falso diagnostico de epilepsia

Las repercusiones en el entorno familiar y psicolégico del paciente, el consumo de
recursos médicos en el diagndstico y tratamiento innecesario de la epilepsia y la
eventual iatrogenia de la medicacion antiepiléptica, constituyen argumentos de
refuerzo para realizar un correcto diagndstico diferencial entre sincope -

especialmente sincope convulsivo-y epilepsia.

En este sentido, la mesa basculante puede ser un instrumento Gtil en el adecuado
diagndstico y manejo de los pacientes con historia de episodios de pérdida de
conciencia indicativos de etiologia sincopal, asociados o no a manifestaciones
“epilépticas” (25). En el sincope convulsivo Los sincopes son generalmente
episodios de breve duracién, con recuperacion rapida y sin fase poscritica, hechos
poco habituales en las crisis de origen epiléptico. No obstante, la sintomatologia
referida por el paciente, con las dificultades inherentes a la entrevista clinica en la
edad pediatrica, pueden ser confusas, mas aun si durante la pérdida de conciencia
se producen crisis de tipo tonico, clénico o mioclonico, o se acompafian de
relajacion de esfinteres, fendmenos ambos que suelen recordar a los trastornos de

tipo epiléptico.

La presencia de convulsiones parece ser independiente del tipo de respuesta
inducida por el estimulo ortostatico (vasodepresora, cardioinhibitoria 0 mixta) y es
posible que las crisis se desencadenen cuando la hipoxia cerebral es mas intensa
o prolongada (26). Este hecho es compatible con el importante descenso
apreciado en la saturacién cerebral de los pacientes que presentaron un sincope
convulsivo. Ademas, probablemente exista una susceptibilidad individual para las
convulsiones hipdxicas, bien porque estos pacientes tengan una especial
predisposicién, o porque en ellos la hipoxia provocada por el mecanismo

vasovagal sea mas intenso.
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3.6 PRONOSTICO DEL SINCOPE

El tratamiento inicial del sincope vasovagal es no farmacol6gico y consiste en
consejeria adecuada sobre la aumento en ingesta de liquidos, consumo de sal,
ejercicio regular moderado, evitar 0 aminorar los eventos desencadenantes de
sincope; el paciente lo complementa adicionando libremente sal a las comidas,
evitando el consumo excesivo de alcohol, A pesar de esto, hasta el 30% de los
pacientes continian experimentando episodios regulares de sincope, lo cual indica
que 7 de cada 10 pacientes que sufren de sincope neurocardiogénico hacen
remision de los episodios Unicamente con el manejo médico no farmacoldgico (27).
Los pacientes con sincope tienen alta frecuencia de recurrencias, 33% a 50% por
afo, y de mortalidad dependiente de su causa; ésta oscila entre 0% (sincope
neurocardiogénico) y 30% a 50% a tres y cinco afos respectivamente cuando su
causa es cardiaca. Los pacientes jovenes en los que la cardiopatia estructural o
eléctrica ha sido excluida y que estan afectados de sincope neurocardiogénico

tienen un prondstico excelente.

El nimero de episodios de sincope durante la vida es el predictor mas fuerte de
recurrencia. Una historia de uno o dos episodios de sincope durante la vida predijo
una recurrencia del 15 y el 20% después de 1 y 2 afios, respectivamente,
mientras que una historia de tres episodios de sincope durante la vida predijo una
recurrencia del 36 y el 42% después de 1 y 2 afios (28). La recurrencia de
sincopes debe ser tratada y seguida pues afecta la calidad de vida, aumenta el
riesgo de trauma e interfiere con las actividades laborales. En un estudio de 1991
el Dr. Linzer estudié 62 pacientes con sincope inexplicado con una mediana de 8
episodios antes del diagndstico. Encontré que el sufrir de sincopes les afectaba
tanto la calidad de vida que era un compromiso similar al que generaba una artritis
reumatoide y un dolor lumbar crénico con altos niveles de somatizacion, ansiedad
y depresion comparables con los pacientes psiquiatricos. Igualmente encontré que
el género, alto nivel de comorbilidad y presencia de presincopes estaba asociado

a peor funcionamiento fisico en el SF-36; pacientes con mayor tiempo de
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evolucion con la enfermedad tenian mejor funcionamiento mental que aquellos con
inicio reciente de los sintomas probablemente explicado por la adaptacion que
tienen los pacientes a los episodios repetitivos. En la teoria, el funcionamiento
fisico de los pacientes con sincope entre los episodios deberia ser normal, pero a
veces tienen funcién fisica afectada probablemente por el miedo que tienen a la
recurrencia en sus actividades diarias (29).

En los jovenes es mas benigno, la principal causa es vasovagal. Mortalidad casi
del 0% cuando hay un examen fisico y EKG normales al inicio. Las recurrencias
deben ser evaluadas con prueba de mesa basculante. Si la recurrencia continua
después de la mesa basculante, la tendencia es a repetirse el resto de la vida.

El sincope en el adulto mayor o anciano, es decir, mayores de 60 afios, es de peor
prondstico, conlleva a mas traumas, tiene mayor mortalidad y generalmente es de
origen cardiaco (30). Mortalidad incluso del 30% sin tratamiento y sin identificar la
causa. Si se presenta sincope en un paciente con un IAM previo, y FE disminuida,
se debe hospitalizar siempre, llevar incluso a unidad de cuidados intermedios o
intensivos, y realizar estudios electrofisiol6gicos. Si el paciente ya tiene una
cardiomiopatia documentada y presenta sincope, la causa sera cardiaca con una
sensibilidad S: 95% y especificidad E: 45%.

El sincope que se presenta durante el ejercicio intenso, o inmediatamente
después al ejercicio, es de mal pronéstico pues se asocia frecuentemente con
alteraciones cardiacas importantes. Incluso puede ocurrir sincope Yy
posteriormente muerte subita en estos pacientes a causa de una miocardiopatia
hipertréfica asimétrica obstructiva, estenosis adrtica u otras enfermedades

cardiacas graves no diagnosticadas previamente (31) (32).
El sincope de origen desconocido o inexplicado tiene mayor mortalidad que el

sincope vasovagal. Es aquel sincope en el que no se descubre su etiologia luego

del interrogatorio, el examen fisico completo y el electrocardiograma.
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Siempre, al evaluar un paciente con sincope, se debe interrogar en los
antecedentes familiares, si hubo padres o hermanos que fallecieran subitamente
antes de los 55 afios. Si la respuesta es positiva, el paciente tiene casi 2 veces
mayor riesgo de muerte subita y obliga a buscar activamente entidades como el

sindrome de Brugada, Sindrome de QT largo y miocardiopatia hipertrofica (33).

3.7 ESTUDIO DEL SINCOPE NEUROCARDIOGENICO

3.7.1 Sospecha clinica

» Sintomas premonitorios: nauseas, mareo, vomito, palidez, sudoracion

* En lugares cerrados, congestionados, calurosos.

* Bipedestacion prolongada, haciendo fila, en formacion.

» Eventos desencadenantes como estrés, miedo, dolor, instrumentacion, posterior
a una comida copiosa.

* Posterior a ejercicio.

* Ausencia de enfermedad cardiaca.

* Historia previa y antigua de sincope en la adolescencia 6 afios anteriores.

Diagndstico Definitivo: Por prueba de Mesa Basculante (Head-up-tilt test).

3.7.2 Prueba de mesa basculante
3.7.2.1 Indicaciones clase |
. Sincope inexplicado, Unico o aislado en pacientes que trabajen en sitios con

riesgo potencial de trauma o con implicaciones ocupacionales.

. Episodios recurrentes de sincope en ausencia de enfermedad cardiaca
estructural.
. Sincope en presencia de enfermedad cardiaca después de que todas las

causas cardiacas de sincope han sido excluidas.
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3.7.2.2 Indicaciones clase Il

Para diferenciar sincope con mioclonias de la epilepsia.
Para evaluar pacientes con caidas subitas inexplicadas recurrentes.
Para valorar pre-sincope o mareos recurrentes no explicados.

Cuando es de valor clinico demostrar la susceptibilidad del paciente al

sincope mediado neuralmente.

Cuando el entendimiento del patron hemodinamico del sincope sea

fundamental para orientar la terapéutica.

3.7.2.3 Técnica de la prueba de mesa basculante

* Ayunas por al menos 4 horas, libre de la accion de farmacos
vasodilatadores. Acostado en reposo un tiempo de 5 a 20 minutos antes de la
inclinacion.

* Se monitoriza externamente con electrocardiograma (ECG), tension arterial
preferiblemente de manera continua y frecuencia cardiaca.

» Se debe disponer de un area tranquila y libre de ruido, asi como la facilidad
para la reanimacion con liquidos intravenosos y medicamentos en caso
necesario.

* El paciente debe firmar un consentimiento informado donde se explica la
naturaleza de la prueba, los sintomas que experimentard y el uso de
medicamentos.

* Seinclina la mesa entre 60 y 70°. Inicia una fase pasiva, sin medicamentos
durante 15-45 minutos. Al minuto 15 se coloca una tableta de nitroglicerina
sublingual y se continlia observando durante 15-20 min.

* La prueba se considera positiva, si durante la inclinacién se reproduce el
sincope, sus prédromos, y se obtiene alguna de las respuestas segun la

clasificacion VASIS.
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3.7.2.4 Tipos de respuesta positiva en la mesa basculante (VASIS) (34) (8)
Respuesta tipo | o mixta: hay hipotension que precede a la bradicardia; la
bradicardia no es menor de 40 latidos por minuto (Ipm) o si cae debajo de 40 Ipm
es transitoria (no mayor de 10 segundos).

Respuesta cardioinhibitoria sin asistole o tipo IIA: hay bradicardia o frecuencia
ventricular menor de 40 Ipm por mas de 10 segundos pero no ocurre asistolia de
mas de 3 segundos. La presion arterial cae antes de la bradicardia.

Respuesta cardioinhibitoria con asistole o tipo IIB: asistole ocurre por mas de
3 segundos. La caida de la presion arterial ocurre antes o de manera simultanea
con la caida de la frecuencia cardiaca.

Respuesta vasodepresora o tipo lll: la frecuencia cardiaca no cae mas del 10%
(relaciodn al pico alcanzado durante la inclinacion) al momento del sincope.

Otras respuestas:

a) Incompetencia cronotrgpica: no hay elevacién de la frecuencia cardiaca
durante la fase de inclinacion o esta es menor al 10% de la frecuencia cardiaca
previa a la inclinacion.

b) Sindrome de taquicardia ortostética postural: ocurre elevacion excesiva de
la frecuencia cardiaca (usualmente >130 Ipm) al inicio y durante el trascurso de la
prueba hasta antes de la ocurrencia del sincope.

