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Racionalidad y Métodos del Registro ACCEPT - Registro Brasileno
de la Practica Clinica en los Sindromes Coronarios Agudos de la
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Resumen

Fundamento: Comprobacién de la practica clinica brasilena en pacientes con el sindrome coronario agudo en los
hospitales publicos y privados, que permitira identificar el vacio en la incorporacion de intervenciones clinicas con el
comprobado beneficio.

Objetivo: Elaborar un registro de pacientes portadores del diagnéstico del sindrome coronario agudo para comprobar
los datos demograficos, morbilidad, mortalidad y la practica estandar en la atencién de esa enfermedad. Ademas,
evaluar la prescripcion de intervenciones basadas en evidencias, como la aspirina, estatinas, betabloqueantes y
reperfusion, entre otras.

Métodos: Estudio observacional de tipo registro prospectivo, con el fin de documentar la practica clinica hospitalaria
del sindrome coronario agudo, que se ha llevado a cabo en hospitales piiblicos y privados brasilenos. Por anadidura,
seran realizados el seguimiento longitudinal hasta el alta, la comprobacion de la mortalidad y la aparicién de eventos
graves a los 30 dias, 6 y 12 meses.

Resultados: Los resultados se presentaran un afio después del inicio de la recopilacion (setiembre de 2011), y
consolidados después de la reunién de la poblacion y de los objetivos posteriormente deseados.

Conclusién: El andlisis de ese registro multicéntrico permitira proyectar una perspectiva horizontal del tratamiento de
los pacientes afectados con el sindrome coronario agudo en Brasil. (Arq Bras Cardiol 2011; 97(2) : 94-99
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estatinas y los betabloqueantes en el alta, que demostraron
la reduccién de riesgo relativo variando de 6,5 hasta un 25%
en estudios previos*®.

Introduccion

Los recientes datos de la Organizacién Mundial de la Salud,
han demostrado que las enfermedades cardiovasculares,

particularmente el infarto agudo del miocardio (IAM), Registros anteriores ya han demostrado que el uso de esas

representan la principal causa de la incapacidad y
morbimortalidad en ambos sexos, tanto en Brasil como en
todo el mundo'.

Una vez que representa uno de los principales problemas
de salud publica, la bisqueda por intervenciones que
representen un beneficio comprobado en la reduccién de la
incidencia de esa enfermedad y de sus complicaciones pasa
a ser una prioridad. Entre las intervenciones con el beneficio
comprobado en la reduccion de eventos cardiovasculares
mayores, desatacamos las farmacolégicas, como aspirina,
tromboliticos y antiplaquetarios, en la llegada del paciente
al hospital, los inhibidores de la enzima de conversion, las
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intervenciones en el escenario de los sindromes coronarios
agudos (SCA), todavia es algo no muy efectivo, y sugieren,
en la llegada del paciente al hospital, tasas de utilizacién de
aspirina variando entre 91y 92%, y en el alta, variando entre
90 y 95%, uso de estatina, en el alta, variando entre 26 y
57%, y el uso de betabloqueantes en el alta en menos de 63
a 77% de los pacientes®™.

La evaluaci6n sobre su aparicién, por medio de un registro
nacional de recoleccion controlada y de inicio reciente, podra
documentar la préctica clinica en el tratamiento de pacientes
portadores de una SCA, sean ellos ingresados en hospitales
brasilefos pablicos y/o privados.

Métodos

El registro representa un proyecto de documentacion de la
préctica clinica actual de la atencién a la SCA en Brasil, con
el objetivo de identificar la incorporacién de evidencias en la
practica clinica del tratamiento de esa afeccién, involucrando
a hospitales pablicos y privados. También seré realizado un
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seguimiento longitudinal de los pacientes hasta su alta, ademas
de la verificacién de la mortalidad en 30 dias, 6 y 12 meses.

A. Delineamiento

Se compilaran los pacientes con SCA atendidos en
hospitales de la red publica y privada para definir los datos
relacionados con las caracteristicas demogréficas, morbilidad,
mortalidad y con la préctica diaria en el tratamiento de las
SCA, como también evaluar los estandares de prescripcion de
intervenciones con base en las evidencias (aspirina, estatinas,
betabloqueantes, inhibidores de la enzima conversora de la
angiotensina y reperfusion) en la atencién de esos pacientes.

