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RESUMEN

Antecedentes: varias investigaciones han demostrado que el uso de medicamentos con
potencial de prolongar el intervalo QT corregido por la formula de Bazzet (QTcB) se
incrementa con la edad y enfermedades cardiacas, asi un estudio de electrocardiografia
puede brindar informacion valiosa de la vulnerabilidad cardiaca.

Objetivo

Identificar la prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB vy los factores clinico-
farmacoldgicos asociados entre personas adultas mayores residentes en centros
geriatricos y gerontologicos de las parroguias urbanas de Cuenca.

Métodos

Estudio transversal en 363 personas adultas mayores de centros geriatricos y
gerontoldgicos de las parroquias urbanas del Cantdén Cuenca, con convenio del
Ministerio de Inclusion Econémica Social para el afio 2016 y cuyos participantes
firmaron el consentimiento informado. Se trabajé en siete centros con poblaciones
ponderadas y aleatorizadas, se aplicé un cuestionario previamente validado y se obtuvo
un ECG mediante técnicas estandarizadas; el intervalo QT fue corregido mediante la
formula de Bazett; para el analisis se empled razones de prevalencia con IC 95% y
p<0,05. El analisis bivariante utilizd la regresion logistica binaria. Se empled los
programas estadisticos SPSS v19 y Epi Info v7.

Resultados: El promedio de edad en la muestra fue 80£10 afos, 52% fueron hombres y
48% mujeres. La prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB fue de 17,9%,
demostrandose asociacion significativa entre la insuficiencia renal crénica, consumo de
acido valproico, alopurinol, alprazolam, clonazepam y fluoxetina.

Conclusiones: La prolongacion del intervalo QTcB y el consumo de medicinas con
riesgo potencial de prolongar dicho intervalo en personas adultas mayores fue alto.

Palabras claves: ADULTO MAYOR, ARRITMIAS CARDIACAS,
ELECTROCARDIOGRAFIA.



ABSTRACT

Background: It has been proven in several studies that the use of drugs able to prolong
the QT interval corrected by Bazzet’s equation (QTcB) increases with age and cardiac
diseases; therefore, an electrocardiogram screening may provide valuable information
about cardiovascular vulnerability of the elderly.

Goal: To identify the prolongation’s prevalence of the interval QTcB and the clinical-
pharmacological factors associated among the elderly staying in gerontological and
geriatric centers in the urban area of Cuenca.

Methods: A cross-sectional study involving 363 elderly residents of gerontological and
geriatric centers of the urban area of Cuenca, which had an agreement with the Ministry
of Economic and Social Inclusion during the year 2016; besides, all participants signed
the informed consent. Participants were selected from seven different centers in a
weighted and random fashion. A previously validated questionnaire was used; and, a
EKG using standardized techniques was obtained. The QTc interval was defined using
the Bazett’s equation; prevalence ratio with 95% CI and p<0.05 of significance was
used to define the association analysis. Binary logistic regression was used for the
bivariate analysis. The statistical software packages used were SPSS v19 and Epi Info
V7.

Results: The average age of the participants was 80+10 years, 52% were male and 48%
female; 49,3% were singles and 25,6% were widowed; 90,4% were economically
inactives, 78% had primary education. The prevalence of QTcB prolongation was
17,9%. Arterial hypertension, diabetes type 2, atrial fibrillation, cardiac failure, heart
attack, bradycardia and hypotiroidis showed don’t be an associated factor. Significant
association between chronic renal failure, valproic acid, allopurinol, alprazolam,
clonazepam, and fluoxetine was found.

Conclusions: The prolongation of the QTcB interval and the use of drugs with potential
risk to prolong the aforementioned interval in elderly people was high.

Keywords: ARRHYTHMIAS, AGED, ELECTROCARDIOGRAPHY.
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1. INTRODUCCION
1.1 Antecedente

Al hablar de la persona adulta mayor (PAM) en nuestro pais, segun la ley del adulto
mayor, registro oficial 2013, se refiere a toda persona desde los 65 afios en adelante.!
Actualmente la atencidn tanto investigativa como de mejoramiento en la calidad de vida
en este grupo etario ha tenido avances prometedores ya que por primera vez es
considerado como un grupo de atencion prioritaria.

En Ecuador en el afio 2010 para un total de 14°483.499 de habitantes el 6,5% fueron
PAM?3, representando en el Azuay el 7.9% de la poblacion total,*° se estima que para
el afio 2050 las personas adultas mayores representaran el 18%.

Dado que las enfermedades metabdlicas y cardiovasculares en general son mas
prevalentes durante la vejez, debido a la mayor prevalencia de obesidad, resistencia a la
insulina, procesos inflamatorios crénicos, mayor estrés oxidativo e incidencia de
hipertension arterial (HTA)®, lo cual hace a la PAM predisponente a la polimedicacion’
y en muchas ocasiones con mezclas farmacoldgicas peligrosas y pobremente revisadas
por el riesgo clinico de generar prolongacién del intervalo QT corregido por la formula
de Bazett (QTcB).2%1° Varios estudios han demostrado que la prolongacion de dicho
intervalo es un indicador indirecto de retraso en la fase de repolarizacion ventricular el
cual se halla relacionado con alteraciones cardiacas potencialmente letales. 1213

El centro de educacion e investigacion terapéutica de Arizona (AzCERT) investiga en
forma periddica el rol que juegan los medicamentos en dicha prolongaciéon.'*

Varias investigaciones han demostrado que el uso de medicamentos con potencial de
prolongar el intervalo QTc se incrementa con la edad (OR 1.02, 1C95% 1.01-1.03),
multimorbilidad (OR 2.69, 1C95% 2.33-3.10), enfermedades cardiacas (OR 1.66,
IC95% 1.40-1.98).%°

1.2 Planteamiento del problema

Existen muchos estudios que han demostrado que un examen de electrocardiografia
(ECG) y la demostracion de prolongacion del intervalo QTcB se halla relacionado con
alteraciones cardiacas. 213

La mayor parte de muertes cardiacas subitas (80-85%) son causadas por arritmias
ventriculares agudas con una prevalencia mundial de 3 millones anualmente.’® La
prolongacion en la repolarizacion ventricular es un factor de riesgo para desarrollar
arritmias ventriculares y entre las causas destacan medicamentos, mismos que han sido
clasificados por el riesgo de Torsade de Points (TdP) de acuerdo al AzZCERT.*

Este panorama resulta mas ominoso pues las enfermedades metabdlicas y
cardiovasculares en general son mas prevalentes durante la vejez, debido a la mayor
predisposicion a la obesidad, resistencia a la insulina, procesos inflamatorios cronicos,
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mayor estrés oxidativo e incidencia de HTA®, lo cual hace a la PAM predispuesta a la
polimedicacion y en muchas ocasiones con mezclas farmacoldgicas peligrosas y
pobremente revisadas por el riesgo clinico de generar prolongacion del intervalo QTcB,
asi lo demuestra una revision sistematica llevada a cabo en Alemania 2016 por
Jackobson G; et al en donde el 50% de individuos recibia en forma imprudente
medicamentos con potencial de prolongar el intervalo QTcB,!® en Colombia en el afio
2016 un estudio desarrollado por Moreno P; et al demostré que el 95% de individuos
recibian y consumian medicamentos con riesgo condicional de prolongar el intervalo
QTcB y el 5,3% recibian medicamentos con conocido potencial de prolongar el
intervalo QTcB.*°

Investigaciones como las de Franchi C; et al en el afio 2016, Garcia D; et al en el 2015,
Ayad R; et al en el 2010 han demostrado que el uso de medicamentos con potencial de
prolongar el intervalo QTcB se incrementa con la edad (OR 1.02, IC 95% 1.01-1.03),
multimorbilidad (OR 2.69, IC 95% 2.33-3.10), enfermedades cardiacas (OR 1.66, IC
95% 1.40-1.98).152021

Es asi que surgio la pregunta ¢Cual es la prevalencia de prolongacion del intervalo
QTcB en las personas adultas mayores residentes de centros geriatricos y
gerontoldgicos que tenian convenio con el Ministerio de Inclusién Econémica y Social
de las parroquias urbanas de la ciudad de Cuenca y los factores clinico farmacoldgicos
asociados durante el afio 2016?

1.3 Justificacién

Considerando que las PAM constituyen actualmente grupos de atencion prioritaria,
poco se ha investigado sobre la calidad de vida y aquellos factores que pueden
modificarla. Uno de los principales problemas en salud conforme los afios avanzan es la
polimedicacién, dada la evidencia existente acerca del potencial que tienen algunos
medicamentos sobre la prolongacion del intervalo QTcB y su implicacion en
alteraciones cardiacas como arritmias ventriculares las cuales son potencialmente
letales.

Muchos estudios han evaluado que una revision meticulosa del ECG puede brindar
informacidn valiosa acerca de la vulnerabilidad cardiaca mediante la interpretacion de la
prolongacion del intervalo QTcB el cual nos indica un retraso en la fase de
repolarizacion ventricular, lo cual conduce a una predisposicion para desarrollar
arritmias malignas, sin embargo, este signo de enfermedad generalmente se desconoce a
menos que se haga una revision meticulosa.

Actualmente no existen estudios locales que investiguen el intervalo QTcB en la
poblacién de PAM generalmente polimedicados y los factores asociados; a nivel global
existen varias investigaciones desarrolladas y en proceso, sin embargo, en nuestra
region son escasa y podrian aportar informacion sustancial que ayuden a tomar
decisiones clinico-farmacoldgicas adecuadas que mejoren la calidad de vida de las
PAM.



La difusion de la presente investigacion sera a través de su publicacion en una revista
indexada.

2. FUNDAMENTO TEORICO
2.1 Conceptualizacion

El intervalo QT medido en un estudio de ECG es el tiempo calculado desde el inicio de
la onda Q hasta el final de la onda T, éste representa el tiempo transcurrido desde la
despolarizacion ventricular hasta la repolarizacion.?

