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Introduccién: la ablacién con radiofrecuencia es un tratamiento
efectivo para la taquicardia por reentrada nodal auriculoventricular
(TRUAV). Aunque la modificacién convencional de la via lenta
alcanza altas tasas de éxito, la recurrencia, el bloqueo auriculo-
ventricular relacionado con el procedimiento y la exposicion a
fluoroscopia persisten como limitaciones. El mapeo de activacién
tardia de la via lenta (SLAM) permite identificar el sustrato de la via
lenta y podria optimizar la ablacién. Objetivo: comparar el éxito
crénico de SLAM frente a la ablacion convencional en pacientes so-
metidos a una primera ablacién por TRUAV. Material y métodos:
estudio de cohorte retrospectivo de 146 pacientes consecutivos
con TRUAV confirmada mediante estudio electrofisiol6gico, distri-
buidos en dos grupos: ablacién convencional (n = 73) y SLAM (n
= 73). El desenlace primario fue el éxito crénico, definido como
éxito agudo y ausencia de recurrencia a 12 meses. Se evaluaron
ademads éxito agudo, recurrencia, bloqueo auriculoventricular
(BAV) que requiri6 marcapasos, fluoroscopia y complicaciones
(Tablas 1.2.1.1y 1.2.1.2). El estudio fue aprobado por el Comité
de Etica e Investigacion (protocolo R-2026-3604-005) y realizado
conforme a los principios de la Declaracién de Helsinki. Analisis
estadistico: las variables continuas se expresaron como media +
desviacién estandar o mediana [rango intercuartilico], segin su
distribucién, y las categdricas como frecuencias y porcentajes. Se

Tabla 1.2.1.1: Caracteristicas demograficas por tipo de ablacion.

Todos SLAM Convencional
Caracteristicas demograficas n =146 (h=73) (n=73) P
n (%) n (%) n (%)

Sexo Masculino 47 (32.2) 29(39.7) 18(24.7) 0.038

Femenino 99 (67.8) 44 (60.3) 55(75.3)
Edad  X[RIQ] 50.5[35-61] 44[22-61] 53[41-62] 0.070
Presencia de comdrbidos 81(55.5) 30(37.0) 51(63.0) 0.001
Comdrbidos

Diabetes mellitus 8(9.9) 4(13.3) 4(7.8)

Hipertension 25(30.9) 6(20.0) 19(37.3)

ERC 3(3.7) 1(3.3) 2(3.9) 0.69

Dislipidemia 5(6.2) 2(6.7) 3(5.9)

Obesidad 8(9.9) 3(10.0) 5(9.8)

Varios' 32(39.5) 14(46.7) 18(35.3)
Cardiopatia estructural 7(4.8) 4(5.5) 3(4.1) 0.69

Tratamiento farmacolégico

IC+Il 104(71.2) 51(69.9) 53(72.6)

o} 18(12.3) 11(15.1) 71(9.6)

1] 15(10.3) 8(11.0) 71(9.6) 0.73

1+ 3(2.1) 1(1.4) 2(2.7)

v 6(4.1) 2(2.7) 4(5.5)

%, mediana; RIQ, rango intercuartilico; ERC, enfermedad renal cronica. tLa categoria varios se refiere a
la combinacion de 1 0 mas comorbidos.

Tabla 1.2.1.2: Desenlaces clinicos y caracteristicas
procedimentales por tipo de ablacion.