3.7.3 TRATAMIENTO DEL SINCOPE NEUROCARDIOGENICO (35)
3.7.3.1 Indicaciones clase |

* Realizar educacion acerca del sincope vasovagal, prondstico favorable y sus
potenciales riesgos.

» Educar acerca de los factores o circunstancias que actian como promotores del
sincope vasovagal, como reconocerlos tempranamente y las maniobras que se
deben realizar para evitarlos.

* Modificar o descontinuar medicamentos que causen hipotension.
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* La fludrocortisona, junto al aumento de liquidos y sodio, es esencial para el
manejo de las alteraciones crénicas en pacientes con sincope vasovagal
recurrente.

* Inhibidores de la recaptacion de serotonina, como la sertralina o la fluoxetina,
pueden utilizarse en pacientes con sincope vasovagal recurrente, sola o0 asociada
a mineral corticoide, especialmente cuando existe un componente emocional

marcado.

3.7.3.2 Indicaciones clase Il

* Expansion de volumen mediante incremento del consumo de sal, incorporacion a
un programa de ejercicio o dormir con la cabecera levantada en un angulo de 10
grados (aproximadamente un ladrillo en cada pata de la cabecera de la cama).

* Entrenamiento mediante maniobras de inclinacién y cambios de posicion.

» Maniobras de contrapresion y ejercicios isométricos de las extremidades.

* Estimulacién cardiaca mediante marcapasos en pacientes mayores de 40 afios
con sincope vasovagal cardioinhibidor quienes tienen mas de 5 episodios en un

ano, trauma fisico severo o accidente.

3.7.3.3 Intervenciones no farmacolégicas

Son el tratamiento de primera linea y debe ser empleado en todos los pacientes
con sincope vasovagal. Buscan optimizar el volumen intravascular y mejorar la
respuesta refleja de la persona frente el estrés que le genera la bipedestacion y
las otras situaciones desencadenantes de sincope. Las cuatro medidas no
farmacoldgicas que son pilares en el tratamiento inicial de los pacientes con
sincope vasovagal son: A) Asesoria y educacion. B) Aumento de ingesta de sal en
la dieta y aumento en consumo de agua. C) Entrenamiento ortostatico. D)
Maniobras fisicas de contrapresién. Todas las anteriores intervenciones deberian

iniciarse en todos los pacientes con sincope, sin importar la frecuencia de los
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sintomas, con el unico objetivo de prolongar al maximo el tiempo hasta la primera

recurrencia y disminuir la carga total de sincope (nUmero de episodios de sincope).

Tal vez una de las medidas mas importantes para una persona que ha
experimentado un sincope es la asesoria y educacion que el médico pueda
brindarle sobre su sintomatologia; la tranquilidad que le genera conocer que su
condicion es benigna disminuye la ansiedad y evita incontables examenes
diagnoésticos adicionales que busquen explicar sus desmayos. Por lo tanto,
explicarles en términos sencillos la fisiologia basica de su reflejo vasovagal que
termina en la pérdida de la consciencia les genera confianza en las intervenciones
no farmacoldgicas que va a recomendarles para su tratamiento. Se debe educar al
paciente en el reconocimiento de los sintomas prédromos de sincope para que el
empleo de las maniobras fisicas tenga un mayor impacto en los desenlaces.
Ademas identificar con el fin de evitar en el futuro eventos desencadenantes de
sincope vasovagal (SVV) tales como venopunciones, deplecion de volumen o

disparadores ambientales.

Es importante mencionar, que no existen estudios clinicos controlados ni
aleatorizados que hayan evaluado la eficacia de las anteriores medidas no
farmacoldgicas, sin embargo, la experiencia clinica sugiere que estas
intervenciones parecen no causar dafio y pueden mejorar resultados finales y

disminuir recurrencia de sincope (36).

El aumento de la ingesta de sal y agua en la dieta favorece la expansion de
volumen obteniendo mejoria en la tolerancia de la posicion vertical en el paciente
con sincopes recurrentes (37). El paciente debe tener un consumo de sal normal a
alto en las comidas, lo cual equivale a consumir al menos 2 g de sodio al dia, es
decir, casi 6 g de sal diarios (contenido de 1 cucharadita de sal de cocina); se les
recomienda tener a la mano siempre algun alimento rico en sal (mani, maicitos,

etc) (38). Ademas la persona adulta debe aumentar la ingesta de liquidos en al
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menos 2 a 2.5 litros/dia. La ingesta rapida de agua ademas tiene efectos
benéficos en prevenir episodios de sincope vasovagal durante estados
desencadenantes claramente identificados (36). Con esta intervencion dietaria se
obtienen resultados positivos con mejoria incluso en la primera semana del
cambio en la ingesta hidrosalina (39). Una excepcion para recomendar el aumento
en consumo de sal seria el paciente con hipertension diagnosticada en tratamiento.
La evidencia que soporta el aumento de ingesta de sal y liquidos es escasa pero
es una estrategia costo efectiva y segura para el paciente con un potencial

beneficio significativo en cuanto a control de su sintomatologia.

En pacientes con buena motivacion y adherencia para seguir tratamientos, mas
facilmente visto en adolescentes o adultos jévenes con SVV recurrente, se puede
emplear el entrenamiento ortostatico. Esta estrategia se basa en realizar periodos
de bipedestacion forzada con una duracion diaria que va progresando con el
tiempo hasta llegar a soportar esta posiciéon durante 40 minutos dos veces al dia,
lo cual mejora notoriamente la tolerancia ortostatica y disminuye la recurrencia de
sincopes. La técnica fue descrita por primera vez por Ector y Cols en 1998,
cuando se dieron cuenta que al realizarles pruebas de mesa basculante en
repetidas ocasiones a los pacientes con diagnéstico de SVV en una primera
prueba positiva, la tolerancia ortostatica (tiempo que el paciente es capaz de
tolerar la posicion vertical antes de sufrir un sincope) mejoraba casi en todos ellos.
Entonces crearon este programa de rehabilitacibn donde se exponia al sistema
cardiovascular al estrés gravitacional en casa con el fin de disminuir recurrencia de
sincopes. El entrenamiento consiste en que cada dia la persona en su hogar
realice 1 a 2 sesiones de hasta 40 minutos cada una, en bipedestacion forzada
apoyando su region superior del dorso contra la pared o una puerta, con los pies
alejados 15 cm desde dicha pared, sin moverse, en un ambiente seguro, vigilado
por la familia y termina con el primer sintoma prédromo de sincope o al cumplir el
tiempo programado (40). Al principio las sesiones deben ser de 5 min dos veces al

dia e ir incrementando progresivamente el tiempo de tal forma que en 6-8
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semanas ya pueda tolerar los 30-40 min por sesion dos veces al dia. Con esto se
restauran los reflejos barorreceptores, mejora la respuesta al estrés gravitacional y
se logra una vasoconstriccion mas eficiente. Este trabajo original que se realizo
con 13 pacientes en ese momento mostré que no hubo recurrencia de sincope en
ningun paciente en un periodo de seguimiento de 7.2 meses. En 1999 Di Girolamo
y cols realizaron un estudio controlado con 23 pacientes en cada grupo donde
evalué entrenamiento ortostatico basado en 2 sesiones diarias de 40 min contra
pacientes sin entrenamiento en adolescentes; encontré igualmente mejoria
significativa en recurrencia de sincopes en un seguimiento de 18 meses promedio
(41). En 2002 Abe y cols, realizaron un estudio en 24 pacientes para evaluar el
efecto del entrenamiento para prevenir recurrencia de sincope neurocardiogénico
en un periodo de seguimiento de 9.5 meses promedio encontrando que ninguno
de ellos presentdé nuevamente episodios sincopales en ese tiempo con
entrenamiento basado en una sesién diaria de hasta 30 minutos (42). En 2003 el
mismo autor plantea un estudio comparativo entre propranolol, disopiramida o
entrenamiento ortostatico obteniendo un resultado de prevencién de sincope en
32%, 26% y 92% respectivamente, siendo el entrenamiento fisico de lejos mas
efectivo en prevenir sincopes que el tratamiento farmacoldgico convencional (43).
A pesar de los hallazgos benéficos en los estudios no aleatorizados mencionados
anteriormente, durante ensayos controlados aleatorizados posteriores han
intentado corroborar los hallazgos previos en cuanto a reduccion de recurrencia de
sincopes a largo plazo y han fallado probablemente debido a la mala adherencia a
los programas de entrenamiento en casa, por lo cual, esta estrategia es Uutil
Gnicamente en pacientes con alta recurrencia de SVV, con muy buena motivacion
y disciplina para realizar el ejercicio prescrito, incluso llegando a emplear medios
adicionales como permitirle leer el periodico, un libro, ver television, escuchar

musica o conversando con la familia para mejorar adherencia (44) (45) (46) (47).

Finalmente dentro de las estrategias no farmacolégicas en SVV se emplean las

maniobras fisicas de contrapresion, las cuales necesariamente requieren que el
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paciente identifigue con precision los sintomas prodromos que preceden al
sincope (entre ellos la hipotension) y le advierten de la inminencia de la pérdida de
consciencia permitiéndole ejecutar pronto maniobras (como adoptar posicion
decubito supino) para abortarla; esto es posible so6lo en los 2/3 de los casos de
SVV y es mas facilmente encontrado en pacientes jévenes (30). Entre las
maniobras fisicas de contrapresidn se encuentra el entrecruzamiento de las
piernas, la posicion de cuclillas, o los ejercicios fisicos isométricos de los brazos
(apretar fuertemente con la mano dominante una pelota de goma, tensionar los
brazos agarrando una mano con la otra y haciendo fuerza para separarlas) que
permiten inducir un incremento significativo de la presion arterial evitando o
retrasando la pérdida de la consciencia (48). El efecto que explica la desaparicion
de los sintomas tiene que ver con descarga simpéatica de catecolaminas, aumento
de resistencia vascular durante las maniobras y por compresion mecanica del
lecho venoso vascular en piernas y abdomen mejorando el retorno venoso lo cual
evita el ataque sincopal (48). Los estudios aleatorizados y controlados que han
evaluado el beneficio de las maniobras de contrapresion como tratamiento a largo
plazo para prevenir sincopes recurrentes vasovagales concluyen que ademas de
ser una estrategia econdmica, de bajo riesgo para el paciente, con adherencia
favorable, resulta siendo efectiva para evitar sincopes a repeticién y deberia
indicarse como tratamiento de primera eleccion en todo paciente con SVV con
sintomas prédromos, obteniendo mejores resultados si el paciente es menor de 65
afos (49) (50) (51) (27); sin embargo, aquellos estudios iniciales fueron probados
en grupos pequeios de pacientes y en condiciones de laboratorio hasta que se
realizd el PC-Trial, un estudio clinico, multicéntrico, aleatorizado, controlado con
223 pacientes entre 16-70 afios con SVV recurrente, que mostré que al adicionar
las maniobras fisicas de contrapresion a la terapia tradicional (explicar al paciente
la enfermedad, consejeria sobre modificacion en estilo de vida y folleto informativo)
en el diario vivir, se lograba una reduccion de riesgo relativa del 39% para
recurrencia de sincope (50.9% en grupo de tratamiento tradicional Vs 31.6% en

grupo de maniobras de contrapresion, en un seguimiento de 14 meses, p=0.005)
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(27). El estudio de Krediet y posteriormente Kim, demostraron que entre las
maniobras de contrapresion, el entrecruzamiento de piernas y la posicién de
cuclillas eran muy superiores comparado con apretar la pelota de goma para
abortar sincope después de iniciados los prédromos (51) (52). No obstante, la
posicion de cuclillas, a pesar de mas facil de realizar, mas natural y de ser la
preferida, tiene el inconveniente que al volver a la bipedestacion después de
abortar el sincope con la maniobra, se pueden desencadenar nuevos sintomas
presincopales por lo que al incorporase a posicion vertical se puede complementar
con una tension sostenida maxima de abdomen, glateos y piernas lo cual evitaria
la nueva caida de tension arterial y la reaparicion de sintomas prodromos (53). En
cuanto a calidad de vida hay varios estudios que han mostrado los beneficios
claramente del uso de las medidas fisicas de contrapresion dentro del tratamiento
no farmacologico de pacientes con SVV para disminuir recurrencias y con ello
mejorar la calidad de vida (9).