2.2 Fisiologia del intervalo QT y mecanismo de prolongacion del intervalo QT

El intervalo QT representa la suma de los potenciales de accion (PA) de los miocitos
ventriculares. El PA refleja el flujo de iones a través de los complejos y especializados
canales proteicos de la membrana celular, una alteraciéon en dichos canales puede llevar
tanto a un incremento en el flujo de iones hacia el interior de la célula o una reduccién
en el flujo de iones hacia el exterior de la misma, lo cual a su vez se traduce en el
incremento en la duracion de los PA y por lo tanto en una prolongacion del intervalo
QT.2

En la despolarizacion y repolarizacion cardiaca existen 5 fases:
Fase 0: Gran ingreso de iones Sodio (INa).
Fase 1: Inactivacion del ingreso de Sodio (INa) Yy el eflujo de iones potasio (It0)

Fase 2: Es la fase de meseta en la cual existe ingreso de iones Calcio a través de los
canales especificos (ICa) y el egreso de iones potasio para iniciar la repolarizacién (1K)

Fase 3: Eflujo de iones potasio (IKr también conocido como canal hERG por sus siglas
en ingles “human ether-a-go-go-related gene”, 1Ku, 1Ks)

Fase 4: Rectificacion del ingreso de iones potasio (IK1) lo cual mantiene el potencial de
reposo.?

Cinco fases de la despolarizacién y repolarizacion cardiaca

0 —

Transmembrane
Potential (mV) 50 -

4
-100 =

.
Fuente:




2.3 Estructura del canal hERG

El canal hERG también conocido como IKr estd formado por un ensamblaje de cuatro
subunidades alfa, cada una de las cuales tiene seis segmentos alfa helipticos
transmembrana, las primeras cuatro helices de cada segmento forman un sensor de
voltaje dominante (SVD) que mide el potencial transmembrana; las siguientes dos
hélices forman el poro dominante que contiene un hélice alfa corto y un filtro de
selectividad, cuatro de estos poros dominantes (uno de cada subunidad) forman el poro
central que es responsable del movimiento de potasio; bajo el filtro de selectividad el
poro se ensancha formando una cavidad central la cual contiene muchos residuos
aromaticos que estan ausentes en la mayoria de canales de potasio. Este
posicionamiento Optico de los residuos aromaticos y polares son parte integral de los
tnicos puntos de anclaje para los agentes farmacoldgicos.?

Determinantes estructurales del canal hERG

C-terminus

A -Representacion gréfica de la estructura secundaria de un canal simple hERG. Los seis segmentos alfa
helipticos transmembrana (S1-S6) se muestran, las primeras cuatro hélices (81-S4 en azul) forman un sensor
de voltaje dominante (SVD) el cual detecta cambios en el potencial de membrana. Un corto enlace (S4-55)
conecta el SVD al poro dominante, el cual estd compuesto desde el S5 al segmento S6 (en verde). Dentro
del poro dominante existe una helice alfa corta (PH) v un filiro de selectividad (SF), cuatro de ellos (uno de
cada subunidad) coordinan el movimiento de iones potasio a través del canal del poro central.

Fuente: 2°

2.4 Factores asociados a la prolongacién del intervalo QTcB

Cabe sefialar que la prolongacion del intervalo QTcB puede ser: congénito o adquirido;
el primero generalmente es producido por alteraciones genéticas que alteran la
codificacion de los canales proteicos (IKr, 1Ks, y Na) lo cual genera un blogueo de los
canales rectificadores del ingreso de potasio, conduciendo a un retraso en la nivelacién
de dicho ion en la célula y produciendo lo que se conoce como el sindrome del QTcB
prolongado congénito?3; en cambio el segundo puede ser causado por drogas que poseen
evidencia sustancial acerca de su participacion en la prolongacion del intervalo QTcB,
el mecanismo de accion es similar al del sindrome congénito del QTcB prolongado ya
que actua sobre el canal rectificador de potasio dado que la estructura molecular de
dicho canal lo hace ser mas susceptible a la accion de los medicamentos.?*262” AzCERT
es una red de investigacion localizada en Arizona, cuyo objetivo es evaluar los
medicamentos y clasificarlos de acuerdo a la potencialidad de prolongar el intervalo
QTcB mediante andlisis de datos estadisticos propios, externos, investigacion de
laboratorio y ensayos clinicos, con la finalidad de dar a conocer a la poblacion en

10



general, profesionales de la salud e investigadores los avances en este campo en forma
continua.?’ Entre los medicamentos catalogados como de riesgo conocido para
prolongar el intervalo QTcB se citan: Opidceos (metadona); Antibidticos (macrolidos,
fluoroquinolonas); antimalaricos (cloroquina, halofantrina);
Antipsicéticos/antimaniacos como litio, clorpromazina, haloperidol, Fenotiazinas
(tioridazina, pimozida, sertindol), droperidol, sulpirida, olanzapina, ziprasidona,
risperidona, quetiapina, levomepromazina, mesoridazina; Diuréticos (Indapamida);
Antiarritimicos (disopiramida, quinidina, procainamida, sotalol, amiodarona, dofetilide,
dronedarona, flecainida, ibutilida); Procinéticos gastrointestinales (cisaprida);
Antihistaminicos (cetirizina, terfenadina); Inhibidores de la fosfodiesterasa 3
(anagrelida, cilostazol); Quimioterapicos (tridxido de arsénico, vandetanib);
antidepresivos (Citalopram, escitalopram), Antieméticos (domperidona, ondansetron);
Inhibidores de la colinesterasa (donepezil); antifungicos (fluconazol, pentamidina);
Vasodilatadores cardiacos (Papaverina HCL); Anestésicos (propofol, sevoflurano)
232621 Apexo 1.

Un estudio realizado por Maartje N et al en Noruega en el afio 2015 informan que una
de las razones prioritarias para retirar un farmaco del mercado en ese pais son las
investigaciones en torno a su relacién con la prolongacion del intervalo QTcB.?®
Nachimuthu S; et al en su estudio llevado a cabo en Estados Unidos en el 2012 sefiala
una amplia cantidad de medicamentos asociados a la prolongacién del intervalo QTcB,
dicha revision sefiala el mecanismo de accion por el cual los medicamentos intervienen
en el retraso de la repolarizacion ventricular a través de la alteracion del canal
rectificador de potasio, lo cual se traduce en una prolongacion del intervalo QTcB.?3
Iribarren C; et al en un estudio desarrollado en el 2013 en Estados Unidos demuestra
que efectivamente los medicamentos catalogados como con potencial de prolongar el
intervalo QTcB descritos por la Food and Drug Administration (FDA) apoyan la
creacion de comités de vigilancia de medicamentos que inducen prolongacion del
intervalo QTcB.’

Varios factores de riesgo han sido identificados en la prolongacion del intervalo QTcB,
sin embargo, los medicamentos son los mas frecuentes.?® Al-Khatib SM; et al en su
revision sistematica realizada en Durham-Carolina del Norte en el 2003 evidencia entre
los factores de riesgo la edad, género femenino, hipertrofia ventricular izquierda, falla
cardiaca, isquemia miocardica, hipertension, diabetes tipo 2, hipertiroidismo,
bradicardia, hipokalemia e hipomagnesemia, sin embargo, destaca que una de las causas
mas comunes es el uso de medicinas especificas.?®*° Reardon M y Malik M en su
estudio desarrollado en Londres en 1996 describen la asociacion entre mayor edad y
mayor probabilidad de tener un intervalo QTcB prolongado.®! Ya en el afio 1993
Makkar RR; et al demostr6 que el género femenino es un factor de riesgo para
desarrollar TdP asociado con medicinas.>3 sin embargo, Anneken L y col en el afio
2016 evidenciaron resultados diferentes demostrando que los niveles de estradiol
acortan el intervalo QTcB,** Beitland S; et al en el afio 2014 demostr6 que las
enfermedades cardiacas estructurales tales como: antecedente de infarto cardiaco, HTA,
fibrilacién atrial, falla cardiaca son factores de riesgo para desencadenar prolongacién
del intervalo QTcB.*® Beinart R; et al en el afio 2014 demostraron que la falla cardiaca y
eventos cardiovasculares incrementan el intervalo QTcB en 10 milisegundos;® el
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mecanismo fisiopatoldgico son las anormalidades en el sistema auténomo lo cual
repercute en la repolarizacion ventricular e indirectamente en la prolongacion del
intervalo QTcB.3" Zayas R y col en el afio 2000 y Rodriguez F y col en el afio 2014
demostraron que un antecedente de infarto cardiaco y sindrome coronario agudo
prolonga el intervalo QTcB debido a alteraciones idnicas tras la necrosis transmural, de
hecho, se ha demostrado que tras la trombolisis exitosa, dicha prolongacion se
resuelve.>>% Straus SM y col en el afio 2006 evidenciaron que la prevalencia de
comorbilidad cardiaca se incrementa conforme el intervalo QTcB se prolonga, ademas
se establecid que dicha prolongacion se asocié con un incremento de 2 veces el riesgo
de muerte cardiaca stbita.** Ginzo AD en el afio 2015 en Argentina demostré que la
diabetes tipo 2 y la bradicardia fueron factores asociados a la prolongacion del intervalo
QTcB,*? entre los mecanismos asociados se ha mencionado las alteraciones
inflamatorias que genera la diabetes, asi Kazumi T y col en el 2003 evidenciaron que
existe una asociacion positiva entre el proceso inflamatorio confirmado por niveles
séricos de proteina C reactiva (PCR) y la prolongacion del intervalo QTcB, igualmente
en el 2014 un estudio demostré6 que los procesos inflamatorios que cursan con
alteraciones del receptor 1 del factor de necrosis tumoral (FNT-R1) se hallan asociados
con prolongacién del intervalo QTcB sobre todo en mujeres, pero no en hombres, lo
cual se ha postulado como un segundo mecanismo en estudio relacionado con
enfermedades como antecedente de infarto de miocardio y la diabetes tipo 2.4344

