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1. INTRODUCCION

1.1 Insuficiencia cardiaca aguda.

La insuficiencia cardiaca (IC) se define como un sindrome constituido por la aparicion de
sintomas (disnea, fatigabilidad, disnea paroxistica nocturna, ortopnea) que puede
acompaniarse de la aparicion de signos de congestidon (edemas, crepitantes pulmonares,
ingurgitacion y reflujo hepatoyugular), causado por una alteracién estructural o
funcional cardiaca que condiciona una disminucidn del gasto cardiaco o una elevacién
de las presiones intracardiacas®. Se define como insuficiencia cardiaca aguda (ICA) el
inicio rapido de estos sintomas y signos, pudiendo ser de nueva aparicion o por un

agravamiento gradual de una IC previa, lo que va a requerir un tratamiento urgente ?

1.2 Epidemiologia

La ICA se ha convertido en uno de los problemas mas importantes de salud publica en
los paises desarrollados. En Espafia hay mas de 1.300.000 personas que la padecen y
suponen un 2% de las urgencias hospitalarias y genera mas de 100.000 hospitalizaciones
anuales?. Su prevalencia se sitia en un 6,8% de la poblacidn mayor de 45 afios, llegando
al 16% en los mayores de 75 afios. Esta patologia causa una importante morbi-
mortalidad con el consecuente consumo de recursos sanitarios, constituyendo una de
las principales causas de hospitalizacién en mayores de 65 afios*. La mortalidad
intrahospitalaria de la ICA se sitia entre el 4 y el 24% segUn las series®. En 2008, Llorens
et al. publicaron el estudio EAHFE® con los primeros datos referentes a la epidemiologia
de la ICA en los SUH espafioles. Este estudio mostré que el 30% de los pacientes
atendidos por ICA eran dados de alta directamente desde urgencias. De los pacientes

gue precisaban ingreso el 37% lo hacia en unidades de corta estancia (UCE), las cuales,
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en muchos casos, dependen de los SUH. Es importante destacar que el manejo de la ICA
comienza en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH) en de 80% de los casos’. En
2015 este mismo autor publicé datos del registro EAHFE con una muestra mayor (5845
pacientes). En este estudio el porcentaje de pacientes dados de alta directamente desde
urgencias bajé a un 24% y el de pacientes ingresados en UCE bajo al 15%. En este
estudio, se evidencié una mortalidad del 9,4% y un porcentaje de reconsulta a los SUH
del 20% a 30 dias, lo cual no es desdefiable®. Esto contrasta con el hecho de que hasta
hace poco, las evidencias que tenemos sobre el manejo y el prondstico de la ICA
proceden de registros y estudios que en su mayoria recogen pacientes ingresados en
salas de hospitalizacion y sélo 3 recogen pacientes procedentes de urgencias®?'® (Tabla
1). Son pacientes con edades superiores a los 70 afios, aproximadamente la mitad
varones (43-62%) y con numerosas comorbilidades como la hipertension arterial (HTA)
(60-87%), la enfermedad coronaria (30-70%), la fibrilacién auricular (FA) (30-54%), la
diabetes mellitus (30-45%), la enfermedad renal crénica (17-39%) y la anemia (14-57%).
Las variaciones de estas frecuencias se deben al ambito en donde se realizaron los
registros. Mas de un 65% tiene antecedentes previos de insuficiencia cardiaca y entre
un 40-55% presenta una fraccién de eyeccion (FE) preservada?®. El envejecimiento
poblacional con el consiguiente aumento de las comorbilidades y sindromes geriatricos,
junto con el aumento de la prevalencia de IC, auguran un futuro con un mayor numero
de ingresos por ICA y con un perfil de paciente de mayor complejidad. Esto repercutird
en los costes de una patologia que ya supone el 3,8% del gasto sanitario global en
Espafia. En 2011, supuso la cuarta causa de mortalidad en Espafa, registrandose una
disminucion de la tasa de mortalidad ajustada por edad y por 100.000 habitantes con

respecto a 1999 (pasando de un 31,4% a un 17,5%). Sin embargo, en el mismo periodo,
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la mortalidad intrahospitalaria apenas disminuyd un 0,9% llegando al 9,9%. Este hecho
se ha atribuido al ya mencionado envejecimiento poblacional y al aumento de las

comorbilidades en estos pacientes?.
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La mortalidad intrahospitalaria en los diferentes registros oscila entre el 4% vy el 9% a
excepcion del estudio ALARM-HF'/, en el que se obtuvo una mortalidad del 12%
probablemente debido a la mayor prevalencia de shock cardiogénico en este estudio
con respecto al resto. La mortalidad al mes tras el alta puede variar desde un 3,4% de
los pacientes ingresados en unidades de medicina interna'® hasta un 11% en los
pacientes del registro ADHERE! pasando por el 9,4 % de los pacientes del registro
EAHFE?® que recoge pacientes atendidos en los SUH espafioles, incluyendo tanto los que
requieren ingreso como los que son dados de alta directamente desde urgencias. Uno
de cada tres pacientes fallecera al cabo de un afio (Tabla 2). Uno de cada 5 pacientes
reconsulta en urgencias en menos de un mes'® y una de cada 4 reingresa en un plazo de
3 meses?’. La mayor tasa de reingresos se concentra en los tres primeros meses y en el

estadio final de la enfermedad?!.

1.3 Fisiopatologia de la insuficiencia cardiaca aguda

La primera descripcion conocida de los sintomas de una insuficiencia cardiaca aparece
en el 1550 AC, en el antiguo Egipto de la décimoctava dinastia, en el papiro de Ebers. En
él ya se describen los puntos clave que determinan la sintomatologia de esta patologia
como son la “debilidad del corazén”, asi como la “congestién y la retencién de fluidos”?2.
En el siglo XlI, la hija del emperador bizantino Alejo | Comneno, describe en la Alexiada,
tanto los sintomas de ortopnea y disnea paroxistica nocturna que presentaba su padre,
hasta cdmo los médicos que atendieron al emperador bizantino le practicaron una
flebotomia en uUltima instancia, aunque evidentemente desconocian la fisiopatologia de

laIC%.
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La fisiopatologia de la ICA es compleja y todavia quedan aspectos que alin no se conocen
del todo, sobre todo cémo se produce la transicidn de una IC crénica a una ICA, cédmo se
interrelacionan los diferentes mecanismos implicados y su correlacidon con las diferentes
formas de presentacién. Constituye una situacion hemodinamica en la cual la circulacidn
sistémica es incapaz de suplir las necesidades inmediatas de los drganos, debido a que
se desestabiliza la compleja interaccion entre una disfuncion miocardica (asociada a
dafio y remodelado miocardico) y una disfuncién circulatoria sistémica y pulmonar
(asociada a una disfuncidn endotelial). Este desequilibrio conduce a alteraciones
hemodinamicas que producen un aumento de las presiones de llenado cardiacas y
venosas centrales, dando lugar a congestién venosa o alteraciones de la contractilidad
con hipoperfusion de drganos y dafio tisular y celular. En esta descompensacién
circulatoria subyace un substrato con fendmenos de activacidn neurohormonal,

inflamacidn y estrés oxidativo2+26,

1.3.1 Cambios hemodinamicos.

El gasto cardiaco (GC) se mantiene en equilibrio gracias a la interaccion existente entre
el retorno venoso (RV) y la curva de la contractilidad de Starling (Figura 1). La presion
media de llenado sistémico determina el RV y el llenado de las cavidades cardiacas. En
la ICA se producen dos circunstancias paralelas: por un lado, un rapido descenso del GC
junto con una retencion de fluidos; por otro un aumento del RV que intentard
compensar y mantener la perfusion tisular (Figura 2). La consiguiente cascada de
mecanismos compensatorios de naturaleza neurohormonal, como son un aumento de
la liberacién de catecolaminas y la activacion del sistema renina-angiotensina-

aldosterona, también sera responsable del aumento de la retencidon de fluidos.
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Presion auricular T PMLLS

Figura 1. Diagrama clasico de Guyton. En el eje de abscisas se refleja la presion auricular. En el eje de ordenadas se
expresa tanto el gasto cardiaco como el retorno venoso. El gasto cardiaco(GC) viene determinado por el punto de
equilibrio entre la curva de Starling y la curva del retorno venoso (RV). Cuando la presion auricular supera la presidn
media de llenado sistémico (PMLLS) el GC y el RV disminuye hasta alcanzar el 0.

odeipied oysen
Ny

Presion auricular

Figura 2. Diagrama clasico de Guyton en situacidn de insuficiencia cardiaca aguda. En el eje de abscisas se refleja la
presidn auricular. En el eje de ordenadas se expresa tanto el gasto cardiaco como el retorno venoso. La depresion de
la contractilidad ventricular (1) y el consiguiente aumento de la presién de llenado auricular, desplaza el punto de
equilibrio A al punto B. La disminucidn del GC produce una menor perfusion renal y una mayor retencion de fluidos
que desplaza a la derecha la curva de RV (2) para tratar de compensar el GC. Este mecanismo conlleva un aumento
de la presion auricular con un punto de equilibrio en C. Si se produce edema pulmonar, la hipoxia contribuye a generar
un circulo vicioso en el que se reduce aun mas la funcién cardiaca.

Tomadas de Summers RL y Amsterdam EA?’. Heart Fail Clin 2009; 5:9-17.
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Si la sobrecarga hidrica genera un aumento de las presiones de llenado auricular, se
producird un aumento de la presion capilar pulmonar, capaz de generar trasudacién al
interior de los alvéolos pulmonares, y por tanto, edema pulmonar e hipoxia?’ que a su
vez contribuira a aumentar el dafio miocardico en un circulo vicioso. Este modelo puede
complicarse aun mas, teniendo en cuenta que existe la posibilidad de situaciones
paradodjicas en las que el paciente puede presentar congestion en la circulacidn
pulmonar mientras que la circulacion sistémica puede mostrarse normal o

hipovolémica, dependiendo del control de sus relativos estados fisioldgicos?”:28.

Ademas de la disminucion de la contractilidad miocardica, también se puede desarrollar
ICA en pacientes que presentan una contractilidad conservada y una disminucién de la
complianza y distensibilidad miocardica, lo que da lugar a un incremento de la relacion
volumen-presidon?®. Este trastorno, conocido como disfuncidn diastdlica, estd presente
en hasta un 40% de los pacientes con ICA, generalmente asociado a obesidad e HTA. La
limitacion del llenado ventricular también produce acumulacion de liquidos y edema

tanto en las extremidades inferiores como en el pulmdén?®.

La elevacion de las presiones de llenado diastdlicas producida dias antes de la
precipitacion de un episodio de ICA asociado a hipervolemia, juega un papel pivotal
tanto en los pacientes con disfuncion de predominio diastélico como en los de
predominio sistdlico, a pesar de que ambos grupos de pacientes pueden presentar
diferencias estructurales cardiacas®. Estudios mds recientes han demostrado que en la
transicion de una IC compensada a una ICA, el factor hemodinamico con mayor
relevancia es el producto del aumento de la presion de llenado (determinado por la

presion arterial pulmonar diastélica estimada) sobre un periodo de tiempo determinado
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(PxT), incluso por encima de la magnitud de la presidn por si sola. En el mismo trabajo
de Zile et al.3!, se muestra que los pacientes con ICA con FE preservada (ICA-p), con
disfuncién renal, o con >60 afos, desarrollaron un episodio de ICA con umbrales de
presién menores y en periodos de tiempo mas cortos. Cuando el valor de PxT supera los
60 mmHg-dias se supera la capacidad del drenaje linfatico y se produce la congestién y
el edema. Los autores remarcan con este trabajo la idea que, aunque los sintomas de
ICA se instauran de forma rdpida, los cambios hemodinamicos fisiopatolégicos que la

preceden no lo hacen de forma tan aguda.

Se pueden distinguir dos vias fisiopatoldgicas desde el punto de vista hemodindmico en
la generacion de congestion pulmonar. Una via “cardiaca”, en la que predomina la
sobrecarga hidrica, y una via “vascular”, en la que predomina una redistribucion del
fluido desde la circulacion central y esplacnica hacia el territorio pulmonar, producido
fundamentalmente por aumentos en la postcarga generados por fendmenos de

vasoconstriccién, asociados a pérdida de la complianza cardiaca y vascular®?.

1.3.2 Activacién neurohormonal, inflamatoria y estrés oxidativo.

La activacion neurohormonal en la IC es un fendmeno adaptativo que, prolongado en el
tiempo, pasa a tener un papel central y nocivo en la progresion de la IC crénica, siendo
un factor predictivo de mortalidad y de hospitalizacién?42>33, Incluye la activacién de los
siguientes sistemas y biomarcadores: a) sistema renina-angiotensina-aldosterona, que
tiene efecto vasoconstrictor, de retencién hidrosalina y fibrético); b) sistema nervioso
simpatico, expresado por un aumento de las concentraciones plasmaticas de
noradrenalina; c) sistema arginina-vasopresina, cuyo indicador indirecto es el aumento

de las concentraciones plasmaticas de copeptina; d) endotelina-1, que tiene efecto
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vasoconstrictor y de retencion hidrosalina); e) adrenomedulina, con efecto hipotensor,

inotrépico y natriurético y f) péptidos con efecto natriurético.

Los fendmenos de activaciéon inflamatoria, sefialados por las concentraciones
plasmaticas de: a) factor de necrosis tumoral; b) proteina C reactiva; c) interleucina 1; d)
interleucina 6, e) gen del receptor ST2, y f) galectina-3, se correlacionan a su vez con los
fendmenos de remodelado miocérdico, fibrosis, apoptosis 24#2>33y, en el caso de ST23*y
galectina-33° se correlacionan ademas con el estiramiento miocardico y negativamente

con el prondstico.

El estrés oxidativo viene dado por la activacion de la formacion de especies reactivas del
oxigeno que reaccionan con el éxido nitrico (ON), que a su vez generan la formacion
moléculas toxicas (peroxinitrito, isoprostano y aminotioles), disbalance del efecto
vascular del ON, aumento del catabolismo de las purinas y de la produccion de acido
urico a partir de la xantina oxidasa, y un aumento de la liberaciéon de mieloperoxidasa

por los neutréfilos y monocitos, dentro del proceso inflamatorio asociado?*2°.

1.3.3 Disfuncion endotelial

Tanto la activacién neurohormonal, inflamatoria y del estrés oxidativo pueden alterar la
estructura y la funcién del glicocalix endotelial. Estos cambios, ademas de afectar la
estructura del intersticio celular, pueden afectar la funcion endotelial a través de una
reduccion en la produccion de ON con la consiguiente vasoconstriccidon coronaria,
sistémica y pulmonar, que generard isquemia miocardica y aumento de la poscarga de
ambos ventriculos, aumento de la rigidez vascular y de la produccidon de endotelina-1
(con efectos vasoconstrictores y fibréticos), aumento de la estimulacidon simpdtica y

disminucién de la natriuresis?*?°. Todo ello contribuird a la progresion de la IC y al
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empeoramiento de la capacidad funcional por afectacion de la perfusién del musculo

esquelético?.

1.4 Clasificacion de la insuficiencia cardiaca aguda.

La ICA constituye un sindrome heterogéneo que puede clasificarse desde la perspectiva

de diferentes prismas.

1.4.1 Clasificacion segun su presentacién en el tiempo.

Los pacientes pueden presentar un primer episodio de ICA (ICA de novo) en un 25-49%
de los casos segln las series. La mayoria de estos casos se dan en el contexto de un
sindrome coronario agudo. La mayoria de pacientes (50-75%) presentaran, en cambio,
una “descompensacion aguda de insuficiencia cardiaca” (DAIC). En estos casos se
podran evidenciar factores precipitantes (FP), tanto cardiacos como externos, que

desencadenaran la descompensacion?’,

1.4.2 Clasificacion en funcién de la fraccion de eyeccidn.

Los términos ICA sistdlica o diastdlica estan en desuso, puesto que en muchos pacientes
pueden coexistir las anomalias de la funcidon sistdlica y diastélica. Actualmente, en
funcién de los valores de la FE, se distinguen dos grupos con diferencias en cuanto a su
fisiopatologia, prondstico y tratamiento. Los puntos de corte de la FE que los definen
han ido variando a lo largo de la publicacion de las guias clinicas tanto americanas como
europeas y en la actualidad las diferencias de criterio son minimas. Las guias definen
una ICA con FE reducida FE < 40% (ICA-FEr) y una FE preservada con FE250% (ICA-FEp).
La zona gris que queda entre ambos, es descrita en las guias americanas®® como FE

borderline (FE 41-49%) y las europeas! como FE en rango intermedio (40-49%). Este
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subgrupo, definido recientemente, aunque presenta caracteristicas similares a la ICA-
FEp, podria presentar algunos rasgos diferenciales que deberan ser valorados en futuros
estudios. También en las guias americanas3® se ha definido a un subgrupo de pacientes
con “ICA con FE mejorada”, que serian aquellos que partiendo de una FE< 40%, han
experimentado una mejoria de la misma tras el tratamiento y que presentarian unas

caracteristicas clinicas diferentes al resto de subgrupos.

1.4.3 Clasificacion hemodinamica

En 1976, Forrester et al.?® describieron cuatro perfiles hemodindmicos definidos por los
valores obtenidos a través de la cateterizacién mediante Swan-Ganz. Se basaban en la
presencia o ausencia de congestién, definida por una presién capilar pulmonar de >18
mmHg, y en la presencia o ausencia de hipoperfusién, definida por un indice cardiaco
<2,2 I/min/m?. En 2003, Nohria et al.*° (Figura 3) trasladaron estos cuatro perfiles al
terreno de la valoracién clinica a pie de cama sin necesidad de mediciones invasivas. Asi,
los autores valoraron valorando datos clinicos de hipoperfusion (patréon “frio”) o de
normoperfusion (patrén “caliente”), y datos clinicos de congestion (patrén “hiumedo” o

“seco” en funcion de la presencia o ausencia de los mismos).
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Figura 3. perfiles hemodinamicos de Insuficiencia cardiaca aguda.

Modificado de: Nohria A, Thomas SS. Hemodynamic classifications of acute heart failure and their clinical application.
CircJ. 2012; 76: 278-86.41

La combinacion de estos patrones da lugar a cuatro perfiles hemodinamicos que
presentan diferencias de prondstico entre si y que ayudan al clinico en el manejo
terapéutico en cuanto a la necesidad de diuréticos o de ultrafiltracién o de tratamientos

inotrépicos y vasodilatadores®?.

1.4.4 Clasificacion segun la forma de presentacion clinica.

Se han publicado diferentes clasificaciones seguin la forma de presentacién clinica, con
algunas diferencias entre si, aunque en general se superponen*?4¢, Su utilidad radica en

aportar una ayuda al clinico en el manejo de diferentes escenarios de ICA.

En las guias europeas*® de 2008, se proponia la siguiente clasificacidn, aunque tiene sus
limitaciones puesto que puede haber superposicion entre las diferentes formas de

presentacion (Figura 4):
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e IC crénica descompensada: progresivo empeoramiento de los sintomas de
congestion. La presencia de hipotensidon se asocia a mal prondstico.

e Edema pulmonar: signos de congestidn pulmonar de instauraciéon rapida vy
trabajo respiratorio grave con insuficiencia respiratoria asociada.

e IC hipertensiva: se asocia a FE preservada y a cifras de TA sistélica elevadas.

e Shock cardiogénico: signos de baja perfusién periférica y dafo organico en
pacientes que tipicamente presentan hipotension (< 90 mmHg) y oliguria (< 0,5
ml/Kg/min)

* |C derecha aislada: se trata de un cuadro de bajo GC asociado a aumento de
presiones en las cavidades derechas, bajas presiones en las cavidades izquierdas
y ausencia de congestién pulmonar.

e |C asociada a SCA: precisa un manejo diferenciado que implica el

intervencionismo coronario. Un 15% de los pacientes con SCA presentan IC.

IC crénica

descompensada
Edema

agudo de
IC asociada pulmén

a SCA

Shock
cardiogénico

IC derecha

Figura 4. Formas de presentacién de Insuficiencia cardiaca aguda. Modificado de: Filippatos G, Zannad F. An
introduction to acute heart failure syndromes: definition and classification. Heart Fail Rev 2007; 12:87-904L. IC:
insuficiencia cardiaca; SCA: sindrome coronario agudo.
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Las recientes guias europeas de ICA de 2016 hacen una clasificacion mucho mas simple
distinguiendo sélo tres grupos: 1. ICA normotensiva (TA sistdlica 90-140 mmHg); 2. ICA

hipertensiva (TA sistélica > 140 mmHg); 3. ICA hipotensiva (TA sistélica < 90 mmHg).

1.5 Factores precipitantes de insuficiencia cardiaca.

1.5.1 Definicion.

En la literatura médica se habla de los FP o factores desencadenantes de ICA, que hacen
referencia a una serie de entidades o trastornos, tanto cardiovasculares como no
cardiovasculares, capaces de provocar cambios fisiopatoldgicos que conducen a una

rdpida instauracion o agravamiento de los signos y sintomas de 1C2%47,

1.5.2 Descripcién de los FP.

La falta de una definicion clara de los mismos, y que la mayoria de estos trastornos
constituyen, a su vez, causas etioldgicas de IC o comorbilidades asociadas a la IC, ha
dado lugar a que existan diferencias tanto en los FP considerados en los distintos
estudios que los analizan, como en los descritos a lo largo de las distintas guias de
insuficiencia cardiaca publicadas durante los ultimos afios, tanto americanas®® como
europeas*®4. Por tanto, podriamos distinguir entre FP estandarizados (aquellos que
estan incluidos en la mayoria de las guias clinicas), y FP no estandarizados (aceptados en
estudios aislados y que no gozan de ese amplio reconocimiento como tales). La Tabla 3

recoge los diferentes FP, atendiendo a estas diferencias.
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Tabla 3: Factores precipitantes de Insuficiencia cardiaca aguda.

FACTORES ESTANDARIZADOS FACTORES NO ESTANDARIZADOS
¢ Infecciones sistémicas (respiratorias, urinarias, e  Titulacion inadecuada de dosis
etc.) de diuréticos
¢ Hipertension arterial no controlada e Estrés fisico
* Isquemia miocardica aguda/ infarto e Estrés emocional
e Arritmias (fibrilacion auricular rapida, flutter, e Embarazo

bradicardia, etc.)

* Incumplimiento del tratamiento o la dieta e Contaminacion ambiental
¢ Toxicidad (cocaina, digital, alcohol, etc.) ¢ Intervenciones quirtrgicas
¢ Valvulopatias agudas (insuficiencia mitral, ¢ Hipoalbuminemia grave

rotura de cuerdas tendinosas, etc.)

e Estados con gasto cardiaco aumentado * Enfermedad pulmonar

. L obstructiva crénica
(beriberi, tirotoxicosis, etc.)

e Miocarditis

¢ Embolismo pulmonar

e Desarrollo de comorbilidades (anemia,

hipotiroidismo, insuficiencia renal, etc.)

e Farmacos (antiinflamatorios, tiazolidindionas,

antagonistas del calcio, quimioterapicos, etc.)

La prevalencia de los diferentes FP varia ampliamente debido a la heterogeneidad de los
estudios realizados. Estas diferencias se reflejan en los diferentes dmbitos en los que se
han registrado, como son las salas de hospitalizacién convencional (medicina interna,
cardiologia), unidades de cuidado intensivos, unidades coronarias y servicios de

urgencias.

También vemos que algunos estudios consideran sélo un FP Unico y en otros se incluye

la posibilidad de asignar multiples FP a un mismo caso. Estas diferencias se reflejan en
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la Tabla 4, tomada a partir de una reciente revisién publicada por Aguirre Ay Mird 0°C,
En dicha tabla, vemos que también existen notables diferencias entre los FP incluidos en
los diferentes estudios'#17°1-6> Ademads, en el caso de la falta de cumplimiento del
tratamiento y la dieta, algunos estudios los consideran por separado y otros los incluyen
como un unico FP. Para tratar de poner orden y estandarizar cudles son las variables a
evaluar en los estudios sobre ICA en urgencias, Storrow et al.®® propusieron un listado

con los 11 FP mas frecuentes:

1. Hipertensidn arterial no controlada.

2. Isquemia miocardica aguda.

3. Arritmias.

4. Incumplimiento de la dieta o la medicacion.

5. Téxicos (como la cocaina o las anfetaminas).

6. Valvulopatias agudas.

7. Miocarditis.

8. Estados con alto GC (como déficit de tiamina, tirotoxicosis, sepsis, anemia grave).

9. Infecciones sistémicas.

10. Embolismo pulmonar.

11. Desarrollo de comorbilidades (como la insuficiencia renal, anemia, hipotiroidismo).
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Tabla 4: Estudios en los que se analizaron los precipitantes de un episodio de ICA.

