Revista Cubana de Medicina. 2016;55(4)

ARTICULO ORIGINAL

Aplicacion de un indice prondstico de mortalidad
en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda

Application of a Prognostic Index of Mortality in Patients with
Acute Heart Failure

Natascha Mezquia de Pedro,' Caridad Soler Morejon, "' Teddy Osmin
Tamargo Barbeito,'' Jorge Olmo Mora'"!

'Hospital Clinicoquirargico "Miguel Enriquez". La Habana, Cuba.
I"Hospital Clinicoquirdrgico "Hermanos Ameijeiras"”. La Habana, Cuba.
"Policlinico Docente "Andrés Ortiz". La Habana, Cuba.

RESUMEN

Introduccién: muchos son los factores asociados a un mayor riesgo de morir en
los pacientes con insuficiencia cardiaca aguda.

Objetivos: aplicar y validar un indice pronéstico para la estratificacion de riesgo en
pacientes con insuficiencia cardiaca aguda.

Métodos: se realiz6 un estudio de cohorte en pacientes atendidos con el
diagndstico de insuficiencia cardiaca aguda en la Unidad de Cuidados Intermedios
del Hospital Universitario "Miguel Enriquez", para aplicar un indice pronéstico de
mortalidad basado, fundamentalmente, en elementos clinicos. Mediante la funcién
de regresion logistica estimada se calcularon las probabilidades de morir en la
muestra de la estimacion, y esa distribuciéon empirica fue dividida en terciles para
buscar zonas que permitieran clasificar a los pacientes como de bajo, mediano y
alto riesgo de fallecer (indice prondstico).

Resultados: el 58,3 % de los egresados vivos fueron clasificados como de bajo
riesgo, y 52,5 % de los fallecidos fueron adecuadamente clasificados como de
elevado riesgo; solo el 7,5 % de los pacientes de este grupo fueron mal clasificados
por el modelo prondéstico.

Conclusiones: el indice construido mostré validez y consistencia adecuadas, es util
para realizar prediccion del pronéstico de mortalidad en pacientes con insuficiencia
cardiaca aguda.
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ABSTRACT

Introduction: Many factors are associated with the increased risk of dying in
patients with acute heart failure.

Objectives: Apply and validate a prognostic index for risk stratification in patients
with acute heart failure.

Methods: A cohort study was performed in patients treated with the diagnosis of
acute heart failure in the Intermediate Care Unit at Miguel Enriquez University
Hospital, in order to apply a prognostic index of mortality based, mainly, on clinical
elements. The estimated logistic regression function calculated the probabilities of
dying in the sample of the estimate, and that empirical distribution was divided into
tertiles to search for areas that could be classified as low, medium and high risk of
dying (prognostic index).

Results: 58.3 % of the patiets who were alive at discharge were classified as low
risk, and 52.5 % of the deceased were adequately classified as high risk; the
prognostic model poorly classified only 7.5 % of the patients in this group.
Conclusions: The produced index showed adequate validity and consistency, it is
useful to predict the prognosis of mortality in patients with acute heart failure.

Keywords: acute heart failure; prognostic index; mortality.

INTRODUCCION

Evaluar al paciente y establecer su prondstico siempre resulta una necesidad de la
practica médica diaria, lo que permite una mejor planificaciéon de recursos
disponibles y una mayor objetividad en la informacién a pacientes y familiares. Los
indicadores de gravedad de los pacientes en unidades de cuidados intensivos se
empezaron a desarrollar a principios de la década de los 80 en los EE.UU. El primer
indice predictivo para pacientes criticos, Acute Physiology and Chronic Health
Evaluation Score (APACHE, por sus siglas en inglés) se disefié en 1981. Desde
entonces, han experimentado un gran desarrollo, y su utilizacién se ha
generalizado.*3

En los dltimos dos siglos se han producido avances innegables en la Medicina como
ciencia. Si bien algunos de ellos implicados en una aparente "matematizacion"
como resultado del advenimiento de grandes bases de datos y su gestion, el
surgimiento de la Epidemiologia Clinica, y su desarrollo como disciplina, han sido un
aporte inestimable en este sentido.*