En varios casos el SVV inicia en el adulto mayor siendo generalmente atipico, es
decir sin prodromos ni desencadenantes claros, asociado a otras alteraciones
autonémicas como hipersensibilidad del seno carotideo que eventualmente haria
que las maniobras fisicas de contrapresion no tengan la eficacia para evitar
sincopes, por lo tanto, en este subgrupo de poblacién lo mas indicado seria
intervenir la parte aferente o el procesamiento central del reflejo vasovagal, es
decir, evitando desencadenantes, impidiendo bipedestacion por periodos
prolongados de tiempo, expansion de volumen plasméatico, entrenamiento

ortostatico, ejercicio fisico moderado, terapia psicolégica o uso de paroxetina (54).
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4. METODOLOGIA

4 .1 DISENO DE INVESTIGACION

Se plantea un estudio descriptivo basado en una cohorte prospectiva para estimar
recurrencia de sincope a 6 meses y si hay cambios en puntajes de calidad de vida
(comparacion de proporciones antes y después) con respecto al momento de

ingreso al estudio.

4.2 POBLACION DEL ESTUDIO

Todos los pacientes con sospecha de sincope neurocardiogénico y prueba de
mesa basculante positiva, realizada en el Instituto del Corazén de Bucaramanga
en el afio 2012-2013.

4.3 CRITERIOS DE INCLUSION

v’ Pacientes con sincope neurocardiogénico diagnosticados por prueba de mesa
basculante positiva, con seguimiento en el Instituto del Corazén de Bucaramanga
durante el 2012-2013.

v Firma de consentimiento informado en mayores de 18 afios.

v Firma del consentimiento del padre, madre o del responsable adulto si se trata

de un menor de edad.

4.4 CRITERIOS DE EXCLUSION

v La no aceptacion de participar en el trabajo.

v Pacientes en tratamiento farmacolégico con medicamentos usados para
sincope neurocardiogénico (inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina, fludrocortisona, disopiramida).

v’ Pacientes con otra causa de sincope diferente al neurocardiogénico.

v Mujeres embarazadas.
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4.5 DEFINICION DE VARIABLES.

Tabla 1.Variables del estudio

Edad

Afos

Cuantitativa

Numero Afos

Sexo

Masculino, femenino

Cualitativa nominal

0. Femenino

1. Masculino

sincopales antes
del tratamiento

iniciar el tratamiento no

farmacolégico

Cuantitativa discreta

) Area de procedencia del
Procedencia ) o ) 0. Urbana
paciente Cualitativa nominal
1. Rural
0. Osteomuscular
1. Metabdlica
2. Cardiovascular
3. Psiquiatrica
N Antecedente de algun tipo de o ) 4. Neuroldgica
Comorbilidades Cualitativa nominal ) .
enfermedad. 5. Respiratoria
6. Digestiva
7. Reumatoldgica
8. Autoinmune
9. Otro tipo
i} 0. No
) Consumo actual de algun o ) 3
Medicamentos ) Cualitativa nominal 1. Si
medicamento )
JCual?
NUmero de | NUmero de episodios
episodios sincopales durante la vida al

NUmero de episodios

NUmero de
meses con
sincope  antes

del tratamiento

Ndmero de meses con sincope
al iniciar el tratamiento no

farmacolégico

Cuantitativa continua

Tiempo en meses

de

respuesta en la

Tipo

mesa basculante

Mixta, cardioinhibitoria,
vasodepresora u otras

respuestas.

Cualitativa nominal

Tipo de respuesta:

1. Mixta

2. Cardioinhibitoria
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Vasodepresora

4. Otras rtas

Convulsién en la | Episodio convulsivo del
prueba de mesa | sincope en la prueba de mesa | Cualitativa nominal 0. No
basculante basculante
1. Si
) Presencia o ausencia de
Recurrencia de o )
. episodios sincopales  y/o o )
sincopes ylo . Cualitativa nominal 0. No
i presincopes presentados
presincopes o
durante el seguimiento
1. Si
Ndmero de
episodios Ndmero de episodios
sincopales 0| sincopales o0 presincopales

presincopales
durante el

tratamiento

presentados durante el

seguimiento de seis meses

Cuantitativa discreta

Numero de episodios

Tiempo hasta la
primera recaida

Tiempo transcurrido desde el
inicio del tratamiento hasta el
primer evento de sincope,

después de iniciado el

tratamiento

Cuantitativa continua

Tiempo en dias

Calidad de vida

en escala SF36

Escala que contiene 36 items
que cubren ocho dimensiones
del de

proporcionan  un

estado salud vy
del

items detectan

perfil
mismo. Sus
tanto estados positivos como

negativos de la salud

Cuantitativa continua

Los items se codifican,
agregan y transforman en
una escala que tiene un
recorrido desde O (el peor
estado de salud para esa
dimensiéon) hasta 100 (el

mejor estado de salud)

4.6 VALIDEZ Y CONFIABILIDAD (Control de errores y sesgos)

Sesgo de Informacidn: La recoleccion de datos se hizo en forma estandarizada,

con entrenamiento previo y de manera objetiva.

Sesgo de Recuerdo: Se presenta ante la recoleccion de informacion sobre
condiciones previas de salud. Ademas una de las principales fuentes de sesgo se

presentd en las consultas médicas con cardiologia de control. Alli se hicieron
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preguntas sobre el nUmero de eventos de sincope ocurridos en el periodo de 6
meses, las caracteristicas y otras preguntas necesarias para el estudio que el
paciente en un lapso grande de tiempo podria olvidar en detalles y nimeros. Este
sesgo se evito al entregar al paciente un formato autodiligenciable donde se anexé
la explicacion de la enfermedad, con los espacios para que el paciente, después
de ocurrido su evento, escribia la fecha, hora, actividad realizada en ese
momento, sintomas principales, evitando asi los olvidos a la hora de la consulta
control. No fue posible evitar el sesgo de recuerdo relacionado con el niumero de
eventos exacto durante toda la vida ni el momento preciso del primer episodio de

sincope.

4.7 TAMANO DE MUESTRA

Teniendo en cuenta que el Instituto del Corazon recibe méas del 50% de la
poblacibn de Bucaramanga y el é&rea metropolitana con enfermedades
cardiovasculares, ademas de contar con un promedio mensual de realizacion de
50 pruebas de mesas basculantes, de las cuales casi el 70% resultan positivas
para sincope neurocardiogénico, segun datos obtenidos en informe estadistico del
Instituto durante el afio 2011, se captaron pacientes que sucesivamente fueron
diagnosticados en el Instituto mediante la prueba de mesa basculante y se
completé una muestra de 105 pacientes, de los cuales 97 cumplieron el
seguimiento y se incluyeron en el analisis, muestra similar a la obtenida por Barén-
Esquivias y cols en Espafa en 2005 ademas y el estudio de Romme de 2010
incluyeron 160 y 100 pacientes respectivamente en los cuales obtuvieron
resultados estadisticamente significativos, siendo estudios claramente descriptivos
que no pretendian analizar la asociacion entre una exposicion (adherencia al
tratamiento o calidad del mismo) y sus resultados. Por lo tanto, la intencion del
estudio es hacer una primera descripcion local y nacional sobre este grupo de

pacientes y sus desenlaces a corto plazo.
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4.8 MUESTREO

Por conveniencia: Los individuos entraron sucesivamente al estudio cada vez
que presentaban una prueba de mesa basculante positiva durante entre
noviembre del 2012 y julio del 2013.

4.9 METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo basado en una cohorte prospectiva para estimar
recurrencia de sincope a 6 meses y si hay cambios en puntajes de calidad de vida
evaluados a seis meses desde la realizacion del diagnéstico de sincope
neurocardiogénico realizado mediante mesa basculante. Este estudio fue
realizado dentro del Instituto del Corazén de Bucaramanga. El proyecto fue
aprobado por el comité de ética médica del Instituto del Corazén de Bucaramanga.
Todos los pacientes incluidos firmaron el consentimiento informado, que contenia
una explicacién concisa y clara de su diagnostico, los alcances del estudio, un
teléfono para solucionar dudas uUnicamente referentes a la enfermedad
cardiovascular estudiada.

Se reclutaron a todos los pacientes con sospecha de sincope neurocardiogénico
remitidos al Instituto del Corazén de Bucaramanga para la realizacién de prueba
de mesa basculante; solamente ingresaron al estudio aquellos pacientes que
obtuvieron un resultado positivo para sincope neurocardiogénico en la prueba de
mesa basculante. Todos debian tener electrocardiograma sin anormalidades que
expliquen otra causa diferente a sincope vasovagal; en caso de encontrar alguna
en el ECG, ademas algunos contaban con ecocardiograma y/o prueba de Holter
de 24 horas para descartar dafio estructural o arritmias cardiacas como causa de
los sincopes, ingresaron al estudio los pacientes con resultados dentro de rango
de normalidad.

Una vez se cumplian estos criterios y después de realizar la prueba de mesa
basculante con resultado positivo, los pacientes completaron el cuestionario SF-36
version en espafiol - Colombia (con licencia aprobada para el estudio), el cual se

realiz6 nuevamente al sexto mes de seguimiento con el fin de analizar el cambio
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de calidad de vida (segundo desenlace primario junto a frecuencia de recaidas de
sincope).