Estudio

Pais/aiio

Procedencia de
los pacientes

Numero
de
pacientes

Pacientes
con factor
precipitante
(%)

Asignacion
factor
precipitante

Factores precipitantes (%)

Ghali JK et al.**

Estados
unidos
1988

Cardiologia

101

93

Multiple

Incumplimiento del tto (64%)
Arritmias (29%)
Infecciones (12%)

Michaelsen et
a/‘52

Alemania
1998

Cardiologia

179

85.5

Unica

Trasgresion terapéutica-
dietética (42%)

SCA (13,4%)
Tratamiento inadecuado
(12,3%)

Taquiarritmias (6,1%)
HTA (5,6%)

Opasich et al.>
IN-CHF Registry

Italia
2001

Cardiologia

215

60%

Multiple

Trasgresion terapéutica-
dietética (21%)
Infeccién (12%)

HTA (5%)

SCA (5%)

Taquiarritmias (5%)

Erk O et al.>

Turquia
2004

Urgencias

192

89

Unica

Infeccién (41%)
Taquiarritmias (38%)
Infarto y TEP (25%)

HTA (16%)

Trasgresion terapéutica-
dietética (14%)
Miscelanea (25%)

Nieminem et al.**
EHFS I

Europa
2006

Urgencias
ucl, uc
Cardiologia
Medicina
interna

3580

NA

Multiple

Arritmias (32,4%)

SCA (30,2%)

Causa valvular (26,8%)
Trasgresion terapéutica
(27,2%)

Infeccion (17,6%)

Zannad F et al.>®
EFICA

Francia
2006

ucl/uc

599

92

Multiple

SCA (42%)

Arritmia (25%)

Infeccion (20%)

HTA (8%)

Trasgresion terapéutica (7%)
Misceldnea (25%)

Moraes P et al.*®

Portugal
2006

Medicina
interna

180

NA

Multiple

Infeccion (57,8%)
Taquiarritmias (25%)
HTA (17,2%)

SCA (13,3%)
Trasgresion terapéutica-
dietética (5%)

TEP (2,2%)

Formiga et al.>’

Espaia
2007

Medicina
interna

293

75

Multiple

Infeccion (29%)
Taquiarritmias (22%)
Anemia (15,7%)

HTA (13%)

Trasgresion terapéutica
(12%)

Trasgresion dietética (6,5%)
SCA (3%)

Hermida et al.®®
SANTICOR

Espafia
2008

Medicina
interna

209

86

Multiple

Infeccién (55%)
Anemia (18%)
Taquiarritmias (12%)
SCA (4,8%)

Trasgresion terapéutica
(3,8%)

HTA (3%)

Fonarow G et
G/.59
Optimize-HF

Estados
Unidos
2008

ICA
hospitalizadas
259 hospitales

48612

61,3

Multiple

Infeccién (15,3%)

SCA (14,7%)

Taquiarritmias (13,5%)

HTA (10,7%)

Trasgresion terapéutica (9%)
IRA (6,8%)
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Estudio

Pais/aiio

Procedencia de
los pacientes

Numero
de
pacientes

Pacientes
con factor
precipitante
(%)

Asignacion
factor
precipitante

Factores precipitantes (%)

Dominguez et
GI.SD

Espafia
2010

ICA > 70 afios
Medicina
interna
Cardiologia

386

89,6

Multiple

Taquiarritmias (22,3%)
Infeccién (21,2%)

Anemia (17%)

IRA (12,7%)
Hipoalbuminemia (11,4%)
SCA (9%)

Biegus et al.®!

Polonia
2011

Cardiologia

270

NA

Multiple

Tto diurético inadecuado
(43%)

HTA (24%)

SCA (8%)

Taquiarritmias (8%)
Infeccién (9%)

Follath et al.?”
ALARM-HF

Europa
México
Australia
2011

ucl, uc
planta
convencional

4953

93,5

Unico

SCA (37%)

Arritmia (27%)
Infeccién (16,3%)
Trasgresion terapéutica
(13,4%)

Diaz A et al.®?

Argentina
2011

Cardiologia
Medicina
interna

102

88,5

multiple

Trasgresion dietética (52%)
Trasgresion terapéutica
(30%)

Infeccién (29%)

Arritmia (25%)

SCA (22%)

HTA (15%)

Miscelanea (18%)

Taylor DM et al.%?

Australia
2012

Medicina
interna

359

NA

Multiple

Infeccion (39,8%)

SCA (17,3%)
Taquiarritmias (16,2%)
Trasgresion dietética (9,2%)
Trasgresion terapéutica
(6,7%)

IRA (5,8%)

Reduccién del tratamiento
(5%)

Administracion de fluidos
(3,9%)

Misceldnea (13,9%)

Logeart D et al.%*
OFICA

Francia
2013

Urgencias
ucl, uc,
planta
convencional

1658

70,5

Unico

Infeccién (27,2%)
Taquiarritmias (23,7%)
SCASEST (8,8%)

HTA (6,2%)

SCACEST (4,6%)

Pinho-Gomes AC
et al.®

Portugal
2013

Cardiologia

201

98,6

Unica

SCA (63,2%)
Taquiarritmias (14,4%)
Trasgresion terapéutica-
dietética (8%)
Valvulopatia (7%)
Infeccién (6%)

FA: fibrilacion auricular. FP: factor precipitante. HTA: hipertensidn. ICA: insuficiencia cardiaca aguda. IRA: insuficiencia renal aguda.
lhosp: intrahospitalaria. NA: no analizado. SCA: sindrome coronario agudo; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del
ST. SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevaciéon del ST. TEP: tromboembolismo pulmonar. Tto: tratamiento. UC: unidad
coronaria. UCI: unidad de cuidados intensivos.

Tabla 4 (continuacién). Modificado de Aguirre A, Mird O. Prevalencia de factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca aguda y su impacto prondstico: una revision sistematica. Emergencias 2016; 28:185-193%0,
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Los FP mas frecuentes en la practica clinica son los siguientes:

a. Infecciones.

Los cambios fisiopatoldgicos que se producen en el transcurso de una infeccion pueden
dar lugar a la aparicion de eventos cardiacos mayores como infarto de miocardio,
arritmias e 1C%. En un metandlisis de 4215 pacientes con neumonia adquirida en la
comunidad, el 14% de los pacientes presentaron ICA®®. Su papel seria incluso mas
notable en paises con climas frios®, y hay estudios que demuestran un aumento de las
descompensaciones cardiacas durante la estacion gripal’®. Si bien no disponemos de
datos sobre la influencia del tratamiento de las infecciones sobre el curso de los
episodios de ICA, si tenemos algunos datos incompletos provenientes de estudios
observacionales que apuntan a que la vacunacion gripal reduce la mortalidad vy las
hospitalizaciones por ICA7%72, Existen varios mecanismos fisiopatolégicos por los que las
infecciones producen una descompensacién en pacientes con cardiopatia previa®”:%8,
Estos mecanismos comprenden los fendmenos inflamatorios secundarios a todo
proceso infeccioso, la taquicardizacidn secundaria al proceso febril que acorta el periodo
de llenado diastélico y de perfusion coronaria, el aumento de la poscarga del VI debido
a un aumento de la rigidez arterial y el aumento de la poscarga del VD secundario a la
hipertensidon pulmonar inducida, a su vez, por la hipoxemia asociada a las infecciones
respiratorias graves. Todo ello resulta en un desequilibrio entre el aporte y la demanda
de oxigeno al que pueden ser especialmente susceptibles los pacientes con cardiopatias
y otras comorbilidades, como puede ser la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC). También puede existir una afectacion intrinseca miocardica que afecte la

contractilidad. Esto se ha observado hasta en un 50% de los pacientes que presentan un
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proceso séptico grave’3 o en relacién a una miocarditis secundaria a una infeccién tanto
bacteriana como virica’?.

b. Hipertension arterial no controlada.

La HTA estd presente en el 62%-72% de los casos de ICA*>°, Como FP de ICA, su
frecuencia oscila entre el 5-24% pero puede ser mas relevante en el caso de cardiopatias
degenerativas®®. El aumento de la poscarga que genera, afecta a la contractilidad y a la
funcién diastodlica. Un control ambulatorio adecuado de la HTA constituye una estrategia
fundamental tanto para prevenir como para retrasar el inicio de una IC, teniendo en
cuenta que la HTA no sdlo constituye un FP de episodios de ICA, sino que también es un
factor etioldgico de cardiopatia. En las guias® se recoge como una recomendacion de
clase I nivel A.

c. Incumplimiento del tratamiento y de la dieta.

Las guias y la mayoria de los estudios consideran ambos aspectos como un Unico FP
aungue pueden darse de forma individual. La falta de cumplimiento es un fenémeno
complejo en el que interviene factores dependientes del paciente, del médico y factores
econdmicos y sociales’. Los que hacen referencia al paciente incluyen aspectos como
fallos de memoria, mala comprension de las instrucciones del médico, falta de confianza
en el tratamiento, falta de tolerancia y efectos secundarios, depresién y polifarmacia.
También aspectos sociales el precio de los farmacos o la falta de autocuidado y de
cuidador. Los factores relacionados con el médico incluyen la falta de seguimiento de
las guias clinicas o la insuficiente titulacién de los farmacos, lo que puede comportar un
peor prondstico, especialmente en los pacientes con ICA-FEr’>. Este udltimo aspecto
supone la introduccién de la iatrogenia como FP, el cual sélo se ha tenido en cuenta en

escasos estudios. Aqui también se incluiria la administracion inadecuada de liquidos en
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los pacientes hospitalizados®3, la supresidon o dosis inadecuadas de farmacos y la
prescripcion de farmacos contraproducentes®”’¢, tanto por sus efectos sobre la
contractilidad (como determinados antiarritmicos o quimiterapicos), como sobre la
retencion hidrosalina (como es el caso de los antiinflamatorios no esteroideos, los
inhibidores de la COX-2 vy las tiazolidindionas)*’. También se le habia atribuido la
capacidad de retencién hidrosalina a los glucocorticoides. Sin embargo, recientes
trabajos lo han puesto en duda, y sefialan un posible efecto beneficioso de los
glucocorticoides sobre la diuresis en pacientes resistentes a los diuréticos, ejercidos a
través de un aumento de la expresion de receptores de péptidos natriuréticos’”/’8.

En ocasiones, el incumplimiento de la dieta va asociado al desconocimiento de las
recomendaciones sobre la ingesta diaria de liquidos y sal, asi como el contenido de sodio
de determinados alimentos o farmacos*’. El abordaje de este FP es particularmente
dificil y su deteccidn podria estar infraestimada, puesto que se basa en el interrogatorio
del paciente o sus familiares con los posibles sesgos que comporta’®. Por otra parte, la
utilizacidn de cuestionarios para su deteccién, como puede ser el Morisky Score’®,
presenta también limitaciones puesto que sobrestiman el cumplimiento por parte del
paciente, tal y como muestra un estudio realizado en pacientes con hipertensidn
resistente al tratamiento®, en los que la monitorizacién analitica en suero demostro el
doble de incumplimiento terapéutico con respecto al detectado mediante la Morisky
medication Adherence Scale. Sin embargo, su busqueda activa supone una oportunidad
de iniciar medidas de prevencion que podrian modificar la evolucién y disminuir las

descompensaciones.
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d. Isquemia coronaria.

La enfermedad coronaria estd presente en mas del 50% de los pacientes de los
principales registros de ICA (Tablal). Es el FP mds frecuente en los episodios de ICA “de
novo”*7 y en los pacientes diabéticos®. Su frecuencia como FP es mucho mayor en los
estudios realizados en servicios de cardiologia, unidades coronarias o de intensivos!’6,
Es conocido el detrimento que sufre la funcidon ventricular a causa de la isquemia
miocardica, asi como su mejoria tras la revascularizacion del miocardio viable®?. En el
registro GRACE®3 se ha visto que el desarrollo de ICA es similar tanto en los casos de SCA
con elevacion del ST (SCACEST) como en los casos de SCA sin elevacién del ST (SCASEST)
(15,6% vs 14,7%), aunque es menor en los casos de angina inestable (8%).

e. Arritmias.

El deterioro hemodinamico causado por taquiarritmias y bradiarritmias puede precipitar
una ICA. La mas frecuentemente registrada en los estudios es la fibrilacion auricular (FA).
El ritmo répido e irregular, la pérdida de la sincronia auriculoventricular, la pérdida de la
contribucion de la contraccion auricular al llenado ventricular y el remodelado auricular
convierten a la FA en un potencial FP de ICA%. Si bien en algunos casos sera dificil
dilucidar si la FA precipita la ICA o es esta ultima la que provoca la aparicidén de la FA, lo
cierto es que es imprescindible realizar un manejo simultaneo y efectivo de ambas
patologias®®. En un trabajo retrospectivo realizado en el &mbito de urgencias, el control
de ritmo o de frecuencia precoz en pacientes con patologias agudas descompensadas
se asocié a menor tasa de éxito y a un aumento (hasta 6 veces) de los eventos
adversos®®, lo que plantea la hipétesis de que se debe comenzar el tratamiento de la
patologia de base descompensada antes que intentar el control de ritmo o de la

frecuencia cardiaca.
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f. Anemia.

Se considera un FP tanto por su contribucién a la isquemia miocdrdica como por su
efecto sobre la viscosidad sanguinea y las resistencias periféricas*’. Es una comorbilidad
presente en el 15% de los pacientes con ICA?°. En cambio, se tienen menos datos sobre
su prevalencia como FP de ICA, puesto que algunos estudios no la contemplan y otros
no coinciden con el punto de corte de la cifra de hemoglobina para considerarla un FP.
Tampoco tenemos muchos datos sobre cual es su manejo mds apropiado, aunque existe
un consenso*® en que una concentracion de hemoglobina < 9 g/dl precisaria de
transfusion, quedando a criterio del profesional el nimero de concentrados de
hematies, la velocidad de transfusion y las dosis de diurético a administrar para evitar
una sobrecarga de volumen.

g. Enfermedad renal aguda.

Supone la presencia de congestion debido al aumento de la retencién de liquidos. Como
ocurre con la anemia, es una comorbilidad frecuente. Sin embargo, considerada como
FP ha sido registrada en pocos estudios °>%%%3, |os cuales ademds recogian varios FP por
episodio. La insuficiencia renal, en el contexto de una ICA, es un fendmeno frecuente,
de fisiopatologia compleja y no del todo bien conocida. Se ha definido el sindrome
cardiorrenal (SCR) como una disfuncién simultanea cardiaca vy renal
independientemente del érgano que ha sufrido la lesidn inicial®’. Esta relacion compleja
y bidireccional, en la que la insuficiencia renal puede ser causa o consecuencia de una
IC, ha dado lugar a la clasificacion del SCR en 5 subtipos, en funcidn de si la insuficiencia
renal precede o no a la IC, y si lo hace de forma aguda o crdnica. En este caso, el SCR
tipo 3 corresponderia a los casos en los que el deterioro primario de la funcidn renal

precipita una disfuncion cardiaca aguda®®.
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h. Tromboembolismo pulmonar.

El tromboembolismo pulmonar (TEP) es una patologia infradiagnosticada si tenemos en
cuenta su prevalencia en estudios post mortem®®. En el caso de los pacientes con ICA,
aunque las guias clinicas lo incluyen como FP de ICA?, lo cierto es que se tienen muy
pocos datos sobre su prevalencia como FP, dado que la mayoria de los estudios ni
siquiera lo analizan. En el estudio de Moraes et al.>® su prevalencia era muy baja (2,2%).
Esta baja prevalencia debe valorarse en el contexto de las dificultades que presenta el
diagnostico simultaneo de ambas patologias, al compartir signos, sintomas y

biomarcardores.

1.5.3 Manejo de la insuficiencia cardiaca segun los factores precipitantes.

Existen pocos trabajos publicados que analicen este punto. En 1954, Flint®® describio el
papel de las infecciones respiratorias como precipitantes de episodios de ICA. En 1998,
Feenstra et al.°® publicaron una primera revision sobre el papel de los FP en las recidivas
de IC, basandose en unos pocos estudios observacionales que recogian pacientes
ingresados en servicios de cardiologia, con un escaso nimero de pacientes®'>3. En dicha
revision, aunque se reconocia que se sabia poco sobre su influencia en la funcién
cardiaca, ya se recomendaba su deteccidn rutinaria como método para prevenir posibles
recidivas de IC. Desde entonces, sigue apareciendo en las guias clinicas esta
recomendacion con clase | nivel C38, lo que le confiere un nivel de evidencia en relacién
a la opinidn de expertos que, como Gheorghiade y Braunwald®, incluyen los FP como

uno de los 6 ejes del modelo de valoracidn inicial de una ICA (Figura 5). Este modelo
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propone que su identificacidn y correccién deben formar parte del tratamiento inicial,

con lo que se podria mejorar el prondstico del episodio®'?3,

Frente a estas recomendaciones de los expertos, se contrasta el hecho de que existen
pocos estudios publicados que evalten la relacion de los FP con el prondstico en cuanto
a mortalidad intrahospitalaria, y un Unico estudio en relacidon a la mortalidad a medio

plazo (90 dias)®°.

Gravedad clinica

De novo o insuficiencia Presién arterial
cardiaca cronica

Frecuencia y ritmo
Comorbilidades cardiaco

Factores
precipitantes

Figura 5. Modelo de 6 ejes para la evaluacion inicial de los pacientes con ICA.

Modificado de Gheorghiade M y Braunwald E. A proposed model for initial assessment and management of acute
heart failure syndromes. JAMA. 2011; 305:1702-3°1,
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2. JUSTIFICACION DEL TRABAJO.

La mayoria de los trabajos publicados sobre los FP de ICA, hasta el inicio de esta tesis
doctoral, provienen de estudios, heterogéneos en su disefno, y centrados en pacientes
ingresados en servicios hospitalarios, tanto de cardiologia, medicina interna y unidades
de criticos. El estudio EAHFES, realizado sobre pacientes con ICA atendidos en los SUH
espafioles y sus unidades de ingreso dependientes, mostré que el 24% de los pacientes
son dados de alta directamente desde urgencias y un 15% ingresa en unidades de corta
estancia (UCE), en muchos casos dependientes de los SUH. Esto nos lleva a suponer que
cuando se utilizan pacientes para establecer factores prondsticos, en los estudios
realizados en pacientes ingresados en servicios de cardiologia o de medicina interna, se
pierden cerca de un tercio de los individuos que consultan por ICA puesto que son

manejados desde su llegada al hospital hasta su marcha en los SUH.

Conocer el grado de identificacion de FP de los episodios de ICA atendidos en urgencias,
su prevalencia y su relacion con el prondstico, puede dar una informacion relevante al
clinico a la hora de tomar decisiones en cuanto al tratamiento y a la decisidn de ingreso
o alta. El registro de pacientes con ICA realizado en los SUH, como es el caso del registro
EAHFE, incluye informacidn referente tanto de los pacientes dados de alta directamente
desde urgencias como de los que ingresan. Este registro ha permitido conseguir
informacién muy relevante, como es el caso de cuales son los factores prondsticos de
mortalidad a corto plazo en el grupo de mayores de 65 afnos: el indice de Barthel < 60
puntos, las clases lll-IV de la New York Heart Association (NYHA), una presion arterial

sistélica < 100 mmHg y una natremia< 135 mEq/I ®*.
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HIPOTESIS DE TRABAJO Y OBJETIVOS.

Hipotesis

La epidemiologia referente a los diferentes factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca en los servicios de urgencias difiere de la publicada en la literatura, recogida
en registros de pacientes ingresados en unidades de hospitalizacion.

Los factores precipitantes de insuficiencia cardiaca aguda pueden tener efectos

sobre el prondstico de esta enfermedad a corto y medio plazo.

Objetivos

Evaluar el grado de identificacion de factores precipitantes en los pacientes
atendidos en los servicios de urgencias.

Analizar la prevalencia de los factores precipitantes de insuficiencia cardiaca mas
frecuentes.

Investigar si la identificaciéon de un factor precipitante de insuficiencia cardiaca se
correlaciona con el pronéstico, especificamente con la mortalidad y la reconsulta en

urgencias a corto y medio plazo (30-90 dias).
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IV. METODOLOGIA.

49



50



4. METODOLOGIA.

4.1 Poblacién del estudio

Se trata de un estudio retrospectivo, multicéntrico, con seguimiento de cohortes
planteado como un andlisis secundario a partir de los datos incluidos en el registro
EAHFE (Epidemiology of Acute Heart Failure in Emergency departments), y que fue
planificado a priori previo al inicio de la recogida de datos del registro. El EAHFE es un
registro multipropdsito, analitico, sin intervencion y multicéntrico de todos los pacientes
atendidos por ICA en los SUH esparioles. Cuenta en la actualidad 5 periodos de recogida
de datos [EAHFE-1 (2007); EAHFE-2 (2009); EAHFE-3 (2011); EAHFE-4 (2014) y EAHFE-5
(2016)] a medida que se ha ido ampliando. En él han participado hasta la fecha un total

de 42 SUH y se ha incluido un total de 13513 pacientes.

En el registro EAHFE los criterios de inclusion son:

1. Pacientes mayores de 18 afios.

2. Consulta en el SUH por un episodio de ICA definida segun los criterios de
Framingham y siguiendo las directrices de las guias de la Sociedad Europea de

Cardiologia®, vigentes en el momento de la recogida.

3. Que den su consentimiento para participar en el estudio.

Los criterios de exclusion son:

1. Negativa a firmar el consentimiento informado.

2. Pacientes con insuficiencia cardiaca aguda en el seno de un SCACEST.
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El trabajo de esta tesis doctoral se basa en los datos del registro EAHFE-1 y EAHFE-3 en
los cuales se consignd la variable “Factor Precipitante”: Dicha variable no fue incluida en

el EAHFE-2.

El estudio A (estudio PAPRICA) se basa exclusivamente en los datos del EAHFE-1

El estudio B (estudio PAPRICA 2) se basa en datos del registro EAHFE-1 y EAHFE-3

- EIEAHFE-1 se registré durante el mes de abril de 2007 en el que participaron 10 SUH
espanoles, de los cuales 8 (Hospital Clinico San Carlos de Madrid, Hospital General
de Alicante, Hospital Dr. Negrin de Las Palmas de Gran Canaria, Hospital
Universitario La Fe de Valencia, Hospital Universitario de Bellvitge de L'Hospitalet de
Llobregat, Hospital Universitario de Salamanca, Hospital Clinic de Barcelona y
Hospital Marqués de Valdecilla de Santander) participaron en el subestudio EAHFE-
mortalidad, que implicaba el contacto telefénico a los 30 dias de la atencién en

urgencias para determinar la situacién del paciente y al afio.

0 En el disefio inicial del registro EAHFE-1, sélo se recogié un FP responsable
por episodio, y que fue el que, a juicio del clinico, mas relevancia tuvo como

desencadenante del episodio de ICA.

- EI EAHFE-3 se registré durante dos meses de abril-mayo de 2011 y en él participaron
22 hospitales (Hospital del Mar de Barcelona, Hospital Marqués de Valdecilla de
Santander, Hospital de Sant Pau de Barcelona, Hospital Dr. Negrin de Las Palmas de
Gran Canaria, Hospital Mutua de Terrassa de Barcelona, Hospital Miguel Servet de
Zaragoza, Hospital Joan XXIII de Tarragona, Hospital Clinic de Barcelona, Hospital
General de Albacete, Hospital de Valme de Sevilla, Hospital Virgen de la Macarena

de Sevilla, Hospital San Juan de Alicante, Hospital La Fe de Valencia, Complejo
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Hospitalario de Burgos, Hospital Virgen de la Victoria de Malaga, Hospital Reina Sofia

de Cdérdoba, Hospital Reina Sofia de Murcia, Fundacién Hospital de Alcorcén de

Madrid, Hospital Rio Ortega de Valladolid, Hospital Insular de Canarias, Consorci

Sanitari de Terrassa y Hospital Dr. Peset de Valencia.

0 En el disefio del EAHFE-3 se recogio mas de un FP por episodio. También se
realizaba contacto telefénico a los 30 dias de la atencidén en urgencias para

determinar la situacién del paciente y al afio.

4.2 Variables

Las variables recogidas en ambos estudios son similares, con la excepcidn, ya

mencionada, de que en el EAHFE-3 se permitia consignar mas de un FP.

Se recogieron las siguientes variables para cada paciente:

a.

Caracteristicas basales de los pacientes: edad, sexo, comorbilidades
(hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, cardiopatia isquémica,
cardiopatia valvular, enfermedad vascular cerebral, enfermedad arterial
periférica, fibrilacion auricular permanente, insuficiencia renal cronica
(creatinina >2 mg/dL), episodios previos de insuficiencia cardiaca), tratamientos
previos, de situacién funcional basal previa a la descompensacion (clase
funcional de la NYHA e indice de Barthel) y datos ecocardiograficos en los 12

meses previos

Caracteristicas del episodio de ICA registradas a la llegada del paciente a
urgencias (presion arterial sistdlica, frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria,

saturacidn arterial basal de oxigeno, y cifras séricas de hemoglobina, creatinina,
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sodio y potasio), tratamientos administrados y destino final del paciente (ingreso

o alta directa desde urgencias).

La variable clasificadora del estudio fue la ausencia o presencia conocida de FP del

episodio de ICA.

Existié una reunidn previa al inicio del registro con el investigador principal de cada
centro para consensuar los criterios. Los pacientes fueron asignados a diferentes
subgrupos dependiendo del FP del episodio de ICA. En el estudio B, en el que se
considerd mas de un FP por episodio, los datos de cada caso se incluyeron de forma

repetida en cada grupo de los FP.
Estos ultimos se agruparon en los siguientes grupos:

1) Infecciéon: cualquier proceso infeccioso, respiratorio o de otro foco que a

criterio del médico de urgencias fuese considerado como responsable de la ICA.

2) Fibrilacion auricular rapida: con una frecuencia cardiaca 2120 latidos/min,

que precisase tratamiento para controlar la frecuencia.
3) Sindrome coronario agudo: se incluyeron sélo los SCASEST.

4) Trasgresion del tratamiento o la dieta: en el caso de que el médico de
urgencias considerara que el incumplimiento del tratamiento o las

recomendaciones dietéticas fuese determinante de la descompensacion.

5) Anemia: se considerd arbitrariamente una Hb < 10 g/dl como causante de una

descompensacién cardiaca.

6) Emergencia hipertensiva: cifra de presion arterial >160 mmHg considerada

como causante de la ICA y que precisaba tratamiento vasodilatador.
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7) Miscelanea: otros factores menos prevalentes se consignaron en este grupoy

no se analizaron de forma individual.

El grupo control estuvo formado por los episodios de ICA sin FP identificado.

Como variables objetivo principales se consideraron la mortalidad y la reconsulta en los

SUH a los 30 dias y 90 dias del evento indice.

4.3 Recogida y andlisis de los datos

Estudio A: PAPRICA (PApel prondstico de los PRecipitantes de un episodio de
Insuficiencia Cardiaca Aguda). Se tomaron datos de los pacientes del EAHFE-1. En total

participaron 8 SUH espanoles.

Objetivos: analizar el grado de identificacion de un FP, su prevalencia y su correlacion

con la mortalidad y la reconsulta a 30 dias.