B. Caracterizacion de la muestra

Seran seleccionados los pacientes cuyo médico de la unidad
de atencién sospeche del diagnéstico de SCAy planifique iniciar
el tratamiento para esa condicién. Asf, los criterios de inclusién
y exclusién de los pacientes serdn determinados no por el
protocolo, sino por el juicio clinico del médico asistente. De
cualquier forma, sugerimos con vehemencia que se incluyan los
pacientes que tengan el cuadro clinico conforme a lo descrito
en la Cuadro 1. Pacientes admitidos con el diagnéstico de dolor
torécico a ser definido, o con sospecha de origen coronario,
ubicado en este registro, aunque no estén confirmados después
de la aclaracién diagnéstica, seran excluidos del mismo.

C. Hospitales

Los centros fueron seleccionados por medio de una
invitacién enviada por el comité directivo de este registro,
como también, de manera voluntaria, después de la exposicién
de la oportunidad de participacién en esta investigacion,
exhibida en el portal electrénico de la SBC, oportunidad

Criterios de inclusion y exclusion para la participacion
en el registro ACCEPT

CRITERIOS DE INCLUSION

Sindrome Coronario Agudo (SCA) sin supradesnivelamiento del segmento ST
Sintomas isquémicos sospechosos de SCA sin supradesnivelamiento del ST
definidos como: historia médica compatible con la nueva manifestacion o un
estandar de empeoramiento del dolor toracico caracteristico de isquemia,
ocurriendo en reposo o con esfuerzo minimo (duracién de 10 minutos).

Y como minimo uno de los criterios sefialados a continuacion:

c) Alteraciones en el electrocardiograma (ECG) compatibles con una nueva
isquemia [depresion ST de por lo menos 1,0 mm, o elevacion ST transitoria, o
elevacion ST de 1,0 mm o menos, o inversion de la onda T superior a 3,0 mm

en por lo menos dos derivaciones contiguas, o
d) Enzimas cardiacas (ej.: CKMB) o biomarcadores (Troponina | o T)
elevados por encima del limite superior del rango normal.

Sindrome Coronario Aqudo (SCA) con supradesnivelamiento del segmento ST
Presentando sefiales o sintomas de IAM con una duracion de por lo menos
20 minutos. Con alteraciones de ECG definidas, compatibles con SCA
con supradesnivelamiento ST persistente (> 2,0 mm en dos derivaciones
precordiales contiguas, 0 > 1,0 mm en por lo menos dos derivaciones de
los miembros), 0 nuevo bloqueo de la rama izquierda con onda Q en dos
derivaciones contiguas.

CRITERIOS DE EXCLUSION

Pacientes transferidos de otras instituciones con mas de 12 horas desde que
se inicié el dolor.

ofrecida durante un periodo de 30 dias consecutivos. Todos
los centros fueron invitados a rellenar un cuestionario previo
para verificar la viabilidad de la operacionalizacién de la
participacién del centro médico. Los centros participantes
estan desglosados al final del articulo.

D. Calculo del tamaio de la muestra

Para detectar una proporcién de un 50% (por ejemplo, tasa
de utilizacién de estatinas en el alta o de pacientes que reciben
reperfusion), considerando un error de muestreo de un 2%, un
alfa de 5% y un poder estadistico de un 90%, serd necesario
incluir a 2.401 pacientes. Ese tamafo de muestreo serd
suficiente para responder a los objetivos primarios del estudio,
lo que es factible dentro del primer afio de reclutamiento. Existe
la planificacién para que el ACCEPT contintie después de 12
meses, convocando un ndmero mayor de pacientes, lo que
permitira el anlisis futuro e inferencias sobre los predictores
independientes de eventos clinicos mayores.

E. Desenlaces de interés y definiciones

Como desenlace primario, serd verificada la proporcién
de pacientes que reciben intervenciones con un beneficio
comprobado, demostrado por los indicadores (como, por
ejemplo, aspirina a la entrada y en el alta, porcentaje de pacientes
que reciben reperfusién, o estatinas y betabloqueantes en el alta).

Desenlaces secundarios: mortalidad total y eventos
cardiovasculares mayores (reinfarto, accidente cerebrovascular,
parada cardiaca fatal y no fatal, y mortalidad de causa
cardiovascular) durante el ingreso, en hasta 30 dias, 6 y 12 meses.

Mortalidad cardiovascular

La mortalidad por causa cardiovascular se define como
cualquier muerte de causa vascular e incluye las muertes
que ocurren después de un infarto del miocardio, parada
cardfaca, accidente cerebrovascular, procedimiento de
revascularizacion cardiaca (o sea, intervencién coronario
percuténea [ICP] o cirugia de revascularizacién del miocardio
[RM]), embolia pulmonar, o muertes por causa desconocida.