De esta forma, todos los pacientes incluidos en el estudio fueron consecutivos,
con historia clinica previa de sincope, hallazgos normales en los examenes
descritos, aceptados en el Instituto del Corazén para realizacién de prueba de
mesa basculante para establecer etiologia del sincope y tener una respuesta
anormal en dicha prueba consistente con una reaccidon vasovagal tipica que sea
similar al evento clinico que presenta el paciente. Por lo tanto, se excluyeron del
estudio a los pacientes con prueba de mesa basculante negativa. Después de la
prueba de mesa basculante, al paciente se le entregd por escrito, previa
explicacion, todas aquellas recomendaciones de tratamiento no farmacologico
como los signos premonitorios para reconocer tempranamente un evento sincopal,
como evitar situaciones provocadoras de sincope, aumento en el consumo de
liquidos y sal, y finalmente un formato donde el paciente registraba fecha, hora,
sintomas y actividad que realizaba en dicho momento en el cual presentd un
episodio de sincope o presincope en los 6 meses de seguimiento, con lo cual se
evitar sesgo de recuerdo al momento del control ambulatorio o telefénico que se

realiz6 a los 6 meses de seguimiento.

Sincope neurocardiogénico se define como pérdida subita, completa y autolimitada
de la consciencia con una duracidn menor a 5 min causado por hipoperfusion
cerebral global transitoria (definicion de la Sociedad Europea de Cardiologia —
ESC - 2009). Presincope se define como cualquier condicién en la cual los
pacientes sienten que el sincope es inminente pero a pesar de estar muy cerca de
perder transitoriamente la consciencia, esto nunca ocurre, es decir, la presencia
de un complejo de signos premonitorios de sincope (mareo severo, debilidad
severa, oscurecimiento transitorio de la vision o pérdida auditiva transitoria) con

dificultad para mantener el tono postural.
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Sincope vasovagal recurrente fue definido como la ocurrencia de sincope después
de realizada la prueba de mesa basculante e iniciado el tratamiento no
farmacoldgico.

Después de la inclusion, todos los pacientes recibieron tratamiento no
farmacoldgico que consistia en darle tranquilidad al paciente en lo referente a la
naturaleza benigna de ésta condicién, mantener una adecuada ingesta de liquidos
y consumo de sal, ejercicio regular y recomendaciones basicas para reconocer y
abortar nuevos episodios sincopales o presincopales.

En las consultas ambulatorias control o por llamada telefénica se preguntd sobre
las recurrencias sincopales o presincopales, trauma asociado con sincope
recurrente y realiz6 una segunda encuesta de calidad de vida SF-36. No es
posible descartar un sesgo de informacion al realizar la encuesta de calidad de
vida por via telefonica, o si tiene influencia en los resultados finales después del
diligenciamiento telefénico del SF-36 a pesar de emplear una herramienta validada

por el grupo creador de la escala para obtener los datos de manera telefénica.

4.9.1 Prueba de mesa basculante

De acuerdo al protocolo de la institucion, sus recomendaciones éticas y previo
consentimiento informado, el paciente es llevado a prueba de mesa basculante
con protocolo de nitroglicerina, siendo el fin del estudio cuando el paciente
presente el sincope o cuando finalice el protocolo. Los tipos de respuesta durante
la prueba de mesa basculante se clasifican segun la nomenclatura VASIS y fueron
agrupadas para el andlisis estadistico en: tipo mixta, cardioinhibitoria,
vasodepresora y otras respuestas. En todo momento se realizé seguimiento
electrocardiografico de tres derivaciones, se tomaron presiones arterial cada dos
minutos. Se disponia de una sala de prueba de mesa basculante con un equipo
completo de reanimacion cardiopulmonar y una enfermera experimentada que
realiza la prueba bajo supervisién del cardiélogo-electrofisiélogo. La prueba de

mesa basculante se considerd positiva para sincope neurocardiogénico cuando
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se inducia presincope o sincope en presencia de hipotensién (TAS < 70 mmHg),
bradicardia (caida de la FC por debajo de 40 lat/min) o ambos.

4.9.2 Calidad de Vida

Antes de iniciar el tratamiento no farmacoldgico y al final del seguimiento, es decir,
cumplidos 6 meses, la calidad de vida se evalu6 empleando el Cuestionario SF-36
version validada en esparfiol para Colombia, del cual se obtuvo licencia para su
manejo y software para analisis de resultados.

El SF-36 es un cuestionario que responde el paciente y es usado para medir
conceptos genéricos relevantes de salud sin importar edad, enfermedad o grupos
de tratamiento. Después de completar el cuestionario de 36 preguntas, se calcula
la puntuacién en 8 escalas: funcionamiento fisico, rol del funcionamiento fisico,
dolor corporal, salud general, vitalidad, funcionamiento social, rol del
funcionamiento emocional y salud mental. Los puntajes pueden ser resumidos en
dos escalas, el componente fisico y el componente mental. Los puntajes brutos se
convierten linealmente a una escala de 0-100 (maximo). A mayor puntaje dentro
de este rango, mejor es el funcionamiento en dichos niveles. La traduccién y

validacion a versién en espafiol fue realizada previamente (55).

4.10 ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se recolectaron y analizaron prospectivamente. Para este estudio con
fines descriptivos, se expresaron los datos demograficos y clinicos como
proporciones si se trataban de datos categoéricos, las variables continuas se
expresaron como mediana (rangos intercuantiles) si su distribucion no era normal

y como media * (desviacion estandar) cuando su distribucion era normal.

Las variables continuas fueron comparadas entre pacientes con o sin recurrencias

por Test de Mann-Whitney para evaluar probable asociacién entre edad, género,
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namero de sincopes previos (carga de sincope durante la vida) con la recaida de

sincope en los primeros 6 meses.

Para analizar la correlacion entre el tiempo de la aparicion de recurrencias y su

frecuencia se utilizo el test de Spearman.

La diferencia en el promedio de episodios de sincope/presincope durante los
periodos de seguimiento se analizé usando el test de rangos asignados de
Wilcoxon; igualmente para comparar la calidad de vida al inicio en el grupo
observado con respecto al final del seguimiento.

Se considerd estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.
Las bases de datos se realizaron en Excel con licencia vigente y posteriormente

se transfirieron para su analisis a Stata 10.0 licenciado a la Facultad de Salud de

la Universidad Industrial de Santander.
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5. CONSIDERACIONES ETICAS.

Este proyecto ha sido formulado de acuerdo con la reglamentacion ética vigente
(Declaracion de Helsinki y Resolucion 8430 de 1993). Se clasifica como una
investigacion con riesgo menor al minimo de acuerdo con la Resolucién 8430 de
1993, del Ministerio de Salud de Colombia.

El proyecto se present6 al Comité de ética médica del Instituto del Corazon de

Bucaramanga obteniendo su aprobacion.

La informacién recolectada en este proyecto es de caracter confidencial,
protegiendo en todo momento la identidad de los participantes. Por lo tanto, los
nombres de los pacientes fueron codificados en las bases de datos y la identidad

verdadera solamente fue restringida a los investigadores del estudio.
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6. RESULTADOS

Entre Noviembre de 2012 y Junio de 2013, un total de 105 pacientes fueron
incluidos sucesivamente en la cohorte del estudio para un seguimiento de 6 meses
a cada uno. De todos ellos, 97 pacientes completaron el tiempo de seguimiento
con las visitas, encuestas y variables planeadas para el analisis estadistico final
(Figura 1). En el 7% de la muestra los datos del final del seguimiento se
obtuvieron por llamada telefonica debido a residencia en sitios lejanos o
imposibilidad para asistir a consulta externa de control. La media de la edad fue de
42 afios (rango: 10-91) (DE: 23). De los 97 pacientes analizados, 56 (57,7%)
fueron mujeres y 41 (42,3%) hombres. Del area urbana procedian 89 (91,8%)
pacientes mientras que del &rea rural inicamente 8 (8,2%). Al régimen contributivo
pertenecen 75 (77,3%) pacientes, subsidiados 20 (20,6%) y aseguradoras
prepagadas o pacientes particulares 2 (2,1%). Las pruebas de mesas basculante
fueron solicitadas ambulatoriamente por los siguientes profesionales: médico
general 1 (1%), internista 35 (36,1%), neurdlogo 14 (14,4%), cardidlogo 38
(39,2%), electrofisi6logo o hemodinamista 8 (8,2%) y por pediatras 1 (1%). De los
97 pacientes, 62 (64%) sufria de alguna enfermedad previamente: cardiovascular
(ejemplo: HTA) 27 (43,5%) pacientes, endocrinolégica como diabetes 24 (38,7%),
neurolégica 12 (19,4%), pulmonar 6 (9,7%), gastrointestinal 4 (6,5%) y otro tipo de
enfermedades 11 (18%). De los 97 sujetos 11 (11,3%) alguna vez a lo largo de su
vida han convulsionado. 25 (25,8%) de los 97 pacientes tiene antecedentes
toxicolégicos: 17 (17,5%) fuman cigarrillo y 10 (10,3%) consumen bebidas
alcohdlicas.

El 80% de la muestra tenia un electrocardiograma de base al ingreso del estudio:
normal en 82% de los casos y con algun hallazgo anormal en el 18%. Entre los

hallazgos anormales se evidencié: bloqueo completo de rama izquierda en 4
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pacientes, fibrilacion auricular en 3 sujetos, Sindrome de Wolff-Parkinson-White en
2 y los otros pacientes tuvieron hallazgos como bloqueo de rama derecha,
extrasistoles ventriculares, arritmia sinusal o bloqueo AV de primer grado y

hemibloqueo anterosuperior izquierdo respectivamente de a 1 caso.

Figura 1: Cuadro de flujo del estudio.

PRUEBAS DE MESA BASCULANTE

{2011-Junio del 2013)

1

n: 530

—— | Realizadas antes de Noviembre
del 2012

l

Ingresaron a la cohorte desde: n: 425

{Noviembre del 2012- Junio 2013)

n: 105
Pérdidas en el sequimiento: 8§
*+  Sinencuesta de calidad de
e vida al inicio: 2

+ Datos de contacto

incorrectos: 3
* No asistierona control: 3

Completaron el
seguimiento
durante 6 meses

n: 97

ANALISIS FINAL
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De los 97 sujetos, solamente 37 (38,1%) tenian ecocardiograma transtoracico al
ingreso del estudio: 30 (30,9%) normales y 7 (7,2%) con alguna anormalidad en el
ECO; entre las anormalidades solamente llamaba la atencion 3 pacientes con
hipertrofia del ventriculo izquierdo y 1 paciente con insuficiencia mitral moderada,;

el resto sin hallazgos de importancia clinica.