Estudio B: PAPRICA 2. Teniendo en cuenta los resultados del estudio A, se estimé que
un seguimiento relativamente corto (30 dias) y un tamafio muestral limitado podrian
haber influido en los resultados, por lo que se decidié ampliar la muestra incluyendo

tanto los pacientes de EAHFE-1 y el EAHFE-3. En total participaron 29 SUH espanioles.

Objetivos: analizar el grado de identificacion de al menos un FP (pudiéndo consignarse

mas de uno), su prevalencia y su correlacién con la mortalidad y reconsulta a 90 dias.

Inclusién de pacientes. En ambos estudios se incluyeron de forma sucesiva y tras dar su
consentimiento, a todos los pacientes que consultaron en los SUH por ICA durante el
periodo del estudio. La introduccion de los datos fue llevada a cabo por los

investigadores principales de cada centro, tras revisar la historia clinica.
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Periodo de seguimiento. Para comprobar si habia existido una reconsulta por un nuevo
episodio de ICA, o si el paciente habia fallecido por cualquier causa, se consultaron, en
primer lugar, los archivos informatizados del hospital y, en caso de que la informacién
contenida en ellos no fuese suficiente, se procedid al contacto teleféonico, previamente
autorizado mediante consentimiento informado, con el paciente o sus familiares. En el
estudio PAPRICA se realizé una revision del estado del paciente mediante consulta de la
historia clinica o un contacto telefénico a los 30 dias de la atencidn en urgencias. En el
estudio PAPRICA-2 se realizé una revisidon del estado del paciente mediante consulta de
la historia clinica o un contacto telefénico a partir del tercer mes y al afio del episodio

indice.

4.4 Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se expresaron como media y desviacién estdndar y las
cualitativas como valores absolutos y porcentajes. Para las comparaciones, en las
variables cuantitativas se utilizé la prueba de la t de Student para datos independientes,
si la distribucion era normal, y el test no paramétrico de Mann-Whitney cuando se
vulneraba el principio de normalidad. Para comparar las variables cualitativas utilizd la
prueba de la ji al cuadrado (o en las tablas 2x2 el test exacto de Fisher cuando los
efectivos esperados fueran inferiores a 5). En el estudio PAPRICA se calcularon las odds
ratio (OR), con su intervalo de confianza del 95% (IC 95%), crudas para las variables
objetivo en funcion de la presencia o no de los diferentes FP y posteriormente se
ajustaron mediante regresion logistica en funcidn de las diferencias de los datos basales
y del episodio agudo entre los grupos. En el estudio PAPRICA-2 se construyeron tablas
de supervivencia utilizando el modelo de Kaplan-Meier truncadas a 90 dias. Se comparo

cada uno de los grupos de pacientes con un precipitante conocido con el grupo en el
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gue no existia FP de la ICA mediante el test de log-rank. Las diferencias se expresaron
como hazard ratios (HR) con su IC 95%. El andlisis se realizd contabilizando a los
pacientes que presentaban mas de un FP en cada uno de dichos grupos. Como analisis
de sensibilidad se repitié de nuevo el estudio estadistico, eliminando del analisis a los

pacientes en los que se habia identificado mas de un precipitante.

Para aquellos FP en los que el estudio bivariable resulté estadisticamente significativo,
se construyeron diferentes modelos multivariable progresivos para determinar los
riesgos proporcionales mediante el método de Cox. Dichos modelos se definieron a
priori en funciéon de las variables que en estudios previos habian demostrado influir en

el prondstico de la ICA%, y fueron los siguientes:

Modelo A: ajustaba la HR del FP por la edad y el sexo

- Modelo B: anadia al ajuste anterior el estado basal del paciente valorado con la clase

NYHA y el indice de Barthel

- Modelo C: afiadia al ajuste anterior datos clinicos el episodio de ICA (presion arterial
sistdlica, saturacion arterial basal de oxigeno y concentracidn sérica de creatinina y

sodio)

- Modelo D: afiadia al ajuste anterior la disposicion final del paciente (ingreso

hospitalario o alta desde urgencias).

Se considero que las diferencias eran estadisticamente significativas cuando el valor de
p era inferior a 0,05 o cuando el IC 95% de la OR o la HR excluia el valor 1. El programa

estadistico utilizado fue el SPSS 15.0.
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4.5 Aspectos éticos

Todos los pacientes firmaron el consentimiento para participar en la inclusion del
registro EAHFE. Se mantuvo el compromiso de confidencialidad. De acuerdo con la Ley
Organica de Proteccidén de Datos (LOPD) 15/99, todos los datos de los pacientes se
codificaron y se manejaron con total confidencialidad y solo la identificacion del
paciente estad accesible para el investigador principal de cada uno de los centros
participantes. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investigacion Cientifica
del Hospital Universitario Central de Asturias y posteriormente por el de los comités
respectivos de todos los hospitales participantes. Los estudios PAPRICA y PAPRICA-2 se

han llevado a cabo cumpliendo con los principios de la Declaracion de Helsinki.
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5. ESTUDIOS

5.1 ESTUDIO A: PAPRICA

Papel del factor precipitante de un episodio de insuficiencia cardiaca aguda en

relacion al prondstico a corto plazo del paciente: estudio PAPRICA

Alfons Aguirre!, Oscar Miré?, Javier Jacob3, Pablo Herrero Puente?, Francisco Javier
Martin Sanchez>, Pere Llorens®, en representacién de los miembros del grupo ICA-
SEMES

Emergencias 2012; 24: 438-446

IServicio de Urgencias. Hospital del Mar, Barcelona

2Area de Urgencias. Hospital Clinic, Barcelona. Grupo de Investigacién “Urgencias:
procesos y patologias”, IDIBAPS, Barcelona.

3Servicio de Urgencias, Hospital Universitari de Bellvitge, L'Hospitalet de Llobregat.
“Area de Urgencias. Hospital Universitario Central de Asturias. Grupo de Investigacion
de Urgencias-HUCA. Oviedo.

>Servicio de Urgencias. Hospital Clinico San Carlos, Instituto de Investigacidn Sanitaria
del Hospital Clinico San Carlos (IdISSC), Madrid.

8Servicio de Urgencias-UCE y Hospitalizacion a domicilio. Hospital Universitario General
de Alicante.
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5.1.1 Resultados estudio PAPRICA

De los 1.017 pacientes incluidos en la fase 1 del registro EAHFE, 725 pacientes
participaron en el seguimiento clinico, de los cuales fueron incluidos 662 casos (16
excluidos por SCA que precisé fibrinolisis o angioplastia y 47 por una falta de datos

superior al 10%). En 332 pacientes se identifico un FP (48,6%) y 340 no (51,4%).

Diagrama CONSORT. ESTUDIO PAPRICA.

EAHFE-1
N=1017
i > no seguimiento (n=292)
N=725
I . SCArevascularizados (n=16)
1 " falta de datos > 10% (n=46)

Estudio PAPRICA

N= 662 Incluidos

340 332
con FP sin FP

Infeccion: 147

Taquiarritmia: 81

Emergencia hipertensiva: 33
Trasgresion terapéutica-dietética: 28
Anemia: 26

SCASEST: 25

SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacién del ST

63



La edad media fue de 78+10 afios, con un intervalo que oscilaba entre 21 y 102 afios y
el 49,8% eran mujeres. A los 30 dias de la asistencia en los SUH se registrd un indice de
reconsultas por ICA en urgencias del 26,6% (176/662) y una mortalidad por cualquier

causa del 6,2% (42/662). En global, ingresaron un 77,5 % de los pacientes del estudio.

Considerados en su conjunto, no se observaron diferencias significativas en la evolucion
a corto plazo de los pacientes que tuvieron un FP frente a los que no, ni en lo que
respecta a las reconsultas (29,3% vs 23,8%, p=0,12) ni en lo relativo a la mortalidad (5,0%

vs 7,5%, p=0,25).

Las caracteristicas generales de los pacientes se exponen en la Tabla 5. En las Tablas 6y
7 se muestran las diferencias en cuanto a las caracteristicas basales y el episodio de ICA
entre los diferentes subgrupos con respecto al grupo sin FP identificado o grupo control.
Los FP mas frecuentes en nuestra serie fueron, en orden decreciente: las infecciones
(22,2%), la fibrilacion auricular (13%), la emergencia hipertensiva (4,9%), la transgresién

de la dieta o el tratamiento (4,2%), la anemia (3,9%) y la isquemia coronaria (3,7%).

El 89,3% de los pacientes del grupo “transgresion del tratamiento” habian presentado
episodios previos de ICA. No hubo diferencias significativas en cuanto al porcentaje de

ingreso hospitalario entre los diferentes grupos con respecto al grupo sin FP identificado
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Tabla 5: Caracteristicas generales de la serie.

Datos basales N (%)
Edad superior a 80 afios 283 (42,7)
Sexo masculino 331 (50,2)
Hipertensidn arterial 522 (78,9)
Diabetes mellitus 263 (39,7)
Dislipemia 226 (34,1)
Fumador activo 81(12,2)
Cardiopatia isquémica 218 (32,9)
Valvulopatia 151 (22,8)
Fibrilacidn auricular crénica 285 (43,1)
Insuficiencia renal crénica 66 (10,0)
Enfermedad vascular periférica 44 (6,6)
Enfermedad cerebrovascular 51(7,7)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 142 (21,5)
Episodios previos de insuficiencia cardiaca 463 (69,9)
En tratamiento crénico con beta-bloqueantes 169 (25,5)
En tratamiento crénico con IECA o inhibidores ARA-II 360 (54,4)
indice de Barthel basal < 60 puntos 151 (22,8)
NYHA basal llI-IV 164 (24,8)
Datos del episodio agudo de ICA

Taquipnea (superior a 20 rpm) 219 (40,3)
Taquicardia (superior a 100 Ipm) 176 (26,6)
Presion arterial sistdlica inferior a 100 mmHg 28 (4,2)
Presion arterial sistdlica superior a 160 mmHg 148 (22,4)
Anemia (hematocrito inferior a 0,36) 380 (59,6)
Insuficiencia renal (tasa filtrado glomerular < 60 mL/h) 339 (53,0)
Hiponatremia (inferior a 135 mEq/L) 107 (16,4)
Hipoxemia (saturacidn basal O, <90%) 188 (28,4)
Tratado con diuréticos en perfusién endovenosa continua 143 (21,6)
Tratado con nitroglicerina en perfusién continua 147 (22,2)
Mantenimiento de los beta-bloqueantes 90 (13,6)
Mantenimiento de los IECA o inhibidores de ARA-II 271 (40,9)
Ingreso hospitalario 513 (77,5)

ARA-II: antagonista del receptor de la angiotensina II; ICA: insuficiencia cardiaca aguda; IECA: inhibidor de
la enzima convertidora de la angiotensina; Ipm: latidos por minuto; mmHg: milimetros de mercurio; NYHA:
New York Heart Association; rpm: respiraciones por minuto; O2: oxigeno.

En la Figura 6 se muestra el analisis univariado de la relacién de los diferentes FP con
respecto a la evolucién a los 30 dias de los episodios de ICA. Se aprecia que no hubo
diferencias significativas entre grupos en cuanto a mortalidad a 30 dias. En el caso de las
reconsultas a urgencias, las infecciones se asociaron significativamente a un menor

riesgo de reconsulta a 30 dias.
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En la Figura 7 se muestra que al calcular en el analisis multivariado las odds ratio para
cada uno de los FP ajustadas por las diferencias basales y del episodio agudo, ninglin FP
fue un factor predictivo independiente de mortalidad o reconsulta en urgencias a los 30
dias. Las infecciones mostraron una tendencia no significativa para predecir un menor
riesgo de reconsulta. También otros FP, como el SCA o las taquiarritmias, mostraron
tendencias no significativas en cuanto a su relacién con el prondstico, pero se consideré
gue podian ser clinicamente relevantes, lo que motivd la realizacién del estudio

PAPRICA-2, cuyos resultados se muestran y discuten mas adelante.
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Tabla 6: Comparacidn de las caracteristicas basales de los pacientes con un desencadenante identificado del episodio de insuficiencia cardiaca
aguda respecto a los pacientes sin desencadenante.

Sin Infeccion Taquiarritimia Sindrome Trasgresion del | Anemia Emergencia
desencadenante respiratoria - coronario agudo | tratamiento/ hipertensiva
Sindrome febril dieta
(n=322) (n=147) (n=81) (n=25) (n=28) (n=26) (n=33)
N (%) N(%) N(%) N(%) N(%) N(%) N(%)
Edad superior a 80 afios 126 (39,1) 77 (52,4)* 34 (42,0) 8(32,0) 10 (35,7) 13 (50,0) 15 (45,5)
Sexo masculino 162 (50,5) 74 (50,7) 31 (38,8) 18 (72,0)* 18 (64,3) 10 (38,5) 18 (54,5)
Hipertension arterial 240 (74,5) 125 (85,0)* 60 (74,1) 19 (76,0) 24 (85,7) 22 (84,6) 32 (97,0)**
Diabetes mellitus 139 (43,2) 54 (36,7) 21 (25,9)** 11 (44,0) 11 (39,3) 13 (50,0) 14 (42,4)
Dislipemia 111 (34,5) 44 (29,9) 22 (27,2) 12 (48,0) 11 (39,3) 12 (46,2) 5 (15,2)
Fumador activo 37 (11,5) 19 (12,9) 6(7,4) 5 (20,0) 8 (28,6)* 1(3,8) 5 (15,2)
Cardiopatia isquémica 121 (37,6) 46 (31,3) 19 (23,5)* 14 (56,0) 9(32,1) 6(23,1) 3(9,1)**
Valvulopatia 83 (25,8) 32 (21,8) 11 (13,6)* 6 (24,0) 6(21,4) 9(34,6) 4(12,1)
Fibrilacidn auricular crénica 134 (41,6) 62 (42,2) 41 (50,6) 6 (24,0) 14 (50,0) 13 (50,0) 15 (45,5)
Insuficiencia renal crénica 41 (12,7) 11 (7,5) 2(2,5)** 1(4,0) 4 (14,3) 6(23,1) 1(3,0)
Enfermedad vascular periférica 22 (6,8) 9(6,1) 5(6,2) 2(8,0) 3(10,7) 2(7,7) 1(3,0)
Enfermedad cerebrovascular 26 (8,1) 14 (9,5) 5(6,2) 0(0,0) 2(7,1) 2(7,7) 2(6,1)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 64 (19,9) 44 (29,9)* 11 (13,6) 3(12,0) 6(21,4) 8(30,8) 6(18,2)
Episodios previos de insuficiencia cardiaca 231(71,7) 112 (76,2) 37 (45,7)*** 15 (60,0) 25(89,3)* 16 (61,5) 27 (81,8)
Tratamiento crénico con beta-bloqueantes 93 (28,9) 30(20,4) 18(22,2) 8(32,0) 5(17,9) 4 (15,4) 11 (33,3)
Tratamiento cronico con IECA o inhibidores ARA-II 178 (55,3) 81 (55,1) 39 (48,1) 10 (40,0) 15 (53,6) 14 (53,4) 23 (69,7)
indice de Barthel basal < 60 puntos 73 (22,7) 38 (25,9) 12 (14,8) 5(20,0) 4(14,3) 10 (38,5) 9(27,3)
NYHA basal llI-IV 83 (25,8) 35(23,8) 10 (12,3)* 8(33,3) 6(22,2) 11 (42,3) 11 (33,3)

*p<0,05 respecto al grupo control; **p<0,01 en relacién al grupo control; ***p<0,001 en relacion al grupo sin FP conocido.

ARA-II: antagonista del receptor de la angiotensina II; IECA: inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina; NYHA: New York Heart Association.
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Tabla 7: Comparacion de las caracteristicas del episodio agudo de los pacientes con un desencadenante identificado del episodio de

insuficiencia cardiaca aguda respecto a los pacientes sin desencadenante.

Sin Infeccion Taquiarritmia Sindrome Trasgresion del Anemia Emergencia
desencadenante respiratoria - coronario agudo | tratamiento/ hipertensiva
Sindrome febril dieta
(n=322) (n=147) (n=81) (n=25) (n=28) (n=26) (n=33)
N (%) N(%) N(%) N(%) N(%) N(%) N(%)
Taquipnea (superior a 20 rpm) 88(27,3) 45 (37,2) 31 (47,7) 11 (50,0) 14 (53,8) * 11 (50,0) 19 (59,4)
Taquicardia (superior a 100 Ipm) 58 (18,5) 29 (20,0) 61 (75,3)*** 9(37,5)* 4 (14,3) 4 (15,4) 11 (33,3) **
Presidn arterial sistdlica inferior a 100 mmHg 15 (4,7) 5(3,5) 6(7,7) 2(8,3) 1(3,6) 1(3,8) 0(0,0)
Presidn arterial sistdlica superior a 160 mmHg 51 (15,8) 37 (25,7)* 13 (16,7) 7(29,2) 11 (40,7)** 7 (28,0) 22 (66,7)***
Anemia (hematocrito inferior a 0,36) 192 (57,7) 83 (57,6) 32 (40,5)* 14 (58,3) 19 (70,4) 26 (100,0)*** 16 (48,5)
Insuficiencia renal (filtrado glomerular < 60 mL/h) 164 (52,7) 68 (47,9) 40 (50,6) 13 (54,2) 18 (66,7) 19 (76,0)* 17 (53,1)
Hiponatremia (inferior a 135 mEq/L) 47 (14,8) 28 (19,2) 9(11,3) 4(16,7) 7 (25,9) 5(20,0) 7(21,2)
Hipoxemia (saturacién basal O, <90%) 95 (29,5) 38(25,9) 16 (19,8) 10 (40,0) 7(25,0) 8(30,8) 14 (42,4)
Tratado con diuréticos en perfusion continua 66 (20,5) 27 (18,4) 20 (24,7) 5(20,0) 7 (25,0) 5(19,2) 13 (39,4)*
Tratado con nitroglicerina en perfusion continua 83(25,8) 27 (18,4) 16 (19,8) 11 (44,0) * 4 (14,3) 6(23,1) 0 (0,0)***
Mantenimiento de los beta-bloqueantes 36(11,2) 18 (12,2) 13 (16,0) 4 (16,0) 4(14,3) 5(19,2) 10 (30,3)**
Mantenimiento de los IECA o inhibidores de ARA-II 120 (37,3) 60 (40,8) 37 (45,7) 8(32,0) 11 (39,3) 13 (50,0) 22 (66,7)***
Ingreso hospitalario 240 (74,5) 113 (76,9) 66 (81,5) 23(92,0) 19 (67,9) 23 (88,5) 29 (87,9)

*p<0,05 respecto al grupo control; **p<0,01 en relacién al grupo control; ***p<0,001 en relacién al grupo sin FP conocido.
ARA-II: antagonista del receptor de la angiotensina Il; IECA: inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina; Ipm: latidos por minuto; mmHg: milimetros de mercurio;
NYHA: New York Heart Association; rpm: respiraciones por minuto; O2: oxigeno.
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B Sin desencadenante

HE Infeccién respiratoria -
Sindrome febril

O Taquiarritmia

@@ Sindrome coronario
agudo

O Transgresion del
tratamiento

Porcentaje

Fa Anemia

O Emergencia
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Mortalidad a 30 dias Reconsulta a 30 dias

Figura 6. Evolucién de los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda atendidos en urgencias en funcién
del factor desencadenante del episodio. El asterisco sefiala diferencias estadisticamente significativas del
grupo sefialado respecto al grupo de pacientes sin factor desencadenante.
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Figura 7. 0dds ratio para la mortalidad y la reconsulta a 30 dias para cada uno de los factores
desencadenantes estudiados, tanto crudas como ajustadas por los factores basales y del episodio agudo
divergentes respecto al grupo control.

1. Ajustada por edad, antecedentes de hipertensidn arterial y enfermedad pulmonar obstructiva crénica
y presion arterial sistdlica a la llegada a urgencias superior a 160 mmHg.

2. Ajustada por antecedentes de diabetes mellitus, cardiopatia isquémica, valvulopatia, insuficiencia renal
cronica, insuficiencia cardiaca y clase de La NYHA lll o IV y presencia de anemia y taquicardia a la llegada
a urgencias.

3. Ajustada por el sexo y por la presencia de taquicardia y el uso de nitroglicerina endovenosa en
urgencias.

4. Ajustada por los antecedentes de fumador activo e insuficiencia cardiaca y por la presencia de
taquipnea y una presion arterial sistolica superior a 160 mmHg a la llegada a urgencias.

5. Ajustada por la presencia de anemia e insuficiencia renal a la llegada a urgencias.

6. Ajustada por el antecedente de hipertensidon arterial, cardiopatia isquémica y la presencia de
taquicardia, presidon arterial sistélica superior a 160, uso de diuréticos y de nitroglicerina en perfusion
continua y mantenimiento de betabloqueantes e inhibidores del enzima convertidos de la angiotensina 'y
antagonistas del receptor de la angiotensina Il en urgencias.
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5.1.2 Discusion estudio PAPRICA

Uno de los retos del manejo de la ICA es conseguir modelos predictivos de riesgo de
reconsulta o mortalidad que ayuden al clinico en la toma de decisiones en urgencias.
Varios autores han publicado modelos predictivos que incluian las comorbilidades
asociadas a la ICA®>8, pero no los FP de ICA. Estos estudios son dificiles de comparar
debido a la heterogeneidad de sus disefios, con diferentes FP analizados y con algunos
estudios que consideran un solo FP mientras que otros registran mdas de un FP por
episodio, como la serie de Formiga et al.>’, lo cual sucede en un 36,5% de casos. Por ello,
el objetivo del estudio PAPRICA fue valorar, a partir de una muestra consecutiva de
pacientes atendidos en los SUH, si la identificacion de un FP de ICA puede ser un factor
prondstico independiente a corto plazo que pueda ser incluido en futuros modelos

predictivos de reconsulta o de mortalidad tras el alta.

La identificacion de un FP fue del 51,4%, inferior que en otras series de autores
espafioles procedentes de pacientes ingresados como las de Formiga et al.>’, Hermida
et al.>® y Dominguez et al.?°, en donde oscilé entre un 75 y un 90%. Otras series, como
la de Opasich et al.>® con un 60% de FP detectados, sefialan una posible falta de esfuerzo
del clinico en su identificacidon, por percibir que la identificacion de los FP como poco
util. En este sentido, quizas la carga de trabajo y la saturacion con la que frecuentemente
se encuentran los SUH3-3% hagan que los urgenciélogos centren esencialmente sus
esfuerzos en el diagndstico sindromico y en la estabilizacion precoz. Por ello, un
infradiagndstico de los FP puede haber restado poder estadistico a la hora de analizar
su papel. En cualquier caso, cuando se consideran los FP de forma agrupada, no se

observa que la identificacidn o no de este FP permita detectar un subgrupo de pacientes
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con mayor riesgo de fallecer o de reconsultar a los 30 dias. El estudio Optimize-HF>®
investigd la mortalidad intrahospitalaria entre los pacientes con ICA sin y con FP y
tampoco detectd, al igual que el estudio PAPRICA, diferencias entre ambos grupos (3,4%
vs 4,0%; OR 0,88; IC del 95%, 0,78-1,00; p=0,46). La importancia del papel de los FP de
ICA radica en que puede ayudar a establecer mejores estrategias en su manejo en los
SUH y tratar de prevenir rehospitalizaciones. Sin embargo, en ambos casos, es posible
que la consideraciéon de forma agrupada de FP, muy diversos entre ellos, haya

contribuido a enmascarar verdaderas relaciones.

Esta limitacion intenta superarla el estudio PAPRICA. Asi, analizando de forma
individualizada cada uno de los FP, podemos observar que, al igual que en otros
estudios>?>4°7°860.76 = o] m3s frecuente es la infeccidn, fundamentalmente la
respiratoria, presente en un 22,2%. Este FP, aunque no se asocid a una menor
mortalidad, si lo hizo con a un menor porcentaje crudo de reconsultas a los 30 dias. De
hecho, fue el Unico FP asociado significativamente con un mejor prondstico. Aungue las
infecciones no son factores prevenibles®’, parece l6gico que un tratamiento antibiotico
adecuado pueda evitar una reconsulta a corto plazo por descompensacion cardiaca, en
contraste con otros factores como el incumplimiento terapéutico u otros mas
dependientes de la propia cardiopatia (la isquemia coronaria, las arritmias o la
hipertension mal controlada). Algunos autores han apuntado que el papel de las

infecciones respiratorias seria incluso mds notable en paises con climas frios®.

Para el resto de FP, aunque se apreciaron algunas tendencias, no tuvieron unaincidencia
significativa en el prondstico a corto plazo. De ellos, el mas destacable fue la

taquiarritmia en forma de FA, que pudiera estar también asociado a una menor
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mortalidad y reconsulta a 30 dias. Posiblemente, el nimero limitado de casos (81) y de
eventos (2 fallecimientos y 18 reconsultas) en este grupo han impedido alcanzar
conclusiones mas sdlidas. Su prevalencia del 13% es baja si se compara con el 22%
encontrado en los estudios de Formiga et al.>” y Dominguez et al.?%, si bien estos autores
consideraron la posibilidad de mas de un FP por paciente. Es sabido que en ocasiones
las arritmias son, a su vez, consecuencia de otros factores, como pueden ser las
infecciones respiratorias en un paciente con enfermedad pulmonar obstructiva crénica,
o la misma insuficiencia cardiaca. Por ello, al haber analizado solo un FP, puede que se
haya dado mas importancia al cuadro febril que a la FA como FP. De hecho, el 42% de

los pacientes con infeccién como FP tenia, ademas, FA crdnica.

La presencia de un SCA como FP en sélo un 3,7% de los casos se debe interpretar con
cautela, puesto que se excluyd del andlisis a los SCACEST. Esto contrasta con los
resultados del estudio ALARM-HF'’, con un 36,9% de casos con SCA como FP. Esta mayor
prevalencia se explica porque se basaba en informes de alta de servicios de cardiologia,
intensivos y coronarias. Un analisis secundario de este estudio mostré que el SCA como
FP era mas frecuente en diabéticos (44,1% vs 30,9% p < 0,0001) y fue el Unico asociado
de forma independiente con la mortalidad intrahospitalaria®’. En todo caso, los datos
del estudio PAPRICA parecen apuntar hacia una mayor mortalidad a 30 dias, aun
excluyendo a los pacientes mds graves, pero, sin generar un mayor numero de

reconsultas a los 30 dias.