Vazquez Oy col en el afio 2014 evidenciaron como factores asociados a la prolongacion
del intervalo QTcB la bradicardia, insuficiencia cardiaca, infarto de miocardio,
insuficiencia renal, hipertiroidismo e hipotiroidismo,* Reimundo D en el afio 2015 en
Ambato encontro a la prolongacion del intervalo QTcB como un factor frecuentemente
asociado (50%) entre las alteraciones cardiacas mas frecuentes en una poblacion de
adultos con alteraciones tiroideas.*® Varios estudios han determinado que la
prolongacion del intervalo QTcB se halla asociado a la alteracién del ritmo circadiano,
ya que luego de nivelar el perfil tiroideo generalmente dicha prolongacion se
normaliza. 474849

2.5 Medida del intervalo QT

En un ECG de 12 derivaciones el intervalo QT es medido desde el inicio del complejo
QRS hasta el final de la onda T, hasta el momento en que retorna a la linea base. La
medida manual del intervalo QT debera ser tomado de las derivaciones Il y V5 o V6
tomando como util el valor més largo; las medidas que son tomadas de estas
derivaciones han demostrado tener el valor predictivo positivo y negativo mas fidedigno
en detectar intervalos QTcB anormales.>

Un valor promedio deberia ser tomado de al menos 3-4 ciclos cardiacos. El final de la
onda T debe ser tomado en forma confiable por el método de la tangente que es definido
por el punto de interseccion entre el pico mas alto de la onda T y la linea isoeléctrica.
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Si la onda T tiene una muesca, la tangente deberia ser tomada desde el pico mas alto de
dicha muesca. Las ondas U pequefias (<0.1 mV) deberian ser excluidas mientras que las
ondas U mas largas u ondas T fusionadas deberian ser incluidas en la medida.>*

Muchos factores tales como el género, ritmo cardiaco y defectos en la conduccion
influencian el valor del intervalo QTcB. Varias metodologias para adecuar el intervalo
QT al ritmo cardiaco han sido propuestas, asi Wong et al, nos facilita seis formulas para
calcular el intervalo QTc®?, en las revisiones la mas empleada es la de Bazett cuyos
resultados varian segun sexo, sin embargo, de forma general se admite como rangos
normales los contenidos entre 0,35-0,45 segundos® (Anexo 2, 3).

Formulas de correccion del intervalo QT

Correction Formula

Bazett QTc = QT/~RR

Fredericia QTc=QT/(RR)1/3
Framingham QTc=QT +0.154(1 -RR)

.
&3
Fuente:

Dado que calcular el intervalo QTcB en forma individual lleva tiempo y es complicado,
una investigacion desarrollada en el 2007 desarroll6 un normograma basado en
realidades locales el cual demostro excelente especificidad y sensibilidad para evaluar a
varios pacientes en consulta externa de riesgo de TdP inducido por medicamentos.>*

2.6 Mecanismo de TdP en la prolongacién del intervalo QTcB

El peligro de un intervalo QTcB prolongado es que existe el riesgo de muerte cardiaca
subita (MCS) o TdP. La prolongacion de la repolarizacion ventricular a menudo
conduce a una oscilacién en el potencial de membrana Ilamada despolarizacion precoz
(DP), si dicha despolarizacion conduce a un nivel critico en una zona amplia del
miocardio se puede desencadenar un latido ectdpico, el cual generalmente es seguido de
una larga pausa con un latido sinusal subsecuente que muestra una marcada
prolongacion del intervalo QTcB. En presencia de una exagerada heterogeneidad en la
duracién del potencial de accién el latido cardiaco ectdpico puede inducir una
reexcitacion excesiva y desencadenar TdP.

Episodio de Torsades de Pointes

ik A R 13

-
Fuente: -’




La PAM generalmente expuesta a multimorbilidades estd mas predispuesta a recibir
méas de dos medicamentos en forma concomitante con los riesgos que esto conlleva,
entre ellos y poco investigado en nuestro medio es el riesgo de emplear medicamentos
con conocido potencial de prolongar el intervalo QTcB. Investigaciones internacionales
han demostrado que la prolongacion del intervalo QTcB poseen el riesgo de generar
TdP y/o arritmias ventriculares potencialmente letales.? Es asi que han surgido varias
iniciativas con la finalidad de evaluar los ECG verificando que la prolongacion del
intervalo QTcB incrementa la morbi-mortalidad por enfermedades cardiacas.!!1213

3. HIPOTESIS

La prevalencia de prolongacién del intervalo QTcB en PAM de centros geriatricos y
gerontoldgicos que tengan convenio con el Ministerio de Inclusién Econémico Social
del &rea urbana del Canton Cuenca es mayor al 10% vy los factores clinico
farmacoldgicos asociados son: historia personal de hipertension arterial, diabetes tipo 2,
bradicardia, fibrilacion atrial, falla cardiaca, infarto de miocardio, hipotiroidismo,
consumo de medicamentos con potencial conocido de prolongar el intervalo QTcB.

4. OBJETIVOS
4.1 General.

Determinar la prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB y los factores clinico
farmacoldgicos asociados en PAM de centros geriatricos y gerontoldgicos que tengan
convenio con el Ministerio de Inclusion Econémico Social del area urbana del Cantén
Cuenca.

4.2 Especificos.

- Caracterizar a la poblacién segun edad, sexo, estado civil, nivel educativo y
ocupacion

- Determinar la prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB en la poblacion
de adultos mayores de las parroquias urbanas de la ciudad de Cuenca

- Determinar los factores clinico farmacolégicos asociados entre ellos: historia
personal de hipertension arterial, diabetes tipo 2, bradicardia, fibrilacion atrial,
falla cardiaca, infarto de miocardio, hipotiroidismo, consumo de medicamentos
con potencial conocido de prolongar el intervalo QTcB.

5. METODOLOGIA
5.1 Tipo y disefio del estudio.

Estudio transversal.
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5.2 Definiciones operacionales. Anexo 4
5.3 Universo de estudio.

El universo de estudio estuvo comprendido por las 6.189 PAM que acudian a centros
geriatricos y gerontoldgicos de las parroquias urbanas del Canton Cuenca que tenian
convenio firmado con el Ministerio de Inclusion Econdmica Social.

5.4 Unidad de analisis y observacion

Hombres y mujeres de 65 afios en adelante que residian o acudian a centros geriatricos y
gerontoldgicos, que poseian capacidad intelectual para comprender el propoésito e
intervenciones que se realizarian en el estudio.

5.5 Muestra.

PAM que residian o acudian a centros geriatricos y gerontoldgicos que tenian convenio
firmado con el Ministerio de Inclusién Econdmica Social quienes, tras ser informados
de los objetivos del presente estudio decidieron voluntariamente participar, nos
permitieron acceder a sus archivos médicos y aceptaron realizarse un ECG en reposo.

Las restricciones muestrales empleadas en el programa Epi Info v7 estuvieron basadas
en estudios anteriores: tamafio poblacional: 6189, frecuencia esperada: 60%, intervalo
de confianza: 95%, margen de error: 5%, con una muestra final de 363 participantes.

5.5.1 Seleccién y tamafio de la muestra

La muestra estuvo constituida por 363 participantes, se basé en la prevalencia de 60%
obtenida en investigaciones globales que han evaluado la prolongacion del intervalo
QTcB%® y factores asociados, entre ellos, farmacos con conocido potencial de prolongar
el intervalo QTcB.®

Se obtuvo una lista de todos los centros geriatricos y gerontoldgicos que tenian un
convenio firmado con el Ministerio de Inclusion Econdémica y Social que para el afio
2016 fueron diez (Anexo 8), se socializd los objetivos de la investigacion en cada
centro, tras lo cual siete aceptaron participar; los centros que decidieron no participar en
general expusieron entre sus razones: existencia de otros estudios ya aprobados en dicho
centro para un periodo similar al propuesto, falta de confianza en que seran informados
de los resultados finales del estudio, falta de confianza en la utilidad del estudio para las
personas adultas mayores.

Posteriormente se agend6 una fecha y hora para socializarla con las personas adultas
mayores, al finalizar la socializacion se pidi0 que quienes estuvieran de acuerdo en
15



participar retiraran el consentimiento informado, el cual fue entregado el dia fijado para
la toma del ECG, esto con la finalidad que sus familiares pudieran acceder a la
informacion del proyecto. Entre las razones para no participar estuvieron: realizacion de
examenes en los dias previos, no consentimiento de familiares, falta de comunicacion
con familiares, participacion en otras investigaciones.

De cada centro que acepto participar se obtuvo la cantidad total de individuos residentes
0 visitantes y se procedié a la ponderacion mediante la siguiente férmula:

Formula de ponderacion= N2 de adultos mayores del centro geriatico/gerontolégio x N2 de adultos mayores de la muestra

N2 total de adultos mayores que aceptaron participar

Ponderacion de Asilo Cristo Rey= (200*363)/660=110

Ponderacion de Centro Geriatrico Plenitud = (50*363)/660=28
Ponderacion de Centro Geriatrico Los Jardines= (100*363)/660=55
Ponderacion de Centro Geriatrico San Andres= (50*363)/660=28
Ponderacion de Hogar Municipal de los Abuelos 1 = (30*363)/660=16
Ponderacion de Hogar Municipal de los Abuelos 2 = (30*363)/660=16

Ponderacion de Hogar Miguel Leon= (200*363)/660=110

TOTAL= 363

Del total de individuos que aceptaron participar se realiz una lista enumerada y
mediante muestreo simple aleatorio calculado en el programa EpiDat v7 se obtuvo los
nameros para incluir a cada participante.

5.5.2 Criterios de inclusion.

- Personas adultas mayores de centros geriatricos y gerontoldgicos que tenian
convenio firmado en el afio 2016 con el MIES (Ministerio de inclusion
Econdmico Social) y poseian historial clinico en el centro de acogida.

- Personas adultas mayores con capacidades cognitivas intactas para entender la
finalidad del proyecto y entender los procedimientos a los cuales e iban a
someter (ECG)

5.5.3 Criterios de exclusion.

- PAM con alteraciones mentales que impidan decidir libre y voluntariamente su
participacién en el proyecto o que impidan una adecuada toma del ECG por
movimientos involuntarios o imposibilidad de adherirnos a las normas para su
desarrollo
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- Uso de marcapasos o constancia en la historia clinica de diagndstico de
sindrome de QTc prolongado congénito ya diagnosticado.