Reinfarto

Definido como un nuevo evento (ademas del que generd
la inclusién del paciente en el estudio), incluye por lo menos
dos de los siguientes criterios:

* Sintomas isquémicos con sospecha de SCA sin
supradesnivelamiento del ST definidos como: historia
médica compatible con la nueva manifestacién o
un estandar de empeoramiento de dolor toracico
caracteristico de isquemia (duracién de por lo menos
10 minutos).

* Alteraciones en el electrocardiograma (ECG)
compatible con una nueva isquemia [depresién ST
de por lo menos 1,0 mm, o elevacién ST transitoria,
o elevacién ST de 1,0 mm o menos, o inversién de
la onda T superior a 3,0 mm en por lo menos dos
derivaciones contiguas o enzimas cardfacas (Ej.,
CKMB), o biomarcadores (Troponina | o T), elevados
por encima del limite superior del rango normal*.
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* Si al inicio del evento sospechoso, el biomarcador
isquémico estaba todavia elevado como resultado del evento
indice, debera haber una demostraciéon de un nivel de marcador
en caida antes del inicio del evento sospechoso. Ademds, el
pico siguiente del biomarcador isquémico deberd ser 1,5 veces
el valor anterior al inicio del evento sospechoso. Esos criterios
no necesitardn ser respetados si el biomarcador isquémico no
estd elevado antes del inicio del evento sospechoso.

Nuevas ondas Q, mayores o iguales que 0,04 segundos,
o patologfa distinta de la del evento que motivé la inclusién
del paciente (o sea, considerada como una nueva desde la
inclusion del paciente en el estudio).

Parada cardiaca no fatal

Parada cardfaca no fatal se define como la resucitacién
exitosa de una fibrilacion ventricular documentada o presumida,
taquicardia ventricular mantenida, asistolia o actividad eléctrica
sin pulso que requiere resucitacion cardiopulmonar, terapia
farmacolégica o desfibrilacién cardiaca.

Accidente cerebrovascular

El accidente cerebrovascular es el inicio rapido de un nuevo
déficit neurolégico persistente con duracion superior a 24
horas. En el caso de diagnéstico clinico de ACV, la tomografia
computadorizada (TC) o imagen por resonancia nuclear
magnética (RNM), es altamente recomendada, pero no es
obligatoria, y queda a juicio del equipo asistente su instalacion.
También los ACVs se clasificaran como “isquémicos” o
“hemorragicos”, con base en los datos de la imagen, o de
“causa incierta” si los datos de imagen no estan a disposicion.

El diagrama de flujo operacional de este registro aparece
en la Figura 1.

F. Desglose de las visitas clinicas

Visita indice - evaluacion de los criterios de inclusién/
exclusion, datos demograficos, historia médica/quirdrgica,
electrocardiograma, marcadores de necrosis miocardica y el
tratamiento realizado.

1° Paso: En Urgencias

Visita diaria a Urgencias
(Preferentemente 2 veces al dia)

11

2° Paso: En las otras unidades

Paciente en la
unidad coronaria

3° Paso

la recoleccion de los datos

i, hasta el 7° dia del ingreso.

.
P,
— A

Logistica para la recoleccién de los datos — ACCEPT

Preguntar cudles son
los pacientes que fueron
diagnosticados.
Preguntarle al médico de guardia o al enfermero responsable, cuales son los pacientes que
tienen diagndstico de Infarto Agudo del Miocardio o del Sindrome Coronario Agudo.

Preguntar sobre los pacientes con ese diagndstico que estan ingresados y también sobre aquellos que fueron
admitidos en Urgencias y derivados a otra unidad (UCO o CTl o UCI), o que fallecieron.

Verificar en las otras unidades los pacientes que estaban
bajo seguimiento y los que fueron admitidos.

Los pacientes reciben seguimiento desde que llegan al hospital hasta
que reciben el alta hospitalaria, o hasta el 7° dia del ingreso. Es
| importante verificar la cama addnde lo derivaron. 1

( Separar las historias clinicas de los pacientes para

Desde su llegada al hospital hasta el alta hospitalaria, o

b 1

No olvidarse de los pacientes que
fueron derivados a otras unidades.

"

Completar la ficha de recoleccion

4° Paso

Responder a los asuntos pendientes |

El centro coordinador podra solicitar la clarificaciéon de los datos que no quedaron claros o de los datos
que faltaron, o incluso la confirmacién de los valores. Para ser considerados como completas, las fichas de
LY recoleccién de datos no deben tener ninglin asunto pendiente. |

Fig. 1 - Procedimientos operacionales para la inclusion de pacientes en el Registro ACCEPT.
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Visita de alta hospitalaria o dia 7 (o lo que ocurra primero) -
evaluacién de las complicaciones hospitalarias y medicaciones.