La transgresiéon del tratamiento merece especial atencion por parte de los
urgenciologos, puesto que ofrece una oportunidad para tratar de corregir malos habitos

y de aumentar la responsabilidad del paciente mediante el consejo o programas
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educacionales. Sorprendentemente, la prevalencia de este factor en los diversos
estudios es muy amplia oscilando entre el 4,2% del estudio PAPRICA, similar a la de
Hermida et al.>® con un 3,8%, hasta un 64 % en la de Ghali et al.>! o0 un 42% en la de
Michaelsen et al>?. Esta disparidad de resultados se puede explicar por la
heterogeneidad de los estudios, en los que en algunos casos la dieta y el tratamiento se
analizan conjuntamente o por separado. Ademas, influye el método de deteccién y la
subjetividad del mismo. En la mayoria de estudios (como es en nuestro caso) se recogia
a través de la entrevista con el paciente o los familiares, mientras que en los dos ultimos
mencionados, se realizaba una entrevista estandarizada, validada previamente, lo que
explicaria la mayor prevalencia de este FP. En los SUH no suelen haber protocolos o
programas educacionales en este sentido y tampoco se registré en el estudio PAPRICA
si el médico realizd algun tipo de consejo particular para tratar de mejorar el
cumplimiento del tratamiento. Esto puede haber contribuido a la falta de relacion de
este FP con la mortalidad y la reconsulta a 30 dias, puesto que se trata de un FP

potencialmente prevenible, cuya correccion puede influir en el prondstico.

Varios estudios han sefialado que la asociacidon entre anemia e insuficiencia cardiaca se
correlaciona con un peor prondstico'?31%4 dato que el estudio PAPRICA no ha podido
corroborar. En nuestro estudio, la anemia se consideré como FP en un 3,9% de los casos,
inferior a otros estudios con un 16-18%°"-%C. Sin embargo, la prevalencia de la anemia
gue no alcanzaba una magnitud suficiente para considerarla FP, pero si una
comorbilidad asociada, fue muy superior en nuestra serie, del 57,7%, muy similar al
observado en el grupo control sin FP (59,6%). Por ello, es posible que el papel de la
anemia como FP haya sido infravalorado en este estudio y, en cualquier caso, es

probable que la anemia sea mejor factor predictivo de resultados a largo que a corto
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plazo. Asi lo sefialan los modelos predictivos desarrollados por Lee et al.’®>, donde la
anemia, fue significativa en el modelo de mortalidad a 1 afio (OR=1,37; IC del 95% 1,05-
1,78), pero en cambio, no fue predictiva en el modelo de mortalidad a 30 dias de Harjola
et al.’’, quienes reportaron que la anemia se asoci6 a peor mortalidad a 3-12 meses tras
el alta (HR=1,37; IC del 95% 1,07-1,76) pero no en los 3 primeros meses. Tampoco se
analizd en nuestro estudio si en los casos considerados se llevd a cabo un tratamiento
especifico, ya sea transfusion o perfusion de hierro endovenoso'®®, hechos que podrian

haber favorecido la evolucidn posterior del paciente.

La presencia de una HTA mal controlada se consideré como FP en un 5%, de forma
similar a otras series®>>3. En un estudio previo del grupo ICA-SEMES®* se sefial la
presencia de hipotensidn arterial como un factor independiente de mal prondstico a
corto plazo (OR= 4,8; IC del 95%, 1,6-14,5), en linea con lo que habian referido otros
autores!?. En cambio, en el estudio PAPRICA, la ICA precipitada por hipertensién arterial
no sélo no se asocid a mejor prondstico, sino que hubo una tendencia no significativa a
una mayor incidencia de reconsultas a 30 dias. Es posible que incidiendo en un mejor

control ambulatorio de la hipertensidn arterial esta tendencia podria invertirse.

El estudio PAPRICA presenta una serie de limitaciones que deben comentarse. Se trata
de un analisis retrospectivo, aunque en la hoja de recogida de datos se consignd
especificamente el FP responsable y se proporciond a los médicos participantes en el
estudio un marco general de asignacion. La identificaciéon de un Unico FP por episodio
plantea la cuestidn del sesgo de seleccidn a favor de un determinado FP. También es
sabido que la entrevista e impresion clinica pueden ser insuficientes para detectar la

falta de adherencia a la dieta o al tratamiento. Ademas, no se analizd si una vez
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detectado un FP, este era corregido o recibia un tratamiento adecuado, tanto durante
su estancia en el SUH, durante su hospitalizacion o tras el alta, lo que podria modificar
en uno u otro sentido los resultados a 30 dias. Ademas, dado que el método estadistico
empleado en este estudio esta disefiado para examinar asociaciones entre variables, no
podemos extraer conclusiones de cdémo estas causan o previenen readmisiones o
mortalidad a corto plazo. Tampoco hemos analizado otros FP considerados en otros
estudios, como pueden ser la iatrogenia por un tratamiento médico inadecuado®'->3>7,
factores emocionales®>>7°8, |a administracion de farmacos en ensayos clinicos o la
intoxicacién digitalica’®. Finalmente, como se trata de un andlisis secundario de un
registro, no se realizd un calculo del tamafio de la muestra para el objetivo concreto del
estudio PAPRICA vy por ello el nUmero de eventos para algunos grupos fue demasiado
bajo y, consecuentemente, el error beta asumido ha sido alto y las estimaciones
inestables. Los puntos fuertes de nuestro estudio son tratarse de un estudio
multicéntrico que incluye pacientes ingresados y dados de alta desde los SUH, y, en
nuestro conocimiento, es el primer estudio que analiza el papel de los FP desde la
perspectiva de los SUH (sin sesgos de inclusidn de pacientes) en relacion al prondstico a

corto plazo, tanto en relacién a la mortalidad como a las reconsultas a los SUH.
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5.1.3 Conclusiones estudio PAPRICA

1. Se identifica un factor precipitante en un 51,4% de los pacientes atendidos

en los servicios de urgencias.

2. El factor precipitante mas frecuente son las infecciones (22,2%)seguido de las

taquiarritmias (13,0%).

3. Ningun factor precipitante se asocié de forma independiente con la

mortalidad a 30 dias.

4. La insuficiencia cardiaca aguda desencadenada por infecciones podria tener
un prondéstico diferente respecto a los pacientes en los que no se identifica

ningun factor precipitante.
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5.2 ESTUDIO B: PAPRICA-2

Estudio PAPRICA-2: papel del factor precipitante del episodio de insuficiencia

cardiaca aguda en el prondstico a medio plazo.

Oscar Miré?, Alfons Aguirre?, Pablo Herrero3, Javier Jacob?, Francisco Javier Martin
Sanchez®, Pere Llorens®, en representacion de los miembros del grupo ICA-SE ~ MES

Medicina Clinica 2015: 145(9): 385-389.

TArea de Urgencias. Hospital Clinic, Barcelona. Grupo de Investigacién “Urgencias:
procesos y patologias”, IDIBAPS, Barcelona

2Servicio de Urgencias. Hospital del Mar, Barcelona

3Area de Urgencias. Hospital Universitario Central de Asturias. Grupo de Investigacion
de Urgencias-HUCA. Oviedo

4Servicio de Urgencias, Hospital Universitari de Bellvitge, L'Hospitalet de Llobregat.
>Servicio de Urgencias. Hospital Clinico San Carlos, Instituto de Investigacién Sanitaria
del Hospital Clinico San Carlos (IdISSC), Madrid.

6Servicio de Urgencias-UCE y Hospitalizacion a domicilio. Hospital Universitario General
de Alicante.
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5.2.1 Resultados estudio PAPRICA 2

Del registro EAHFE 1y 3 con 4431 pacientes, se incluyeron 3.535 pacientes (16 excluidos
por SCA que precisaron fibrinolisis o angioplastia, 792 por falta de datos >10 %, y 88 por
falta de seguimiento a 90 dias). Se seleccionaron 2562 (72,5%) pacientes con al menos

un FP identificado y 973 (27,5%) sin FP reconocido (ver diagrama CONSORT).

Diagrama CONSORT. Estudio PAPRICA 2.

Registro EAHFE
EAHFE-1+2+3

N=5914

I »

EAHFE-2: Sin variable FP

l (n=1483)
EAHFE 1+3
N=4431
I SCA revascularizado (n=16)
»  Falta de datos>10% (n=792)
l Evolucién desconocida a 90 dias (n=88)

Estudio PAPRICA-2

N= 3535 incluidos

2562
con FP

973
sin FP

27,5%

Infeccién: 1369

FA rapida: 636

Anemia: 263

Emergencia hipertensiva: 255
Trasgresion terapéutica-dietética: 167
SCASEST: 112

>1 FP por episodio en 228 pacientes

FP: factor precipitante; SCA: sindrome coronario agudo; SCASEST: sindrome coronario agudo sin

elevacion del ST.
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La edad media fue de 80+10 anos y el 57,6% fueron mujeres. Ingresaron un 78,2% de los
pacientes. Se identificéd al menos un FP por episodio de ICA en el 72,5% de los casos. Se
registr6 mas de un factor precipitante en 228 pacientes (6,45%). Las caracteristicas
generales de los pacientes, tanto globales como diferenciadas entre los pacientes con
FP identificado y el grupo control, se muestran en la Tabla 8. Al comparar el grupo de
pacientes con FP identificado con respecto al grupo control, vemos que tenian con
mayor frecuencia HTA y con menor frecuencia cardiopatia isquémica y cardiopatia
valvular, mayor presion arterial sistdlica, frecuencia cardiaca y frecuencia respiratoria,
menor saturaciéon basal de oxigeno y concentracion sanguinea de hemoglobina, y fueron

ingresados con mayor frecuencia (74,8% vs 68,2%)

La prevalencia de los FP en esta serie fue, en orden decreciente: las infecciones (39%),
las taquiarritimias, fundamentalmente FA con ritmo ventricular rapido (18%), la anemia
(7%), la emergencia hipertensiva (7%), la trasgresion terapéutica o dietética (5%) y por

ultimo el SCASEST (3%).

El analisis de las curvas de supervivencia (Figura 8) mostrd que, respecto a la reconsulta
en urgencias a 90 dias, los pacientes en los que se identificd una infeccion, una FA rapida
0 una emergencia hipertensiva como FP tuvieron unos riesgos proporcionales
significativamente inferiores respecto a los pacientes sin FP (HR 0,74, IC 95% 0,64-0,85;

HR 0,69, IC 95% 0,58-0,83; y HR 0,71, IC 95% 0,55-0,91, respectivamente).

En cuanto a la mortalidad acumulada a 90 dias, los pacientes con FA rapida o emergencia
hipertensiva presentaron una menor mortalidad (HR 0,67, IC 95% 0,50-0,89; y HR 0,45,
IC 95% 0,28-0,72, respectivamente), mientras que los pacientes con un SCASEST

presentaron mayor mortalidad (HR 1,79, IC 95% 1,19-2,70).
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Estos resultados no cambiaron cuando se realizd un analisis de sensibilidad, al eliminar

los pacientes que presentaban mas de un factor precipitante (datos no mostrados).

En el estudio multivariante, la infeccion y la FA rapida continuaban teniendo una
asociacidn inversay estable en todos los modelos con la reconsulta a urgencias, mientras
gue la emergencia hipertensiva perdia esa asociacién en los modelos maximos (C y D).
(Figura 9). Con respecto a la mortalidad a 90 dias, la FA rapida y el SCASEST seguian
siendo factores protector y favorecedor, respectivamente, mientras que la emergencia

hipertensiva perdia de nuevo su asociacién en los modelos maximos (Figura 10).
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Tabla 8: Caracteristicas de los pacientes. Estudio PAPRICA-2

TOTAL Sin factor Con factor o]
precipitante | precipitante
identificado | identificado

N=3535 N=973 N=2562

Epidemiologia
Edad (media (DE)) 80 (10) 80 (10) 80 (10) 0,27
Sexo mujer (N (%)) 2036 (57,6) | 546 (56,1) 1490 (58,2) 0,29
Comorbilidad (N (%))
Hipertensidn arterial 2943 (83,3) | 784 (80,6) 2159 (84,3) 0,01
Diabetes mellitus 1438 (40,7) 394 (40,5) 1044 (40,8) 0,92
Dislipemia 1417 (40,1) | 407 (41,8) 1010 (39,5) 0,21
Cardiopatia isquémica 1061 (30,0) | 322(33,1) 739 (28,9) <0,05
Cardiopatia valvular 906 (25,6) 285 (29,3) 621 (24,2) <0,01
Enfermedad vascular cerebral 444 (12,6) 116 (11,9) 328 (12,8) 0,51
Enfermedad arterial periférica 295 (8,3) 69 (7,1) 226 (8,8) 0,11
Fibrilacidon auricular permanente 1730 (48,9) | 455 (48,6) 1275 (49,8) 0,12
Insuficiencia renal crénica (creatinina>2 mg/dL) 777 (22,0) 219 (22,5) 558 (21,8) 0,67
Episodios previos de insuficiencia cardiaca aguda 2172 (62,4) 615 (64,1) 1557 (61,7) 0,22
Situacion basal previa a la descompensacion
Clase funcional de la NYHA (N (%)) 0,36

- I 789 (22,3) 192 (21,9) 597 (24,9)

- 1676 (47,4) | 457 (52,2) 1219 (50,8)

- 755 (21,4) 211 (24,1) 544 (22,7)

-V 57 (1,6) 16 (1,8) 41(1,7)
indice de Barthel (puntos) (media (DE)) 76 (28) 77 (28) 76 (27) 0,27
Tipo de disfuncidn (por ecocardiografia) * (N (%)) 0,06

- Disfuncion sistdlica (N (%)) 719 (57,6) 231 (61,8) 488 (55,8)

- Disfuncién diastolica (N (%)) 529 (42,4) 143 (32,8) 386 (44,2)
FEVI (media (DE)) 52 (15) 51(17) 53 (15) 0,13
FEVI en pacientes con disfuncion sistélica (media (DE)) 39 (12) 37 (13) 40 (12) 0,08
Episodio actual de insuficiencia cardiaca aguda
(media (DE))
Presidn arterial sistdlica (mmHg) 143 (29) 139 (24) 144 (30) <0,001
Frecuencia cardiaca (Ipm) 92 (25) 83 (19) 95 (27) <0,001
Frecuencia respiratoria (rpm) 23 (7) 22 (7) 24 (7) <0,001
Saturacién arterial basal de oxigeno (%) 92 (7) 93 (6) 91 (7) <0,001
Hemoglobina (g/L) 120 (21) 121 (19) 119 (21) <0,05
Creatinina (mg/dL) 1,3 (0,8) 1,3(0,7) 1,3(0,8) 0,99
Sodio (mEq/L) 138 (5) 138 (4) 138 (6) 0,001
Potasio (mEg/L) 4,4 (0,7) 4,4 (0,6) 4,4 (0,7) <0,05
Disposicion (N (%))
Ingreso hospitalario 2765 (78,2) 662 (68,2) 2103 (74,8) | <0,001

*Se consignod en caso de disponerse de un estudio realizado los 12 meses previos a su atencion en

urgencias, lo cual sucedié en 1248 pacientes.

DE: desviacion estandar; FEVI: fraccion de eyeccidn del ventriculo izquierdo; lpm: latidos por minuto;

mmHg: milimetros de mercurio; NYHA: New York Heart Association; rpm: respiraciones por minuto.
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Figura 8. Curvas de supervivencia acumulada a 90 dias para la reconsulta a urgencias (superior) y la mortalidad
(inferior) en funcion de la presencia de factores precipitantes del episodio de insuficiencia cardiaca aguda.
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Hazard Ratio (IC 95%)
(respecto a la ausencia de factor precipitante)

~
Menor reconsulta

Mayor reconsulta

0,2 1
INFECCION HR (IC 95%)

HR cruda e 0,74 (0,64-0,85)
HR modelo A e 0,73 (0,61-0,84)
HR modelo B — 0,70 (0,59-0,82)
HR modelo C e 0,69 (0,58-0,82)
HR modelo D — 0,70 (0,59-0,83)

FIBRILACION AURICULAR RAPIDA

HR cruda —— 0,69 (0,58-0,83)
HR modelo A —— 0,69 (0,58-0,83)
HR modelo B —— 0,67 (0,54-0,83)
HR modelo C —— 0,67 (0,54-0,83)
HR modelo D —— 0,67 (0,54-0,84)

EMERGENCIA HIPERTENSIVA

HR cruda —— 0,71 (0,55-0,91)
HR modelo A ——— 0,71 (0,55-0,91)
HR modelo B —— 0,76 (0,58-0,99)
HR modelo C ——— 1,03 (0,72-1,47)
HR modelo D ————— 1,03 (0,73-1,48)

< S
>

Figura 9. Riesgos proporcionales crudos y ajustados para la reconsulta a urgencias en funcin de la existencia de
un FP. Modelo A: incluye en el ajuste factores epidemioldgicos (edad y sexo). Modelo B: incluye el modelo Ay del
estado basal del paciente [clase funcional (NYHA) e indice de Barthel]. Modelo C: incluye el modelo B y factores del
episodio de ICA (presion arterial sistdlica, saturacidn arterial basal de oxigeno, creatinina y sodio). Modelo D: incluye
el modelo Cy la disposicidn final del paciente (ingreso hospitalario o alta directa desde urgencias).

T nota. Por error tipografico en la publicacion original aparecen intercambiados de lugar algunos valores
de HR. Se han corregido en la figura actual sin que ello afecte la validez de los resultados.
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Hazard Ratio (IC 95%)
(respecto a la ausencia de factor precipitante)

v

0,2 1
FIBRILACION AURICULAR RAPIDA HR (IC 95%)
HR cruda — 0,67 (0,50-0,89)
HR modelo A — 0,89 (0,51-0,9)
HR modelo B — 0,74 (0,54-1,02)
HR modelo C — 0,68 (0,49-0,95)
HR modelo D — 0,63 (0,45-0,87)
EMERGENCIA HIPERTENSIVA
HR cruda —_— 0,45 (0,28-0,72)
HR modelo A —_—————— 0,45 (0,58-0,73)
HR modelo B —_————— 0,45 (0,27-0,73)
HR modelo C . 0,62 (0,33-1,15)
HR modelo D . 0,59 (0,32-1,09)
SINDROME CORONARIO AGUDO (SCASEST)
HR cruda — 1,79 (1,19-2,7)
HR modelo A . 1,97 (1,31-2,97)
HR modelo B e 1,98 (1,28-3,06)
HR modelo C ———— 1,82(1,14-2,92)
HR modelo D [ 1,65 (1,03-2,65)

AN\

Menor mortalidad

Mayor mortalidad

Figura 10. Riesgos proporcionales crudos y ajustados para la mortalidad en funcién de la existencia de un.
Modelo A: incluye en el ajuste factores epidemiolégicos (edad y sexo). Modelo B: incluye en el ajuste el modelo Ay
del estado basal del paciente [clase funcional (NYHA) e indice de Barthel]. Modelo C: incluye el modelo By factores
del episodio de ICA (presion arterial sistélica, saturacion arterial basal de oxigeno, creatinina y sodio). Modelo D:
incluye el modelo C v la disposicidn final del paciente (ingreso hospitalario o alta directa desde urgencias).

T nota. Por error tipografico en la publicacién original aparecen intercambiados de lugar algunos valores
de HR. Se han corregido en la figura actual sin que ello afecte la validez de los resultados.
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5.2.2 Discusion estudio PAPRICA 2

La identificacion de FP de la ICA en el 72% de casos se encuentra en una zona
intermedia de lo comunicado por otros estudios similares (50-100%)>>7>? y la infeccidn
fue, como en la mayoria de ellos, el FP mas frecuente®*°6-596364 Eg dificil realizar
comparaciones entre estudios debido a la heterogeneidad de sus ambitos y disefos. Asi,
parece haber una mayor frecuencia de SCA en los realizados en unidades de cuidados
intensivos y unidades coronarias®?, o de transgresion del tratamiento y de la dieta en los
pacientes ingresados en salas de cardiologia®l. También existe una disparidad en cuanto
a los FP considerados en los diferentes estudios para el andlisis. Para realizar estas
comparaciones fiables en futuros estudios, seria necesario estandarizarlos siguiendo los

propuestos por el Standardized Reporting Criteria Working Group®®.

Si bien algunos estudios han relacionado la infeccion con un incremento en la
mortalidad intrahospitalaria principalmente en mayores de 75 afios'®, otros no han
detectado esta asociacion®%'%7, En nuestra serie no hemos encontrado tal relacién en
ninguno de los dos estudios PAPRICA, aunque si hemos constatado que la infeccién se
asocid a un menor riesgo de reconsulta®®. Este hallazgo, no valorado en estudios previos,
podria aportar un dato mas a la hora de definir el perfil de riesgo de reconsulta de estos

pacientes, que habitualmente incluye varias comorbilidades, pero no el FP del episodio.

La relacion temporal entre FA e ICA y su influencia sobre el prondstico ha sido
analizada recientemente con resultados dispares. Asi, en el estudio de Smit et al.?%, la
presencia de FA previa a la aparicion de ICA se asociaba a mayor supervivencia tras el
alta, mientras que por el contrario en el estudio de Mcmanus et al.1° la FA de novo se

asociaba a mayor mortalidad intrahospitalaria y tras el alta. Sin embargo, no hay datos

88



en la literatura sobre la influencia en el prondstico a medio plazo de la FA rapida como
FP. En nuestro trabajo, se asocié a menor riesgo de reconsulta y mortalidad a 90 dias de
forma consistente en todos los modelos. De todas formas, debe tenerse en cuenta que
la FA y la ICA presentan una relacion reciproca, en la que ambas pueden ser causa o

efecto, y requieren un tratamiento en muchas ocasiones simultaneo.

El aumento de la mortalidad y la reconsulta en los SCA asociados a ICA
probablemente sea debido a la mayor progresién de la enfermedad coronaria. Nuestro
estudio corrobora que, aun teniendo en cuenta solamente los pacientes con SCASEST,
la ICA asociada a SCA como FP tiene mayor mortalidad, si bien los pacientes no

presentaron mas reconsultas tras el alta.

Como limitaciones del estudio, debemos destacar que la identificacién de un FP
puede ser superior a la registrada habitualmente al tratarse del andlisis de un registro
que incluye el FP en la recogida de datos. En cambio, la transgresion de la dieta o del
tratamiento pueden haber sido infradiagnosticados mediante una entrevista en el
marco de una asistencia en urgencias. No se ha analizado si el manejo de los episodios
fue adecuado (se trata de un registro de practica clinica habitual) lo que podria
influenciar las tasas de mortalidad y reconsulta. Finalmente, constatar que se han

limitado los modelos de ajuste a los factores disponibles en cualquier SUH espafiol.

Con todo, creemos que los resultados de este estudio podrian ayudar al clinico a
la hora de decidir estrategias de manejo que pueden incluir desde el alta directamente
desde urgencias, el ingreso en UCE o en salas de hospitalizacion convencional. Ademas,

creemos que este estudio reafirma la necesidad de identificar y corregir los posibles FP
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de una ICA, puesto que pueden implicar prondsticos diferentes, especialmente si se

realiza un tratamiento especifico del FP.
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5.2.3 Conclusiones estudio PAPRICA 2

1. Se puede identificar al menos un factor precipitante en 3 de cada 4 pacientes

con insuficiencia cardiaca asistidos en urgencias.

2. El factor precipitante mas frecuente en los servicios de urgencias son las

infecciones (39%) seguido de la fibrilacidon auricular rapida (18%).

3. El Sindrome coronario agudo sin elevacion del ST se asocié a una mayor

mortalidad a 90 dias y la fibrilacion auricular rapida a una menor mortalidad.

4. Las infecciones y la fibrilacidén auricular rdpida se asociaron a menor riesgo de

reconsulta a 90 dias.
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6. DISCUSION CONJUNTA

La insuficiencia cardiaca es una patologia muy frecuente. Se estima que tras su
diagndstico la supervivencia a 5y 10 afios es del 50% y 10% respectivamente'®®. Ademas,
en el caso de su presentacion aguda, es frecuente que requiera atencién en los SUH, con

altas cifras de hospitalizacion y de readmision tras el alta.

Los médicos de urgencias deben tomar la decision de ingreso o alta basandose en su
juicio clinico y sometidos a una gran presion asistencial. Por ello es de vital importancia
conocer los factores de riesgo que permitan predecir el riesgo de mortalidad o
readmision. Hay diferentes escalas de estratificacion del riesgo a corto plazo (30 dias)
que permiten identificar a los pacientes de bajo riesgo que pueden ser dados
directamente de alta desde urgencias!®11>, De esta forma, el alta de un paciente desde
urgencias puede ser tan segura como el alta de un paciente hospitalizado'?. Estas
escalas contemplan diferentes comorbilidades, pero no han tenido en cuenta el posible
papel prondstico que pueda tener la identificacion de un FP de ICA. Dado el papel pivotal
de los SUH en el manejo de los pacientes con ICA, es fundamental que los estudios

recluten pacientes directamente en urgencias'!¢-118

, ya que ello permite incluir hasta un
tercio de pacientes que son dados directamente de alta'’*11611%y que no recogen los

registros de pacientes hospitalizados.