Asi mismo, de los 97 sujetos del estudio Unicamente 33 (34%) tenian resultado de
Holter de 24 horas al iniciar el seguimiento: 20 (20,6%) normales y 13 (13,4%) con
alguna anormalidad. Entre los estudios de Holter anormales se evidencio: 4
estudios con extrasistoles ventriculares monomorficas, 2 con extrasistoles
supraventriculares, 3 con fibrilacion auricular paroxistica, 2 pacientes con intervalo
PR corto, 1 paciente con taquicardia sinusal inapropiada y otro con taquicardia
atrial.

Entre las caracteristicas clinicas basales de la muestra (n=97), se evidencié que la
mediana de episodios de sincope durante la vida hasta el dia del diagnostico
mediante prueba de mesa basculante fue de 4 (rango intercuantilico RIC: 2-10).
En general, los pacientes venian sufriendo de sincopes hasta el dia del
diagnostico desde una mediana de 24 (RIC: 6-60) meses, es decir, un tiempo de
evolucion de la enfermedad de 2 afios en general. De todos los pacientes
estudiados, 51 (52,6%) en cualquier momento sufrieron alguna lesion durante los
episodios sincopales previos al diagnéstico: lo mas frecuente fueron las
contusiones (36 pacientes), seguido de las equimosis/hematomas (11), heridas en
piel (2) y trauma craneoencefalico (2).

En cuanto a las respuestas evidenciadas en la mesa basculante, se encontré que

de los 97 sujetos del estudio, 56 (57,7%) de ellos presentaron sincope al final de la

50



prueba, 31 (32%) presentaron presincope y sincope posteriormente y 10 (10,3%)
debutaron Unicamente con presincope durante el examen. Respecto al tipo de
respuesta a la prueba de mesa basculante segun la clasificacion VASIS, lo mas
frecuente fue el sincope neurocardiogénico tipo mixto encontrado en 51 (52,6%)
pacientes, seguido del sincope vasodepresor en 31 (32%) de ellos y finalmente en
15 (15,4%) sujetos tuvieron una respuesta cardioinhibitoria. En 81 (83,5%) de los
pacientes no se presentd ninguna otra respuesta adicional, mientras que en 9
(9,3%) de ellos ademas se documentd taquicardia ortostatica postural, 6 (6,2%)
de los pacientes desarrollaron hipotension ortostatica durante la prueba y
solamente 1 (1%) presentd ademdas del sincope mixto, tanto una hipotensién

ortostatica como una taquicardia ortostatica postural durante la misma prueba.

Al momento exacto del sincope la tension arterial sistdlica (TAS) promedio de la
muestra fue de 59 (DE: 11,9) mmHg, la media de tension arterial diastolica (TAD)
fue 36 (DE: 10,1) mmHg, la frecuencia cardiaca promedio en ese momento fue de
63 (DE: 28,9 y rango entre 0-140) latidos por minuto y todos los sujetos del estudio
presentaron el evento de sincope neurocardiogénico en promedio a los 24 (DE:
6,6) minutos de iniciada la prueba de mesa basculante. No se encontré ninguna
diferencia significativa en los hallazgos dentro de la mesa basculante sobre cifras
de TAS (58,6 mmHg Vs 59,4 mmHg; p= 0.65), TAD (37,9 mmHg Vs 35,4 mmHg;
p= 0.42), frecuencia cardiaca (62,8 vs 63,1 latidos/min; p= 0.72), ni tampoco en el
minuto al momento del sincope (minuto 23,2 Vs 23,9; p= 0.69) entre los pacientes
gue recayeron con respecto a los que no presentaron recaida durante los seis
meses de seguimiento. Adicionalmente a 42 (43%) de los pacientes se les realiz6
masaje del seno carotideo y Unicamente 1 paciente (1%) present0 respuesta
anormal durante este procedimiento. De los 97 pacientes solamente 10 (10,3%)

presentaron episodio convulsivo durante la prueba de mesa inclinada.
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En cuanto a la variable de desenlace principal del estudio se certific6 que la
recaida de sincope, entendiéndose recaida como el presentar al menos un
episodio de sincope neurocardiogénico durante el periodo de seguimiento de 6
meses partiendo del dia de la prueba de mesa basculante, se presentdé en 31
(32%) de los pacientes analizados en el proceso. La mediana de tiempo para que
ocurriera una recurrencia de sincope (tiempo libre de recurrencia) después de
iniciado el tratamiento no farmacolégico fue de 20 dias (RIC: 8 — 55), ver figura 2.
El ndmero de sincopes que presentaron los pacientes que recayeron fue de 3
episodios en los 6 meses (RIC: 2 - 6,5). En el seguimiento a 6 meses el numero de
episodios/mes de sincopes que presentd el grupo con recaidas tuvo una
frecuencia de 0.5 episodios/mes (RIC: 0,33-1.66) vs una frecuencia de 0.625
episodios/mes antes de iniciar el tratamiento (RIC: 0,16 — 0,83); P=0.04). Lo cual
mostré una reduccién del 20% de la frecuencia de sincopes con el tratamiento

instaurado.

Figura 2. Sobrevida libre de recurrencias de sincope durante el seguimiento.
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De los 31 pacientes que volvieron a presentar sincope durante el seguimiento, 5
sujetos (16,1%) sufrieron algun tipo de lesién; 2 pacientes tuvieron trauma

craneoencefalico, 2 presentaron lesiones en piel y 1 contusion.

El tiempo transcurrido hasta la primera recaida, observado en la poblacion a
estudio, presentd una correlacion inversa con la frecuencia de recaidas de ahi en
adelante (numero de recaidas durante el seguimiento de 6 meses) r2 spearman =
- 0,85 (p< 0.001). Los pacientes que presentaron su primera recaida dentro del
primer mes de seguimiento presentaron una media geométrica de frecuencia de
1.65 eventos/mes (IC 0.49-3,74) comparado con que la recaida sea después del

primer mes los cuales tuvieron una media de 0.57 eventos/mes (p= 0.03).

Entre los pacientes con y sin recurrencias, no se presentaron diferencias
significativas en cuanto a las variables edad (41,8 afios Vs 42.0 afios, p=0.9), sitio
de residencia rural Vs urbano (p=0.66) género (67,7% Vs 53.0% mujeres, p=0.17),
presencia de antecedentes patolégicos (p=0.71), consumo de medicamentos en
casa (p=0.69), antecedentes de tabaquismo o alcoholismo (p=0.24 y p=0.20),
presencia de anormalidades en electrocardiograma (p=0.28), presencia de
anormalidades en el ecocardiograma (p=0.51), presencia de anormalidades en el
holter (p=0.17), ni en el tipo de respuesta observado durante la prueba de mesa

basculante (p=0.62).

Al comparar el numero de sincopes previos al tratamiento entre los pacientes que
presentaron recaida de sincope con respecto los que estuvieron libres de nuevos
eventos se hallé que los pacientes que recayeron durante el tratamiento tenian
una mayor carga de sincope durante su vida antes de ingresar al estudio con

diferencia estadisticamente significativa, con una mediana en los que recayeron
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de 15 episodios (RIC: 4 -20) Vs 3 episodios durante la vida en los que no
recayeron (RIC: 1-6), teniendo p= 0.0002 (OR: 1.06; IC 1.02 - 1.1).
Adicionalmente el grupo que presentdé recaida en el seguimiento tenia una
mediana de tiempo con la enfermedad antes de iniciar el tratamiento de 24 meses
(RIC: 12 — 72) que al comparar con el grupo que no tuvo nuevamente sincope
(tiempo con la enfermedad de 12 meses RIC: 4-48), se pudo evidenciar una
tendencia no significativa de presentar recaidas en los pacientes con enfermedad
de mayor tiempo de evolucion antes de iniciar el tratamiento no farmacoldgico
(p=0.05; OR 1.01; IC: 0.99 — 1.02).

En cuanto al segundo desenlace del estudio, la descripcion del cambio en los
puntajes de calidad de vida, la Tabla 2 muestra la mediana (RIC) de los valores
obtenidos en las 8 dimensiones y las escalas de resumen del cuestionario SF36 al
inicio del estudio y su comparacién con respecto al final de los 6 meses de
seguimiento. La calidad de vida de todos los pacientes del estudio tuvo un cambio
a favor estadisticamente significativo durante los 6 meses de seguimiento; este
cambio se observé en todas las 8 dimensiones del SF-36, al igual que en los
puntajes de resumen del componente fisico y mental. Antes de ingresar al estudio,
la calidad de vida comparativa entre el grupo de pacientes que nunca recayeron
en el seguimiento comparado con los que presentaron recaida de sincopes fue
muy similar en ambos, con una Unica diferencia significativa en la escala de

funcionamiento social (Tabla 3).
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Tabla 2. Valores obtenidos sobre calidad de vida en el SF-36 al inicio y al final del seguimiento de

los 97 pacientes en el estudio.?

Funcionamiento | g, ¢4 o0 90 (75-100) <001
fisico
Rol fisico 63 (50-81) 81 (56-88) <0.01
Dolor corporal 62 (41-84) 80 (62-100) <0.01
Salud general 57 (45-67) 72 (52-82) <0.01
Vitalidad 56 (44-69) 75 (56-81) <0.01
Funcionamiento | oo 51 gg) 88 (63-100) <0.01
social
Rol emocional 67 (50-83) 83 (67-92) <0.01
Salud mental 60 (50-80) 80 (65-90) <0.01
Resumen del
componente 48 (43-53) 53 (46-56) <0.01
fisico
Resumen del
componente 44 (37-53) 53 (44-57) <0.01
mental

Los datos se expresan como mediana (rango intercuantilico). El valor de p es significativo si es <0,05.  La
calidad de vida varia en un rango entre 0-100 (maximo). Entre mayores sean los valores, mejor es la calidad
de vida general.
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Tabla 3. Comparacion de los puntajes obtenidos sobre calidad de vida en el SF-36 antes de iniciar

el tratamiento entre los pacientes con recaida de sincope respecto a los que no la presentaron.?

Funcionamiento
. 80 (53-89) 80 (55-88) 0.56
fisico
Rol fisico 63 (50-78) 50 (37-66) 0.18
Dolor corporal 62 (42-83) 52 (31-74) 0.13
Salud general 62 (50-72) 52 (40-62) 0.28
Vitalidad 63 (51-76) 56 (44-69) 0.36
Funcionamiento
. 75 (50-88) 63 (38-76) 0.04
social
Rol emocional 67 (50-83) 58 (41-74) 0.09
Salud mental 65 (54-83) 60 (50-80) 0.19
Resumen del
- . 48 (41-52) 48 (42-52) 0.63
componente fisico
Resumen del
- 46 (34-54) 41 (34-48) 0.08
componente mental

Los datos se expresan como mediana (rango intercuantilico). El valor de p es significativo si es <0,05. * La calidad de vida

varia en un rango entre 0-100 (maximo). Entre mayores sean los valores, mejor es la calidad de vida general.
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7. DISCUSION

Los dos desenlaces primarios del estudio fueron analizados por separado. La
recaida de sincope se presentd en el 32% de la muestra en el seguimiento de 6
meses (corto plazo) lo cual resulté siendo menor a lo que reportd un estudio de
cohorte prospectiva realizado por Romme y cols en 2009 determinando una
recurrencia del 42% en 100 pacientes holandeses seguidos por el mismo tiempo
(9). La recurrencia de sincope fue un 10% menor que en el estudio de Romme
probablemente explicado porque ellos seleccionaron pacientes mas severamente
afectados; como criterio de seleccién ellos ingresaban pacientes con mas
episodios sincopales verdaderos previos mientras que en el presente estudio se
ingresaron pacientes con al menos un episodio sincopal o 2 episodios
presincopales en la vida; se sabe que los pacientes con mayor carga de sincope
previo al tratamiento tienen tendencia a hacer mayor recaida durante el

seguimiento.