5.6 Procedimientos para la recoleccion de la informacién, instrumentos y métodos
para el control de calidad de los datos

Se tomo contacto con las autoridades de cada centro geriatrico y gerontoldgico con la
finalidad de dar a conocer los objetivos y beneficios sociales del proyecto, asi como
obtener su permiso para acceder a socializar la investigacion, existiendo siete centros
que nos permitieron continuar. Se acordd una cita en la cual se explico la finalidad,
objetivos y beneficios de la investigacion, la necesidad de acceder a sus historias
clinicas y la realizacion del ECG, acto seguido se entregd a quienes desearon participar
el consentimiento informado para que sea entregado firmado, el dia en que se acudio
para la toma del ECG.

De cada centro la cantidad de individuos fue ponderada de acuerdo a la féormula:

Formula de ponderacion= N2 de adultos mayores del centro geriatico/gerontolégio x N2 de adultos mayores de la muestra

N2 total de adultos mayores que aceptaron participar

El cuestionario empleado para la recoleccion de los datos fue validado con 30 personas
adultas mayores pertenecientes a centros geriatricos y gerontolégicos de la ciudad de
Azogues (anexo 6) mediante el célculo del test de Kuder & Richardson (KR-20) en el
programa Excel 2013, obteniendo una confiabilidad del instrumento del 75%. Dicho
cuestionario consté de 3 secciones: 1. datos sociodemogréficos 2. Antecedentes
patoldgicos y farmacolégicos 3. Prolongacion del Intervalo QTcB.

5.6.1 Andlisis de ECG

El dia establecido para cada centro se procedi6 a la recepcion del consentimiento
informado y se tom6 a cada participante un ECG de doce derivaciones simultaneas con
una velocidad de papel de 25mm/seg y una amplitud de 10mm/mv en posicion supina
durante 10 segundos tras un periodo de reposo de 5 minutos. EI ECG era marca Wellch
Allyn PC-Based Resting, el cual us6 una computadora marca Dell Inspiron 1420, Core
2 Duo.

Los electrodos fueron colocados en posiciones precisas de acuerdo al articulo publicado
por Rautaharju PM y col:®’

1. Nos ubicamos al costado izquierdo del participante para tener una mejor
visualizacion de la ubicacion de los electrodos del ECG. Palpamos la hendidura
esternal en el extremo superior del manubrio esternal. Deslizamos nuestro dedo
hasta el punto inferior en forma de U del manubrio esternal. Este fue el punto de
referencia para determinar la linea medio esternal. Ubicamos los 3 dedos medios
de nuestra mano derecha en el manubrio justo debajo de la hendidura esternal. El
angulo esternal estuvo debajo de nuestro dedo indice (el manubrio esternal de un
adulto tiene un ancho aproximado de 3 dedos). Luego empujamos el dedo indice

y medio de la mano derecha hacia fuera en ambos sentidos del angulo esternal,
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presionamos con firmeza en el esterndn, y movimos nuestros dedos arriba y
abajo hasta confirmar que sentimos el angulo esternal entre nuestro dedo indice
y medio. Hicimos una pequefia cruz en el &ngulo esternal para referencia como
“Punto A”

Continuamos palpando el 4ngulo esternal firmemente entre los dedos indice y
medio de la mano derecha mientras movimos los dedos a lo largo del angulo
esternal lateralmente a la izquierda hasta colocarnos a unos 2 cm fuera del
esternon. La segunda costilla siempre se une al esternon en el &ngulo esternal
donde el manubrio y el cuerpo del esternon se unen. Con presion firme y
moviendo los dedos hacia arriba y abajo sentimos una costilla entre el dedo
indice y medio, es era la segunda costilla. EI espacio que sentimos en medio
justo en la posicion del dedo indice fue el segundo espacio intercostal.
Reubicamos nuestro dedo indice con el dedo medio en el segundo espacio
intercostal y movimos nuestro dedo indice al siguiente espacio intercostal
inmediatamente debajo del segundo, éste fue el tercer espacio intercostal.
Repetimos el mismo procedimiento una vez mas, y nuestro dedo indice sintio el
cuarto espacio intercostal en el borde esternal izquierdo. En este punto, donde el
dedo indice estd localizado hicimos una marca en medio del esternon,
exactamente en la linea medio esternal, éste fue el “punto de referencia X para
localizar los electrodos V1 y V2. Verificamos que esta marca esté ubicada
exactamente en la linea medio esternal haciendo una linea desde la hendidura
esternal hacia abajo al “punto X”. En la “marca X palpamos el borde esternal
derecho y movimos nuestro dedo a la derecha cerca de 1 cm fuera del borde
esternal, esta fue la localizacion de V1, punto que marcamos. Repetimos el
proceso en el borde esternal izquierdo para localizar V2. Los electrodos V1y V2
tuvieron una distancia igual lateralmente desde el “punto de referencia X” en la
linea medio esternal. Marcamos el sitio de V1 y V2 asi que cuando ubicamos los
electrodos en su posicion, la parte conductual estuvo en el borde del esternén
(no en el cuerpo esternal)

Punto de referencia E para las derivaciones V4, V5 'y V6. Empezamos desde
la localizacion de V2, mantuvimos el dedo medio de nuestra mano derecha
firmemente presionado en el cuarto espacio intercostal y lo movimos
lateralmente y en forma diagonal a lo largo del cuarto espacio intercostal hacia
el pezon. Mantuvimos nuestro dedo indice y medio ligeramente apartados.
Aproximadamente 5 cm lateralmente fuera de V2, los espacios intercostales se
ubicaron en forma horizontal. Palpamos la quinta costilla entre nuestros dedos,
el dedo indice estuvo localizado en el quinto espacio intercostal, lo mantuvimos
alli hasta marcar la ubicacion del siguiente punto de referencia, el “punto E”, el
cual estuvo ubicado en la linea medio esternal al mismo nivel horizontal del
nivel en donde estuvo ubicado nuestro dedo indice en el quinto espacio
intercostal. El “punto E” fue un importante punto de referencia para definir la
localizacion de V4, V5 'y V6. En adultos con un indice de masa corporal medio
el punto E fue localizado 3 cm debajo del “punto de referencia X entre V1y
V2. Si no lo ubicamos, se procedio a verificar si el quinto espacio intercostal
estuvo localizado en forma correcta. Si el quinto espacio intercostal no fue
palpado o no se palpo con suficiente confianza debido a la sensibilidad del tejido
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mamario 0 a la excesiva formacion de cartilago, ubicamos el “punto de
referencia E” 3 cm debajo de la marca de referencia X

4. Linea medio axilar izquierda. Movimos el codo izquierdo del sujeto
lateralmente sin moverlo anterior o posteriormente, observamos el pliegue axilar
anterior y posterior y localizamos el inicio de la linea medio axilar izquierda
entre éstos dos pliegues, en el punto més alto de la axila. Trazamos una linea en
el plano medio vertical del torax hasta encontrarse con el plano horizontal del
punto E. Fuimos cuidadosos de no desviarnos del plano medio del torax anterior
hacia la linea axilar anterior. Marcamos una linea vertical de 2,5 cm de largo en
la ubicacion aproximada de V6. Luego ubicamos un punto al nivel de “E”, con
ambos brazos ubicados en el plano horizontal del térax y marcamos la
localizacion exacta de V6 en donde existio una interseccion de la linea vertical
marcada y la linea medio axilar izquierda

5. Localizando la linea medio axilar izquierda, V4, V3 y V5. Nos colocamos en
el marco de referencia del torax a nivel del “punto de referencia E” y V6. No se
desplazé las mamas en las mujeres, se las dejo en donde se ubican normalmente
en la posicién supina. Identificamos la distancia desde el “punto de referencia E”
siguiendo la linea diagonal hacia el toérax para reconocer la ubicacién del
electrodo V4. Marcamos la ubicacion de V4 y entonces sefialamos la ubicacion
de V3 entre V2 y V4 y la ubicacion de V5 entre V4 y V6. Un procedimiento
adicional fue localizar el vector V4 y con una cinta métrica medimos la distancia
desde V6 hasta el “punto de referencia E”, marcamos el punto de V4
exactamente en la mitad entre V6 y E, colocamos V3 en la mitad entre V2 y V4
y el vector V5 entre V4 y V6.

El intervalo QT fue obtenido de las derivaciones que emitieron sefiales del area
anteroseptal y que brindaron una aproximaciéon mas cercana al maximo QT
registrado que fueron las derivaciones V2 y V3. Para la lectura del intervalo QT se
tomo en consideracion las recomendaciones hechas por Toivonen L en el afio 2002
de la siguiente manera: el intervalo QT fue medido desde el inicio del complejo
QRS hasta el retorno visual de la onda T hacia la linea isoléctrica. Las ondas U
discretas marcadas luego de la onda T que regresaron a la linea de base fueron
excluidas de la medida. En los casos en que la onda T y U se hallaron fusionadas, el
componente U fue incluido. El intervalo QTc fue calculado usando las férmulas de

Bazett (QTcB:%) la cual ajusta el intervalo QT a la frecuencia cardiaca. Los

valores de corte para el QTcB fueron considerados >450ms en hombres y >470ms
en mujeres (Anexo 2,3). 858

Todos los ECG fueron controlados visualmente al momento del registro para evitar
errores tecnicos, pérdida de derivaciones o calidad inadecuada. Los ECG fueron
interpretados por un cardiologo con la finalidad de brindar un beneficio extra a los
pacientes, asi como validarlos en torno a la medida del intervalo QTcB, de igual manera
la técnica antes descrita de Rautaharju PM y col fue validada en la investigadora en
colaboracion con el especialista cardiologo.
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5.7 Procedimientos para garantizar aspectos éticos

El presente estudio fue aprobado por la Comision de Bioética de la Facultad de Ciencias
Médicas. Los individuos que participaron firmaron el consentimiento informado (anexo
7). La informacion recolectada ha sido archivada con absoluta reserva, confidencialidad
y discrecion siendo utilizada exclusivamente con fines investigativos.