En esta tesis, se presentan dos estudios secuenciales. El primero, con un tamaiio mas
limitado, propicio el disefio del segundo, el PAPRICA-2, cuyos resultados, a la postre,
deben ser considerados como mas definitivos y fundamentales. La identificacién de al
menos un FP de ICA aumento de un 51,4% hasta un 72% en el estudio PAPRICA 2. Este

incremento puede traducir tanto una mayor implicacion y esfuerzo por parte de los
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médicos de urgencias en cumplimentar la hoja de recogida de datos, como un mayor
conocimiento de las recomendaciones de las guias clinicas. Otros estudios en el ambito
de los SUH como el estudio de Fabbri et al.*?°, realizado en lItalia, fueron capaces de
identificar al menos un FP en el 87,3% de los casos, mientras que, sorpresivamente, en
el registro GREAT!?!, que incluye pacientes ingresados por ICA en el hospital
procedentes de varios paises europeos y asiaticos (y en el que participaban pacientes de
nuestro registro), solo se identificaron en el 55% de los pacientes. Estas diferencias
pueden deberse a que existen diferencias en el manejo de la ICA en los SUH entre
diferentes paises'?#1%3, asi como por las diferencias epidemioldgicas de los registros,
como puede ser la edad, la prevalencia de determinadas comorbilidades y también por

el disefio de los mismos®.

En ambos estudios PAPRICA, los FP mads frecuentes fueron las infecciones y las
taquiarritmias, fundamentalmente fibrilacion auricular rapida, al igual que en otros
estudios sobre pacientes hospitalizados en  servicios de  medicina
interna>%°6:57.60,6364,124125 v, an pacientes atendidos en los SUH?%121 Aunque en la
recogida de datos de esta tesis no se recogia el foco infeccioso, es conocido que las
infecciones asociadas a |ICA son principalmente respiratorias, incluidas las
pneumonias'?%12>, asi como las sepsis asociadas a bacteriemia, las urinarias y las de piel
y tejidos blandos'?®. Las infecciones son mas relevantes sobre todo en los pacientes
octogenarios'?#1?7 Ello podria explicar su mayor prevalencia, si tenemos en cuenta que
el perfil del paciente atendido en los SUH es de mayor edad con respecto a los registros
de IC previos, como lo refleja el hecho que, en el estudio PAPRICA, un 52,4 % de los
pacientes con infeccidon como FP tenia mas de 80 afios, o el estudio de Fabbri et al.1?°,
en donde la media de edad era de 84 afios. En estudios realizados en poblacion
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asiatical?®1?®, las infecciones sélo representaban entre un 6-10%. Si bien se podria
atribuir estos bajos porcentajes a un clima cdlido, lo cierto es que la poblacién de estos
estudios es mas joven (edad media de 55 afios) que la de los estudios en paises
occidentales, y el porcentaje de fumadores es muy bajo (8,6%). En otro estudio
multicéntrico realizado en Oriente Medio, el porcentaje de infecciones aumentd hasta
un 15% coincidiendo con una mayor tasa de fumadores (22,6%)'3. Por tanto, el
tabaquismo y la presencia de comorbilidades como la EPOC pueden tener influencia en
la prevalencia de las infecciones como FP. La prevalencia de EPOC en el registro EAHFE

es de un 24,5%°y en la serie de Fabbri et al. del 29,8%'%°.

En relacion a su papel prondstico, hasta la realizacidon de esta tesis, sélo disponiamos los
datos del OPTIMIZE-HF>°, en el que se mostraba un aumento de la mortalidad a 90 dias
de los pacientes con SCA e insuficiencia renal aguda como FP. La HTA mal controlada
presentaba un mejor prondstico con menor riesgo de mortalidad y de reconsulta. En el
estudio PAPRICA, el primero de los que componen esta tesis, no se evidencio relacidon
con la mortalidad, pero las infecciones se asociaron a un menor porcentaje crudo de
reconsultas a los 30 dias. Para el resto de FP se observaron algunas tendencias
estadisticamente no significativas, pero que tal vez fuesen clinicamente relevantes. Esta
falta de asociacidn estadistica se atribuyé a un seguimiento relativamente corto (30 dias)
y al tamafio de la muestra relativamente limitado (662 pacientes), por lo que se decidié
ampliar el estudio con una mayor muestra y con un periodo de seguimiento mas amplio,
a 90 dias, teniendo en cuenta que el 61% de las reconsultas por IC, hospitalizaciones o
muerte se produce en los tres primeros meses tras la visita indice'3!. En el PAPRICA 2,
el SCA se asocidé a una mayor mortalidad a 90 dias, en consonancia con el estudio
OPTMIZE-HF>® y con el estudio mas reciente de Arrigo et al.'?!, en el que ademas se
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observé que el riesgo era transitoriamente mayor sobre todo la durante la primera
semana. Este mismo autor, en otro trabajo, no encontré aumento de la mortalidad a un
afio en los pacientes con SCA y si, en cambio, un aumento de las reconsultas en los
pacientes menores de 75 afios3?, dato que nosotros no hemos analizado. Berkovitch et
al.*33, en una serie en donde el 46% de los pacientes tenian un SCA como FP, encontré
una disminucion de la mortalidad a 10 afios con respecto al resto de FP, lo que podria
estar en relacion con un mejor seguimiento y cuidado mas estrecho de los pacientes con

enfermedad coronaria con respecto al resto.

La fibrilacidn auricular con ritmo ventricular rapido presentd mejor prondstico tanto en
relacién a la mortalidad como a la reconsulta, al igual que en los estudios de Arrigo et
al. 124132 aunque estos autores solo apreciaron menor riesgo de reconsulta en los

menores de 75 afios!32.

Estos datos, procedentes de estudios realizados en SUH,
contrastan con los de estudios de pacientes hospitalizados en donde la FA se asocia a

mayor mortalidad y readmisién, en un perfil de paciente mas anciano y de mayor

comorbilidad y complejidad3*413>,

En los dos trabajos de esta tesis no se encontrd una asociacidn entre las infecciones y la
mortalidad. Sin embargo, otros trabajos si que han evidenciado un aumento de la
mortalidad a 30 dias'?® y 90 dias'?!. Probablemente el papel de las infecciones

136 no sélo tienen un efecto como FP,

respiratorias y especialmente de las neumonias
sino que también tienen una contribucidon directa sobre la mortalidad a corto

plazol32,133

El incumplimiento del tratamiento y de la dieta, fue identificado como FP de ICA en un

5%. Este bajo porcentaje puede estar condicionado por la dificultad de identificar este
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FP en un entorno de presidn asistencial como son los SUH. En esta tesis, su identificacion
como FP no se correlaciond con el prondstico. En cambio, Ambardekar et al.*?’, en una
muestra de 54.322 pacientes ingresados, pudo identificar el incumplimiento del
tratamiento o de la dieta como el causante del 10,3% de las hospitalizaciones por ICA.
En su estudio pudo definir un perfil del paciente incumplidor. Se trataba de pacientes
jovenes, varones y con insuficiencia cardiaca de origen no isquémico. Esto contrasta con
la poblacion mayoritaria de los SUH espafioles, que es una poblacién envejecidal®. En
cuanto al prondstico, estos autores evidenciaron una menor mortalidad
intrahospitalaria y menor estancia media (OR 0,65; IC del 95%, 0,51-0,83 y OR 0,94; IC
del 95%, 0,92-0,97, respectivamente). Por tanto, aunque no se analizaron los eventos
tras el alta, se sugeria que estos pacientes presentan un perfil de mejor prondstico en

cuanto a una mayor facilidad para estabilizarlos'?’.

A pesar los avances terapéuticos, la ICA sigue teniendo cifras elevadas de reconsultas
tras el alta que oscilan entre el 26% de un estudio estadounidense'3?, el 44% en un
estudio retrospectivo canadiense®® y un 26,7 % en un estudio derivado del registro
EAHFE!3, En este punto conviene recordar el cambio en el paradigma del manejo de la
ICA en los Ultimos afios4%143, Recientemente se ha propuesto, a partir de observaciones
previas, que los pacientes con ICA pueden ser dados directamente de alta desde los SUH
entre un 20% (en el caso de SUH que no disponen de periodo de observacién en
urgencias) y un 40% (en los SUH que si disponen de esta posibilidad)'#4. Por lo tanto, es
obligatorio estratificar el riesgo en los SUH, asi como definir e identificar a los pacientes
de bajo riesgo. Estos serian los candidatos para recibir un manejo alternativo a la

hospitalizacién convencional, lo cual incluye el tratamiento y alta directamente desde
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los SUH, con o sin previo paso por las unidades de observacién de urgencias (UO), en

donde estd permitida una estancia no superior a las 24h.140-143,

El manejo de la ICA requiere de dos estadios de evaluacién. Una primera evaluacién en
la que se pretende identificar a los pacientes de alto riesgo que requeriran un manejo
en unidades de intensivos y que incluye la valoracion hemodinamica, de las
comorbilidades y de los FP mas importantes como infecciones, isquemia coronaria y
arritmias incontroladas. La segunda evaluacién se lleva a cabo una vez iniciado el
tratamiento y mientras se evalla la respuesta. En este punto se pueden identificar
pacientes que, con una buena respuesta terapéutica y un perfil de bajo riesgo, su manejo
podria continuar en una UO. Se trataria de un recurso intermedio previo a una posible
alta, en donde se puede llevar a cabo tanto una evaluacidon minuciosa de la respuesta
terapéutica, como una identificacion de los FP de la descompensaciéon e intentar
corregirlos'?144, Son, por tanto, una oportunidad para llevar a cabo medidas poco
implementadas en los SUH convencionales, como la educacién sanitaria por personal
entrenado, de cara a conseguir mejor adherencia al tratamiento y a la dieta, asi como
formacioén en el autocuidado como el control del peso en ayunas. También es una
oportunidad para ajustar el tratamiento a las guias clinicas, o incluso tratar de corregir

anemias, y para concretar visitas de seguimientos precoces tras el alta'#4.

Para la estratificacion del riesgo existen descritos 4 escalas disefiadas para utilizarlas en
urgencias. Dos de ellas no validadas, como son la the Ottawa Heart Failure Risk Scale
(OHFRS)'#> y la the Improving Heart Failure Risk Stratification in the Emergency
Department (STRATIFY) scale'*®, y dos que han sido validadas como son la Emergency
Heart Failure Mortality Risk Grade (EHMRG)**’y la mas reciente, la escala MEESSI-AHF

(Multiple Estimation of risk based on the Emergency department Spanish score In
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patients with AHF)'*8 desarrollada a partir del Registro EAHFE. Estas escalas no incluyen
los FP dentro de las variables a considerar, aunque en la escala MEESSI-AHF si se incluye
como variable el SCA como FP. Estas herramientas para medir el riesgo, alun poco
implantadas en el manejo habitual de los pacientes en urgencias, aportan informacién
al clinico en la toma de decisiones sobre el ingreso o el alta de los pacientes con ICA.
Esta informacion puede ser, a su vez, complementada por otros factores prondsticos
como se ha visto cuando se han afadido a algunas escalas datos referentes a Ila
fragilidad!4®. Por tanto, analizar el papel prondstico que puede tener la identificacién
de un FP de la descompensacion, sea en urgencias o en las UO adscritas a urgencias,
puede aportar informacion que complemente la aportada por el célculo de las escalas

de estratificacion de riesgo.

Como limitaciones del estudio, debemos destacar que pueden existir algunos sesgos. La
identificacion de un FP puede ser superior a la registrada habitualmente al tratarse del
analisis de un registro que incluye el FP en la recogida de datos. En cambio, la
transgresion de la dieta o del tratamiento pueden haber sido infradiagnosticados
mediante una entrevista en el marco de una asistencia en urgencias. Se incluyeron para
el estudio solo los FP mas frecuentes en la practica clinica y en las series publicadas
previamente. Alguno FP menos frecuentes, como puede ser el caso de las
bradiarritimias, o el empeoramiento de una insuficiencia renal, no se han tenido en
cuenta en este estudio. Tampoco se ha analizado la adecuacién del manejo de los
episodios (se trata de un registro de practica clinica habitual) lo que podria influenciar
las tasas de mortalidad y reconsulta. Finalmente, constatar que se han limitado los

modelos de ajuste a los factores disponibles en cualquier SUH espafol.
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En futuros estudios se deberda definir mejor cuales son los FP a considerar, qué
interrelaciones existen entre los mismos, como puede ser el caso de la FA, las infecciones
y la EPOC, o la relacién entre HTA mal controlada y el incumplimiento del tratamiento o
de la dieta. También se deberia desglosar el papel de las diferentes arritmias mas
frecuentes, por si hubiese diferencias sobre el prondstico. Asimismo, hard falta conocer
mejor qué influencia tiene sobre el prondstico, no solo su identificacién, sino también
un manejo y una correccién adecuada de los mismos, y qué papel pueden tener los SUH
sobre la educacidn sanitaria de los pacientes con ICA y sobre la prevencidon de nuevos
episodios. En cualquier caso, esta tesis refleja la capacidad que tienen los médicos de
los SUH de identificar FP de ICA, tal y como recomiendan las guias, en condiciones de

practica habitual y que estan sujetas a la subjetividad del juicio clinico.

El futuro del manejo de la ICA, vendra marcado por un mayor conocimiento de los
factores que influyen en su evolucidn y prondstico. Los SUH ya juegan un papel crucial,
tanto por ser la principal puerta de entrada de estos pacientes, como por el hecho de
estar produciéndose una eclosion de trabajos de investigacidon obtenidos a partir de los
pacientes atendidos en urgencias. Ademas, en muchos casos seran los SUH los que
deberdn poner en practica los conocimientos obtenidos, iniciar tratamientos, tomar
decisiones respecto al destino final del paciente v, al final, analizar si se modifica el

prondstico de este sindrome.
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7. CONCLUSIONES GENERALES

1. Los resultados de la presente tesis confirman que la epidemiologia de los
factores precipitantes de insuficiencia cardiaca aguda, en los pacientes
diagnosticados en los servicios de urgencias hospitalarios, difiere de la publicada
en registros de pacientes ingresados.

2. Se ha podido comprobar que algunos factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca aguda tienen efectos sobre el prondstico, y especificamente en cuanto
a mortalidad y reconsulta a urgencias a 30 y 90 dias.

3. En los pacientes diagnosticados de insuficiencia cardiaca aguda en los servicios
de urgencias espanoles es posible identificar al menos un factor precipitante en
3 de cada 4 pacientes, en circunstancias de practica clinica habitual.

4. Elfactor precipitante de insuficiencia cardiaca aguda, en los pacientes atendidos
en los servicios de urgencias espafioles es la infeccidn seguida de la fibrilaciéon
auricular rapida.

5. El sindrome coronario agudo sin elevacién del ST, como factor precipitante de
insuficiencia cardiaca aguda, se asocié a una mayor mortalidad a 90 dias. La
fibrilacidn auricular, como factor precipitante de insuficiencia cardiaca aguda, se
asocio a una menor mortalidad a 90 dias.

6. Lainfeccion, como factor precipitante de insuficiencia cardiaca aguda, se asocié
a un menor riesgo de reconsulta a urgencias a 30 y 90 dias, y la fibrilacion

auricular rapida se asocié a un menor riesgo de reconsulta a urgencias a 90 dias.
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VIil. ACRONIMOS Y ABREVIATURAS
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8. ACRONIMOS Y ABREVIATURAS

ADHERE: Acute Decompensated Heart Failure

National Registry.

ALARM-HF: Acute Heart Failure Global Survey of

Standard Treatment.

ARA-Il: antagonista del receptor de Ia

angiotensina Il.
DE: desviacion estandar.

EAHFE: Epidemiology of Acute Heart Failure

Emergency.

EFFECT: Enhanced Feedback for Effective

Cardiac Treatment.
EHFS: EuroHeart Failure Survey.

EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva

cronica.

ESC-HF Pilot: The European Society of

Cardiology Heart Failure Pilot Registry.
FA: fibrilacién auricular.
FE: fraccidn de eyeccion.

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo

izquierdo.

FP: factores precipitantes.

GC: gasto cardiaco.

HTA: hipertension arterial.

IC: insuficiencia cardiaca.

IC 95%: intervalo de confianza del 95%.
ICA: insuficiencia cardiaca aguda.

ICAD: insuficiencia cardiaca aguda

descompensada.

ICA-FErm: insuficiencia cardiaca aguda con

fraccién de eyeccion en rango intermedio.

ICA-FEp: insuficiencia cardiaca aguda con

fraccién de eyeccion preservada.

ICA-FEr: insuficiencia cardiaca aguda con

fraccion de eyeccion reducida.

IECA: inhibidor de la enzima convertidora de la

angiotensina.

Ipm: latidos por minuto.

NYHA: New York Heart Association.
ON: éxido nitrico.

OPTIMIZE-HF: Organized Program to Initiate
Lifesaving Treatment in Hospitalized Patients

with Heart Failure.

PAPRICA: PApel pronéstico de los PRecipitantes

de un episodio de Insuficiencia Cardiaca Aguda.

PxT: producto de presién arterial diastélica

pulmonar estimada por tiempo.

RICA: Registro Nacional de Insuficiencia

Cardiaca.
rpm: respiraciones por minuto
RV: retorno venoso.

SEMES: Sociedad Espafiola de Medicina de

urgencias y Emergencias.
SCA: sindrome coronario agudo.

SCACEST: sindrome coronario agudo con

elevacién del ST.

SCASEST: sindrome coronario agudo sin

elevacién del ST.
SCR: sindrome cardiorrenal.

SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona.
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ST2: receptor soluble de la familia de Ia

interleucina 1.
SUH: servicios de urgencias hospitalarios.
TA: tension arterial.

UCE: unidad de corta estancia.

UO: unidad de observacion.
VD: ventriculo derecho.

VI ventriculo izquierdo.
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Obijetivos: Hay pocos estudios que analicen el papel que juegan los factores precipitan-
tes (FPre) en el manejo de la insuficiencia cardiaca aguda (ICA). El estudio PAPRICA
pretende analizar la relaciéon entre la identificacion de diferentes FPre con la mortalidad
precoz y las reconsultas a los 30 dias.

Método: Estudio retrospectivo, multicéntrico, con seguimiento de cohortes a partir de
los datos incluidos en el registro EAHFE (Epidemiology Acute Heart Failure Emergency). Se
recogieron datos de todos los episodios de ICA en 8 servicios de urgencias hospitalarios
(SUH) espaiioles durante el mes de abril de 2007. Se recogieron datos del perfil clinico
y la evolucién a corto plazo (mortalidad y reconsulta a los 30 dias). La variable clasifica-
dora del estudio fue la ausencia o presencia conocida de FPre del episodio de ICA. Sélo
se recogié un FPre por episodio.

Resultados: Se incluyeron 662 casos. El 51,4% de los casos presentaron un FPre. A los
30 dias se registré6 una mortalidad del 6,2% y un indice de reconsultas del 26,6%. Los
FPre mas frecuentes fueron las infecciones (22,2%), las taquiarritmias (13%), la emer-
gencia hipertensiva (4,9%), la transgresion del tratamiento (4,2%), la anemia (3,9%) y
la isquemia coronaria (3,7%). En conjunto, no hubo diferencias significativas de los pa-
cientes que tuvieron un FPre, ni en cuanto a mortalidad (5,0% con FPre vs 7,5% sin
FPre, p = 0,25) ni en lo relativo a las reconsultas (29,3% vs 23,8%, p = 0,12). Indivi-
dualmente, la infeccién respiratoria se asocié a un menor porcentaje crudo de recon-
sultas a los 30 dias, pero no afecté la mortalidad. Para el resto de FPre se observaron
algunas tendencias, pero ninguna alcanzé una significacién estadistica.

Conclusiones: En el estudio PAPRICA, la identificacién de un FPre del episodio de ICA
no se asocié con el pronéstico a corto plazo, si bien algin FPre en concreto, especial-
mente la infeccidn respiratoria, podria estar ligado a un pronéstico diferente respecto a
los pacientes en los que no se identifica ningln FPre. [Emergencias 2012;24:438-446]

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca. Urgencias. Factores precipitantes. Mortalidad.
Reconsulta.

Introduccion

La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) es un sin-
drome frecuentemente atendido en los servicios
de urgencias hospitalarios (SUH), en el que se han

descrito diferentes etiologias y factores precipitan-
tes (FPre), y que se asocia a una morbimortalidad
significativa'. A pesar de que el 86% de los ingre-
sos hospitalarios por ICA lo hacen a través de los
SUH?, los principales estudios epidemiolégicos rea-
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lizados, como el registro ADHERE® (Acute Descom-
pensated Heart Failure National Registry) o los estu-
dios OPTIMIZE-HF* (Organized Program to Initiate
Lifesaving Treatment in Hospitalized Patients with
Heart Failure), EHFS-1I° (EuroHeart Faliure Survey 11)
o FINN-AKVA®, se basaban en datos procedentes
de pacientes ingresados, con el sesgo que supone
la falta de datos sobre los pacientes que son da-
dos directamente de alta desde los SUH sin ingre-
so hospitalario. Desde la publicacién de los resul-
tados del registro EAHFE (Epidemiology Acute Heart
Failure Emergency)’, se sabe que en Espafa ingresa
el 84% de los pacientes atendidos por ICA en los
SUH, y un 44,2% lo hace en lugares dependientes
de los SUH, ya sean unidades de observacion de
24 horas o unidades de corta estancia (UCE) aten-
didas por urgenciélogos’. Asi pues, la perspectiva y
el manejo que hacen estos profesionales, ya sea
en el propio SUH, su area de observacion o en
una UCE bajo su supervision, resultan fundamen-
tales, cuando no exclusivos, en alrededor del 50%
de los casos™.

Los urgenciélogos necesitan herramientas para
ser mas precisos en la toma de decisiones y en el
manejo de estos pacientes. De ahi que el Grupo
de Insuficiencia Cardiaca Aguda de la Sociedad Es-
pafiola de Medicina de Urgencias y Emergencias
(ICA-SEMES) se haya centrado en la identificacién
de factores prondsticos asociados a las reconsultas
y a la mortalidad de los pacientes con ICA'*". Los
urgenciélogos no sélo han de diagnosticar los ca-
sos de ICA, si no que también deben tratar de
averiguar el tipo de cardiopatia y de disfuncion,
asi como las causas que han motivado la descom-
pensacion. Estos FPre de ICA pueden ser identifi-
cados hasta en un 70% de los casos. Hay pocos
estudios que hayan analizado el papel de los FPre
como predictores de mortalidad y reconsulta,
aunque muchos autores hacen hincapié en la im-
portancia de identificarlos para prevenir hospitali-
zaciones y optimizar el manejo'**.Por ello, el ob-
jetivo del presente trabajo es analizar la relacién
entre la identificacion de diferentes FPre de ICA
con la mortalidad precoz y las reconsultas a los 30
dias.

Método

El estudio PAPRICA (papel de los precipitantes
en la ICA) es un estudio retrospectivo, multicéntri-
co, con seguimiento de cohortes planteado como
un analisis secundario a partir de los datos incluidos
en el registro EAHFE y fue planificado a priori previo
al inicio de la recogida de datos del registro. Este

se trata de un registro multipropésito, analitico, sin
intervencién y multicéntrico de inclusién consecuti-
va de todos los pacientes atendidos por ICA en los
SUH espafioles durante el mes de abril de 2007
(EAHFE-I) en el que participaron 10 SUH espafioles,
de los cuales 8 participaron en el subestudio EAH-
FE-mortalidad, que implicaba el contacto telefénico
a los 30 dias de la atencién en urgencias para de-
terminar la situacién del paciente. Se excluy6 a los
pacientes con sindrome coronario agudo (SCA) con
elevacion del ST que precisaron tratamiento inme-
diato con fibrinolitico o angioplastia, asi como a
aquéllos en los que existié una pérdida en la reco-
gida de datos superior al 10%.

El diagndstico de ICA se realizé de acuerdo con
los criterios diagnésticos de Framingham y siguien-
do las directrices de las guias de ICA de la Sociedad
Europea de Cardiologia de 2005 vigentes en el mo-
mento del estudio”. Se recogieron datos referentes
a las caracteristicas basales de los pacientes (edad,
sexo, antecedentes patoldgicos, tratamiento previo
de la insuficiencia cardiaca, grado de dependencia
funcional segln el indice de Barthel, clase funcional
segln la New York Heart Association -NYHA-) y da-
tos del episodio agudo de ICA, tanto clinicos (gra-
do de disnea, ortopnea, disnea paroxistica noctur-
na, ingurgitaciéon yugular, edemas, frecuencia
cardiaca, presion arterial sistélica), como de explo-
raciones complementarias (hemoglobina, sodio,
creatinina, troponina, gasometria arterial), de trata-
miento administrado en el SUH y de destino final
del paciente. La variable clasificadora del estudio
fue la ausencia o presencia conocida de FPre del
episodio de ICA™. Estos Ultimos se agruparon en los
siguientes grupos: 1) infeccién respiratoria o de
otro foco (cualquier proceso infeccioso considerado
como responsable de la ICA); 2) taquiarritmia (con
frecuencia cardiaca = 120 latidos/min), 3) SCA (ex-
cluyendo los que precisaron fibrinolisis o angioplas-
tia urgente que se excluyen sistematicamente del
estudio); 4) transgresiéon del tratamiento (incluyen-
do falta de cumplimiento tanto de la dieta como
del tratamiento farmacolégico); 5) anemia (hemo-
globina = 10 g/dl); 6) emergencia hipertensiva
(entendiendo como tal cifras de presién arterial ele-
vadas por encima de 160 mmHg que se interpre-
tan como motivo de descompensacién de la ICA).
Sélo se recogié un FPre responsable por episodio, y
fue el que, a juicio del clinico, mas relevancia tuvo
como desencadenante del episodio de ICA. Existié
una reunién previa al inicio del registro con el in-
vestigador principal de cada centro para consen-
suar los criterios. Los pacientes fueron asignados a
diferentes subgrupos dependiendo del FPre del epi-
sodio de ICA y se compararon con un grupo for-
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mado por los episodios de ICA sin FPre identifica-
do. Finalmente, como variables objetivos principa-
les se consideraron la mortalidad y la revisita a los
30 dias del evento indice. Para ello se consultaron,
en primer lugar, los archivos informatizados del
hospital y en caso de que la informacién contenida
en ellos no fuese suficiente, se procedié al contacto
telefénico, previamente autorizado mediante con-
sentimiento informado, con el paciente o sus fami-
liares. El estudio fue aprobado por el Comité de Eti-
ca de Investigacion Clinica del Hospital Central de
Asturias.