Visita de seguimiento dia 30 - evaluacién de los eventos
cardiovasculares mayores y medicaciones.

Visita de seguimiento 6 meses - evaluacién de los eventos
cardiovasculares mayores y medicaciones.

Visita de seguimiento 12 meses - evaluacién de los eventos
cardiovasculares mayores y medicaciones.

G. Analisis estadistico

Las variables cuantitativas serdn descritas por un promedio
y por una desviacién estandar en presencia de una distribucién
normal o mediana y amplitud intercuartil en presencia de
una distribucién asimétrica. Las variables cualitativas seran
presentadas por frecuencias absolutas (nGimero de pacientes)
y relativas (porcentajes).

Considerando todos los centros, los desenlaces serdn
descritos por porcentaje global y por el porcentaje
prescrito en cada centro, siendo expresados por medio de
proporciones y sus respectivos intervalos de confianza de
un 95%. En el caso de que haya una gran variabilidad en
la prescripcién, se generara un promedio ponderado por la
variancia en cada centro.

Para los modelos de regresién, vamos a relatar los Odds
Ratios probabilidad o la relacién de riesgo, el error estandar
correspondiente, los intervalos de confianza de un 95% vy los
valores-p asociados. Vamos a relatar los valores-p hasta tres
puntos decimales con valores-p inferiores a 0,001 relatados
como p < 0,001. En todos los test, usaremos el nivel de
significancia alfa bicaudal = 0,05. El examen de residuos nos
suministrard una evaluacién de las suposiciones de modelo
para los andlisis de regresién. El test Goodness-of-fit de los
modelos serd realizado utilizando los test apropiados. Los
andlisis se hardn usando Stata versién 10.0.

H. Financiacion

Este Registro pertenece a la Sociedad Brasilefa de
Cardiologia que utiliza recursos financieros dedicados a
ese objetivo para su ejecucion. El Instituto de Ensefianza e
Investigacién del Hospital do Coragao de Sao Paulo (HCor/
ASS), fue contratado para operacionalizar la ejecuciéon de
este registro, bajo la coordinacion de la Sociedad Brasilena de
Cardiologfa. Los integrantes del Comité Directivo del registro
aparecen al final de este articulo.

I. Controle de calidad de los datos

Todos los centros recibiran un entrenamiento del protocolo
y del sistema electrénico presencial o serdn contactados por
teléfono, estando el equipo de coordinacién disponible para
solucionar cualquier duda.

El control de casualidad de los datos del estudio sera
efectuado por varias estrategias, como ficha electrénica
dedicada a la recoleccién de las variables clinicas, chequeo
central de datos, monitorizacién presencial de los 5 centros con
mayor niimero de pacientes reclutados, y por sorteo aleatorio
de un 20% de los centros para monitorizacion presencial.

J. Aspectos éticos

El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica en
Investigacién (CEI) del Hospital do Coracdo de Sao Paulo -
SP (HCor/ASS), el 22/06/2010, bajo el nlimero de registro
117/2010 y consecuentemente cada centro participante
también obtuvo su aprobacién en su CEl local.

Todos los pacientes firmaran el Término de Consentimiento
Informado y el estudio clinico serd llevado a cabo a tono con
los principios de la revision actual de la Declaracion de Helsinki
y de las Directrices de Buenas Précticas Clinicas en su versién
més reciente, y de la Resolucién 196/96. También se respetaran
las exigencias legales locales y de reglamentacién de Brasil.

Politica de publicacion

Todas las presentaciones del estudio y/o publicacién de
resultados tendrdan como base los datos claros, verificados y
validados, para garantizar la precisién de los resultados. Los
detalles sobre la responsabilidad y la consecucién de esas
presentaciones y/o publicaciones, quedardn definidos en
conjunto con la Sociedad Brasilefa de Cardiologfa.

La publicacién de las principales conclusiones del presente
estudio tendrd su autorfa con base en los aportes de los centros
al estudio en general. Todos los participantes en el registro
(investigadores y miembros de los comités), deberan delegar su
autoridad por antelacion a la Sociedad Brasilefia de Cardiologfa y
al Instituto de Ensefianza y Investigacion del Hospital do Coragao -
IEP - Hcor para la presentacion y/o publicacién de los principales
resultados. Cualquier presentacién o publicacién por parte de
algain participante en el ensayo deberd mencionar el estudio y
tener la aprobacion de la Sociedad Brasilefia de Cardiologfa.