En este contexto, los modelos de regresiéon multivariados son ampliamente
utilizados. Con frecuencia, el objetivo en la recoleccién de datos obedece al afan de
explicar las interrelaciones que existen entre ciertas variables, o a determinar los
factores que afectan a la presencia o ausencia de un episodio adverso determinado.
Es ahi donde los modelos de regresion multivariados pasan a ser un instrumento
atil, al suministrar una explicacion matematica simplificada de dicha relacién. El
objetivo final sera obtener un indice prondstico (IP) que tenga sentido desde una
perspectiva biolégica, y aporte predicciones validas al aplicarlo a datos
independientes; tienen una estructura comun, generalmente siguen este patron:®
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Probabilidad de morir por insuficiencia cardiaca aguda (ICA)= ponderaciéon: %
predictor: + ponderacionz x predictorz + ponderacidonk < predictork.

Donde cada ponderacion es el coeficiente de la funciéon de regresién logistica
multivariada binaria, la variable a explicar se denomina variable dependiente, en
este caso la mortalidad. Los factores que explican la variable dependiente se
denominan variables independientes o predictores.®”

Son numerosos los factores asociados (variables independientes) a un mayor riesgo
de morir (variable dependiente) en los pacientes con ICA. Se han invocado, entre
ellos, la edad avanzada, el sexo masculino, la presion arterial baja en el momento
del ingreso, la funcién ventricular izquierda disminuida, la disfuncién renal, la
anemia, la hiponatremia y el aumento de las cifras de glicemia o troponina
plasmatica. Sin embargo, identificar a los pacientes en ICA de mayor riesgo en
situaciones de urgencia, con peor prondstico a corto plazo, constituye un reto para
el médico practico; los avances en el reconocimiento de nuevos mecanismos
subyacentes, entre los que se incluye el dafio miocardico, la disfuncién renal, las
anormalidades neurohumorales, las alteraciones hemodinamicas y del tono
vascular, han desafiado los conceptos fisiopatoldgicos clasicos y hacen mas
complejo este escenario.®1!

Los algoritmos, los IPs y aquellos evaluadores de la gravedad de los pacientes
constituyen exponentes de los llamados sistemas de soporte a la decision clinica
que ayudan a la toma de decisiones, sobre todo, en los entornos donde la carga de
trabajo es muy grande, como los grandes hospitales publicos y el area rural donde
los médicos, muchos de ellos sin experiencia, se ven inmersos en las primeras
decisiones clinicas gravitantes.'?

Por lo tanto, resulta deseable y muy conveniente disponer de un IP especifico y de
facil utilizacion, como el que se propone en el presente reporte, para la
estratificacion de riesgo en estos pacientes, disefiado para apoyar la toma de
decisiones en el orden preventivo, diagndstico y terapéutico, y que sirva de
complemento al método clinico.

METODOS

Se realiz6é un estudio explicativo, de cohorte prospectivo en pacientes atendidos con
el diagndstico de ICA en la Unidad de Cuidados Intermedios (UCIM) del Hospital
Universitario "Miguel Enriquez", La Habana, en el periodo comprendido entre el 1°
de enero de 2007 hasta el 31 de diciembre de 2010.

Universo: pacientes que ingresaron en la UCIM en el periodo en que se realizo la
investigacion con diagndstico de ICA, definida por la rapida aparicion o
agravamiento de los sintomas y signos secundarios a insuficiencia cardiaca (IC
[disnea, crepitacion y taquicardia]), con signos de congestion pulmonar y sistémica,
y que requieren tratamiento de urgencia.

Criterios de inclusion: ICA de etiologia isquémica e hipertensiva, en estadio I11-1V
de la New York Heart Association (NYHA), de acuerdo con los criterios de
Framingham:*3

289
http://scielo.sld.cu



Revista Cubana de Medicina. 2016;55(4)

- Criterios mayores: disnea paroxistica nocturna u ortopnea, ingurgitacion yugular,
crepitantes, cardiomegalia, edema agudo de pulmén, galope S3, presién venosa >
16 cm de H20, reflujo hepatoyugular.