5.8 Plan de tabulacion y analisis de los datos

Para el trabajo de las variables cuantitativas se emple6 la media aritmética y desvio
standard (DS); para variables cualitativas valores absolutos y porcentajes.

Para determinar la prevalencia se empled la formula estadistica:

+c
* 100

a
Prevalencia total =

Para el analisis de asociacion con los factores de riesgo, se empled una tabla tetracorica
de 2x2 para obtener la razon de prevalencia, intervalos de confianza al 95% y p de
significacion estadistica < 0,05.

Para el andlisis se utilizo la regresion logistica binaria.

Los programas estadisticos empleados fueron: paquete SPSS IBM v19 y Epi Info v7.

6. RESULTADOS

Tabla 1. Caracterizacion sociodemogréafica de adultos mayores de centros
geriatricos y gerontologicos de las parroquias urbanas del Cantén Cuenca, 2016.

Caracteristicas socio-demograficas n=363 (%)
Edad*
65-74 121 (33.3)
75-84 117 (32.2)
>85 125 (34.4)
Sexo
Femenino 189 (52.1)
Masculino 174 (47.9)
Estado civil
Soltero/a 179 (49.3)
Casado/a 48 (13.2)
Divorciado/a 43 (11.8)
Viudo/a 93 (25.6)
Ocupacion
Activo 35(9.6)
No activo 328 (90.4)
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Instruccion

Primaria incompleta 163 (44.9)
Primaria completa 120 (33.1)
Secundaria incompleta 26(7.2)
Secundaria completa 14 (3.9)
Superior incompleta 1(0.3)
Superior completa 6(1.7)

Sin instruccion 33(9.1)

* X 80+10 Fuente: Base de datos Autora: Md. Diana Andrade R.

La edad promedio de los individuos en nuestra investigacion fue 80+10 afios, mostrando
homogeneidad en la estratificacion en cuanto al sexo con 52.1% hombres y 47.9%
mujeres; El estado civil predominante fue soltero con 49.3% seguido por viudos con
25.6%. El 90.4% de nuestra muestra no fue activa; la mayor parte tenian educacion
primaria y secundaria con 78% y 11,1% respectivamente (Tabla 1).

Tabla 2. Prolongacion del intervalo QTcB en adultos mayores de centros
geriatricos y gerontologicos de las parroquias urbanas del Cantén Cuenca, 2016

Prolongacion del intervalo QTcB

® Sin prolongacion del intervalo QTcB

Fuente: Base de datos Autora: Md. Diana Andrade R.

En nuestra investigacion la prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB fue 17,90%
(Tabla 2).
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Tabla 3. Antecedentes patoldgicos personales y consumo de medicamentos que
prolongan el intervalo QTcB en adultos mayores de centros geriatricos y
gerontologicos de las parroquias urbanas del Cantén Cuenca, 2016

Prolongacion del intervalo QTcB

Variable

si N Total
' © ofa RPIC (95%) Valorp
n (%) n (%) n (%)
HTA
5i 33(18,2) 148(8L,8) 181 (100
! (18.2) (81,8) (100} 03 (0,66-1,61) 0,871
No 32 (17,6) 150(82,4) 182 (100)
Diabetes Tipo 2
5i 3(8,3 33 (91,17 36 (100
! (8,3} (91, (100} 4 43(0,14-1,32) 0,114
No 62(19) 2865 (81) 327 (100)
Numero de diagnosticos*
Ri 37(20,1) 147(79,9) 184 (100
=589 (20.1) (75,9) (100} 25 (0,32-2,00) 0,267
Sin riesgo 28 (15,6) 151(84,4) 179 (100)

*RIESGO [#3]Fuente: Base de datos Awtora: Md. Diana Andrade R.

En nuestro estudio el antecedente de hipertension arterial y el numero de
diagndsticos igual o mayor a 3 no demostraron asociacion con la prolongacion del
intervalo QTcB, con una RP 1,03 IC 95% [0,66-1,61] y p<0,871 y RP 1,35 IC 95%
[0,85-2,14] y p<0,198 respectivamente. El antecedente de diabetes tipo 2 no
demostré asociacion estadisticamente significativa con una RP 0,43 IC 95% [0,14-

1,32] y p<0,114 (Tabla 3).

Tabla 4. Caracteristicas sociodemograficas y prolongacion del intervalo QTcB en
adultos mayores de centros geriatricos y gerontoldgicos de las parroquias urbanas

del Cantdn Cuenca, 2016.

Prolongacion del intervalo QTcB

Caracteristicas socio-demograficas

Si Mo Total
RP IC (95%) Valor p
N (% N (% N (%%
Edad (35) (35) (3¢)
zg4 23(18,1) 104 (819) 127 (100)
65-83 42(17.8) 194 (82,2) 236 (100) O3 (0,65-1,64) <0,874
Sexo
Femenino 15(10,2) 155(85,1) 174 (100)
0,44 (0,27-0,73) =0,0009
Masculing 46(24,3) 143 (757} 189 (100} (0,27-0,73) <0,
Estado civil
Soltero/a, divarciado, viudo 50 (15,9) 265 (84,1) 315 (100)
Lo 0,50 (0,31-0,82) <0,008
Casado/a, unian libre 15 (31,3} 33 (68,8) 48 (100) l: )
Ocupacion
Mo activo 55(16,8) 273 (83,2) 328 (100)
- <
Activo 10(28,6) 25(71,4) 35 (100) 0,58 (0,32-1,04)  <0,083
Instruccion
Primaria incompleta, completa y
Ifabet 54 (17,1 262 (82,9 316 (100
anaftabeto (17.1) (82,9) (100) 73 (0,41-1,29) <0,292
Secundaria incompleta, completa,
superior completa e incompleta 11(23,4) 36 (76,6) 47 (100)

Fuente: Base de datos Autora: Md. Diana Andrade
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En nuestro estudio la edad no fue un factor asociado a la prolongacion del intervalo
QTcB, con una RP 1,03 IC95% [0,65-1,64] p<0,874; ser mujer y tener un estado civil
en el cual la persona generalmente vive sola se constituyeron en factores de proteccion
para la prolongacion del intervalo QTcB con una RP 0,44 1C95% [0,27-0,73] p<0,0009
y RP 0,50 1C95% [0,31-0,82] p<0,009 respectivamente (Tabla 4).

Tabla 5. Medicamentos consumidos y prolongacion del intervalo QTcB en adultos
mayores de centros geriatricos y gerontoldgicos de las parroquias urbanas del
Canton Cuenca, 2016.

Prolongacidn del intervalo QTcB

Medicamentos si No Total
RP IC (95%) Valor p
n (%) n (%) n (%)
Calcio
Sl 3 (75) 1(25) 4 (100) 4,34 (2,36-7,98) 0,002
Mo 62 (17,3) 297 (82,7) 359 (100)
Calcio + Vit D3 + Oxido de Mg +
Isoflavonas de soya
Sl 2 (100) 0(0) 2 (100) 5,73 (4,57-7,17) 0,002
No 63 (17,5) 298 (82,5) 361 (100) e !
Fluoxetina
Si 13 (37,1) 22 (62,9) 35 (100) 2,34 (1,42-3,85) 0.001
No 52 (15,9) 276 (84,1) 328 (100) e !
Alprazolam
Sl 7(50) 7(50) 14 (100) 3,00 (1,69-5,34) 0,001
No 58 (16,6) 291 (83,4) 345 (100) e !
Acido Folico
S 4(a44) 3 (55.6) 3 (100) 2,57 (1,19-5,54) 0,003
No 61 (17,2) 293 (82,8) 354 (100) e !
Terhinafina
St 1(100) 010) 1(100) 5,65 (4,52-7,06) 0,03
No 64 (17,7) 292 (82,3) 362 (100) o !
Clonazepam
Si 6 (46,2) 7(53,8) 13 (100) 2,73 (1,45-5,14) 0.008
No 59 (16,9) 291 (83,1) 350 (100) e !
Omeprazol
Si 5(6,2) 76 (93,8) &1 (100) 0,29 (0,12.0,69) 0.001
No 60 (21,3) 222 (78,7) 282 (100) o !
Propranolol
Sl 4 (100) 01(0) 4 (100) 5,88 (4,65-7,39) 0,000
No 61 (17) 298 (23) 359 (100) R !
Gabapentina
Sl 3 (100) 0(0) 3 (100) 5,80 (4,62-7,28) 0,000
Mo 62 (17,2) 298 (82,8) 360 (100) e !
Dextrometorfano
sl 2 (100) 0(0) 2 (100) 5,73 (4,57-7,17) 0,002
No 63 (17,5) 298 (82,5) 361 (100)

Fuente: Base de datos Autora: Md. Diana Andrade R.

Entre los medicamentos consumidos, se pudo apreciar que los siguientes estuvieron
asociados a la prolongacién del intervalo QTcB en la poblacion estudiada: calcio con
una RP 4,34 IC 95% [2,36-7,98] y p<0,002; fluoxetina con una RP 2,34 IC 95% [1,42-
3,85] y p<0,002; alprazolam con una RP 3,00 IC 95% [1,69-5,34] y p<0,001; &cido
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folico con una RP 2,57 IC 95% [1,19-5,54] y p<0,003; terbinafina con una RP 5,65 IC
95% [4,52-7,06] y p<0,03; clonazepam con una RP 2,73 IC 95% [1,45-5,14] y p<0,006;
propranolol con una RP 5,88 IC 95% [4,68-7,39] y p<0,000; gabapentina con una RP
5,80 IC 95% [4,62-7,28] y p<0,000; dextrometorfano con una RP 5,73 IC 95% [4,57-
7,17] y p<0,002; el omeprazol demostrd ser un factor protector asociado con una RP
0,29 IC 95% [0,12-0,69] y p<0,001 (Tabla5) .

Tabla 6. Modelo de regresion logistica entre variables independientes y
prolongacion del intervalo QTcB en adultos mayores de centros geriatricos y
gerontoldgicos de las parroquias urbanas del Canton Cuenca, 2016.