Para la descripcién de las variables cualitativas
se utilizaron frecuencias absolutas y relativas y pa-
ra las cuantitativas, la media con desviacién estan-
dar. Para las comparaciones, se utilizd la prueba
de la ji al cuadrado para las primeras (o en las ta-
blas 2 x 2 el test exacto de Fisher cuando los
efectivos esperados eran inferiores a 5) y la prue-
ba de la t de Student para medidas independien-
tes para las segundas. También se calculé las OR
(IC 95%) crudas para las variables objetivo en fun-
cién de la presencia o no de los diferentes FPre, y
posteriormente se ajustaron mediante regresion
logistica en funcién de las diferencias en los datos
basales y del episodio agudo entre los grupos. Se
consideré que las diferencias eran estadisticamen-
te significativas cuando el valor de p era inferior a
0,05 o cuando el intervalo de confianza (IC) del
95% de la OR excluia el valor 1. El programa es-
tadistico utilizado fue el SPSS 15.0.

Resultados

De los 1.017 pacientes incluidos en la fase 1
del registro EAHFE, 725 pacientes participaron en
el seguimiento clinico y por tanto eran potencial-
mente elegibles, de los cuales fueron incluidos fi-
nalmente 662 casos (16 excluidos por SCA que
precisé fibrinolisis o angioplastia y 47 por una fal-
ta de datos superior al 10%). Las edades oscilaron
entre 21 y 102 afios, con una edad media de
78 + 10 afios. El 49,8% eran mujeres. A los 30 di-
as de la asistencia en los SUH se registré un indice
de reconsultas del 26,6% (176/662) y una morta-
lidad del 6,2% (42/662). En global, ingresaron un
77,5% de los pacientes del estudio.

Las caracteristicas generales de los pacientes y
de los episodios de ICA se exponen en la Tabla 1.
El grupo control de pacientes sin FPre estuvo for-
mado por 322 pacientes (48,6%), en tanto que
en 340 pacientes (51,4%) se atribuyd el episodio
de ICA a un FPre. Considerados en su conjunto,
no se observaron diferencias significativas en la

Tabla 1. Caracteristicas generales de la serie

N (%)
Datos basales
Edad superior a 80 afios (afios) 283 (42,7)
Sexo masculino 331 (50,2)
Hipertension arterial 522 (78,9)
Diabetes mellitus 263 (39,7)
Dislipemia 226 (34,1)
Fumador activo 81(12,2)
Cardiopatia isquémica 218 (32,9)
Valvulopatia 151 (22,8)
Fibrilacion auricular crénica 285 (43,1)
Insuficiencia renal cronica 66 (10,0)
Enfermedad vascular periférica 44 (6,6)
Enfermedad cerebrovascular 51(7,7)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 142 (21,5)
Episodios previos de insuficiencia cardiaca 463 (69,9)
En tratamiento crénico con betabloqueantes 169 (25,5)
En tratamiento crénico con IECA o inhibidores ARA-II 360 (54,4)
indice de Barthel basal < 60 puntos 151 (22,8)
NYHA basal IlI-IV 164 (24,8)
Datos del episodio agudo de ICA

Taquipnea (superior a 20 rpm) 219 (40,3)
Taquicardia (superior a 100 Ipm) 176 (26,6)

Presién arterial sistdlica inferior a 100 mmHg 28 (4,2)

Presion arterial sistélica superior a 160 mmHg 148 (22,4)
Anemia (hematocrito inferior a 0,36) 380 (58,4)
Insuficiencia renal (tasa filtrado glomerular < 60 mL/h) 339 (53,0)
Hiponatremia (inferior a 135 mEq/L) 107 (16,4)
Hipoxemia (saturacion basal O, = 90%) 188 (28,4)

Tratado con diuréticos en perfusién endovenosa continua 143 (21,6)

Tratado con nitroglicerina en perfusién continua 147 (22,2)
Mantenimiento de los betabloqueantes 90 (13,6)
Mantenimiento de los IECA o inhibidores de ARA-II 271 (40,9)
Ingreso hospitalario 513(77,5)

IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ICA:
insuficiencia cardiaga aguda; ARA: antagonistas del receptor de la
angiotensina; NYHA: New York Heart Association.

evolucién a corto plazo de los pacientes que tu-
vieron un FPre frente a los que no, ni en lo que
respecta a la mortalidad (5,0% vs 7,5%, p = 0,25)
ni en lo relativo a las reconsultas (29,3% vs
23,8%, p =0,12).

Los FPre mas frecuentes en nuestra serie fue-
ron, en orden decreciente, las infecciones
(22,2%), las taquiarritmias (13%), la emergencia
hipertensiva (4,9%), la transgresion de la dieta y
el tratamiento (4,2%), la anemia (3,9%) vy la is-
quemia coronaria (3,7%). En las Tablas 2 y 3 se
muestran las diferencias en cuanto a las caracteris-
ticas basales y el episodio de ICA, respectivamen-
te, entre los diferentes subgrupos con FPre con
respecto al grupo sin FPre identificado. El 89,3%
de los pacientes del grupo “transgresion del trata-
miento” habian presentado episodios previos de
ICA. No hubo diferencias significativas en cuanto
al porcentaje de ingreso hospitalario entre los di-
ferentes grupos con respecto al grupo sin FPre
identificado. En la Figura 1 se muestra la relacion
de los diferentes FPre con respecto a la evolucién
a los 30 dias de los episodios de ICA. Se aprecia
que no hubo diferencias significativas entre gru-
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Tabla 2. Comparacién de las caracteristicas basales de los pacientes con un desencadenante identificado del episodio de insuficiencia

cardiaca aguda respecto a los pacientes sin desencadenante

Grupo control Infeccion ~ Taquia-  Sindrome Transgresion Anemia Emergencia

(sin desen-  respira- rritimia  coronario del (n=26) hipertensiva
cadenante)  toria- (n=81) agudo tratamiento N (%) (n=33)
(n=322) Sindrome N (%) (n=25) (n=28) N (%)
N (%) febril N (%) N (%)
(n=147)
N (%)
Edad superior a 80 afios 126 (39,1) 77 (52,4)* 34 (42,0) 8(32,00 10(357) 13(50,0) 15(45,5)
Sexo masculino 162 (50,5) 74(50,7) 31(38,8) 18(72,0)* 18(64,3) 10(38,5 18(54,5)
Hipertension arterial 240 (74,5) 125(85,00* 60(74,1) 19(76,0) 24(857) 22(84,6) 32(97,0)**
Diabetes mellitus 139 (43,2) 54(36,7) 21(259)** 11(44,00 11(39,3) 13(50,0) 14 (42,4)
Dislipemia 111 (34,5 44(29,9) 22(27,2) 12(48,00 11(39,3) 12(46,2) 5(15,2)
Fumador activo 37(11,5)  19(129) 6(7,4) 5(20,0) 8(28,6)* 1(3,8) 5(15,2)
Cardiopatia isquémica 121 (37,6) 46 (31,3) 19(23,5* 14(56,0) 9(32,1) 6(23,1) 3(9,1)*
Valvulopatia 83(25,8) 32(21,8) 11(13,6)* 6(24,0) 6(21,4) 9 (34,6) 4(12,1)
Fibrilacion auricular crénica 134 (41,6) 62(42,2) 41(50,6) 6(24,0)0 14(50,00 13(50,0) 15(45,5)
Insuficiencia renal cronica 41(12,7) 11(7,5 2 (2,5)** 1(4,0) 4(14,3) 6 (23,1) 13,0
Enfermedad vascular periférica 22 (6,8) 9 (6,1) 5(6,2) 2(8,0) 3(10,7) 2(7,7) 1(3,0)
Enfermedad cerebrovascular 26 (8,1) 14 (9,5) 5(6,2) 0(0,0) 2(7,1) 2(7,7) 2 (6,1)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 64(19,9) 44(29,9* 11(13,6) 3(12,0) 6 (21,4) 8 (30,8) 6(18,2)
Episodios previos de insuficiencia cardiaca 231 (71,7) 112(76,2) 37 (45,7)*** 15(60,0) 25(89,3)* 16(61,5) 27 (81,8)
En tratamiento crénico con beta-bloqueantes 93(289) 30(20,4) 18(22,2) 8 (32,0) 5017,9) 4(154) 11(33,3)
En tratamiento crénico con IECA o inhibidores ARA-Il 178 (55,3) 81(55,1) 39(48,1) 10(40,00 15(53,6) 14(53,4) 23(69,7)
Indice de Barthel basal < 60 puntos 73(22,7) 38(259) 12(14,8) 5(20,0) 4(14,3) 10(38,5) 9(27,3)
NYHA basal Ill-IV 83(25,8) 35(23,8) 10(123)* 8(333) 6(22,2) 11(423) 11(333)

*p < 0,05 respecto al grupo control; **p < 0,01 en relacién al grupo control; ***p < 0,001 en relacién al grupo control. IECA: inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina; ARA: antagonistas del receptor de la angiotensina; NYHA: New York Heart Association.

pos en cuanto a mortalidad precoz, y en el caso
de las reconsultas hubo diferencias significativas
Unicamente entre el grupo de “infeccién respira-
toria-sindrome febril” y el grupo control. Sin em-
bargo, al analizar las odds ratio para cada uno de
los FPre ajustadas por las diferencias basales y del
episodio agudo, ningin FPre fue un factor predic-
tivo independiente de mortalidad o reconsulta en
urgencias a los 30 dias, aunque en el grupo de

“infeccion respiratoria-sindrome febril” hubo una
tendencia no significativa para predecir la posibili-
dad de reconsulta.

Discusion

Uno de los retos del manejo de la ICA es con-
seguir modelos predictivos de riesgo de reconsulta

Tabla 3. Comparacion de las caracteristicas del episodio agudo de los pacientes con un desencadenante identificado del episodio
de insuficiencia cardiaca aguda respecto a los pacientes sin desencadenante

Grupo control Infeccion ~ Taquia-  Sindrome Transgresion Anemia Emergencia

(sin desen  respira- rritimia  coronario del (n=26) hipertensiva

cadenante toria- (n=281) agudo tratamiento N (%) (n=33)

(n=322) Sindrome N (%) (n=25) (n=28) N (%)

N (%) febril N (%) N (%)
(n=147)
N (%)

Taquipnea (superior a 20 rpm) 88 (27,3) 45(37,2) 31(47,7) 11(50,0) 14(53,8) 11(50,0) 19(59,4)
Taquicardia (superior a 100 Ipm) 58 (18,5) 29(20,0) 61 (753)*** 9(37,5* 4(14,3) 4(154) 11(33,3)
Presion arterial sistélica inferior a 100 mmHg 15(4,7) 5(3,5) 6(7,7) 2(8,3) 1(3,6) 1(3,8) 0(0,0)
Presion arterial sist6lica superior a 160 mmHg 51 (15,8) 37257 13(16,7) 7(29,2) 11(40,7)** 7(28,0) 22(66,7)***
Anemia (hematocrito inferior a 0,36) 192(60,4) 83(57,6) 32(40,5* 14(58,3) 19(70,4) 26 (100,0)***16 (48,5)
Insuficiencia renal (filtrado glomerular < 60 mL/h) 164 (52,7) 68(47,9) 40(50,6) 13(54,2) 18(66,7) 19(76,00* 17(53,1)
Hiponatremia (inferior a 135 mEq/L) 47 (14,8)  28(19,2) 9(11,3) 4(16,7) 7(25,9) 5(20,00 7(21,2
Hipoxemia (saturacion basal O, = 90%) 95(29,5) 38(25,9) 16(19,8) 10 (40,0) 7 (25,0) 8(30,8) 14 (42,4)
Tratado con diuréticos en perfusion endovenosa continua 66 (20,5) 27 (18,4) 20 (24,7) 5(20,0) 7 (25,0) 5(9,2) 13(39,4)*
Tratado con nitroglicerina en perfusion continua 83(258) 27(18,4) 16(19,8) 11 (44,0) 4(14,3) 6(23,1)  0(0,0)***
Mantenimiento de los beta-bloqueantes 36(11,2)  18(12,2) 13(16,0) 4(16,0) 4(14,3) 5(19,2) 10 (30,3)**
Mantenimiento de los I[ECA o inhibidores de ARA-II 120 (37,3) 60(40,8) 37(45,7) 8(32,00 11(39,3) 13(50,0) 22(66,7)***
Ingreso hospitalario 240 (74,5) 113(76,9) 66(81,5) 23(92,0)0 19(67,9) 23(88,5) 29(87,9)

*p < 0,05 respecto al grupo control; **p < 0,01 en relacién al grupo control; ***p < 0,001 en relacién al grupo control. IECA: inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina; ARA: antagonistas del receptor de la angiotensina.
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Figura 1. Evolucién de los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda atendidos en urgencias en
funcion del factor desencadenante del episodio. El asterisco sefiala diferencias estadisticamente signi-
ficativas (p < 0,05) del grupo sefialado respecto al grupo de pacientes sin factor desencadenante.

o mortalidad que ayuden al clinico en la toma de
decisiones en urgencias. Varios autores han publi-
cado modelos predictivos que incluian las comor-
bilidades asociadas a la ICA***', pero no los FPre
de ICA. Estos estudios son dificiles de comparar
por la heterogeneidad de sus disefios, con dife-
rentes FPre analizados y con algunos estudios que
consideran un solo FPre mientras que otros regis-
tran mas de un FPre por episodio, como la serie
de Formiga et al., lo cual sucede en un 36,5% de
casos™. Por ello, el objetivo del estudio PAPRICA
fue valorar, a partir de una amplia muestra de pa-
cientes atendidos en los SUH, si la identificacion
de un FPre de ICA puede ser un factor pronéstico
independiente a corto plazo que pueda ser inclui-
do en futuros modelos predictivos de reconsulta o
de mortalidad tras el alta.

La identificacion de un FPre fue del 51,4%, in-
ferior que en otras series de autores espafoles
procedentes de pacientes ingresados como las de
Formiga et al, Hermida et al. y Dominguez et al."*?,
en donde oscilé entre un 75 y un 90%. Otras se-
ries, como la de Opasich et al. con un 60% de
FPre detectados, sefialan una posible falta de es-
fuerzo del clinico en su identificacién, por percibir
que la identificacion de los FPre es poco util'. En
este sentido, quizas la carga de trabajo y la satu-
raciéon con la que frecuentemente se encuentran
los SUH**** hagan que los urgenciélogos centren
esencialmente sus esfuerzos en el diagnéstico sin-
drémico y en la estabilizacién precoz. Por ello, un
infradiagndstico de los FPre puede haber restado
poder estadistico a la hora de analizar su papel.

En cualquier caso, cuando se consideran los FPre
de forma agrupada, no se observa que la identifi-
cacién o no de este FPre permita detectar un sub-
grupo de pacientes con mayor riesgo de fallecer o
reconsultar a los 30 dias. El estudio Optimize-HF
investigé la mortalidad intrahospitalaria entre los
pacientes con ICA sin y con FPre y tampoco de-
tectd, al igual que el estudio PAPRICA, diferencias
entre ambos grupos (3,4% vs 4,0%; OR 0,88; IC
del 95% 0,78-1,00; p = 0,46). La importancia del
papel de los FPre de la ICA radica en que pueden
ayudar a establecer mejores estrategias en el ma-
nejo de la ICA en los SUH y tratar de prevenir re-
hospitalizaciones. Sin embargo, en ambos casos,
es posible que la consideraciéon de forma agrupa-
da de FPre muy diversos entre ellos haya contri-
buido a enmascarar verdaderas relaciones.

Esta limitacion intenta superarla el estudio PA-
PRICA. Asi, analizando de forma individualizada ca-
da uno de los FPre, podemos observar que, al
igual que en otros estudios'?, el mas frecuente es
la infeccién, fundamentalmente la respiratoria, pre-
sente en un 22,2%. Este FPre, aunque no se asocid
a una menor mortalidad, si lo hizo con un menor
porcentaje crudo de reconsultas a los 30 dias. De
hecho, fue el Gnico FPre asociado significativamen-
te con un mejor pronéstico. Aunque las infeccio-
nes no son factores prevenibles’, parece légico
que un tratamiento antibiético adecuado pueda
evitar una reconsulta a corto plazo por descom-
pensacién cardiaca, en contraste con otros factores
como el incumplimiento terapéutico u otros mas
dependientes de la propia cardiopatia (la isquemia
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Figura 2. Odds ratio (OR) e intervalos de confianza del 95% (IC95%) para la mortalidad y la recon-
sulta a 30 dias para cada uno de los factores desencadenantes estudiados, tanto crudas como ajusta-
das por los factores basales y del episodio agudo divergentes, respecto al grupo control. 'Ajustada
por edad, antecedentes de hipertension arterial y enfermedad pulmonar obstructiva crénica y pre-
sion arterial sist6lica a la llegada a urgencias superior a 160 mmHg. ?Ajustada por antecedentes de
diabetes mellitus, cardiopatia isquémica, valvulopatia, insuficiencia renal crénica, insuficiencia cardia-
ca y clase de la NYHA Ill o IV y presencia de anemia y taquipnea a la llegada a urgencias. *Ajustada
por el sexo y por la presencia de taquicardia y el uso de nitroglicerina endovenosa en urgencias.
‘Ajustada por los antecedentes de fumador activo e insuficiencia cardiaca y por la presencia de ta-
quipnea y una presion arterial sistélica superior a 160 mmHg a la llegada a urgencias. *Ajustada por
la presencia de anemia e insuficiencia renal a la llegada a urgencias. ‘Ajustada por el antecedente de
hipertension arterial, cardiopatia isquémica y la presencia de taquicardia, presion arterial sistélica su-
perior a 160 mmHg, uso de diuréticos y de nitroglicerina en perfusién continua y mantenimiento de
betabloqueantes e inhibidores del enzima convertidor de la angiotensina y antagonistas del receptor
de la angiotensina Il en urgencias.

coronaria, las arritmias o la hipertensién mal con-
trolada). Algunos autores han apuntado que el pa-
pel de las infecciones respiratorias seria incluso
mas notable en paises con climas frios*.

Para el resto de FPre, aunque se apreciaron al-
gunas tendencias, éstas no tuvieron una inciden-
cia significativa en el pronéstico a corto plazo. De
ellos, el mas destacable fue la taquiarritmia, que
pudiera estar también asociada a una menor mor-
talidad y reconsulta a 30 dias. Posiblemente, el
ndmero limitado de casos (81) y de eventos (2 fa-
llecimientos y 18 reconsultas) en este grupo han

impedido el alcanzar conclusiones mas sélidas. Su
prevalencia del 13% es baja si se compara con el
22% encontrado en los estudios de Formiga et
al.”® y Dominguez et al.?, si bien estos autores
consideraron la posibilidad de mas de un FPre por
paciente. Es sabido que en ocasiones las arritmias
son a su vez consecuencia de otros factores, co-
mo pueden ser las infecciones respiratorias en un
paciente con enfermedad pulmonar obstructiva
crénica o la misma insuficiencia cardiaca. Por ello,
al haber analizado sélo un FPre, puede que se ha-
ya dado mas importancia al cuadro febril que a la
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taquiarritmia como FPre. De hecho, el 42% de los
pacientes con infeccion como FPre tenia, ademas,
fibrilacién auricular crénica. La presencia de un
SCA como FPre en sélo un 3,7% de los casos se
debe interpretar con cautela, puesto que se exclu-
y6 del analisis a los que precisaron fibrinolisis o
angioplastia urgente. Esto contrasta con los resul-
tados del reciente registro internacional de ICA, el
estudio ALARM-HF?*, con un 36,9% de casos con
SCA como FPre. Esta mayor prevalencia se explica
porque se basaba en informes de alta de unidades
de cardiologia, intensivos y coronarias. Un analisis
secundario de este estudio mostré que el SCA era
mas frecuente en diabéticos (44,1% vs 30,9%
p < 0,0001) y fue el Gnico FPre asociado de forma
independiente con la mortalidad intrahospitala-
ria¥’. En todo caso, los datos del estudio PAPRICA
parecen apuntar hacia una mayor mortalidad a 30
dias aun excluyendo aquellos pacientes mas gra-
ves pero, contrariamente, no parece generar un
mayor nimero de reconsultas a los 30 dias.

La transgresion del tratamiento merece espe-
cial atencién por parte de los urgenciélogos, pues-
to que ofrece una oportunidad para tratar de co-
rregir malos habitos y de aumentar la
responsabilidad del paciente mediante el consejo
o programas educacionales. Sorprendentemente,
la prevalencia de este factor en los diversos estu-
dios es muy amplia y oscila entre el 4,2% del es-
tudio PAPRICA, similar a la de Hermida et al.*® con
un 3,8%, hasta un 64% en el de Ghali et al.’* o
un 42% en el de Michaelsen et al.”. Esta dispari-
dad de resultados se puede explicar por la hetero-
geneidad de los estudios, en los que en algunos
casos la dieta y el tratamiento se analizan conjun-
tamente o por separado. Ademas influye el méto-
do de deteccidn y la subjetividad del mismo. En la
mayoria de estudios (como el nuestro) se recogia
a través de la entrevista con el paciente o los fa-
miliares, mientras que en los dos Gltimos mencio-
nados se realizaba una entrevista estandarizada
validada previamente, lo que explicaria la mayor
prevalencia de este FPre. En los SUH no suelen ha-
ber protocolos o programas educacionales en este
sentido y tampoco se registrd si el médico realizé
algun tipo de consejo particular para tratar de
mejorar la adherencia al tratamiento, y esto pue-
de haber contribuido a la falta de relacién de este
FPre con la mortalidad y la reconsulta a 30 dias.

Varios estudios han sefialado que la asociacién
entre anemia e insuficiencia cardiaca se correlacio-
na con un peor prondstico®®?*’, dato que el estudio
PAPRICA no ha podido corroborar. En nuestra se-
rie se considerd la anemia como FPre en un 3,9%,
inferior a otras series de nuestro medio con un

16-18%''. Sin embargo, la prevalencia de la
anemia que no alcanzaba una magnitud suficiente
para considerarla FPre (pero si comorbilidad aso-
ciada) fue muy superior en este grupo, del
57,7%, muy similar al observado en el grupo con-
trol sin FPre (59,6%). Por ello, es posible que el
papel de la anemia como FPre haya sido infravalo-
rado en este estudio y, en cualquier caso, es pro-
bable que la anemia sea mejor factor predictivo
de resultados a largo que a corto plazo. Asi lo se-
flalan los modelos predictivos desarrollados por
Lee et al., en donde el analisis multivariable fue
significativo en el modelo de mortalidad a 1 afio
(OR =1,37; IC 95% 1,05-1,78), pero no fue pre-
dictivo en el modelo de mortalidad a 30 dias*, o
por Harjola et al. en donde la anemia se asoci6 a
peor mortalidad a 3-12 meses tras el alta
(HR =1,37; IC 95% 1,07-1,76) pero no en los 3
primeros meses®*. Tampoco se analizé en nuestro
estudio si en los casos considerados se llevd a ca-
bo un tratamiento especifico, ya sea transfusiéon o
perfusién de hierro endovenoso®, hechos que po-
drian haber favorecido la evolucién posterior del
paciente.

La presencia de una emergencia hipertensiva se
consider6 como FPre en un 5%, de forma similar a
otras series''®. En un estudio previo, el grupo ICA-
SEMES ha sefialado la presencia de hipotension ar-
terial como un factor independiente de mal pro-
néstico a corto plazo (OR = 4,8; IC 95% 1,6-14,5).
En cambio, en el estudio PAPRICA, la ICA precipita-
da por hipertensién arterial (HTA) no sélo no se
asocié a un mejor prondstico, sino que hubo una
tendencia no significativa a una mayor incidencia
de reconsultas a 30 dias. Es posible que al incidir
en un mejor control ambulatorio de la HTA esta
tendencia podria invertirse.

El estudio PAPRICA presenta una serie de limi-
taciones que deben comentarse. Se trata de un
analisis retrospectivo, aunque en la hoja de reco-
gida de datos se consigné especificamente el FPre
responsable y se consigné un marco general de
asignacion. La identificacién de un Unico FPre por
episodio plantea la cuestiéon del sesgo de selec-
cién a favor de un determinado FPre. También es
sabido que la entrevista e impresién clinica pue-
den ser insuficientes para detectar la falta de ad-
herencia a la dieta o tratamiento. Ademas no se
analiz6 si una vez detectado un FPre, éste era co-
rregido o recibia un tratamiento adecuado, tanto
durante su estancia en el SUH, durante su hospi-
talizacién o tras el alta, lo que podia modificar en
uno u otro sentido los resultados a 30 dias. Ade-
mas, dado que el método estadistico empleado
en este estudio estd diseflado para examinar aso-
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ciaciones entre variables, no podemos extraer
conclusiones de como éstas causan o previenen
readmisiones o mortalidad a corto plazo. Tampo-
co hemos analizado otros FPre considerados en
otros estudios, como pueden ser la ia-
trogenia por un tratamiento médico inadecuado'®",
factores emocionales''?, la administracion de
farmacos en ensayos clinicos o la intoxicacién di-
gitalica®. Finalmente, como se trata de un analisis
secundario de un registro, no se realiz6 un calculo
del tamafio de la muestra para el objetivo concre-
to del estudio PAPRICA y por ello el nimero de
eventos para algunos grupos fue demasiado bajo
y, consecuentemente, el error beta asumido ha si-
do alto y las estimaciones inestables. Los puntos
fuertes de nuestro estudio son tratarse de un estu-
dio multicéntrico que incluye pacientes ingresados
y dados de alta desde los SUH, y, en nuestro co-
nocimiento, es el primer estudio que analiza el
papel de los FPre desde la perspectiva de los SUH
(sin sesgos de inclusién de pacientes) en relacién
al pronéstico a corto plazo, tanto en relacién a la
mortalidad como a las reconsultas.
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The influence of precipitating factors on short-term prognosis in acute heart failure:
the PAPRICA study

Aguirre Tejedo A, Miré i Andreu O, Jacob Rodriguez J, Herrero Puente P, Martin Sanchez F), Llorens Soriano P,
Alemany X

Background and objective: Few studies have analyzed the impact of precipitating factors on the management of acute
heart failure (AHF). The PAPRICA study sought to explore the relationship between identifying the precipitating factor in
AHF and the 30-day mortality and emergency department revisit rates after the episode.