- Criterios menores: edema en tobillos, tos nocturna, disnea de esfuerzo,
hepatomegalia, derrame pleural, capacidad vital pulmonar descendida 1/3 del
maximo, taquicardia (frecuencia > 120 Ipm).

Estos criterios fueron los escogidos, debido a la factibilidad de su aplicacién desde
el punto de vista clinico. Se tuvo en cuenta la presencia de dos criterios mayores y
uno menor, o un criterio mayor y dos menores.

Criterios de exclusion: se excluyeron los pacientes con diagndstico de ICA con
forma clinica de presentacion IC derecha aguda, debido a la ausencia de
parametros de fallo ventricular derecho, indispensables para poder realizar un
diagndstico clinico de certeza. Igualmente, se excluyeron los fallecidos antes de las
24 h de estadia en el servicio, por la imposibilidad de obtener todos los datos
necesarios.

La muestra quedd constituida por 256 pacientes, que ingresaron de manera
consecutiva en la UCI, en el periodo antes mencionado, y segun los criterios
expuestos.

Se seleccionaron las variables clinicas siguientes: edad, sexo, APACHE 11, forma
clinica de presentacion de la ICA™ (IC crénica agudizada [ICCA]), ICA con
hipertensién-emergencia hipertensiva, sindrome coronario agudo (SCA) con IC,
edema agudo del pulmén (EAP), shock cardiogénico, presion arterial sistélica (PAS),
presion arterial diastélica (PAD), enfermedades asociadas (segun el nUmero de
enfermedades asociadas en el mismo paciente: estrato I- ninguna o una
enfermedad asociada, estrato Il1- dos enfermedades asociadas, estrato I11- mas de
dos enfermedades asociadas), hepatomegalia congestiva, sincope, antecedente de
enfermedad cerebrovascular (ECV), con las que se confeccioné el IP 11 que se
aplico.

Se excluyeron otras variables que han demostrado su efectividad para la
estratificaciéon de pacientes con ICA, y que se emplean frecuentemente en otros
indices y modelos pronésticos, como la troponina, el propéptido natriurético de tipo
B N-terminal (NT-proBNP) o el péptido natriurético de tipo B (BNP), y variables
ecocardiograficas, porque no es posible estudiarlas en todos los niveles de atencién,
0 en centros con recursos limitados.*®

IP: mediante la funcidon de regresion logistica estimada se calcularon las
probabilidades de morir en la muestra de la estimacion, y esa distribucién empirica
fue dividida en tres partes (terciles), para buscar zonas que permitieran clasificar a
los pacientes como de bajo, mediano y alto riesgo de fallecer. El primer tercil fue
0,124 y el segundo 0,942. Posteriormente en la muestra de la validacién se
calcularon las probabilidades de morir de cada paciente, y se clasificaron segun el
estado al egreso vivo o fallecido y la probabilidad de morir de la manera siguiente:
menor que 0,124 (bajo riesgo), entre 0,124 y 0,942 (mediano riesgo) y mayor que
0,942 alto riesgo.

Los datos del estudio se obtuvieron en las primeras 24 h del ingreso del paciente en
la UCIM mediante las técnicas de interrogatorio y realizacion del examen fisico. Se
midio la presion arterial en dos ocasiones con un intervalo de 30 min mediante un
esfigmomandémetro aneroide (método auscultatorio), calibrado previamente. Las
mediciones (512 en total) se realizaron siempre con el mismo equipo y por la
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misma persona (autor del estudio), o bajo su supervision, y las cifras obtenidas
fueron promediadas. A todos los pacientes se les realizé un electrocardiograma de
12 derivaciones con un equipo Cardiocid. Se tomé muestra de sangre venosa por
puncion de vena periférica para el estudio de la quimica sanguinea mediante
determinacion fotométrica.