Variables IC95% para EXP(B)
B Sig. Exp(B) Inferior  Superior
FLUOXETINA 1,294 002 3,647 1,634 8,140
ALPRAZOLAM 1,637 ,006 5,142 1,583 16,705
ALOPURINOL 2,361 ,011 10,598 1,715 65,501
CLONAZEPAM 1,550 ,013 4,713 1,388 16,001
ACIDO VALPROICO 2,504 ,000 12,235 3,279 45,651
INSUFICIENCIA RENAL
CRONIGA 3,222 ,006 25,087 2,573 244,572

Constante -2,099 ,000 ,123

Pruebas émnibus de coeficientes de modelo

Chi-cuadrado Gl Sig.
Escalon 9,532 1 ,002
Bloque 9,532 1 ,002
Modelo 48,886 6 ,000

Resumen del modelo

Escaldn Logaritmn de la verosimilitud -2 R cuadrado de Cox y Snell R cuadrado de EQB&IEEL‘&
1 292 312 126 207

En la regresion logistica binaria, tras ingresar todas las variables dicotomicas posibles,
se identificod un modelo matematico que permitid explicar entre el 12% y el 20% de la
variable dependiente, en este caso la prolongacion del intervalo QTcB y clasifico
correctamente el 85,1% de los casos, por lo tanto, se aceptd el modelo matematico;
dicho modelo incluyo las siguientes variables: insuficiencia renal cronica seguida por el
consumo de acido valproico, alopurinol, alprazolam, clonazepam y fluoxetina las cuales
explicaban mejor la prolongacion del intervalo QTcB con una significacion <0,05
(Tabla 6).
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7. DISCUSION

Se conoce que la edad es un predictor de morbilidad y mortalidad en todas las
poblaciones, constituyéndose esta premisa en una de las razones por la cual las personas
adultas mayores dejan de ser objeto de “interés médico, sanitario, social y cultural”,
factores que inciden en la escasa investigacion que se hace en dicha poblacion,
pudiendo pasar desapercibidos factores de riesgos prevenibles o detectables que eviten
complicaciones ulteriores que comprometan la calidad de vida de las personas de este
grupo etario.

Como se conoce, la prolongacion del intervalo QTcB es una determinacion importante
para prevenir alteraciones cardiacas potencialmente letales como las arritmias
ventriculares las cuales se encuentran entre las principales causas de muerte
cardiovascular subita a nivel mundial .28

Es importante definir la diferencia entre un hallazgo de un intervalo QTcB prolongado y
el sindrome del QTcB congénito prolongado, la cual es una patologia de herencia
cromosomica que se presenta aproximadamente en 1 de cada 5000 personas aunado a
un conjunto de sintomas llamativos como sincope, TdP (torsade de points o taquicardia
ventricular polimdrfica) y generalmente muerte slbita temprana debido a las
complicaciones secundarias a estas alteraciones.>®

La prevalencia de prolongacién del intervalo QTcB encontrada en este estudio fue de
17,9% porcentaje que se asemeja a la encontrada por Orellana M y col en 2009 en Chile
cuya prevalencia reportada fue 16%%2, la investigacion desarrollada en 2014 por
Sarganas G y col, encontraron una prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB del
20%,%® otro estudio desarrollado por Giunti S y col en el afio 2007 evidenciaron una
prevalencia de la prolongacion del intervalo QTcB en 18,7%,%° sin embargo, un estudio
desarrollado en Quito en el afio 2012 por De la Torre KA en una poblacién diabética
encontro una prevalencia de 8,8%.°*

En nuestro estudio la edad no demostr6 ser un factor asociado a la prolongacion del
intervalo QTcB, datos discordantes con los citados por Franchi C en el afio 2014 en
Italia, en donde la edad se constituy6 en un factor de riesgo con un OR de 1.02, IC 95%
(1.01-1.03),'® igualmente el estudio de De la Torre KA desarrollado en Quito en el
2012 encontro dicha asociacion significativa.5!

Ser mujer se constituyd en un factor protector, datos ratificados por Anneken L y col en
el aflo 2016 quienes demostraron que los niveles de estradiol acortan el intervalo
QTcB.*

Tanto el estudio de Franci C y col en Italia 2014; Goldberg JJ y col en Washington
2014; De la Torre KA en el 2012 en Quito, Nielsen JB y col en Dinamarca en el afio
2014 describen entre los factores de riesgo asociados a la prolongacion del intervalo
QTcB el infarto de miocardio, falla cardiaca, multimorbilidad, hipokalemia, fibrilacion
atrial, HTA80:616263 factores que en nuestro estudio no fueron significativos.

El modelo matematico de la regresion logistica binaria, siendo significativo y con una
explicacion del 85,1% de los casos, demostrd que las variables independientes asociadas
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a la prolongacién del intervalo QTcB en orden de prioridad fueron la insuficiencia renal,
consumo de 4&cido valproico, alopurinol, alprazolam, clonazepam vy fluoxetina,
resultados coincidentes con los encontrados por Funk KA en el afo 2013 quien
demostrd que los medicamentos inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
(ISRS) son considerados como factores de riesgo para prolongar dicho intervalo dosis
dependiente, ®* el alprazolam fue un factor asociado en el estudio de Miura Sy col en el
afio 2015 en Japon en donde describen una mayor prolongacion del intervalo QTcB con
alprazolam vy antipsicdticos tiazidicos;®® Stock EM y col en el afio 2009 encontrd
resultados similares;®® se demostrd que la terbinafina fue un factor de riesgo, resultado
similar al sefialado por Nozaky Y y col en el afio 2014 en Japdn en donde evidenciaron
que la terbinafina, citalopram, amiodarona, paroxetina prolongaron el intervalo QTcB,®
Hernandez MJ en el afio 2015 encontraron resultados similes.® El omeprazol demostro
ser un factor protector, ya que, como lo sefiala Lozano R y col en el afio 2014 y
Herndndez MJ en el 2015, la interaccién del omeprazol con citalopram genera
prolongacion del intervalo QTcB, es por esta razén que la AzCERT define al omeprazol
como “riesgo condicional de ocasionar TdP” 27%8° |a posible explicacion para este
hallazgo en nuestro estudio es que los pacientes que consumian omeprazol no lo
consumian en forma concomitante con citalopram cuya asociacion es el factor de riesgo;
el propranolol también resultd ser un factor asociado, resultado anélogo al citado por
Osken Ay col en el afio 2016; la gabapentina fue un factor asociado para prolongar el
intervalo QTcB, sin embargo, Desai N y col en el afio 2015 en India reportaron a dicho
medicamento como de bajo riesgo de prolongar el intervalo QTcB."

El 9,4% de los individuos consumian al menos una droga con conocido potencial de
prolongar el intervalo QTcB, lo cual contrasta con estudios como el de Franchi C y col
en el afio 2016 en Italia, en donde se reporta un 55,2% de consumo de dichas
medicinas,'® aunque se debe resaltar que dicho estudio fue llevado a cabo en pacientes
admitidos en hospitalizacion por la cual la metodologia cambia consistentemente.

Entre las principales limitaciones para el desarrollo de esta investigacion fueron la
ausencia de un registro visual de todos los medicamentos que realmente consumian los
participantes sobre todo de los centros gerontoldgicos diurnos.

Uno de los principales objetivos de este estudio fue resaltar la alta prevalencia de
prolongacion del intervalo QTcB, asociado al poco interés médico en determinarlo en
forma sistematica, de igual manera es importante destacar que la medicion del intervalo
QTcB es poco viable en poblaciones amplias, es asi que, se han desarrollado
normogramas para facilitar su medicion y tamizaje, el cual dado su menor tiempo de
valoracion seria viable aplicarlo en la consulta externa, sin embargo, para esto se
necesitan de estudios locales que nos permitan elaborar nuestros propios
normogramas.’?
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8. CONCLUSION

La prevalencia de prolongacion del intervalo QTcB en personas adultas mayores que
acuden a centros geriatricos y gerontoldgicos de las parroquias urbanas de la ciudad de
Cuenca fue alto (17,9%).

Como se pudo apreciar en nuestro estudio, el consumo de medicinas con riesgo
potencial de prolongar el intervalo QTcB fue también alto (9,4%).

No existio asociacion estadisticamente significativa entre factores como infarto de
miocardio, falla cardiaca, multimorbilidad, hipokalemia, fibrilacion atrial, HTA vy
prolongacion del intervalo QTcB.

Las personas adultas mayores con diagnostico de insuficiencia renal cronica, quienes
consumian acido valproico, alopurinol, alprazolam, clonazepam y fluoxetina fueron
individuos con mayor probabilidad de presentar prolongacién del intervalo QTcB.

9. RECOMENDACION

Si bien el intervalo QTcB es un dato obtenido del ECG, este parametro es poco
interpretado y pobremente asociado con los medicamentos consumidos, dado que se
desconoce en buena proporcion la amplia lista de medicamentos que actualmente se
investigan por sus posibles y conocidos efectos sobre dicho intervalo, de hecho, las
estadisticas del INEC para el afio 2013 reportan un solo caso como efecto adverso de
agentes que afectan primariamente al sistema cardiovascular, lo cual ante la luz de los
resultados podria deberse a un subdiagnostico, sobre todo en la poblacion de adultos
mayores.

Seria de gran utilidad que a la presente investigacion le siga una en la cual se pueda
realizar un seguimiento a los participantes con la finalidad de evaluar las
complicaciones cardiovasculares que se presenten en el futuro con un adecuado
seguimiento de laboratorio y determinar el verdadero impacto de los hallazgos de esta
investigacion en la mortalidad cardiovascular a corto, mediano y largo plazo.

Investigaciones globales han resaltado la importancia de investigar las interacciones
entre el consumo de medicamentos con potencial de prolongar el intervalo QTcB vy las
variantes genéticas que influyen en la probabilidad de desencadenar dicha prolongacién
y el riesgo de muerte sUbita de origen cardiaco.