Ademas se observé que la carga de sincope de los pacientes durante su vida
antes de ingresar al estudio fue un predictor de recurrencia de sincopes. Entre
mayor namero de episodios sincopales hubiese presentado un paciente durante
su vida, mayor la probabilidad de tener recurrencia en los primeros seis meses de
tratamiento no farmacolégico. Esto confirma los hallazgos de Romme en 2009 y
esta de acuerdo con el estudio de Sheldon y cols publicado en 1996 quienes
evidenciaron que el numero de sincopes previos al diagnostico y el tiempo de
evolucion de la enfermedad eran definitivos al momento de predecir recaida de
sincopes después de la mesa basculante (7). En este Ultimo contexto a pesar de
que hubo una tendencia de los pacientes con mayor tiempo de sintomatologia
sincopal durante su vida a presentar recurrencias, no hubo diferencia
estadisticamente significativa al igual que la cohorte de Romme; contrastado lo

anterior con la asociacion que evidencié Sheldon en 1996 en esa comparacion.
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No obstante, Baron-Esquivias en 2005 con un seguimiento también a seis meses,
reportd una recurrencia de sincope casi del 20%, un 12% menor que los hallazgos de
este estudio. Es posible que la diferencia en el nUmero de sincopes de las cohortes
previo al diagnostico (Mediana de 3 Vs 4 episodios/vida en el presente), explique en
parte ésta diferencia de recaidas, puesto que coinciden con el tiempo de evolucion de
la enfermedad documentado en 24 meses (5). Es importante mencionar que el estudio
de Sheldon de 1996 tuvo una recurrencia de 28% pero en un seguimiento de un afo,
asi como Moya y cols documentaron 34% de recaida a 15 meses de seguimiento, lo
cual es una situacion llamativa, pues en solo seis meses la presente cohorte supero

el porcentaje de recurrencia de Sheldon y casi iguala lo encontrado por Moya (8).

En los resultados del presente estudié se logré evidenciar que la frecuencia de
sincopes (episodios/mes) en el grupo que presento recaidas fue un 20% menor con el
tratamiento no farmacologico instaurado comparado a su frecuencia previa al
diagnéstico. Este resultado es controversial pues los pacientes solamente fueron
seguidos durante 6 meses y es un tiempo corto para registrar sincopes comparado
con el largo tiempo que los pacientes llevan presentado eventos antes del diagndstico
mediante mesa basculante. Para buscar una verdadera asociacion del tratamiento
buscando disminuir frecuencia de sincopes se deberia realizar un estudio prospectivo
controlado con un tiempo de seguimiento por lo menos cercano al promedio de tiempo
de duracion de la enfermedad de los pacientes de la muestra hasta el momento de la

mesa basculante.

En cuanto al otro desenlace primario conformado por el cambio en la calidad de vida
de los pacientes al seguirlos durante 6 meses el presente estudio mostré una
evolucion favorable exitosa con el tratamiento no farmacologico instaurado
evidenciando un cambio estadisticamente significativo en todas las escalas del
cuestionario SF-36 que también se representaron en mejoria significativa de las
escalas de resumen que agrupan el componente fisico y el mental. Al comparar con el
estudio de Romme, quien también documentdé un aumento significativo en la calidad
de vida en el resumen del componente fisico, la presente cohorte cerré el seguimiento

con un puntaje de 53 en este score comparado con 48 en dicho estudio. Pero tal vez
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la principal diferencia con el grupo de Romme es que ellos no evidenciaron cambio en
el puntaje de resumen del componente mental (p=0.28) mientras en la presente
cohorte fue evidente un cambio significativo en el componente mental final con una
p<0.01 y un puntaje final de 53 para todo el grupo (9). Van Dijk y cols en 2007
realizaron un estudio de seguimiento de calidad de vida a 1 afio en pacientes con
pérdida transitoria del estado de consciencia documentando mejoria significativa en 7
de las 8 subescalas (todas menos salud general) y también mejoria de las escalas de
resumen del SF-36 (56); son hallazgos similares al presente estudio con la diferencia
gue en esta cohorte, con tan solo 6 meses de seguimiento la intervencion realizada en
la poblacion estudiada se demuestra una tendencia de asociacién a mejorar la calidad
de vida de manera significativa en todas las subescalas incluyendo las de resumen. Al
igual que el producto de Baron-Esquivias y el estudio de Van Dijk, en esta cohorte la
calidad de vida al inicio y al final del seguimiento parecié tener una tendencia de
asociacion con la presencia o ausencia de recurrencias de sincope, con la limitacion
de la no realizacion de modelos multivariados para estimar con exactitud esta
asociacion. Sin embargo, el estudio de Baron-Esquivias Unicamente pudo demostrar
una mejoria de calidad de vida en 3 de las 8 escalas del SF-36 en el seguimiento a
seis meses, muy inferior a los resultados que se obtuvieron en este proyecto los
cuales lograron mejorar significativamente todas las escalas (5). Todo lo anterior
refuerza la premisa de lo importante que resulta para un paciente que sufre de
sincope neurocardiogénico evitarle al maximo la aparicion de recurrencias de eventos

buscando con ello mejorarles la calidad de vida a corto y largo plazo.

Teniendo en cuenta la exhaustiva busqueda en la literatura, éste es el primer trabajo
que se realiza en pacientes sucesivamente diagnosticados con sincope
neurocardiogénico mediante mesa basculante en Colombia y Latinoamérica y que los
sigue en el corto plazo de 6 meses para evaluar recaidas con un tratamiento sin
medicamentos; ademas permite identificar factores que pudiesen estar asociados a
recurrencias y que a futuro permitan mediante estudios de asociacion mas fuertes,
definir que pacientes podrian ser candidatos a otras estrategias mas agresivas con el
fin de evitar recaidas a mediano y largo plazo que deterioren calidad de vida en estos

pacientes.
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8. LIMITACIONES

v’ Se trata de un estudio descriptivo sin un grupo control. Los pacientes eran
incluidos por conveniencia sucesivamente mientras iban siendo diagnosticados
mediante mesa basculante.

v No es posible evaluar cual componente especifico de las medidas de
tratamiento no farmacologicas es el que mas beneficio aporté a disminuir
recurrencias y a mejorar calidad de vida.

v No fue posible controlar el sesgo de recuerdo al preguntar sobre el nimero de
sincopes durante toda la vida antes de la mesa basculante o el momento exacto
del primer episodio de sincope antes del diagndstico.

v No fue planteado entre los alcances de la presente investigaciéon el objetivo de
medir o evaluar la adherencia de los sujetos del estudio a las medidas no
farmacoldgicas para tratamiento de sincope ni su repercusion en los resultados.

v Los hallazgos del estudio son basados en un seguimiento a corto plazo y por
supuesto no son extrapolables a periodos de seguimiento mas prolongados.

v La imposibilidad de utilizar una escala de calidad de vida méas especifica que la
SF-36 para evaluar pacientes con sincope. En este sentido la escala SFSQ
(syncope functional status questionnaire) ya ha demostrado ser mas especifica
para evaluar calidad de vida en pacientes con ésta enfermedad. Sin embargo,
no fue posible implementarla en este estudio debido a que no ha sido validada
en nuestro medio ni tampoco tiene traduccion oficial al idioma espafiol con
estudios de validacion para poder ser empleada en Colombia o paises de
lengua hispana (57).

v No se descarta sesgo de informacion al obtener los puntajes de calidad de vida
al final del seguimiento mediante via telefonica (en sé6lo 7% de la muestra), ni se

estimo su impacto en los resultados finales.
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9. CONCLUSIONES

v' Con el tratamiento no farmacoldgico prescrito a todos los pacientes con sincope
neurocardiogénico diagnosticados mediante prueba de mesa basculante en el
Instituto del Corazén de Bucaramanga en la presente cohorte de seguimiento, se
obtuvo a seis meses una evolucion exitosa libre de nuevos eventos en el 68% de

los sujetos, con una posibilidad de recaida del 32%.

v En los pacientes que sufren de sincope neurocardiogénico y que presentaron
recaidas durante los seis meses de tratamiento parece evidenciarse una reduccion
del 20% la frecuencia de sincopes por mes con el manejo basado en medidas no
farmacoldgicas, lo cual podria haber impactado significativamente la calidad de
vida de los sujetos. Sin embargo, se acepta que el periodo de seguimiento es muy

reducido comparado con el tiempo de enfermedad antes del diagnéstico.

v' El tiempo hasta la primera recaida mostr6 tendencia a relacionarse con la
frecuencia posterior con la que los pacientes iban a presentar recaidas de sincope
durante los seis meses de seguimiento. Entre mas tempranamente presentaran

una recaida, mas eventos mensuales por sujeto ocurririan en los seis meses.

v La carga de sincope durante la vida previa a la realizacién de la prueba de mesa
basculante ademas del tiempo de evolucion de la enfermedad hasta el dia del
diagnéstico fueron los principales factores que mostraron tendencia de asociacion
con recurrencia de sincopes antes de seis meses de iniciado el tratamiento. A

mayor cantidad de sincopes durante la vida y mayor tiempo de evolucion de la
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enfermedad antes del diagndstico, parece mayor la probabilidad de recaer a corto

plazo a pesar del tratamiento no farmacoldgico instaurado.

Se logré demostrar un cambio estadisticamente significativo en todas las escalas
del cuestionario de calidad de vida del SF-36 aplicado a los pacientes al finalizar
los seis meses de seguimiento. Esta gran mejoria de su calidad de vida estuvo
ligada a la disminucion o incluso ausencia de nuevos episodios de sincope desde
que se inicid el tratamiento formal con medidas no farmacoldgicas. Con lo anterior
se reforzo la idea de que la calidad de vida podria estar afectada principalmente
por la recurrencia de sincopes en los pacientes que sufren de esta entidad,
aunque estudios con modelos multivariados comprobarian definitivamente esta

hipotesis.