Todos SLAM Convencional | Fisher —— T
Caracteristicas clinicas y procedimentales n=146 (n=73) (n=73) eacto | (Corany e ptn 1
X[RIQ] X[RIQ] XIRIQ) 3 i o1
Desenlaces clinicos
Exito cronico n(%) 132(90.4) 71(97.3) 61(83.6) 0.009

1164 1.156
(1.04-1.30;0.006) | (1.05-1.28; 0.004)
1061 1.059

Exito agudo n (%) 142(97.3) 73(100) 69(94.5) 0119 | (0 00 1 00.088) | (0.99-4.12:0.078)
Ausencia de recurrencia (%) 107.5) 2(27) 9(123) 0028 | 4 o1 B o2ey | (o3 26r0.007)
Ausencia de BAV (%) 11(75) 2(27) 9(12.3) 0.028 1101-1?'2121;0.031) [LD!-]‘,;G:DYDZE)
Caracteristicas procedimentales
Tiempo de fluoroscopia  segundos 733(674-1371.5] | 160[55.5-346.5] 987 [701.5-1321] | <0.001
PDA; Gy*em® 42.1240.8 16.3:24.3 68.0437.5 <0.001
Tipo de mapeo 3D EnSite 32(21.9) 32(43.8) 0(0.0)
CARTO 32(219) 32(43.8) 0(0.0) :
Rhythmia (6.1) 9(123) 0(0.0) b
Convencional 73(50.0) 0(0.0) 73(50.0)
Nomero aplicaciones R # 33(27-48) 117165 3112640] | <0.001
Tiempo de RF segundos 480[405-930.5) | 210[135-346]  670[477.5-908.5] | <0.001
Poder promedio de RF Watts 30[26.25-36.25) | 30[27.5-35) 35(30375] | 0.024
Temperatura mixima de RE  °C 40[39-47) 45[41.5-48] 46(42-49] 0.137
Caida promedio impedancia _Q/seg 10.8(92-11.45] | 20.3[16.7-232] 13.7[11.15-18.25) | 0.001
+ Elandlisis comparativo para la variable tipo de mapeo no es posible (ND, no disponible), dado a la ausencia de casos en cada brazo contrario. § Poisson
i tada por edad, %, mediana; RIQ, rang ivo; BAV, bl

LC, longitud de ciclo; PDA, Producto Dosis-/rea; RF, radiofrecuencia.

Y — —
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Figura 1.2.1.1: Mapa 3D con técnica SLAM realizado en el hospital.
Reconstruccién 3D de la AD (izquierda) en una vista lateral izquierda
en un mapa de activacion tardia, con fusion de los frentes de activacion
de la VL y VR. Las esferas amarillas representan los registros de His
(demarcan regién del NAV). Esquema ilustrativo (derecha) de la linea
de bloqueo funcional culminando en el punto pivote (adaptado de
Bailin S.). Registro endocavitario (abajo) del catéter de ablacién sobre
el punto pivote, una relacién 1:4 de auricula:ventriculo, ocasionando
latidos de la unién auriculoventricular con longitud de ciclo de 722 ms.
AD = auricula derecha. VL = via lenta. VR = via rapida. NAV = nodo auricu-
loventricular. SC = seno coronario. VT = valvula tricispide.

utilizaron regresién de Poisson con varianza robusta y pondera-
cién por probabilidad inversa del tratamiento, ademads de analisis
de supervivencia mediante Kaplan-Meier y regresion de Cox. Se
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RR ajustados (IC 95%) P
Exito agudo Heo— 1.057 (1.000-1.117) 0.052
Ausencia de BAV —eo— 1.110(1.011-1.218) 0.028
Libre de recurrencia —e— 1.145 (1.035-1.267) 0.008
Exito crénico —e— 1.24 (1.07-1.43) 0.004
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Figura 1.2.1.2: Forest plot (arriba) de riesgo relativo de técnica
SLAM vs ablacién convencional para desenlaces clinicos. Los riesgos
relativos se estimaron mediante IPTW: los resultados se mantienen en
direccion al andlisis principal. Curvas de Kaplan-Meier (abajo) para
supervivencia libre de recurrencia tras ablacién de TRUAV segtn
estrategia de mapeo. Los pacientes tratados con SLAM presentaron
mayor supervivencia libre de recurrencia en comparacién con la
técnica convencional (log-rank y* = 4.7, p = 0.03). El andlisis de Cox
ajustado por IPTW mostré una reduccion significativa del riesgo de
recurrencia con el uso de SLAM (HR ajustado = 0.125, p < 0.0017).
RR = riesgos relativos. IC = intervalos de confianza. BAV = bloqueo auricu-
loventricular. IPTW = ponderacién por probabilidad inversa de tratamiento.
HR = hazard ratio.