Recoleccion de los datos

Hasta el dia 15 de febrero de 2011, contabilizamos 51
centros participantes, siendo 38 ya activos y con un total de
850 pacientes incluidos, desde agosto de 2010 (35,4% del
total deseado). El término de la inclusién esta previsto para
el final del primer semestre de 2011.

Organizacion
Investigadores principales - Luiz Alberto Piva e Mattos y
Otdvio Berwanger.

Comité directivo - Luiz Alberto Piva e Mattos, Otavio
Berwanger, Jorge Ilha Guimaraes, Fabio Sandoli de Brito,
Renato A. Kalil, Angelo V. de Paola, Hélio Penna Guimaraes
y Alexandre Biasi Cavalcanti.

Coordinacion en el Instituto de Ensenanza e Investigacién
del HCor - Hélio Penna Guimaraes, Eliana Vieira Santucci,
Luis Paulo Duprat, Karina Normilio da Silva, Alessandra Akiko
Kodama, Marcos Thadeu de Tenuta Junior y Ana Denise Zazula.

Propiedad intelectual - Sociedad Brasilefa de Cardiologfa.

Coordinacién y supervision - Sociedad Brasilefia de
Cardiologfa y IEP-HCor.

Centros investigadores participantes

IMV Mae de Deus, Porto Alegre/RS: Euler Roberto
Fernandes Manenti; Hospital Moinhos de Vento, Porto Alegre/
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RS: Eduardo Costa Duarte Barbosa; Instituto de Cardiologia-
Fundagao Universitaria de Cardiologia, Porto Alegre/RS: Oscar
Pereira Dutra; Irmandade Santa Casa de Misericérdia de Porto
Alegre/Hospital Sao Francisco, Porto Alegre/RS: Paulo Ernesto
Leaes; Hospital de Clinicas de Porto Alegre, Porto Alegre/RS:
Carisi Anne Polanckzyk; Instituto de Cardiologia Uruguaiana,
Uruguaiana/RS: Sidney Campodonico Filho; Hospital Sao
Vicente, Passo Fundo/RS: Hugo Vargas Filho; Hospital Santa
Izabel, Blumenau/SC: Sérgio Luiz Zimmermann; Instituto de
Cardiologia Sao José, Sao José/SC: lInei Pereira Filho; Centro
Hospitalar UNIMED, Joinville/ SC: Rogério Carregoza Dantas;
Sociedade Hospitalar Angelina Caron, Campina Grande do
Sul/PR: Dalton Bertolim Précoma; Irmandade Santa Casa de
Misericordia de Curitiba, Curitiba/PR: José Augusto Ribas
Fortes; Associagdo Bom Samaritano-Hospital e Maternidade
Santa Rita, Maringd/PR: Raul D’Aurea Mora Junior; Hospital
de Caridade Sao Vicente de Paulo, Guarapuava/PR: Stefan
Wolanski Negrao; Hospital Sao Paulo, Sdo Paulo/SP: Ant6nio
Carlos de Camargo Carvalho; Hospital do Coragao, Sao
Paulo/SP: Edson Renato Romano; Instituto Dante Pazzanese
de Cardiologia, Sao Paulo/SP: Elizabete Silva dos Santos;
Hospital Santa Paula, Sdo Paulo/SP: Otavio Celso Eluf Gebara;
Hospital Bandeirantes, Sao Paulo/SP: Hélio Castello; Hospital
Sirio Libanés, Sao Paulo/SP: Roberto Kalil Filho; Hospital
Maternidade Celso Pierro-PUCCAMP, Campinas/SP: José
Francisco Kerr Saraiva; Hospital Vera Cruz, Campinas/SP: Silvio
Giopatto; Santa Casa de Votuporanga, Votuporanga/SP: Mauro
Esteves Hernandes; Instituto de Moléstias Cardiovasculares,
Sao José do Rio Preto/SP: Gilmar Valdir Greque; Santa Casa
de Marilia, Marilia/SP: Pedro Beraldo de Andrade; Hospital
Regional de Presidente Prudente, Presidente Prudente/SP:
Margaret Assad Cavalcante; Instituto Nacional de Cardiologia
Laranjeiras, Rio de Janeiro/R]: Marco Antonio de Mattos;
Hospital Barra D’Or, Rio de Janeiro/R]: Jodo Luiz Fernandes
Petriz; Instituto Estadual de Cardiologia Aloysio de Castro,
Rio de Janeiro/R): Roberto Bassan; Hospital Pré-Cardiaco,
Rio de Janeiro/R]: Luiz Antdnio de Almeida Campos; Hospital
Prontocor, Rio de Janeiro/RJ: Paulo Henrique Godoy; Hospital
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