No se encontré ninguna diferencia significativa en cuanto a edad, género, sitio de
residencia ni en los resultados obtenidos en la prueba de mesa basculante como

predictores de recurrencia de sincopes en el seguimiento a corto plazo.
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ANEXOS

ANEXO 1. FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS
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Instituto del FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS
Corazon
de Bucaramanga

AH COmpronnisg de

“EVOLUCION CLINICAY CALIDAD DE VIDA EN LOS PRIMEROS SEIS MESES
DE SEGUIMIENTO A PACIENTES CON SINCOPE NEUROCARDIOGENICO EN
EL INSTITUTO DEL CORAZON DE BUCARAMANGA DURANTE EL 2012-2013”

Investigador principal:

Dr. Julian Andrés Gelves Meza

1. Datos generales sociodemograficos Fecha:

1.1 Nombre completo

1.2 Historia clinica (Documento de identidad):

1.3 Direccién de vivienda actual, teléfonos fijo y celulares:

Fecha de nacimiento: Dia Mes ARo:

1.4 Edad (afos): 15Sexo: O.Fem ( ) 1.Masc( )

1.6 Area de Residencia: Vive la mayor parte del tiempo en el campo o en la

ciudad?

0. Zonarural ( ) 1.ZonaUrbana ( )
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2. ANTECEDENTES Especificar los antecedentes personales y familiares en cada

uno de los items.
2.1 PERSONALES:

2.1.1 Patologicos: ¢Ha sufrido de alguna enfermedad? (diabetes, Hipertension,
epilepsia, especificar cuéles y cual de ellas no esta controlada)

2.1.2. Usted Alguna Vez ha convulsionado? Ha tenido ataque de epilepsia?
O:No( ) 21:Si()

2.1.3 Traumaéticos 2.1.4 Quirurgicos (¢lo han operado de

algo?)

2.1.5 Farmacologicos (¢, Que medicamentos toma actualmente?)

2.1.6 Toxicos (¢, Fuma o bebe?: Especifique cantidad y cada cuanto)

2.1.7
FAMILIARES

3. EXAMEN FiSICO: 1. Normal () 2. Anormal ( )
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4. Examenes principales

EKG 0. Normal ( ) 1. Alguna anormalidad ( ) Especificar

ECOTT 0. Normal ( ) 1. Alguna anormalidad ( ) Especificar

HOLTER 0. Normal ( ) 1. Alguna anormalidad ( ) Especificar

5. VARIABLES CLINICAS

5.1 VARIABLES ANTES DE INICIAR EL TRATAMIENTO NO
FARMACOLOGICO

5.1.1 Especificar el nimero de desmayos durante toda la vida desde que le

empez6 la enfermedad hasta el dia de la prueba de mesa basculante

5.1.2 Especificar el nimero de meses/afios con la enfermedad, es decir, el tiempo

que ha pasado desde que le iniciaron los desmayos hasta el dia de la prueba de

mesa basculante. Escoja segun refiera el/la paciente.

Llevo sufriendo desmayos desde hace afos.
Llevo sufriendo desmayos desde hace meses.
Llevo sufriendo desmayos desde la edad de afnos.

5.1.3 ¢ Ha presentado algun tipo de lesién durante los desmayos?

0. Ninguna ( ) 1. Hematoma ( ) 2. Fractura ( ) 3. Contusién ( )
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4. Trauma craneoencefélico ( ) 5. Heridas en piel ( )

5.1.4 Especificar el tipo de respuesta que presento en la prueba de mesa

basculante
1. Mixta () 2. Cardioinhibitoria ( ) 3. Vasodepresora ()
4. Hipotension ortostatica () 5. Taquicardia ortostética postural ( )

6. ¢, Se realiz6 masaje del seno carotideo? O.No( ) 1.Si()
Respuesta al masaje del seno carotideo 0. Normal ( ) 1. Anormal ( )

5.1.5 ¢ Convulsion6 durante la prueba de mesa basculante? 0.No( ) 1.Si( )

5.2 VARIABLES DESPUES DE INICIAR EL TRATAMIENTO NO
FARMACOLOGICO

5.2.1 ¢Ha presentado desmayos o casi desmayos después del examen de mesa
basculante? 0. No () 1. Si () Si su respuesta es si continde con las
siguientes 4 preguntas.

5.2.2 Especifique el nimero de desmayos o casi desmayos que ha sufrido
después del examen de mesa basculante

5.2.3 Cuantos meses 0 dias pasaron desde el examen de mesa basculante, hasta

el dia en que volvié a desmayarse nuevamente meses dias

5.2.4 ¢Ha presentado algun tipo de lesion durante los episodios sincopales,

después de iniciar el tratamiento no farmacoldgico? (Especifique)

0: Ninguna ( ) 1.Hematoma ( ) 2. Fractura ( ) 3. Contusion ( ) 4. Trauma

craneoencefalico ( ) 4. Heridas en piel ( )
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ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO
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CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION MEDICA

TITULO DEL PROTOCOLO: EVOLUCION CLINICA Y CALIDAD DE VIDA EN
LOS PRIMEROS SEIS MESES DE SEGUIMIENTO A PACIENTES CON
SINCOPE NEUROCARDIOGENICO EN EL INSTITUTO DEL CORAZON DE
BUCARAMANGA DURANTE EL 2012-2013

Investigador principal: DR. JULIAN ANDRES GELVES MEZA
Sede donde se realizara el estudio: Instituto del Corazon de Bucaramanga

Nombre del paciente:

A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica.
Antes de decidir si participa o no, debe conocer y comprender cada uno de los
siguientes apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado.
Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude
a aclarar sus dudas al respecto. Una vez que haya comprendido el estudio y si
usted desea participar, entonces se le pedird que firme esta forma de
consentimiento, de la cual se le entregara una copia firmada y fechada.

. JUSTIFICACION

Es importante evaluar en nuestro medio la frecuencia de recurrencias de sincope a
corto plazo y como cambia la calidad de vida de los pacientes una vez se inicia el
tratamiento sin medicamentos.

. OBJETIVO DEL ESTUDIO

A usted se le esta invitando a participar en un estudio de investigacién que tiene
como objetivo: Determinar la evolucion clinica y calidad de vida en seguimiento a
corto plazo de los pacientes con diagnéstico de sincope neurocardiogénico
realizado mediante prueba de mesa basculante, tratados en el Instituto del corazén
de Bucaramanga durante el afio 2012.

. BENEFICIOS DEL ESTUDIO

eEn estudios realizados anteriormente por otros investigadores se ha observado
gue identificar los pacientes que presentan recurrencia de sincope a corto plazo,
permitiria emplear estrategias diagndsticas y terapéuticas diferentes (tratamiento
farmacoldgico) para disminuir la ocurrencia de dichos episodios.

Con este estudio conocera de manera clara si usted presenta mejoria en sus
sintomas, o si requiere tratamiento adicional con medicamentos para controlar su
enfermedad.
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Este estudio permitirh que en un futuro otros pacientes puedan beneficiarse del
conocimiento obtenido y puedan lograr un control éptimo de su enfermedad.

PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

En caso de aceptar participar en el estudio se le realizaran algunas preguntas sobre
usted, sus habitos, sus antecedentes medicos, el nimero de episodios sincopales
ylo presincopales antes y después del tratamiento, calidad de vida y eventos
adversos relacionados con sus episodios de desmayo, ya sea en consulta externa
control, por llamada telefénica o visita domiciliaria.

RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO
Durante el estudio usted no estara sometido a ningun riesgo, diferente al que su
propia enfermedad le aporte.

6. ACLARACIONES

Su decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la
invitacion.

Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, -aun
cuando el investigador responsable no se lo solicite-, pudiendo informar o no, las
razones de su decision, la cual sera respetada en su integridad.

No tendr& que hacer gasto alguno durante el estudio.

No recibira pago por su participacion.

En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada sobre el
mismo, al investigador responsable.

La informacién obtenida en este estudio, utilizada para la identificacion de cada
paciente, sera mantenida con estricta confidencialidad por el grupo de
investigadores.

Para preguntas o aclaraciones acerca de los aspectos éticos de ésta investigacion
pueden comunicarse con el Comité de Etica e Investigacién del Instituto del
Coraz6n de Bucaramanga, con la presidenta Martha Lucia Silva, al teléfono:
6329291, Extension 113.

Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacion, puede, si
asi lo desea, firmar la Carta de Consentimiento Informado que forma parte de este
documento.

7. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Yo, he leido y comprendido la
informacion anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria.
He sido informado y entiendo que los datos obtenidos en el estudio pueden ser
publicados o difundidos con fines cientificos. Convengo en participar en este
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estudio de investigacion. Recibiré una copia firmada y fechada de esta forma de
consentimiento.

Fecha de Diligenciamiento:

Firma del participante o del padre o tutor Huella

Testigo # 1 Huella
Testigo # 2 Huella
He explicado al Sr(a). la naturaleza y

los propoésitos de la investigacion; le he explicado acerca de los riesgos y
beneficios que implica su participacion. He contestado a las preguntas en la
medida de lo posible y he preguntado si tiene alguna duda. Acepto que he leido y
conozco la normatividad correspondiente para realizar investigacion con seres
humanos y me apego a ella. Una vez concluida la sesién de preguntas y
respuestas, se procedi6 a firmar el presente documento.

Firma del investigador Fecha
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ANEXO 3. CUESTIONARIO DE CALIDAD DE VIDA SF-36
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Su Salud y Bienestar

Las preguntas que siguen se refieren a lo que usted piensa sobre su salud. Sus
respuestas permitiran saber como se encuentra usted y hasta qué punto es
capaz de hacer sus actividades habituales. ;Gracias por completar estas
preguntas!

En cada pregunta, por favor marque con una [<] la casilla que mejor describa su
respuesta.

1. En general, ;diria usted que su salud es:

‘ Excelente Muy buena Buena Regular Mala ‘
v v v v v
] HE HE []- L]s

2. (Como calificaria usted su estado general de salud actual, comparado con
el de hace un afio?

Mucho Algo Ma4ds o menos Algo Mucho
mejor ahora  mejor ahora igual ahora peor ahora peor ahora
que hace que hace que hace que hace que hace
un afio un afo un afio un afo un afio

L] HE L] L] E

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
SF-36® is a registered trademark of Medical Outcomes Trust.
(IQOLA SF-36v2 Standard, Columbia (Spanish))
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3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades que usted podria hacer
durante un dia normal. ;Su estado de salud actual lo limita en estas
actividades? Si es asi, ;jcuanto?