considero significativo un valor de p < 0.05. Resultados: SLAM
se asoci6 con mayor éxito crénico que la técnica convencional
(97.3 vs 83.6%; RRa (RR ajustado) = 1.156; p = 0.004). El éxito
agudo fue 100 vs 94.5% (RRa = 1.059; p = 0.078). La ausencia
de BAV fue mayor con SLAM (RRa = 1.11; p = 0.028), al igual
que la ausencia de recurrencia (RRa = 1.15; p = 0.007). SLAM
también se asocié con mayor frecuencia de procedimientos sin
fluoroscopia (p < 0.001), sin incremento de otras complicaciones
(Figuras 1.2.1.1y 1.2.1.2). Conclusiones: en pacientes con TRUAV,
la ablacién guiada por SLAM se asocié con mayor éxito crénico
y menor frecuencia de eventos clinicamente relevantes, ademas
de favorecer procedimientos sin fluoroscopia. Estos resultados
respaldan el uso de SLAM como estrategia guiada por sustrato
para la modificacién de la via lenta.
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Segundo lugar

1.2.2. Demencia cardiogénica: mecanismos
neurovasculares del deterioro cognitivo

asociado con insuficiencia cardiaca
Rojas-Romero Maria,**+$ Coria-Medrano Adrian, %1
Velazquez-Garcia Germant
* Carrera de médico cirujano y partero, Centro Interdisciplinario de
Ciencias de la Salud Unidad Milpa Alta, Instituto Politécnico Nacional,
Ciudad de México, México.  Clinica Universitaria para la Atencion
a la Salud «Zaragoza», Campus I, Facultad de Estudios Superiores
Zaragoza, Universidad Nacional Autéonoma de México (UNAM),
Ciudad de México, México. § Coordinacion de Ciencias Biomédicas,
Facultad de Estudios Superiores Zaragoza, UNAM, Ciudad de México,
Meéxico. | Escuela Médico Naval, Universidad Naval, Secretaria
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Introduccion: la insuficiencia cardiaca es un sindrome sistémico
con repercusiones que trascienden el aparato cardiovascular. La
evidencia reciente ha mostrado una asociacién entre insuficiencia
cardiaca, deterioro cognitivo y demencia, posiblemente mediada por
hipoperfusién cerebral, disfuncién microvascular, neuroinflamacion,
alteracion de la barrera hematoencefalica y dafio neuronal progre-
sivo. En este contexto, la demencia cardiogénica surge como un
concepto integrador que explica el deterioro cognitivo secundario a
enfermedades cardiacas estructurales o funcionales. Estudios recientes
describen la interaccion corazén-cerebro en entidades como la insu-
ficiencia cardiaca, la cardiopatia isquémica, el infarto de miocardio
y la fibrilacién auricular. Objetivo: describir, mediante una revisién
narrativa, los principales mecanismos fisiopatoldgicos implicados en
la demencia cardiogénica asociada con la insuficiencia cardiaca, con
énfasis en la hipoperfusion cerebral, la disfuncién microvascular, la
neuroinflamacion y el dafio neuronal. Material y métodos: se llevd
a cabo un andlisis narrativo de publicaciones cientificas consultando
diversas bases de datos. Se emplearon los términos «cardiogenic de-
mentiax, «heart failurey, «cognitive impairment», «dementia», «cerebral
hypoperfusion», «blood-brain barriers y «heart-brain axis». Se priori-
zaron estudios experimentales, estudios observacionales, estudios de
cohorte y revisiones sistematicas publicados en los Gltimos afos, asi
como articulos clasicos relevantes para la comprension fisiopatoldgica
del eje corazén-cerebro. Resultados: la insuficiencia cardiaca se aso-