Todos los pacientes recibieron tratamiento médico estandarizado, segun el
protocolo de actuacion establecido en la UCIM, basado fundamentalmente en el uso
de diuréticos, inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECASs)
betabloqueadores, nitritos y digoxina segun indicaciéon, se mantuvo su observacion
hasta el momento del egreso del servicio (vivo o fallecido).

Andlisis estadistico

La muestra fue dividida aleatoriamente en dos grupos: 128 pacientes (grupo de
estimacién [GE]) y 128 pacientes (grupo validacién [GV]). En el primer grupo de
pacientes (GE) se estimo la funcion de regresion logistica para el estudio de los
factores que influyen en la mortalidad; en el GV se aplicé la herramienta prondstica
previamente desarrollada. Para la comparacion de proporciones se utilizé en el
estadigrafo chi cuadrado (3?) con correccién por continuidad en tablas de
contingencia.

RESULTADOS

A partir de la funcion de regresién multiple obtenida en el andlisis de la presencia
de las variables: edad, sexo, APACHE II, forma clinica de presentaciéon (sindrome
coronario agudo, edema agudo del pulmén, shock cardiogénico, insuficiencia
cardiaca con hipertension arterial), y la forma crénica agudizada como categoria de
referencia (Dummy), PAS, PAD, enfermedades asociadas de dos o mas, presencia
de hepatomegalia, sincope y antecedente de ECV en pacientes con ICA, se obtuvo
un modelo matemaéatico que se presenta a continuacion:

Modelo

I
It+expf-a- B, X1- B, X2 - B Xi)

PY=1=

A partir del modelo se construyd el siguiente indice para el prondstico de la
mortalidad en la UCIM.

IP=1/1 + exp - (0,6450 + 0,057 x edad + 0,670 x sexo - 0,621 x APACHE II -
1,916 x SCA con IC - 23,067 x EAP - 2,681 x shock cardiogénico - 2,149 x IC con
HTA + 0,038 x PAS - 0,028 x PAD + 1,173 x enfermedades asociadas - 1,087 x
hepatomegalia - 0,721 x sincope - 21,209 x ECV).

Al ser aplicado el IP a los pacientes del GV se calcularon las probabilidades de morir
de cada uno de ellos.

En la tabla se observa que la mayoria de los pacientes egresados vivos (58,3 %)
tenian baja probabilidad de morir. El 52,5 % de los fallecidos fueron clasificados
como pacientes con una elevada probabilidad de fallecer, y la mayoria de los
pacientes clasificados como de riesgo medio fallecieron (32/43). Las diferencias
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comentadas fueron estadisticamente significativas (p< 0,001). A partir de estos
datos, se puede observar que solo 15 pacientes no fueron bien clasificados por el IP
(6 clasificados como de riesgo bajo que fallecieron, y 9 clasificados como de riesgo
alto que egresaron vivos), lo que muestra un 88,28 % de acierto del indice.

Tabla. Aplicacion del indice prondstico (IP) de mortalidad. Distribucion de
pacientes segun probabilidad de morir y estado al egreso

IP Estado al egreso Total
de . Prnbamlu_jad Vivo Fallecido
mortalidad de morir

MNo. %o Mo. %% MNo. %o
Bajo < 0,124 28 58,3 & 7.5 34 26,6
riesgo
Mediano 0,124-0,942 11 22,9 32 40,0 43 33,6
riesgo
Alto - 0,042 9 18,8 42 52,5 51 39,8
riesgo
Total 48 100 a0 100 128 100

X2 =40,367; p< 0,001.

DISCUSION

El indice propuesto permite adecuadamente calcular la probabilidad de morir de los
pacientes con ICA que son atendidos en la UCIM del Hospital Universitario "Miguel
Enriquez", y da respuesta a la necesidad sentida de desarrollar un IP que permita
estratificar eficazmente a estos pacientes, y predecir la mortalidad en las UTIl y
servicios de emergencia. Hasta la fecha no se habia reportado ningldn sistema que
sea de uso habitual, y a la vez especifico, para evaluar la gravedad de la ICA, con
la sola excepcion la escala de Killip y Kimball disefiada para estratificar el riesgo en
la IC que acomparnia al infarto cardiaco agudo (IMA), pero que no ha sido validada
para la ICA en general.6:17

