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Caracterizacion de fenotipos de resistencia al tratamiento
hipolipemiante en prevencion secundaria: un analisis
mediante machine learning

Hernan Tajes Pascual(1), Raul Sdnchez Giménez(1), Elvis Amao Ruiz(1), Oscar Palazén Molina(1), Barbara Carbonell Prat(1),
Maria Ferré Vallverdi(1), Pitter Cueto Quintana(1l), Carmen Ligero Ferrer(1), Irene Salvador Alabau(1) y Pilar Valdovinos
Perdices(1) de (1)Servicio de Cardiologia. Hospital Universitari de Sant Joan de Reus, Reus (Tarragona) - Espafia

Introduccién: El objetivo de este trabajo es identificar y caracterizar los perfiles de pacientes que a las 6 semanas
de un evento coronario bajo tratamiento con estatina de alta potencia y/o combinacién con ezetimibe no alcanzan
objetivo terapéutico (LDL ?55 mg/dL) . Se busca fenotipar perfiles clinicos especificos asociados al fallo terapéutico

mediante el uso de técnicas de Machine Learning.

Métodos: Se analizdé una base de datos de 472 pacientes incluidos en rehabilitacién cardiaca tras un evento
coronario agudo. Se seleccion6 al subgrupo de 179 pacientes (37.9%) que presentaron fracaso terapéutico (c-LDL
>55 mg/dL) para un analisis de agrupamiento (cluster analisis ). Las variables seleccionadas incluyeron: c-LDL
basal, HbAlc, triglicéridos y comorbilidades como hipertensién arterial (HTA), diabetes mellitus y obesidad. La
estructura del modelo se validé mediante el método del codo (elbow method) para garantizar la cohesién interna,

aplicdndose un algoritmo de K-means para la identificacién de fenotipos.

Resultados: Se identificaron tres clUsteres diferenciados. Un grupo asociado con HTA (cluster 0, n=84) con una
media de edad de 68.68 afios con un 100% de prevalencia de HTA y un c-LDL final de 77.10 mg/dL. Un segundo
grupo de resistencia metabdlica (clister 1, n=32) mostré un control glucémico inadecuado con una HbAlc media
de 7.61% y una prevalencia de diabetes del 96.88%, con un c-LDL final de 72.53 mg/dL. El tercer grupo con carga
lipidica basal elevada al momento del evento (clUster 2, n=63) se caracterizé por ser el mas joven (62.87 afios),
mayor tasa de tabaquismo (52.38%) y un c-LDL de ingreso promedio de 113.97 mg/dL. Adicionalmente, se
identificéd un subgrupo de pacientes con valores extremadamente elevados (outliers) de c-LDL o HbAlc que

presentaron una tasa de éxito del 0.00% bajo el protocolo estdndar de tratamiento.

Conclusiones: Cuatro de cada diez pacientes en nuestra serie no logran objetivos lipidicos recomendados tras un
evento coronario. Mas alld de la adherencia, la identificaciéon de fenotipos especificos demuestra que el fracaso no
es aleatorio.

Se identifican la HTA, disfuncién metabdlica asociada a la diabetes, alta carga lipidica basal en pacientes jévenes
fumadores como factores asociados. La deteccién temprana permitiria anticipar el fracaso terapéutico y justificaria

el inicio de una triple terapia combinada desde el alta hospitalaria para evitar la inercia clinica.



Métade dei Codo (Fibow Method)

Clusters de Pacientes que NO alcanzan objetivo LDL < 55
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-— RESUNEN DE DUTLIERS DETECTADOS -—
LDL_Ingreso: @ pacientes por encisa del Limite {713.12)
Trigliceridos_Ingreso: 14 pacientes por escima del limite
HBAYL Dagresa: 7 phclentes por enclin del Linite (7.88)
C: isti icas y 4 de los clusters.
Variable Factor HTA (Cluster 0) Resistencia Metabélica | Carga Basal Elevada
(Cluster 1) Lipidos(Cluster 2)
N° de Pacientes 84 32 63
Edad Media 68.68 69.22 62.87
% Hombres 75.00% 62.50% 68.25%
LDL Ingreso 105.14 mg/dL 86.03 mg/dL 113.97 mg/dL
LDL 3 Meses 77.10 mg/dL 72.53 mg/dL. 7422 mg/dL
HbAlc (media) 5.89% 7.61% 6.09%
Triglicéridos 142.30 mg/dL 153.09 mg/dL 15143 mg/dL
% HTA / % Diabetes | 100% / 0% 84.38% / 96.88% 0% /0%
% Fumador 27.38% 31.25% 52.38%