Methods: Retrospective, multicenter study of AHF cases with follow-up data in the EAHFE registry (Epidemiology of
Acute Heart Failure Emergencies). From the records of AHF episodes attended in 8 Spanish emergency departments in
April 2007, we extracted the clinical characteristics of each episode and the short-term outcomes (30-day mortality and
revisits). Patients were classified by absence or presence of a known precipitating factor for the AHF episode. Only the
precipitating factor responsible for the episode was recorded.

Results: Data for 662 cases were included. A precipitating factor was registered for 51.4% of the cases. At 30 days,
overall mortality was 6.2% and revisits were made by 26.6% of the patients. The most common precipitating factors
were infection (22.2%), tachycardia (13%), hypertensive emergency (4.9%), treatment nonadherence (4.2%), anemia
(3.9%), and myocardial ischemia (3.7%). Between cases in which a precipitating factor was identified and cases with no
factor recorded in the database, we detected no significant differences in 30-day mortality (5.0% vs 7.5%, P=.25) or
revisiting rates (29.3% vs 23.8%, P=.12). On analyzing precipitating factors individually, we noted that a smaller
percentage of patients with respiratory infections revisited within 30 days, but there was no association with mortality. A
few trends were observed for other precipitating factors, but no differences reached statistical significance.

Conclusions: The identification of a precipitating factor was unrelated to short-term prognosis in the PAPRICA study.
However, it is possible that certain precipitating factors, particularly respiratory infection, might be associated with
different outcomes for patients in whom no factor was identified. [Emergencias 2012;24:438-446]

Key words: Acute heart failure. Emergency health services. Precipitating factors. Mortality. Emergency department
revisits.
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RESUMEN

Objetivo: Evaluar los factores precipitantes (FP) asociados a los episodios de insuficiencia cardiaca aguda
y si se asocian con el prondstico a medio plazo.
Pacientes y métodos: Estudio multiproposito prospectivo de la cohorte EAHFE. Como FP se incluyeron:
infeccion, fibrilacion auricular rapida (FAR), anemia, urgencia hipertensiva, trasgresion terapéutica-
dietética, y sindrome coronario agudo sin elevacion del ST (SCASEST). Como grupo control se escogid a
los pacientes sin FP reconocido. Se calcularon las hazard ratio (HR) crudas y ajustadas para la reconsulta
a urgencias y la mortalidad por cualquier causa a 90 dias.
Resultados: Se incluyeron 3.535 pacientes, el 72% con FP. Respecto a los pacientes sin FP reconocido,
presentaron menor mortalidad los pacientes con FAR (HR 0,67; 1C95% 0,50-0,89) y urgencia hipertensiva
(HR 0,45; 1C95% 0,28-0,72) y mayor los pacientes con SCASEST (HR 1,79; IC95% 1,19-2,70). La reconsulta
fue menor en los pacientes con infeccion (HR 0,74; 1C95% 0,64-0,85), FAR (HR 0,69; 1C95% 0,58-0,83) y
urgencia hipertensiva (HR 0,71; IC95% 0,55-0,91). Estas diferencias persistieron en todos los modelos
ajustados, excepto las relacionadas con la urgencia hipertensiva.
Conclusion: En 3 de cada 4 pacientes con insuficiencia cardiaca aguda se identifica un FP, pudiendo este
influir en los resultados a medio plazo. El SCASEST y la FAR se asociaron a una mayor y menor mortalidad
a 90 dias respectivamente, y la FAR y la infeccion a una menor probabilidad de reconsulta a 90 dias.
© 2015 Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

PAPRICA-2 study: Role of precipitating factor of an acute heart failure episode
on intermediate term prognosis

ABSTRACT

Objective: To evaluate the precipitating factors (PF) associated with acute heart failure and their
association with medium-term prognosis.

Patients and methods: Multipurpose prospective study from the EAHFE Registry. We included as PF:
infection, rapid atrial fibrillation (RAF), anaemia, hypertensive crisis, non-adherence to diet or drug
therapy and non-ST-segment-elevation acute coronary syndrome (NSTEACS). Patients without PF were
control group. Hazard ratios (HR) crudes and adjusted for reconsultations and mortality at 90 days were
calculated.

© Los nombres de los integrantes del grupo ICA-SEMES estan relacionados en el anexo 1.
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Results: 3535 patients were included: 28% without and 72% with PF. Patients with RAF (HR 0.67; 95%CI
0.50-0.89) and hypertensive crisis (HR 0.45; 95%CI 0.28-0.72) had less mortality and patients with
NSTEACS (HR 1.79; 95%CI 1.19-2.70) had more mortality. Reconsultation was fewer in patients with
infection (HR 0.74; 95%CI 0.64-0.85), RAF (HR 0.69; 95%CI 0.58-0.83) and hypertensive crisis (HR 0.71;
95%Cl 0.55-0.91). These differences were maintained in all the adjusted models except for hypertensive

crisis.

Conclusions: One PF is identified in 3 out of 4 patients and it may influence medium-term prognosis. At
90 days, NSTEACS and RAF were associated with more and less mortality respectively, and RAF and
infection with less probability of reconsultation.

© 2015 Elsevier Espafia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) es la primera causa
de consulta médica y de hospitalizacion en los servicios de
urgencias hospitalarios (SUH). Los episodios de ICA pueden estar
desencadenados por una serie de factores precipitantes (FP) bien
definidos. Existen pocos estudios que valoren estos factores,
y ain menos que hayan investigado su incidencia en el
prondstico'?. En el estudio PApel pronéstico de los PRecipi-
tantes de un episodio de Insuficiencia Cardiaca Aguda (PAPRICA)
no se evidencié una asociacion entre FP y mortalidad a 30 dias y
solo la infeccién se asoci6 con una menor tasa de reconsulta
a 30 dias®. Se estimé que un seguimiento relativamente corto
(30 dias) y un tamafo muestral limitado (662 casos) podrian
haber influido en los resultados, por lo que se planifico el
presente estudio con el objetivo de evaluar la frecuencia de
los FP y su posible asociacion con el pronostico a medio plazo
en la ICA.

Pacientes y métodos

El PAPRICA-2 es un analisis secundario del Registro Epidemio-
logy of Acute Heart Failure in Emergency departments (EAHFE) en el
que participan 29 SUH espafioles que recogen de forma consecu-
tiva a todos los pacientes diagnosticados de ICA en funcion de
criterios clinicos, con excepcion de los que presentan coetanea-
mente un sindrome coronario agudo (SCA) con elevacion del ST*.
En el estudio participaron los pacientes en los que se consignoé la
variable «FP del episodio de ICA». Esta variable podia codificarse
como «ausencia de FP reconocido» o como «existencia de FP», y en
este Gltimo caso se consideraron 6 FP: «infecci6n», si presentaba
fiebre y criterios de infeccion previa o simultaneamente al episodio
de ICA; «fibrilacion auricular (FA) rapida» si tenia una frecuen-
cia > 120 por minuto y precisaba tratamiento; «anemia», si
presentaba una hemoglobina < 10 g/dl; «urgencia hipertensiva»
si la presion arterial sistdlica inicial era > 160 mmHg y precisaba
tratamiento vasodilatador; «trasgresion terapéutica o dietética», en
caso de incumplimiento del tratamiento o la dieta; y «SCA sin
elevacion del ST» (SCASEST, en base a los criterios de la Sociedad
Europea de Cardiologia), si el episodio coincidia en el tiempo. Cada
paciente podia presentar mas de un FP, los cuales eran asignados a
juicio del clinico que atendia al paciente. En estos casos, el paciente
se incluy6 de forma repetida en el analisis individual de cada uno
de los FP que presentaba.

Las variables independientes recogidas fueron edad, sexo,
hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, cardiopatia
isquémica, cardiopatia valvular, enfermedad vascular cerebral,
enfermedad arterial periférica, FA permanente, insuficiencia renal
cronica (creatinina > 2 mg/dL), episodios previos de ICA, clase
funcional de la NYHA e indice de Barthel, presion arterial sistolica,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, saturaciéon arterial
basal de oxigeno, cifras séricas de hemoglobina, creatinina, sodio
y potasio, y destino final del paciente (ingreso o alta desde
urgencias). Las variables resultado de este estudio fueron la
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reconsulta a urgencias por nuevos episodios de ICAy la mortalidad
por cualquier causa, que se comprobaron mediante consulta
de la historia clinica y/o contacto telefonico. El protocolo fue
aprobado por el CEIC de cada centro y los pacientes firmaron un
consentimiento informado.

Las variables cuantitativas se expresaron como media y
desviacion estandar y las cualitativas como valores absolutos
y porcentajes. Se construyeron tablas de supervivencia de Kaplan-
Meier truncadas a 90 dias y se compararon los grupos con FP y
sin FP reconocido mediante el test de log-rank. Las diferencias se
expresaron como hazard ratios (HR) con su intervalo de confianza
del 95% (1C95%). Se construyeron diferentes modelos multivariable
progresivos mediante el método de riesgos proporcionales de
Cox, que se definieron a priori en funcién de las variables que han
demostrado que influyen en el pronostico de la ICA: modelo A,
ajustado por edad y sexo; modelo B, que afiadia al modelo A la
clase NYHA y el indice de Barthel; modelo C, que afiadia al modelo
B la presion arterial sistélica, saturacion arterial basal de oxigeno y
creatinina y sodio séricos; y modelo D, que afiadia al modelo C el
ingreso hospitalario o alta desde urgencias. Se acept6 que existian
diferencias significativas cuando el valor de p fue < 0,05 o el
1C95% de la HR excluia el valor 1.

Resultados

Se incluyeron en el presente estudio 3.535 pacientes: 973 (28%)
sin FP reconocido y 2.562 (72%) con FP. Estos consistieron en
infeccion en 1.369 (39%), FA rapida en 636 (18%), anemia en 263
(7%), urgencia hipertensiva en 255 (7%), trasgresion terapéutica
o dietética en 167 (5%) y SCASEST en 112 (3%) (en 228 pacientes
se registr6 mas de un FP). Comparativamente, los pacientes con
FP tenian con mayor frecuencia hipertension arterial y con menor
frecuencia cardiopatia isquémica y cardiopatia valvular, mayor
presion arterial sistolica, frecuencia cardiaca y frecuencia respi-
ratoria, menor saturacion basal de oxigeno y concentracion
sanguinea de hemoglobina, y fueron ingresados con menor
frecuencia (tabla 1).

Los pacientes con una infeccion, una FA rapida o una urgencia
hipertensiva tuvieron unos riesgos proporcionales significativa-
mente inferiores de reconsulta que los pacientes sin FP
identificado (HR 0,74, 1C95% 0,64-0,85; HR 0,69, IC95% 0,58-
0,83; y HR 0,71, 1C95% 0,55-0,91, respectivamente). Asimismo,
los pacientes con FA rapida o urgencia hipertensiva presentaron
una menor mortalidad (HR 0,67, 1C95% 0,50-0,89; y HR 0,45,
1C95% 0,28-0,72, respectivamente), y en los pacientes con
SCASEST fue mayor (HR 1,79, IC95% 1,19-2,70) (fig. 1). En el
estudio multivariante, la infeccion y la FA rapida continuaban
teniendo una asociacion inversa y estable en todos los modelos
con la reconsulta a urgencias, mientras que la urgencia
hipertensiva perdia esa asociacién en los modelos maximos
(Cy D). Con respecto a la mortalidad, la FA rapida y el SCASEST
seguian siendo factores protectory favorecedor, respectivamente,
mientras que la urgencia hipertensiva perdia de nuevo su
asociacion en los modelos maximos (fig. 1).
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Tabla 1
Caracteristicas de los pacientes incluidos en el presente estudio
Total Sin factor precipitante identificado Con factor precipitante identificado p
N=3.535 N=973 N=2.562
Epidemiologia
Edad, media (DE) 80 (10) 80 (10) 80 (10) 027
Sexo mujer, N (%) 2.036 (57,6) 546 (56,1) 1.490 (58,2) 0,29
Comorbilidad (N (%))
Hipertension arterial 2.943 (83,3) 784 (80,6) 2.159 (84,3) 0,01
Diabetes mellitus 1.438 (40,7) 394 (40,5) 1.044 (40,8) 0,92
Dislipidemia 1.417 (40,1) 407 (41,8) 1.010 (39,5) 021
Cardiopatia isquémica 1.061 (30,0) 322 (33,1) 739 (28,9) <0,05
Cardiopatia valvular 906 (25,6) 285 (29,3) 621 (24,2) <0,01
Enfermedad vascular cerebral 444 (12,6) 116 (11,9) 328 (12,8) 0,51
Enfermedad arterial periférica 295 (8,3) 69 (7,1) 226 (8,8) 0,11
Fibrilacion auricular permanente 1.730 (48,9) 455 (48,6) 1.275 (49,8) 0,12
Insuficiencia renal crénica (creatinina > 2 mg/dL) 777 (22,0) 219 (22,5) 558 (21,8) 0,67
Episodios previos de insuficiencia cardiaca aguda 2.172 (62,4) 615 (64,1) 1.557 (61,7) 0,22
Situacion basal previa a la descompensacion
Clase funcional de la NYHA, N (%) 0,36
I 789 (22,3) 192 (21,9) 597 (24,9)
1l 1.676 (47,4) 457 (52,2) 1.219 (50,8)
il 755 (21,4) 211 (24,1) 544 (22,7)
I\% 7 (1,6) 6(1,8) 41 (1,7)
Indice de Barthel (puntos), media (DE) 6 (28) 77 (28) 76 (27) 0,27
Tipo de disfuncion (por ecocardiografia), N (%)’ 0,06
Disfuncién sistélica, N (%) 719 (57,6) 231 (61,8) 488 (55,8)
Disfuncion diastdlica, N (%) 529 (42,4) 143 (32,8) 386 (44,2)
FEVI, media (DE) 52 (15) 51 (17) 53 (15) 0,13
FEVI en pacientes con disfuncion sistélica, media (DE) 39 (12) 37 (13) 40 (12) 0,08
Episodio actual de insuficiencia cardiaca aguda, media (DE)
Presion arterial sistélica (mmHg) 143 (29) 139 (24) 144 (30) <0,001
Frecuencia cardiaca (Ipm) 92 (25) 83 (19) 95 (27) < 0,001
Frecuencia respiratoria (rpm) 23 (7) 22 (7) 24 (7) < 0,001
Saturacion arterial basal de oxigeno (%) 92 (7) 93 (6) 91 (7) < 0,001
Hemoglobina (g/L) 120 (21) 121 (19) 119 (21) <0,05
Creatinina (mg/dL) 1,3 (0,8) 1,3(0,7) 1,3 (0,8) 0,99
Sodio (mEq/L) 138 (5) 138 138 (6) 0,001
Potasio (mEq/L) 4,4 (0,7) 4,4 4,4 (0,7) <0,05
Disposicion (N (%))
Ingreso hospitalario 2.765 (78,2) 662 (68,2) 2103 (74,8) < 0,001

FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.

En negrita, se destacan los valores de p que se consideraron estadisticamente significativos.
Se consignd en caso de disponerse de un estudio realizado los 12 meses previos a su atencién en urgencias, lo cual sucedi6 en 1.248 pacientes.

Discusion

La identificacion de FP de la ICA en el 72% de casos se encuentra
en una zona intermedia de lo comunicado por otros estudios
similares (50-100%) y la infeccion fue, como en la mayoria de ellos,
el FP mas frecuente!>®. Es dificil realizar comparaciones entre
estudios debido a la heterogeneidad de sus ambitos y disefos. Asi,
parece haber una mayor frecuencia de SCA en los realizados en
unidades de cuidados intensivos y unidades coronarias®, o de
trasgresion del tratamiento o de la dieta en los pacientes
ingresados en salas de cardiologia®. También existe una disparidad
en cuanto a los FP considerados en los diferentes estudios para el
andlisis. Para realizar estas comparaciones fiables en futuros
estudios seria necesario estandarizarlos siguiendo los propuestos
por el Standardized Reporting Criteria Working Group’.

Si bien algunos estudios han relacionado la infecciéon con un
incremento en la mortalidad intrahospitalaria principalmente en
mayores de 75 afios®, otros no han detectado esta asociaciéon®4. En
nuestra serie no hemos encontrado tal relaciéon en ninguno de los
2 estudios PAPRICA, aunque si hemos constatado que la infeccion
se asoci6 a menor riesgo de reconsulta®. Este hallazgo, no valorado
en estudios previos, podria aportar un dato mas a la hora de definir

el perfil de riesgo de reconsulta que habitualmente incluye
comorbilidades pero no el FP.

La relacion temporal entre FA e ICA y su influencia sobre el
prondstico ha sido analizada recientemente con resultados
dispares. Asi, en el estudio de Smit et al.?, la presencia de FA
previa a la aparicion de ICA se asociaba a mayor supervivencia
tras el alta, mientras que, por el contrario, en el estudio de
McManus et al.’® la FA de novo se asociaba a mayor mortalidad
intrahospitalaria y tras el alta. Sin embargo, no hay datos en la
literatura médica sobre la influencia en el pronostico a medio
plazo de la FA rapida como FP. En nuestro trabajo, se asoci6 a
menor riesgo de reconsulta y mortalidad a 90 dias de forma
consistente en todos los modelos. De todas formas, debe tenerse
en cuenta que la FA y la ICA presentan una relacion reciproca,
en la que ambas pueden ser causa o efecto, y requieren un
tratamiento simultaneo.

El aumento de la mortalidad y la reconsulta en los SCA
asociados a ICA probablemente sea debido a la mayor progresion
de la enfermedad coronaria. Nuestro estudio corrobora que, aun
teniendo en cuenta solamente a los pacientes con SCASEST, la ICA
asociada a SCA como FP tiene mayor mortalidad, si bien estos
pacientes con SCASEST no presentaron mas revisitas tras el alta.
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Figura 1. Izquierda: curvas de supervivencia acumulada a 90 dias para la reconsulta a urgencias (superior) y la mortalidad (inferior) en funcién de la presencia de factores
precipitantes del episodio de insuficiencia cardiaca aguda. Derecha: riesgos proporcionales crudos y ajustados para las curvas de supervivencia de reconsulta a urgencias
(arriba) y mortalidad (abajo) a 90 dias para aquellos factores precipitantes del episodio de insuficiencia cardiaca aguda que resultaron estadisticamente significativos en el
estudio univariado. Modelo A: incluye en el ajuste factores epidemiologicos (edad y sexo). Modelo B: incluye en el ajuste factores epidemioldgicos (edad y sexo) y del estado
basal del paciente (clase funcional de la NYHA e indice de Barthel). Modelo C: incluye en el ajuste factores epidemiol6gicos (edad y sexo), del estado basal del paciente (clase
funcional de la NYHA e indice de Barthel) y del episodio actual de insuficiencia cardiaca aguda (presion arterial sistélica, saturacién arterial basal de oxigeno, creatinina y
sodio). Modelo D: incluye en el ajuste factores epidemiologicos (edad y sexo), del estado basal del paciente (clase funcional de la NYHA e indice de Barthel), del episodio actual
de insuficiencia cardiaca aguda (presion arterial sistolica, saturacion arterial basal de oxigeno, creatininay sodio) y de disposicion final del paciente (ingreso hospitalario o alta

directa desde urgencias).

Como limitaciones del estudio, debemos destacar que la
identificacion de un FP puede ser superior a la registrada
habitualmente al tratarse del andlisis de un registro que incluye
el FP enrecogida de datos. En cambio, la trasgresion de la dieta o del
tratamiento pueden haber sido infradiagnosticados por tratarse de
una entrevista realizada en el marco de una asistencia en
urgencias. No se ha analizado si el manejo de los episodios fue
adecuado (se trata de un registro de practica clinica habitual) lo
que podria influir en las tasas de mortalidad y reconsulta.
Finalmente, constatar que se han limitado los modelos de ajuste
a los factores disponibles en cualquier SUH espafiol.

Con todo, creemos que los resultados de este estudio podrian
ayudar al clinico a la hora de decidir estrategias de manejo que
pueden incluir desde el alta directamente desde urgencias hasta el
ingreso en unidades de corta estancia o en planta convencional.
Ademas, creemos que este estudio reafirma la necesidad de
identificar y corregir los posibles FP de una ICA, puesto que pueden
implicar pronosticos diferentes, especialmente si se realiza un
tratamiento especifico del FP.
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REVISION

Prevalencia de factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca aguda y su impacto pronéstico:
una revision sistematica

Alfons Aguirre Tejedo’, Oscar Miré?

La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) se ha convertido en un problema de salud plblica de primer orden, represen-
tando el principal motivo de consulta y de hospitalizacion en los servicios de urgencias (SU) de pacientes mayores de
65 afios. A pesar de la elaboracion de diferentes guias de manejo de la ICA en los Gltimos afios, las tasas de reingreso
y mortalidad siguen siendo elevadas. En el SU se recomienda el diagndstico, la estabilizacién y la definicién del perfil
clinico del paciente con ICA. Un paso més seria la deteccién de los posibles factores desencadenantes del proceso ac-
tual, con el fin de corregirlos y contribuir a un éptimo manejo. No existen muchos trabajos que analicen los factores
desencadenantes de la ICA y su papel prondstico. El objetivo de esta revision sistematica es el andlisis de la prevalen-
cia de los factores precipitantes en la ICA y su relacién con el prondstico (reingreso y mortalidad).

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca aguda. Factores precipitantes. Prondstico.

Precipitating factors in acute heart failure: a review

Acute heart failure (AHF) has become a public health problem of the first magnitude: it is the main cause of emergen-
cies and hospitalization in patients over the age of 65. Various guidelines for managing AHF have been drafted in re-
cent years, yet we continue to see high readmission and mortality rates. The emergency department is where patients
with AHF should be diagnosed and stabilized, and their clinical picture established. A next step would be to identify
the factors that may have led to the acute event so that it can be managed optimally. Few studies have analyzed pre-
cipitating factors in AHF and their role in prognosis. This review analyzes the prevalence of precipitating factors and
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Introduccion

La insuficiencia cardiaca aguda (ICA) se define como
el inicio rapido de signos y sintomas debido a una fun-
ciéon cardiaca anormal, con o sin enfermedad cardiaca
previa'. En Espafa su prevalencia es del 6,8% en mayo-
res de 45 anos, y alcanza el 16% en mayores de 75
afnos?. Es la primera causa de consulta y hospitalizacion
en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH) en los
mayores de 65 afios®. Puede presentarse como un pri-
mer episodio, o ICA de novo, o tratarse de pacientes
con insuficiencia cardiaca crénica (ICC) que se descom-
pensan. En estos casos se puede detectar algunos facto-
res precipitantes (FP) que fisiopatolégicamente condi-
cionan un aumento de la retencién de liquidos y la
aparicién de los sintomas (Tabla 1).

Su manejo comienza en urgencias en el 80% de los
casos® y hasta el 75% precisara hospitalizacion®. La ICA
sigue teniendo cifras de reconsulta y mortalidad a 30 di-
as altas, del 20% y 9,4%, respectivamente, en los SUH
espafioles®. Estos resultados podrian deberse, en parte, a
la influencia de la presién asistencial sobre la decisién
del alta. En urgencias se debe realizar un diagnéstico y
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determinar el tipo de insuficiencia cardiaca, mientras se
estabiliza al paciente. También se deben buscar los FP
que han provocado el episodio, dado que su correccion
podria permitir un manejo mas 6ptimo®®. Sin embargo,
no hay muchos trabajos que analicen qué papel juegan
los FP en el tratamiento y el pronéstico de la ICA. Por
ello, el objetivo de esta revision sistematica es analizar la
prevalencia en general de los diferentes FP y, en particu-
lar, en algunos subgrupos de pacientes con ICA, asi co-
mo analizar su influencia en el pronéstico, especialmen-
te por lo que se refiere al reingreso y la mortalidad.

Método

Se revisé la literatura en inglés y espafiol, a través de
las bases de datos Medline, Google Scholar y BioMed-
Central entre los afios 1985 y 2015 (marzo) y usando
como descriptores “heart failure + precipitating factor” y
“heart failure + precipitant factor”. A. Aguirre y O. Miro
revisaron los resimenes de los articulos y se descartaron
aquellos estudios que no contuviesen material original o
no correspondiesen con los objetivos planteados de bus-
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Tabla 1. Factores precipitantes de insuficiencia cardiaca aguda

FACTORES ESTANDARIZADOS

e Infecciones sistémicas (respiratorias, urinarias, etc.).

¢ Hipertension no controlada.

* [squemia cardiaca aguda/infarto de miocardio.

e Arritmias (fibrilacion auricular rapida, flutter, bradicardia, etc.).

¢ Incumplimiento del tratamiento y la dieta.

¢ Toxicidad (cocaina, digital, alcohol, etc.).

e Valvulopatias agudas (insuficiencia mitral, etc.).

e Estados con gasto cardiaco aumentado (beri-beri, tirotoxicosis, etc.).

¢ Miocarditis.

* Embolismo pulmonar.

e Desarrollo de comorbilidades (anemia, hipotiroidismo, insuficiencia
renal, etc.).

FACTORES NO ESTANDARIZADOS

® Prescripcion inadecuada de farmacos o dosis (antiinflamatorios,
tiazolidindionas, antagonistas nuevos del calcio, diuréticos, etc.).

o Estrés fisico.

e Estrés emocional.

® Embarazo.

¢ Contaminacion ambiental.

e Intervenciones quirdrgicas.

* Hipoalbuminemia grave.

En negrita: factores prevenibles.

queda por consenso (Figura 1). Como criterio de inclu-
sién se exigié que fueran articulos de investigacién origi-
nales y que describieran los FP y su prevalencia. Como
FP se consideraron las infecciones, la hipertension arte-

rial (HTA) no controlada, la trasgresién dietética o la
trasgresion terapéutica, el sindrome coronario agudo
(SCA), las arritmias, la anemia, la insuficiencia renal agu-
da, el tromboembolismo pulmonar (TEP) y la insuficien-
cia renal aguda (IRA). Posteriormente, se revisaron a tex-
to completo los articulos seleccionados, asi como las
referencias cruzadas para verificar si existian otros traba-
jos que hubiesen escapado a la bldsqueda inicial. Se ex-
cluyeron las revisiones, cartas y los trabajos que solo hi-
cieran referencia a un Unico FP. El acceso a la base de
datos se realiz6 en marzo de 2015.