Igualmente es prioritario que la malla curricular de los futuros profesionales de la salud
sea reforzada con la finalidad de proveer adecuada informacion en torno al uso
apropiado de medicamentos con potencial de prolongar el intervalo QTcB y factores
asociados.
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Anexo 1.- Listado de Medicamentos que prolongan el Intervalo QTc

11. ANEXOS

Generic Name

Amiodarone

Anagrelide

Arsenic trioxide

Astemizole
(Removed from US
Market)

Azithromycin

Bepridil (Removed
from US Market)

Chloroguine

Chlorpromazine

Cilostazol

Ciprofloxacin

Cisapride
(Removed from US
Market)

Citalopram

Clarithromycin

Cocaine

Disopyramide

Dofetilide

Domperidone (On
non US Market)

Donepezil

Dronedarone

Brand Names (Partial List)

Cordarone®, Pacerone®,
Nexterone®

Agrylin®, Xagrid®

Trisenox®

Hismanal®

Zithromax®, Zmax®

Vascor®

Aralen®

Thorazine®, Largactil®,
Megaphen®

Pletal®

Cipro®, Cipro-XRE, Neofloxin®

Propulsid®

Celexa®, Cipramil®
Biaxin®, Prevpac®
Cocaine

Norpace®
Tikosyn®

Motilium®, Motillium®, Matinorm
Costi®, Nomit®

Aricept®

Multag®

Drug Class

Antiarrhythmic

Phosphodiesterase 3
inhibitor

Anticancer

Antihistamine

Antibiotic

Antianginal

Antimalarial

Antipsychatic / Antiemetic

Phosphodiesterase 3
inhibitor

Antibiotic

Gl stimulant

Antidepressant, SSRI

Antibiotic

Local anesthetic

Antiarrhythmic

Antiarrhythmic

Antinausea

Cholinesterase inhibitor

Antiarrhythmic

Therapeutic Use

Abnormal heart rhythm

Thrombocythemia

Cancer (leukemia)

Allergic rhinitis

Bacterial infection

Angina Pectoris (heart
pain}

Malaria

Schizophrenia, nausea,
many others

Intermittent claudication

Bacterial infection

Increase Gl motility

Depression

Bacterial infection

Anesthesia (topical)

Abnormal heart rhythm

Abnormal heart rhythm

MNausea, vomiting

Dementia (Alzheimer's
Disease)

Abnormal heart rhythm

PubMed
Search

£ LINK

£ LINK

£ LINK

& LINK

&I LINK

&I LINK

£ LINK

£ LINK

£ LINK

£ILINK
£ LINK

&I LINK
&I LINK
&I LINK
£ LINK
£ LINK
£ LINK

&I LINK

LFLINK

Risk
Category

> > BEEER> B P PP PP PP PP
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Droperidol

Erythromycin

Escitalopram

Flecainide

Fluconazole

Gatifloxacin
(Removed from US
Market)

Grepafloxacin (Off
market worldwide)

Halofantrine

Haloperidol

Ibutilide

Levofloxacin

Levomepromazine
(On non US Market)

Inapsine®, Droleptan®, Dridol®,
Xomolix®

E E.S®, Robimycin®, EMycin®, Antibiotic
Erymax®, Ery-Tab®, Eryc

Ranbaxy®, Erypar®, Eryped®,

Erythrocin Stearate Filmtab®,

Erythrocot®, E-Base®,

Erythroped®, llosone®, MY-E®,
Pediamycin®, Zineryt®,

Abboticin®, Abboticin-ES®,

Erycin®, PCE Dispertab®,

Stiemycine®, Acnasol®, Tiloryth®

Cipralex®, Lexapro®, Nexito®,
Anxiset-E® (India), Exodus®
(Brazil), Esto® (lsrael), Seroplex®,
Elicea®, Lexamil®, Lexam®,
Entact® (Greece), Losita®
(Bangladesh), Reposil® (Chile),
Animaxen® (Colombia), Esitalo®
(Australia), Lexamil® (South

Antidepressant, SSRI

Africa)

Tambocor®, Aimarytm®, Antiarrhythmic
Apocard®, Ecrinal®, Flécaine®

Diflucan®, Trican® Antifungal
Tequin® Antibiotic
Raxar® Antibiotic
Halfan® Antimalarial
Haldol® (US & UK), Aloperidin®, Antipsychatic
Bioperidolo®, Brotopon®, Dozic®,

Duraperidol® (Germany), Einalon

3®, Eukystol®, Halosten®,

Keselan®, Linton®, Peluces®,

Serenace®, Serenase®,

Sigaperidol®

Corvert® Antiarrhythmic
Levaquin®, Tavanic® Antibiotic
MNosinan®, Nozinan®, Antipsychotic

Levoprome®

Antipsychotic / Antiemetic

Anesthesia (adjunct),
nausea

Bacterial infection,
increase Gl motility

Depression (major),
anxiety disorders

Abnormal heart rhythm

Fungal infection

Bacterial infection

Bacterial infection

Malaria

Schizophrenia, agitation

Abnormal heart rhythm

Bacterial infection

Schizophrenia

£ LINK

£FLINK

LILINK

£FLINK

& LINK

&I LINK

&F LINK

&J LINK
&I LINK

&I LINK

&I LINK

&LINK

P> PP P

> > b
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Levomethadyl
(Removed from US
Market)
Mesoridazine
(Removed from US
Market)

Methadone

Moxifloxacin

Ondansetron

Papaverine HCI

Pentamidine

Pimozide

Probucol (Removed
from US Market)

Procainamide (Oral
off US mkt)

Propofol (On US
and non US Market)

Quinidine

Sevoflurane

Sotalol

Sparfloxacin
(Removed from US
Market)

Sulpiride (On non
US Market)

Terfenadine
(Removed from US

Market)

Thioridazine

Vandetanib

Orlaam®

Serentil®

Dolophine®, Symoron®,
Amidone®, Methadose®,
Physeptone®, Heptadon®

Avelox®, Avalox®, Avelon®

Zofran®, Anset®, Ondemet®,
Zuplenz®, Emetron®, Ondavell®,
Emeset®, Ondisolv®, Setronax®

none

Pentam®

Orap®

Lorelco®

Pronestyl®, Procan®

Diprivan®, Propoven®

Quinaglute®, Duragquin®,
Quinact®, Quinidex®, Cin-Quin®,
Quinora®

Ulane®, Sojourn®

Betapace®, Sotalex®, Sotacor®

Zagam®

Dogmatil®, Dolmatil®, Eglonyl®,
Espiride®, Modal®, Sulpor®

Seldane®

Mellaril®, Novoridazine®, Thioril®

Caprelsa®

Opioid agonist

Antipsychotic

Opioid agonist

Antibiatic

Antiemetic

Vasodilator, Coronary

Antifungal

Antipsychotic

Antilipemic

Antiarrhythmic

Anesthetic, general

Antiarrhythmic

Anesthetic, general

Antiarrhythmic

Antibiatic

Antipsychotic, atypical

Antihistamine

Antipsychotic

Anticancer

Narcotic dependence

Schizophrenia

Narcotic dependence,
pain
Bacterial infection

Nausea, vomiting

Diagnostic adjunct

Fungal infection

(Pneumocystis
nnelmnnizal

Tourette's Disorder

Hypercholesterolemia

Abnormal heart rhythm

Anesthesia

Abnormal heart rhythm

Anesthesia

Abnormal heart rhythm

Bacterial infection

Schizophrenia

Allergic rhinitis

Schizophrenia

Cancer (thyroid)

I LINK

I LINK

G LINK

GLINK

G LINK

G LINK

&I LINK

&I LINK
&I LINK

&I LINK

&I LINK

&I LINK
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£ILINK

LLINK

GLINK
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Fuente: CREDIBLEMEDS. QTDrugs Lists. Arizona. November 2015. Available from:
https://crediblemeds.org/new-drug-list/
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Anexo 2.- Diagrama Férmula de Bazett

Bazett's Formula

QT
QTc= —
YRR
RR Interval
QRS
P Ty
QT Interval

Fuente: Johnson JN, Ackerman MJ. QTc: how long is too long? Br J Sports Med. 2009
Sep; 43(9): 657-662. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3940069/pdf/nihms546695.pdf

Anexo 3.- Célculo del interval QTc en casos de superposicion de onda U a laonda T

“Teach The Tangent”

RR Interval

QTe = QT QT Interval

YRR

Fuente: Johnson JN, Ackerman MJ. QTc: how long is too long? Br J Sports Med. 2009
Sep; 43(9): 657-662. Available from:
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3940069/pdf/nihms546695.pdf
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Anexo 4. Definiciones operacionales