cia con deterioro cognitivo a través de mecanismos hemodinamicos,
inflamatorios y neurovasculares. La reduccién del gasto cardiaco
favorece la hipoperfusién cerebral cronica, las alteraciones micro-
vasculares y la hipoxia tisular. Ademas, la activacion neurohormonal,
particularmente mediada por la angiotensina Il, puede incrementar la
permeabilidad de la barrera hematoenceflica, activar la microglia y
los astrocitos y promover la liberacién de citocinas y quimiocinas. Estos
procesos contribuyen a la desmielinizacion, la disfuncién sindptica,
la alteracion de los microtdbulos, la apoptosis neuronal y la pérdida
progresiva de neuronas. En pacientes con insuficiencia cardiaca,
se ha reportado una prevalencia global de deterioro cognitivo del
41.42% y de demencia del 19.79% (Figura 1.2.2.1). Conclusiones:
la demencia cardiogénica constituye un modelo fisiopatolégico Gtil
para comprender el deterioro cognitivo asociado con la insuficiencia
cardiaca. Su estudio permite integrar mecanismos cardiovasculares,
microvasculares, inflamatorios y neuronales y resalta la importancia
de evaluar tempranamente la funcién cognitiva en pacientes con
enfermedad cardiaca crénica.
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Figura 1.2.2.1: Mecanismos fisiopatoldgicos de neuroinflamacién y neurodegeneracién en la insuficiencia cardiaca crénica. Las alteraciones
hemodindmicas causadas por la disfuncion sistélica o diastélica en la insuficiencia cardiaca (1) inducen un aumento en la secrecién de angio-
tensina Il y especies reactivas de oxigeno (ROS), que alcanzan la barrera hematoencefélica (BBB) por via sistémica (2). Esta exposicion favorece
la disrupcion de la BBB al incrementar su permeabilidad, facilitando el paso de citocinas proinflamatorias como IL-1f, IL-16 y TNF-a, asi como la
activacion de procesos metabdlicos como la glucdlisis y la angiogénesis cerebral (3). Estas alteraciones promueven dafio neuronal por mdiltiples
vias (4): disminucién del gasto cardiaco con hipoperfusion cerebral e hipoxia tisular, activacion inflamatoria mediada por DAMPS, angiotensina
Il'y micro-ARNs (miR-155, miR-21, miR-146a), los cuales estimulan microglia y astrocitos, generando la liberacién de citocinas y quimiocinas
que perpetdan la inflamacién de manera local. Finalmente, el dano neuronal directo incluye desmielinizacién, disolucién de microtibulos,
excitotoxicidad glutamatérgica y disfuncién sindptica, conduciendo a apoptosis y pérdida neuronal (5). Este proceso fisiopatolégico contribuye
a manifestaciones clinicas como deterioro cognitivo, ansiedad, depresion y demencia asociada a insuficiencia cardiaca.

Tercer lugar

1.2.3. Apolipoproteina B y lipoproteina(a) como ejes
causales ortogonales del riesgo coronario
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Introduccion: el panel lipidico se solicita desde hace cuatro
décadas sin conocerse cuantas sefiales causales independientes
contiene. Los estudios previos de aleatorizacién mendeliana han
alcanzado conclusiones opuestas sobre si el riesgo depende del
contenido de colesterol, del nimero de particulas o de una lipo-
proteina especifica; el panel completo nunca se habia sometido a
un mismo marco causal. Objetivo: determinar cuantos ejes causales
independientes contiene el panel lipidico y el limite de resolucién