Si, Si, No, no me
me limita  me limita limita para
mucho un poco nada

= Actividades intensas, tales como correr, levantar
objetos pesados, participar en deportes agotadores................. [ o I SR [1s

v Actividades moderadas, tales como mover una mesa,
empujar una aspiradora, barrer, bailar o
andar en biCICIEta ..........o.oovevieeeeeeeeee e e I E—

« Levantar o llevar las bolsas de las compras.........cccccceeereeneee I ———
a  Subir varios pisos por la escalera ..........cooeevveiienienieneene s [
< Subir un piso por la escalera..........cooeveriieiernie e T
¢ Agacharse, arrodillarse o ponerse en cuclillas..........ccoceeeeeee [ ——

. Caminar mas de un KilOmetro ... T

» Caminar varios cientoS d€ MEIT0S.....cvvvverererereereeeresesesisssssresnnes T

i CamINAar CIEN MIELTOS .. ... oo eeee e e e e eeeeaeeeeaeaaes T

Do0DODOD0DT
0

i Baflarse 0 VESHIISE ...ccueievieeeceie e eeeeere e eraecenne e e e e snneeeernnee s T

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
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4. Durante las ultimas 4 semanas, ;cuanto tiempo ha tenido usted alguno de
los siguientes problemas con su trabajo u otras actividades diarias normales
a causa de su salud fisica?

Siempre Casi Algunas Casi Nunca
siempre veces nunca

v v v v v

» ¢Ha disminuido usted
el tiempo que dedicaba al

trabajo u otras actividades? ............. [ ] e, S I ET [ [ ]s

» (Ha logrado hacer menos de
lo que usted hubiera querido

hacer".....D | |:| 2|:| R l:‘ Qevernrrannanes D 5

¢ ¢Se ha visto limitado en el tipo

de trabajo u otras actividades?......... [ T [ ot I S [ [ ]s

¢« ¢Ha tenido dificultades en
realizar su trabajo u otras
actividades (por ejemplo,

le ha costado mas esfuerzo)? ........... [ [ ot I T [ —— [ s

5. Durante las ultimas 4 semanas, ;cuanto tiempo ha tenido usted alguno de
los siguientes problemas con su trabajo u otras actividades diarias normales
a causa de algun problema emocional (como sentirse deprimido o ansioso)?

Siempre Casi Algunas Casi Nunca
siempre veces nunca

v v v v v

» ¢ Ha disminuido usted
el tiempo que dedicaba al

trabajo u otras actividades? ............. [ ET—— [ ] e ] e [P []s

» ¢Ha logrado hacer menos de
lo que usted hubiera querido

hacer".....D | (R I:I ZD : TR |:| L T—— \:\ 5

< ¢Ha hecho el trabajo u otras
actividades con menos cuidado

delousual? ....o.oovoveeeeeeeeeeeee ] L e [ ] oo ] 5o [ [ 1s

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.

85



6. Durante las ultimas 4 semanas, ;en qué medida su salud fisica o sus
problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales normales
con su familia, amigos, vecinos u otras personas?

Nada en Ligeramente Moderada- Bastante Extremada-
absoluto mente mente
[ []- []s [ s []s

7. ¢Cuanto dolor fisico ha tenido usted durante las ultimas 4 semanas?

| Ninguno  Muy poco Poco Moderado Mucho Muchisimo |

v v Vv v v v
L] HE [s L] HE [T«

8. Durante las ultimas 4 semanas, ;cuanto ha dificultado el dolor su trabajo
normal (incluyendo tanto el trabajo fuera del hogar como las tareas

domésticas)?
Nada en Un poco Moderada- Bastante Extremada-
absoluto mente mente
[ []- []s [ ] [1s

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.

86



9. Las siguientes preguntas se refieren a como se siente usted y a como le han
ido sus cosas durante las ultimas 4 semanas. En cada pregunta, por favor
elija la respuesta que mas se aproxime a la manera como se ha sentido
usted. ;Cuanto tiempo durante las iltimas 4 semanas...

Siempre Casi Algunas Casi Nunca

siempre veces nunca
= se ha sentido lleno de vitalidad? ...... I [ [ [ P []s
» ha estado muy nervioso?.................. [ T [ [ E— [ []s

< se ha sentido con animo
tan decaido que nada

podia animarlo? ... [ ]t - T [ ] [ ]s

se ha sentido tranquilo y

SETENO0? +eeeeeeeeeeeeeeeeee el | H oo S [ E— [ []s
 ha tenido mucha energia? SESEoon! I TS [ [ [ P []s

e

se ha sentido desanimado y

f deprimido?.......cooceeveerr e [ [ [ [ []s
« se ha sentido agotado?..................... [ ] b [ T [ P [ ]s
» se ha sentido feliz? ........................... I [ [ [ P []s
i se ha sentido cansado?.............c....... [ T [ S [ E— [ PO []s

10. Durante las ultimas 4 semanas, ;cuanto tiempo su salud fisica o sus
problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales (como
visitar amigos, parientes, etc.)?

Siempre Casi Algunas Casi Nunca
siempre veces nunca

v v v v v
L] HE HE [ [

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
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11.

,Cuan CIERTA o FALSA es cada una de las siguientes frases para usted?

Totalmente Bastante No sé Bastante  Tqta1mente

cierta cierta falsa falsa

v v v v v

Me parece que me enfermo
mas facilmente que otras

PEISONAS ..ot e |:| | l:‘ - R l:‘  F EI R EI 5

Estoy tan sano como

cualquiera.......oocoveeeveeveereereeeeeene [ R [ ] 2o ] 5o [ []s

Creo que mi salud va a

empeorarD | l:‘ 3|:|  F l:‘ F TR l:l 5
Mi salud es excelente..........coooeveee] e, [ St I E [ []s

;] Gracias por completar estas preguntas!

SF-36v2™ Health Survey © 1993, 2004 Health Assessment Lab, Medical Outcomes Trust and QualityMetric Incorporated. All rights reserved.
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ANEXO 4. FORMATO DE REGISTROS DE SINCOPE DURANTE EL

SEGUIMIENTO

89



“EVOLUCION CLINICA Y CALIDAD DE VIDA EN LOS PRIMEROS 6 MESES

DE SEGUIMIENTO A PACIENTES CON SINCOPE NEUROCARDIOGENICO

EN EL INSTITUTO DEL CORAZON DE BUCARAMANGA DURANTE EL 2012-
2013”

Nombre del paciente:

Fecha de diagnéstico:

En la siguiente tabla registre cada uno de los episodios de desmayo o “casi
desmayo” que presente durante los proximos 6 meses: especificando fecha en
que sufrid el episodio, hora exacta, sintomas que presentd, como por ejemplo,
mareo, nauseas, sudoracion, visidn borrosa, palpitaciones, dolor en el pecho,
especificando si se desmayd, o sino lo hizo, y por ultimo la actividad que se
encontraba realizando en ese momento. En caso de presentar dudas sobre la
forma de llenar este formato comuniquese al siguiente nimero: 311-2455900. Dr
Julidn Andrés Gelves Meza.

ESTE FORMATO ES MUY IMPORTANTE PARA LA MEJORIA DE SU
ENFERMEDAD. POR FAVOR, CUIDELO, CONSERVELO Y LLEVELO SIEMPRE
A TODAS LAS CONSULTAS CON EL CARDIOLOGO.

SINTOMAS QUE
FECHA | HORA PRESENTO ACTIVIDAD QUE ESTABA REALIZANDO

[
Slo|Y|o|Njo|u|s|w|Nk 3

=
N

=
w

RN
o

[ERN
(21

[ERN
()}

[ERN
~N

=
co

[ER
Y]

N
o
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ANEXO 5. LICENCIA PARA USO DE SF-36
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*J OPTUMInsight

NON-COMMERCIAL LICENSE AGREEMENT

Office of Grants and Scholarly Research (OGSR)
License Number: QM016542

Effective Date: 12/01/12

Licensee Name:  JULIAN ANDRES GELVES MEZA
Licensee Address: CALLE 10 34-49 torre 1 apto 304 BUCARAMANGA, SANTANDER 12345
Approved Purpose: Non-commercial academic research and/or thesis — Unfunded Student.

Study Name: Clinic evolution and quality of life during a 6 months follow-up, in patients with
neurocardiogenic syncope in The Heart Institute of Bucaramanga during 2012-2013

Royalty Fee: None, because this License is granted in support of the non-commercial Approved Purpose

Other Definitions: As indicated on Appendix B “License Agreement — Details”, including without limitation: Licensed
Surveys, Modes, Fees, Administrations, Services, Approved Languages and (if applicable) License
Term

Licensee accepts and agrees to the terms of this Non-Commercial License Agreement (the “Agreement”) from the
Office of Grants and Scholarly Research (OGSR) of Optuminsight Life Sciences, Inc. (f/lk/a QualityMetric
Incorporated) (“Optuminsight”) as of the Effective Date.

Subject to the terms of this Agreement, including the OptumInsight Non-Commercial License Terms and Conditions
attached as Appendix A: Optuminsight grants to Licensee, and Licensee accepts, a non-exclusive, non-transferable,
non-assignable, non-sublicensable worldwide license to use, solely for the Approved Purpose and during the License
Term, the Licensed Surveys in the authorized Modes and Approved Languages indicated on Appendix B and to
administer the Licensed Surveys only up to the approved number of Administrations (and to make up to such number
of exact reproductions of the Licensed Surveys necessary to support such Administrations) in any combination of the
specific Licensed Surveys and Approved Languages and Modes and to use any related software provided by
OptumInsight.

Capitalized terms used in this Agreement shall have the meanings assigned to them above, or in Appendices A and
B attached hereto. Appendices A and B attached hereto are incorporated into and made a part of this Agreement for
all purposes.

EXECUTED, as of the Effective Date, by the duly authorized representatives as set forth below.

Optuminsight Life Sciences, Inc. JULIAN ANDRES GELVES MEZA
[Optuminsight] [Licensee]

Signature: Signature:

Name: Name:

Title: Title:

Date: Date:

eM

Qualitybetric

92



APPENDIX B

"-'é OPTUM |F'!Sight LICENSE AGREEMENT - DETAILS

Licensee: SANTANDER’S UNIVERSITY HOSPIT License Number:

JULIAN ANDRES GELVES MEZA

CALLE 10 34-49 torre 1 apto 304 Amendment to:

BUCARAMANGA, SANTANDER 1234

License Term:

Approved Purpose

Clinic evolution and quality of life during a 6
months follow-up, in patients with neurocardiogenic
syncope in The Heart Institute of Bucaramanga dur

Licensed Surveys (Modes) and Services:

QM016542
N/A

12/01/121t0 12/01/13

Item Description Mode of Admin Quantity
PROJO1 License Fee Paper 1
ADMO12 Patients Enrolled 150
ADMINS Administrations 300
ES0220 SF-36v2, Standard Recall Paper 1
Approved Languages:

Colombia (Spanish)

1S0220 SF-36v2 Interview Script, Std Interview Script 1

Approved Languages:
United States (English)

SS8075 Scoring Software v4.5
SS080 SSv4.5 Key: SF-36v2
EM020 SF-36v2 Clinical Trial Guide

Approved Languages:
United States (English)

TOTAL FEES: 0.00 USD
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