Resultados

La busqueda inicial proporcioné 17 articulos proce-
dentes de MEDLINE y 4 articulos adicionales a partir de
las bases Google Scholar y BioMed Central (Figura 1).
Se analizaron 18 articulos y 6 referencias cruzadas obte-
nidas a partir de los mismos a texto completo. Final-
mente se consideraron validos 20 articulos, pues de los
24 iniciales se descartaron uno por ser un subanalisis de
un estudio randomizado, otro por no incluir el SCA co-
mo FP y dos articulos por tratarse de estudios en sub-
grupos de pacientes en los que podria existir un sesgo
de seleccion. La Tabla 2 presenta de forma resumida las

Referencias

MEDLINE. N: 231

Referencias

Google Scholar. N: 964

v

BioMed Central. N: 51

17 articulos
identificados mediante
el criterio de busqueda

<

v

4 articulos adicionales

—

18 articulos

3 descartados

(2 revisiones y 1 carta)

}

6 referencias
cruzadas

152

24 articulos a texto
completo revisados

h 4

—

4 descartados tras
lectura critica

20 articulos incluidos

Figura 1. Proceso de seleccién de estudios.




Aguirre Tejedo A, et al. Emergencias 2017;29:185-193

Tabla 2. Pacientes incluidos por cada centro participante en el estudio

Michaelsen et al.’”  Alemania  Cardiologia 179 85,5 Unica Trasgresion terapéutica- NA NA
1998 dietética (42)
SCA (13,4)
Tratamiento inadecuado (12,3)
Taquiarritmias (6,1)
HTA (5,6)

Erk O et al® Turquia Urgencias Unica Infeccion (41) NA NA
2004 Taquiarritmias (38)
Infarto y TEP (25)
HTA (16)
Trasgresion terapéutica-
dietética (14)
Miscelanea (25)

Zannad F et al.? Francia ucl/uc 599 92 Multiple SCA (42) NA NA
(EFICA) 2006 Arritmia (25)

Infeccion (20)

HTA (8)

Trasgresion terapéutica (7)

Miscelanea (25)

Formiga et al.™ Espafia Medicina Muiltiple Infeccion (29)
2007 interna Taquiarritmias (22)
Anemia (15,7)
HTA (13)

Trasgresion terapéutica (12)
Trasgresion dietética (6,5)
SCA (3)

Fonarow G et al.”®  Estados ICAhospi- 48.612 61,3 Muiltiple Infeccion (15,3) HTA (/90 d) Infeccion
(OPTIMIZE-HF) Unidos talizadas SCA (14,7) (+/lhosp)
2008 (259 hospitales) Taquiarritmias (13,5) SCA (+/lhosp);
HTA (10,7) (+/90 d)
Trasgresion terapéutica (9) IRA (+/lhosp);
IRA (6,8) (+/90 d)
HTA (~/lhosp);
(/90 d)
(continta)
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Tabla 2. Pacientes incluidos por cada centro participante en el estudio (continuacién)

Autores
(Estudio)

Pais/afno

Nimero
de
pacientes

Seleccion
de
enfermos

Pacientes
con factor
precipitante
(%)

Asignacion
factor
precipitante

Factores precipitantes
(%)

Relacion con
reconsulta
(sentido de
la asociacion/
tiempo de
seguimiento)

Relacion con
mortalidad
(sentido de
la asociacion/
tiempo de
seguimiento)

Dominguez et al.”

Biegus et al.”*

Follath et al.”
(ALARM-HF)

Diaz A et al.*®

Aguirre et al.”
(PAPRICA)

Taylor DM et al.®

Logeart Det al.*
(OFICA)

Pinho-Gomes AC
et al*

Liagat Ali et al.**

Miré et al.**
(PAPRICA 2)

Espafa
2010

Polonia
2011

Europa
México
Australia
2011
Argentina
2011

Espafa
2012

Australia
2012

Francia
2013

Portugal
2013

Pakistan
2014

Espafia
2014

ICA> 70 anos, 386
medicina
interna,
cardiologia

Cardiologia 270

UCI, UC,  4.953
planta

convencional

Cardiologia, 102
medicina
interna

Urgencias 662

Medicina 359

interna

Urgencias, 1.658
ucl, Uc,
planta

convencional

Cardiologia 201

Cardiologia 200

Urgencias ~ 3.535

89,6

NA

93,5

88,5

51

NA

70,5

98,6

85,5

72

Multiple

Mudltiple

Unica

Mdltiple

Unica

Mdltiple

Unica

Unica

Unica

Mdltiple

Taquiarritmias (22,3)

Infeccion (21,2)

Anemia (17)

IRA (12,7)

Hipoalbuminemia (11,4)

SCA (9)

Tto diurético inadecuado (43)

HTA (24)

SCA (8)

Taquiarritmias (8)

Infeccion (9)

SCA (37)

Arritmia (27)

Infeccion (16,3)

Trasgresion terapéutica (13,4)

Trasgresion dietética (52)

Trasgresion terapéutica (30)

Infeccion (29)

Arritmia (25)

SCA (22)

HTA (15)

Miscelanea (18)

Infeccion (22)

Taquiarritmias (13)

HTA (5)

Trasgresion terapéutica-
dietética (4)

Anemia (4)

SCASEST (4)

Infeccion (39,8)

SCA(17,3)

Taquiarritmias (16,2)

Trasgresion dietética (9,2)

Trasgresion terapéutica (6,7)

IRA (5,8)

Reduccion del tratamiento (5)
Administracion de fluidos (3,9)

Miscelanea (13,9)

Infeccion (27,2)

Taquiarritmias (23,7)

SCASEST (8,8)

HTA (6,2)

SCACEST (4,6)

SCA (63,2)

Taquiarritmias (14,4)

Trasgresion terapéutica-
dietética (8)

Valvulopatia (7)

Infeccion (6)

SCA (22,5)

HTA (13,2)

Trasgresion terapéutica (17,5)

Taquiarritmias (15,5)

Infeccion (6,5)

Anemia (3,5)

Infeccion (39)

Taquiarritmias (18)

Anemia (7)

HTA (7)

Trasgresion terapéutica-
dietética (5)

SCASEST (3)

NA

NA

Infeccion
(/30 d)

NA

NA

FA (/90 d)

Infeccion
(-/90 d)

IRA (+/lhosp)

Hipoalbu-
minemia
(+/Ihosp)

Tto diurético
inadecuado

(~/hosp)
HTA (~/lhosp)

NA

No FP (+/lhosp)

No relacion con

la mortalidad
a30d

NA

NA

NA

NA

FA (/90 d)

Isquemia
coronaria
(+/90 d)

FA: fibrilacién auricular; FP: factor precipitante; HTA: hipertension; ICA: insuficiencia cardiaca aguda; IRA: insuficiéncia renal aguda; Ihosp: intrahospi-
talaria; NA: no analizado; SCA: sindrome coronario agudo; SCACEST: sindrome coronario agudo con elevacién del ST; SCASEST: sindrome coronario
agudo sin elevacién del ST; TEP: tromboembolismo pulmonar; Tto: tratamiento; UC: unidad coronaria; UCI: unidad de cuidados intensivos.
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caracteristicas de los 20 estudios analizados. En resu-
men, los estudios incluyeron desde 101 hasta 48.612
pacientes (total: 66.486), y fueron publicados entre
1988 y 2015 (marzo). Existe una gran heterogeneidad
en cuanto a los disefios de los estudios, los FP analiza-
dos y sus ambitos. En seis de ellos los pacientes proce-
dian exclusivamente de salas de cardiologia, en cuatro
de medicina interna, en tres de urgencias y en los siete
restantes procedian de areas de hospitalizacién diversas,
dos de los cuales incluian urgencias. Catorce estudios
fueron realizados en paises europeos (5 en Espafia), tres
estudios analizan los resultados en poblacién americana
(2 EEUU, 1 Argentina), uno en poblacién australiana,
uno en Pakistan y uno es de caracter multicontinental.
En 13 estudios se contemplé la posibilidad de mas de
un FP y en los restantes solamente un Gnico FP (el mas
reciente si hubiese mas de uno). El FP mas prevalente
entre todos los que las series analizaban fue la infeccién
(9/20 estudios), seguido de las trasgresiones de la dieta
o el tratamiento (5/20 estudios). Las arritmias y el SCA
fueron los mas prevalentes en los estudios realizados en
unidades de intensivos (UCI) y coronarias (UC). Las di-
ferencias entre los distintos FP considerados en cada es-
tudio, la inclusién de un Unico o multiples FP y los ses-
gos de la prevalencia de los FP en relacién con los
diferentes ambitos de procedencia de los pacientes dan
una idea de la dificultad de establecer comparaciones
entre ellos.

La relacién de los FP con la reconsulta solamente se
analizd en tres estudios, en donde la HTA, las arritmias
y las infecciones se asociaron a menor riesgo de recon-
sulta a corto-medio plazo. La relaciéon con la mortali-
dad intrahospitalaria se analiz6 en cinco estudios. Las
infecciones, el SCA, la IRA, la hipoalbuminemia y la au-
sencia de un FP identificable se han relacionado con
un aumento de la mortalidad intrahospitalaria, mien-
tras que la HTA y un tratamiento diurético inadecuado
como FP se han relacionado con una menor mortali-
dad. La relacién con la mortalidad a corto (30 dias) y
medio plazo (90 dias) se analizé en tres estudios. Estas
aumentaban en relacién con el SCA y la IRA, y dismi-
nuian en relacién con la HTA y las arritmias como FP
de la ICA.

Discusion

1. Factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca aguda. Epidemiologia y descripcion

Los FP son capaces de provocar cambios fisiopatol6-
gicos que conducen a un deterioro del estado hemodi-
namico con la consecuente retencién de liquidos. Re-
cientemente se han estandarizado aquellos FP que se
consideran mas plausibles y que debieran considerarse
en futuros estudios al respecto’. No obstante, existen
trabajos que consideran otros posibles factores'™'? (Ta-
bla 1).

Las descompensaciones y hospitalizaciones constitu-
yen el 70% del gasto generado por la insuficiencia car-

diaca®. La identificacion de FP prevenibles permite dise-
far estrategias de manejo multidisciplinar, incluyendo la
educacién sanitaria, destinadas a evitar nuevos eventos
de descompensacion''.

La identificacién de al menos un FP en los pacientes
con ICA oscila entre un 60% y un 98%. Opasich et al.”
han sefialado que un esfuerzo insuficiente por parte del
clinico en tratar de identificar estos FP, por percibirlo
poco Gtil, podria explicar algunos de los porcentajes
mas bajos. Su prevalencia varia segin los estudios, te-
niendo en cuenta que se desarrollan en diferentes pai-
ses y ambitos hospitalarios. Pocos estudios analizan la
influencia de la identificacion de los FP sobre el pronds-
tico a corto plazo (mortalidad y reconsultas) y no he-
mos encontrado estudios de intervencién que analicen
si el manejo de estos FP puede modificar la estancia
media o el pronéstico. En la Tabla 2 se recogen los
principales estudios revisados'*'*'”**. A continuacién, se
describen los hallazgos mas relevantes a los factores
precipitantes mas frecuentes.

1.1. Infeccién

Es el FP mas frecuente en Espafia, tanto en los servi-
cios de medicina interna como de urgencias. En dos es-
tudios realizados en Portugal, las frecuencias diferian
desde el 58% en pacientes procedentes de medicina in-
terna® y el 6% en pacientes de cardiologia®. Estas dife-
rencias pueden deberse a sesgos de seleccion. Existen
varios mecanismos fisiopatolégicos por los que las infec-
ciones producen una descompensacion en pacientes
con cardiopatia previa®*. La taquicardizacién secundaria
al proceso febril acorta el llenado diastélico. El aumento
de la presion pulmonar inducido por la hipoxemia aso-
ciada a las infecciones respiratorias graves también in-
crementa la poscarga del ventriculo derecho. Todo ello
resulta en un desequilibrio entre el aporte y las deman-
das de oxigeno a la que pueden ser especialmente sus-
ceptibles los pacientes con cardiopatias previas y otras
comorbilidades, como puede ser la enfermedad pulmo-
nar obstructiva crénica (EPOC), que se puede dar hasta
en un 20%? y un 30% de los casos®. Ademas, el pro-
ceso inflamatorio de las miocarditis asociadas a infeccio-
nes viricas como la gripe puede producir una depresién
de la funcién miocérdica. Las infecciones mas frecuen-
tes son las respiratorias, aunque en los trabajos revisa-
dos no especifican si son viricas o bacterianas. En un
metaandlisis de 4.215 pacientes con neumonia adquiri-
da en la comunidad, el 14% present6 ICA*. Su papel
seria incluso mas notable en paises con climas frios*, y
hay estudios que demuestran un aumento de las des-
compensaciones cardiacas durante la estacién gripal®’.
Si bien no disponemos de datos sobre la influencia del
tratamiento de las infecciones sobre el curso de los epi-
sodios de ICA, si tenemos evidencias de que la vacuna-
cién gripal reduce el riesgo de hospitalizaciones por
ICA®.

1.2. Hipertensién arterial no controlada
La HTA estd presente en el 62%-72% de los casos
de ICA"?, Como FP, su frecuencia oscila entre el 5-
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24%, pero puede ser mas relevante en el caso de car-
diopatias degenerativas®. El aumento de la poscarga
afecta tanto a la contractilidad como a la funcién dias-
télica. El control ambulatorio adecuado de la HTA cons-
tituye una estrategia preventiva fundamental por ser un
FP y un factor etiolégico de cardiopatia.

1.3. Incumplimiento del tratamiento y la dieta

Su frecuencia oscila ampliamente, teniendo en
cuenta que en algunos estudios se analizaban bien
conjuntamente o bien por separado. Asi, la frecuencia
podia oscilar desde un maximo del 64%'" hasta un
minimo del 7% en el EFICA?, realizado en unidades
de intensivos y coronarias. Se ha sefialado que el perfil
del paciente no cumplidor seria el de un paciente va-
rén, mas joven y de nivel socioeconémico mas bajo,
con cardiopatia no isquémica y mayor nidmero de
hospitalizaciones previas por ICA'™®'*_ El incumpli-
miento de la dieta, a veces, va asociado al desconoci-
miento de recomendaciones sobre la ingesta diaria de
liquidos y sal, asi como el contenido de sodio de de-
terminados alimentos o farmacos'?. Su frecuencia po-
dria estar infraestimada, dado que su deteccién se ba-
sa en el interrogatorio del paciente o sus familiares,
con los posibles sesgos que comporta®. Sin embargo,
su blsqueda activa puede traducirse en una oportuni-
dad de iniciar medidas educativas y de prevencion. El
simple conocimiento del tratamiento no asegura un
adecuado cumplimiento™. Esto enfatiza aGn mas la ne-
cesidad de unidades multidisciplinarias que profundi-
cen en la labor educativa de estos pacientes. Dentro
de este capitulo, también se podria incluir la iatroge-
nia en el tratamiento. En el estudio de Formiga et al.™*
se sefial6 como FP el uso de medicacién perjudicial y
la supresién de medicacién beneficiosa en el 6,5% vy el
1,4% de los casos, respectivamente. Este riesgo podria
ser ain mayor en la poblacién anciana, debido a la
polifarmacia y su riesgo de interacciones®. También se
incluiria la administraciéon inadecuada de liquidos en
los pacientes hospitalizados®, la supresién o dosis in-
adecuadas de farmacos y la prescripciéon de farmacos
contraproducentes'*, tanto por sus efectos sobre la
contractilidad, en el caso de determinados antiarritmi-
cos, como sobre la retencién hidrosalina, en el caso
de los antiinflamatorios no esteroideos, los inhibidores
de la COX-2 y las tiazolidindionas'?. Si bien se habia
atribuido a los glucocorticoides esta capacidad, recien-
tes trabajos han puesto en duda este efecto perjudi-
cial, sefialando un posible efecto beneficioso sobre la
diuresis en pacientes resistentes a los diuréticos, me-
diante un aumento de la expresién de receptores de
péptidos natriuréticos*>*. La insuficiencia cardiaca pre-
cipitada por tratamientos inadecuados es otro campo
de intervencién para prevenir eventos®.

1.4. Sindrome coronario agudo

La enfermedad coronaria esta presente en mas del
50% de los pacientes de los principales registros de
ICA™. Su frecuencia como FP es mucho menor, pero
tiene especial relevancia en los estudios realizados en

servicios de cardiologia, unidades coronarias o unidades
de intensivos, en donde oscila entre el 22-60%?%272831-33,
Esto contrasta con la frecuencia inferior al 4% recogida
en los estudios PAPRICA®*, debido a que excluian los
pacientes con infarto con elevacién del ST (SCACEST;
pero no los SCA sin elevaciéon de ST —SCASEST-). En lo
que si coinciden diversos trabajos es que es el FP mas
frecuente en los episodios de ICA de novo*?32* Tam-
bién es mas frecuente en pacientes diabéticos*. Es sabi-
do el detrimento de la funcién ventricular asociado a la
isquemia miocardica, asi como su mejoria tras la revas-
cularizacién del miocardio viable*. En el registro GRA-
CE* se ha visto que el desarrollo de ICA es similar tanto
en los casos de SCACEST como SCASEST (15,6% vs
14,7%) aunque menor en los casos de angina inestable
(8%). Sin embargo, los pacientes que ingresan por ICA
tras un SCASEST recibirian menos intervenciones de re-
vascularizacién, lo que podria tener consecuencias ne-
gativas en el pronéstico®.

1.5. Arritmias

El deterioro hemodinamico causado por taquiarrit-
mias y bradiarritmias puede precipitar ICA. La mas fre-
cuentemente registrada en los estudios es la fibrilacion
auricular (FA). El ritmo répido e irregular, la pérdida de
la sincronia auriculoventricular, la pérdida de la contri-
bucién de la contraccion auricular al llenado ventricular
y el remodelado auricular, convierten a la FA en un po-
tencial FP de ICA*. Si bien en algunos casos sera dificil
dilucidar si la FA precipita la ICA o es esta Ultima quien
provoca la aparicién de la FA, es necesario el manejo
efectivo y simultaneo de ambas patologias”. En un tra-
bajo retrospectivo realizado en el servicio de urgencias,
el control de ritmo o de frecuencia precoz en pacientes
con patologias agudas descompensadas se asocié a me-
nor tasa de éxito y a un aumento (hasta 6 veces) de los
eventos adversos®. Esto plantea la hipétesis de que de-
be comenzarse el tratamiento de la patologia de base
descompensada antes de intentar el control de ritmo o
frecuencia de la FAs.

1.6. Anemia

Se considera un FP tanto por su contribucién a la is-
guemia miocérdica como por su efecto sobre la viscosi-
dad sanguinea y las resistencias periféricas'>. Si bien es
una comorbilidad presente en el 15% de los pacientes
con ICA', se tienen menos datos como FP de ICA,
puesto que muchos estudios no la contemplan. Tampo-
co tenemos muchos datos sobre cudl es su manejo mas
apropiado, aunque existe un consenso®' en que hemo-
globinas inferiores a 9 g/dl precisarian de transfusion.
Quedaria a criterio del profesional el nimero de con-
centrados, la velocidad de transfusién y las dosis de
diuréticos para evitar sobrecargas de volumen.

7. Insuficiencia renal aguda

Supone un aumento de la retencién de liquidos. Al
igual que la anemia, es una comorbilidad frecuente, pe-
ro ha sido registrada en pocos estudios***, que ade-
mas recogian varios FP por episodio.
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8. Tromboembolia pulmonar

Pocos estudios la recogen. Probablemente su fre-
cuencia estéd infraestimada en comparacién con estu-
dios post-mortem®.

2. Factores precipitantes de insuficiencia
cardiaca aguda en situaciones particulares

2.1. Pacientes diabéticos

El estudio ALARM-HF* mostré que los diabéticos
eran mas proclives a presentar como FP un SCA, arrit-
mias y mala adherencia al tratamiento. Las valvulopatias
y la cirugia como desencadenantes de ICA fueron me-
nos frecuentes. Las infecciones no fueron mas frecuen-
tes en este grupo.

2.2. Pacientes ancianos

No parecen existir diferencias en cuanto a la fre-
cuencia de los FP, mas alla de las diferencias en el dise-
fio de los estudios®?,.

2.3. Pacientes con ICA de novo

El estudio EHFS Il mostré que el SCA fue la causa
maés frecuente en este grupo con respecto a los pacien-
tes con descompensaciéon de una insuficiencia cardiaca
previa (42,2% vs 23,1%; p < 0,001)*". No hubo diferen-
cias como FP de las ICA de novo.

2.4. Pacientes con funcion sistélica preservada
frente a funcidn sistélica disminuida

En el estudio de Hermida et al.** no se encontraron
diferencias entre ambos grupos. En cambio, en otro es-
tudio® mostré que los FP potencialmente prevenibles se
daban con mayor frecuencia en los pacientes con fun-
cién sistélica preservada (68% vs 34%).

3. Relacion entre los factores precipitantes
de insuficiencia cardiaca aguda y el prondstico

La mayoria de registros no analizan si la identifica-
cién de un FP tiene una relaciéon con el pronéstico del
episodio, por lo que en este sentido los datos son mas
escasos que los relativos a la prevalencia.

3.1. Mortalidad intrahospitalaria

Las infecciones®, el SCA®, la insuficiencia renal agu-
da™* y la hipoalbuminemia®, asi como la ausencia de
FP identificado?, se han visto asociadas con un aumento
de la mortalidad intrahospitalaria. Hermida et al.** no
hallaron ninguna relacién. Se ha visto una menor morta-
lidad intrahospitalaria en los pacientes que presentaban
como FP un tratamiento diurético inadecuado, una HTA
no controlada® o una falta de adherencia a la dieta y el
tratamiento®, lo que indicaria la posibilidad de un mejor
pronéstico asociado a un correcto tratamiento.

3.2. Mortalidad a corto-medio plazo
El estudio PAPRICA® con 662 pacientes solamente
evidencié que el SCA mostraba un aumento no signifi-

cativo de la mortalidad a 30 dias. En el PAPRICA2*, que
inclufa 3.535 pacientes, y en el estudio OPTIMIZE-HF'
con 48.612 pacientes, si se observé un aumento signifi-
cativo de la mortalidad a 90 dias en este grupo de pa-
cientes, lo que podria traducir su correlacién con la
evolucién y la gravedad de la enfermedad coronaria.
Las arritmias® (fundamentalmente FA) y la HTA no con-
trolada™*, en cambio, se asociaron a una menor mor-
talidad, aunque la HTA, en el PAPRICA2 perdi6 su signi-
ficacion al ajustarse en modelos que incluian mas
factores de confusién®. Esto quizas sefiale que un trata-
miento adecuado de estas patologias puede ser eficaz
en controlar la evolucién de la cardiopatia. De todos
modos, existen mas aspectos a considerar en el caso de
la influencia de la FA en el pronéstico de la ICA. Se ha
sefialado que los pacientes que presentan ICA tras una
FA tendrian un mejor prondstico y que podrian presen-
tar con mas frecuencia un FP no cardiaco de la des-
compensacién, asi como una cardiopatia de base me-
nos evolucionada, que aquellos que presentan FA
después de haber presentado ICA*. Otros autores, en
cambio, sefialan que la coexistencia de FA e ICA au-
menta la mortalidad intrahospitalaria y post-alta®.

3.3. Reconsultas en urgencias

Existe consenso en la recomendacién de evaluar en
profundidad los FP previamente al alta para reducir los
reingresos>. Si el estudio PAPRICA®” ya apuntaba a las
infecciones, principalmente, y la FA como posibles FP
asociados a un menor riesgo de reconsultas posterior, el
estudio PAPRICA2* confirmé dicha asociacion sefalan-
dolos como factores potencialmente controlables con
un tratamiento adecuado. Si en el estudio Optimize-
HF'® la HTA no controlada se asociaba a menos recon-
sultas a 90 dias, en el estudio PAPRICA2* esta perdi6 su
significacion como FP asociado a menor reconsulta en
los modelos de ajuste mas amplios.

3.4. Estancia media

El estudio EPICA-UCE* identific la crisis hipertensi-
va como el Unico FP que se ajustaba al criterio de in-
greso inferior a las 72 h, mientras que las infecciones se
asociaban con estancias mas largas. Todo ello puede
contribuir a perfilar a los pacientes mas aptos para in-
gresar en las unidades de corta estancia.

4. Limitaciones del estudio

Es conocido que la comparacién entre diferentes es-
tudios observacionales procedentes de diferentes regis-
tros nacionales e internacionales pone de manifiesto la
heterogeneidad de los mismos y comporta la posibilidad
de sesgos de seleccién®. Esto es ain mas manifiesto en
la descripcion de los diferentes FP considerados en cada
estudio. Seria conveniente que en futuros estudios se lle-
vara a cabo una recogida de los diferentes FP de forma
homogénea, siguiendo las recomendaciones publicadas’,
y que se analizaran con mas detalle aspectos como las
diferencias de FP entre episodios de novo con respecto a
insuficiencia cardiaca crénica descompensada.
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Conclusiones

Es posible identificar al menos un FP entre el 60-
98% de los casos de ICA. Su prevalencia varia en fun-
cién de los diferentes ambitos de los estudios. En Espa-
fa, el FP mas prevalente son las infecciones. Algunos FP
se han asociado a menor riesgo de reconsulta y otros a
una mayor mortalidad intrahospitalaria, pero hacen falta
estudios de intervencion sobre los FP para conocer hasta
qué punto se puede modificar el pronéstico de la ICA.
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ANEXO 3. OTROS TRABAJOS DURANTE LA REALIZACION DE ESTA TESIS.
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