de la aleatorizacién mendeliana ante la disputa apoB-colesterol.
Material y métodos: aleatorizaciéon mendeliana multivariable de
dos muestras (STROBE-MR); 12 exposiciones lipidicas, cada una
condicionada sobre apolipoproteina B (apoB). Desenlace primario:
cardiopatia coronaria en CARDIoGRAMplusC4D (60,801 casos,
123,504 controles), sin traslape muestral; replicaciéon en cohorte
independiente. Se emplearon Gnicamente estadisticos sumarios
de acceso publico, sin datos individuales identificables. El estudio
fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacién del CICY y se
realizé conforme a las buenas précticas clinicas y la Declaracién de
Helsinki. Analisis estadistico: fuerza instrumental condicional por el
estadistico F de Sanderson-Windmeijer; validez por Q multivariable.
Se incorporé un analisis de resolucién instrumental que evalué la
identificabilidad en todo el rango de covarianza genética, estimada
empiricamente. Sensibilidad: mediana ponderada, moda ponde-
rada, MR-Egger, MR-PRESSO, estimador robusto a heterogeneidad
y prueba de Steiger. Resultados: en el andlisis univariable, todo el
panel parecio causal (Figura 1.2.3.7). Al condicionar sobre apoB,
ninguna fraccién relacionada con HDL ni los triglicéridos conservé
efecto independiente, con instrumentos fuertes (F condicional
33-214), indicando redundancia causal y no fallo analitico. Solo
lipoproteina(a) sobrevivié y result6 ortogonal a apoB (correlacién de
efectos genéticos 0.20; Figura 1.2.3.2); esta estructura de dos ejes
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Figura 1.2.3.1: Estimaciones causales univariables sobre cardiopatia
coronaria (log-OR por DE). Rojo: fracciones con apoB/aterogénicas;
azul: relacionadas con HDL. Barras: 1C95%.

apoB = apolipoproteina B. CHD = cardiopatia coronaria. DE = desviacién
estandar. HDL-C = colesterol de lipoproteinas de alta densidad. HDL-P =
ntmero de particulas de HDL. IC = intervalo de confianza. IDL-C = colesterol
de lipoproteinas de densidad intermedia. LDL-C = colesterol de lipoprotei-
nas de baja densidad. Lp(a) = lipoproteina(a). M-HDL-C = colesterol de
HDL medianas. MR = aleatorizacion mendeliana. OR = razén de momios.
Remnant-C = colesterol remanente. TG = triglicéridos. Total-C = colesterol
total. VLDL-C = colesterol de lipoproteinas de muy baja densidad.
Disponibilidad de datos y cédigo: cédigo de andlisis depositado en Zenodo
(doi: 10.5281/zenodo.21224381).

se replic6 (0.21) y varié entre 0.19 y 0.23 en cinco especificacio-
nes. Las fracciones de colesterol (LDL, no-HDL, total) no pudieron
separarse de apoB (correlacién hasta 0.98); el analisis de resolucion
demostré que ese limite es intrinseco a los datos. Conclusiones: el
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Figura 1.2.3.2: Estimaciones condicionales ajustadas por apoB.
Rojo: conserva efecto independiente; azul: colapsa (identificable);
blanco: no identificable por colinealidad con apoB. Barras: 1C95%.
apoB = apolipoproteina B. CHD = cardiopatia coronaria. DE = desviacién
estandar. HDL-C = colesterol de lipoproteinas de alta densidad. HDL-P =
ndmero de particulas HDL. IC = intervalo de confianza. IDL-C = colesterol
de lipoproteinas de densidad intermedia. LDL-C = colesterol de lipopro-
teinas de baja densidad. Lp(a) = lipoproteina(a). M-HDL-C = colesterol de
HDL medianas. MR = aleatorizacién mendeliana. OR = razén de momios.
Remnant-C = colesterol remanente. TG = triglicéridos. Total-C = colesterol
total. VLDL-C = colesterol de lipoproteinas de muy baja densidad.
Disponibilidad de datos y cédigo: cédigo de andlisis depositado en Zenodo
(doi: 10.5281/zenodo.21224381).

panel lipidico contiene dos ejes causales: apoB y lipoproteina(a).
El resto es redundante o genéticamente indistinguible. La genética
no resolvera la disputa entre apoB y colesterol no-HDL. Bastan dos
mediciones para la prognosis lipidica.
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