VARIABLE DEFINICION DIMENSION INDICADOR ESCALA
Edad Numero de afios de vida cumplidos desde el | Cronoldgica Numero de | Adulto mayor joven: 65-74.
nacimiento (afios) anos Adulto mayor mayor: 75—
cumplidos a | 84.
partir de los 65 | Longevo: 85y més
anos
Sexo Diferencias biolégicas que distinguen a los | Bioldgica Caracteres Hombre
organismos individuales sexuales Mujer
secundarios
Estado civil Condicion o relacion de pareja juridica | Legal Autoreferenci | Casado/a
relacionada a derechos y obligaciones civiles a del paciente | Soltero/a
al  momento | Divorciado/a
del estudio Viudo/a
Unidn libre
Nivel de instruccion Nivel de educacién por asistencia a un centro | Educativo Ultimo afio | Primaria completa
de ensefianza aprobado Primaria incompleta
confirmado de | Secundaria completa
forma verbal | Secundaria incompleta
por el sujeto | Superior completa
investigado Superior incompleta
Ocupacion laboral Trabajo realizado en virtud de un contrato | Econémico Empleo actual | Activo
formal o de hecho, individual/ colectivo, por el que posee el | Inactivo
que se recibe una remuneracion mensual o investigado al
quincenal. El tiempo de trabajo debera ser momento de la
mayor a 1 hora/dia entrevista
Medicamentos Aqguellas medicinas que la PAM ingiere en los | Registro clinico Potencial para | Si
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empleados ultimos 30 dias antes de la encuesta prolongar el [No
intervalo QTc
de acuerdo a la
lista citada por
CredibleMeds
Numero de Numero de medicamentos que el paciente ha | Registro clinico Numero de |1
medicamentos con consumido en los ultimos 30 dias y que poseen medicamentos |>2
potencial para potencial conocido para prolongar el intervalo con potencial
prolongar el intervalo | QTc segin el centro para la educacion e de prolongar el
QTc investigacion  terapéutica de  Arizona intervalo QTc
(AzCERT)
Diagnostico Patologias registradas en el historial clinico de | Registro clinico Patologias Abierto
la PAM diagnosticadas
por un médico
Numero de diagndsticos | Nimero de patologias registradas en el | Registro clinico NUmero de [1
historial clinico de la PAM patologias >2
certificadas
por un médico
Fibrilacion atrial Diagndstico de fibrilacion atrial registrado en | Registro clinico Diagndstico de | Si
la historia clinica del PAM fibrilacion No
atrial
certificado por
un médico
Falla cardiaca Diagndstico de falla cardiaca registrado en la | Registro clinico Diagndstico de | Si
historia clinica del PAM falla cardiaca | No
certificado por
un médico
Hipertension  arterial | Diagnostico de HTA registrado en la historia | Registro clinico Diagnostico de | Si
(HTA) clinica del PAM HTA No

certificado por
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un médico

Infarto de miocardio Diagnostico de infarto de miocardio (IM) | Registro clinico Diagnostico de | Si
registrado en la historia clinica del PAM IAM No
certificado por
un médico
Diabetes Tipo 2 Diagnostico de diabetes mellitus tipo 2 (DT2) | Registro clinico Diagnostico de | Si
registrado en la historia clinica del PAM DT2 No
certificado por
un médico
Bradicardia Descenso de la frecuencia de contraccion | Registro clinico Antecedente Si
cardiaca menos de 60 latidos por minuto de bradicardia | No
certificado por
un médico
Antecedente
de
Hipotiroidismo Enfermedad caracterizada por la disminucion | Registro clinico hipotiroidismo | Si
de la actividad funcional de la glandula certificado por | No
tiroides y el descenso de secrecion de un médico
hormonas tiroideas T3y T4.
Hipocalcemia Nivel de calcio en la sangre inferior al limite | Registro clinico Antecedente Si
establecido por cada laboratorio. de No
hipocalcemia
certificado por
un médico y
exdmenes de
laboratorio
Hipokalemia Nivel de potasio en la sangre inferior al limite | Registro clinico Antecedente Si
establecido por cada laboratorio. de hipokalemia | No

certificado por
un medico vy
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examenes de
laboratorio

Hipomagnesemia

Nivel de magnesio en la sangre inferior al
limite establecido por cada laboratorio.

Registro clinico

Antecedente
de
hipomagnesem
ia certificado
por un médico
y examenes de
laboratorio

Si
No

Prolongacion
Intervalo QTc

del

Prolongacion del intervalo QT corregido
(QTc) mediante la ecuacion de Bazett (QTcB
= QT/RR1/2)

Fridericia (QTcF = QT/RR1/3)

Operativo

Medicion
realizada por
un especialista
cardidlogo
siguiendo las
normas de
Toivonen L

Prolongacion ~ >450ms
hombres
Prolongacion

mujeres

>470ms

cn

cn
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Anexo 5.- Mapa de las parroquias urbanas del canton Cuenca, INEC 2010

Mapa N° 2. Parroquias Urbanas-Cuenca. Fuente: IGM-INEC
Pcan-_ N
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Anexo 6. Formulario de recoleccién de datos

Fecha (dd/mm/aazal [ [ [ |
No. Formulario [:::I:::j:::]

Parroguia |

Urbana

Direccian |

1. DATOS DEMOGRAFICOS
Edad (afios cumplidos) l:l

Sexo  Hombre
Mujer

Estado civil

Solterafa
Casadoja
Divorciado/a
Unign libre
Viudo/fa

Instruccion (Gltimo afio aprobado)
Primaria incompleta

Primaria completa
Secundaria incompleta
Secundaria completa
Superior incompleto
Superior comgleta

Ocupacion
Activa
Mo activo
2. .{XIECEDE.\'_'I'ES PATOLOGICOS Y
FARMACOLOGICOS

¢Ha sido diagnosticado de HTA?
Si
No

¢Ha sido diagnosticado de DMT2?
Si
No

Medicamentos que consume y ha consumido en los

ultimos 30 dias

Existe consumo de medicamentos con potencial riesgo de
prolongar el intervalo QTc

si

Nuamero de medicamentos con potencial de prolongar el
intervalo QTc

Diagnasticos registrados en Historia Clinica

Numero de diagnostico/s I:I

Existe diagnéstico de fibrilacion atrial
sio [
N [-]

Existe diagndstico de falla cardiaca
si [ ]
Mo

Existe diagndstico de infarto de miocardio
sio [
Mo

Existe antecedente de bradicardia
sio [
Mo

Existe antecedente de hipotiroidismo
Si ]
Mo [ |
Existe antecedente de hipocalcemia
Si ]
Mo

Existe antecedente de hipokalemia
Si ]
N [-]

Existe antecedente de hipomagnesemia

Si
No [ ]
3. PROLONGACION DEL INTERVALO QTc
10TcB
1QTcF

¢Existe prolongacion del intervalo QTc?

Si
No

Anexo 7.- Consentimiento informado “Prolongacion del intervalo QT corregido en
electrocardiogramas de pacientes adultos mayores con y sin sindrome metabolico”
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UNIVERSIDAD DE CUENCA

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
PROYECTO DIUC-PROMETEO

Consentimiento Informado

Titulo de la investigacion: “Prevalencia y factores de riesgo asociados al uso de
medicinas que prolongan el intervalo QTc en adultos mayores de la ciudad de Cuenca.
2016.”

INTRODUCCION

Usted es invitado a participar en un estudio de investigacion sobre prolongacion del
Intervalo QT corregido (QTc) en electrocardiogramas (ECG) y los factores de riesgo
asociados en la poblacion de personas adultas mayores (PAM) de la ciudad de Cuenca.
Este formulario incluye un resumen del propdsito de este estudio. Usted puede hacer
todas las preguntas que quiera para entender claramente su participacion y despejar sus
dudas.

PROPOSITO DEL ESTUDIO: Se trata de un estudio transversal en el cual se
investigara la prevalencia de prolongacion del intervalo QTc, el cual es un pardmetro
medido en un electrocardiograma (ECG) realizado a su persona y validado por un
médico especialista en la rama de cardiologia. La prolongacion de dicho intervalo ha
mostrado en muchos estudios tener serias implicaciones en alteraciones cardiacas como
arritmias ventriculares que consisten en latidos desordenados del corazon. Existen
muchas causas para que se genere una prolongacién del intervalo QTc pero entre las
mas sobresalientes se encuentran los medicamentos.

NUMERO DE PARTICIPANTES: Nuestro estudio contempla la participacion de 363
personas adultas mayores.

PROCEDIMIENTOS: El tiempo del llenado del formulario es de aproximadamente 15
minutos. Consta de 3 partes:

La primera parte contiene: a) Recopilatorio de datos de filiacion (edad, género, estado
civil, instruccion, ocupacion) mismos que seran confidenciales y podran ser manejados
y evaluados Unicamente por el equipo investigador; La segunda parte contiene: a)
Antecedentes patoldgicos y farmacoldgicos que se relacionen con la prolongacién del
intervalo QTcB; La tercera parte se relaciona con la prolongacion del intervalo QTc.

El intervalo QTC sera calculado en el ECG mediante la formula de Bazett y Fridericia.
El ECG no causa dolor y toma un promedio de 8 minutos, para el examen usted sera
Ilevado a un consultorio privado en donde se encontraran Unicamente el médico y usted
y se le pedira que deje su torso desnudo.

RIESGOS Y BENEFICIOS: El cuestionario no contiene preguntas que pongan en
riesgo su integridad emocional y/o psicoldgica a corto y/o largo plazo. El resultado de la
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investigacion proporcionara informacion estadistica real de la prolongacion del
intervalo QTc y su relacidn con ciertos factores de riesgo considerados en el estudio.

COSTOS Y COMPENSACION: Los examenes realizados no tendran costo alguno
para los participantes; Los participantes no recibirdn remuneracién econémica por su
participacion. La inclusion en el estudio es voluntaria.

DERECHOS DEL PARTICIPANTE: Si decide no participar solo debe decirselo al
investigador o a la persona que le explica este documento. Si decide participar puede
retirarse del estudio cuando lo desee, sin que ello afecte en los beneficios de los que
goza en este momento. Usted no recibird ningin pago, ni tendra que pagar
absolutamente nada por participar es este estudio.

CONFIDENCIALIDAD DE LA INFORMACION: Para nosotros es muy importante
mantener su privacidad, por lo cual aplicaremos las medidas necesarias para que nadie
conozca la identidad, ni tenga acceso a los datos personales de los participantes. La
informacién que nos proporcione se identificara con un codigo que reemplazard su
nombre y se archivara en un lugar seguro donde solo los investigadores tendran acceso.
Su nombre no sera mencionado en los reportes y/o publicaciones.

A QUIEN CONTACTAR: En caso que Ud, o sus familiares necesiten mayor
informacidn del estudio a desarrollarse pueden contactarse con:

Md. Diana Andrade. Teléfono celular: 0984435952.

CONSENTIMIENTO INFORMADO: Comprendo mi participacion en este estudio.
Me han explicado los riesgos y beneficios de participar en un lenguaje claro y sencillo.
Todas mis preguntas fueron contestadas. Me permitieron contar con el tiempo suficiente
para tomar la decision y me entregaron una copia de este formulario de consentimiento
informado. Acepto voluntariamente participar en esta investigacion.

Firma del paciente Fecha (dd/mm/aaaa)

Nombre del investigador que entrevista:
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Firma del investigador Fecha (dd/mm/aaaa)

Anexo 8.- Oficio del Ministerio de Inclusién Econémica Social
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