La elaboracion del IP que se propone parte del concepto de que la simple
estratificacion, a través de una puntuacion de multimarcadores, ayudaria en la
prediccion del prondstico de los pacientes con ICA y en su clasificacion, segun el
estado de gravedad. Su desarrollo estuvo precedido del analisis clinico y estadistico
exhaustivo de las variables estudiadas en sus mdltiples interrelaciones, lo que
permitié seleccionar las que fueron incluidas en el modelo.18:°

Aunque esta idea no es novedosa, se consider6 al APACHE Il como una variable
indispensable dentro del modelo, teniendo en cuenta la medicion a través de este
indice de variables fisioldgicas claves incluidas en el dominio A de este IP ( Acute
Physiology Score [APS]).2° APACHE Il es un indice con una consistencia y
estabilidad comprobadas, con un uso extendido en la estratificacion de riesgo del
paciente grave, que, desde su surgimiento, cambié la "filosofia" de las unidades de
terapia, y que ha demostrado que las variables fisiolégicas que lo conforman son la
base del examen de todo paciente agudamente enfermo, de manera que no se
puede hablar de estratificacién de riesgo en el paciente critico sin tener en cuenta
estas variables. Es por ello que desde su publicacion el APACHE Il forma parte del
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arsenal médico en las UTI a escala internacional, con o sin modificaciones, o
formando parte de otros indices mas especificos.”:21-24

El IP presentado, a partir del modelo elaborado, es eficiente. Desde el punto de
vista estadistico pudo apreciarse su buena discriminacion y calibracion. Mediante la
discriminacién se demostré su capacidad de separar aquellos que mostraban la
mayor probabilidad de fallecer, y definir varios rangos (probabilidad de fallecer alta,
mediana o baja, es decir, su clasificacion por categorias). Su adecuada calibracion
permitié apreciar la capacidad que tiene de estimar de forma correcta el riesgo o
probabilidad de morir de los pacientes con ICA, y determinar correctamente cuando
puede predecir esta probabilidad, de acuerdo con la proporcién observada después
que se produce la muerte.”

Encontrar el "indice ideal",'? el modelo perfecto, es una meta alin no alcanzada por
los investigadores. Por tanto, a la hora de evaluar la calidad de un modelo, a partir
de los criterios de sensibilidad y especificidad, en mayor o menor medida, siempre
se constatan estas insuficiencias. En el presente caso los errores de clasificacion
que tiene el IP son despreciables (15 pacientes en total, lo que muestra un 88,28
% de acierto). Desde el punto de vista clinico, este enfoque es conveniente pues
permite que se tomen las medidas adecuadas para evitar el deceso de enfermos
que logran salir de su estado critico, a pesar de haberse pronosticado como de
mayor riesgo. Lo inaceptable hubiera sido encontrar un alto porcentaje de fallecidos
clasificados como de bajo riesgo por el IP, hecho que no ocurrid; por lo tanto, la
sensibilidad y especificidad mostradas por este indice son aceptables y comparables
con las exhibidas por otros indices ampliamente utilizados en la practica clinica
como el APACHE I1, segun el informe aportado por su propio autor.?5:26

La mortalidad registrada por insuficiencia cardiaca es aun elevada,
fundamentalmente en los primeros dias de hospitalizacion.?” De hecho, se puede
subestimar su verdadero impacto, al constituir la via final comin de muchas
enfermedades que afectan al corazén y otros 6rganos. Cuando la insuficiencia
cardiaca se debe a una cardiopatia isquémica o una enfermedad hipertensiva, el
proceso de codificacién de la causa de defuncién la atribuiria a estas dos
enfermedades y no a la insuficiencia cardiaca, esto podria explicar la razén de que
en este estudio, donde se precis6 la IC como causa directa de muerte, la
mortalidad sea superior a la reportada en otras investigaciones en las cuales se
produce un subregistro habitual de esta afeccion, por considerar como
determinante alguna de las causas basicas ya mencionadas.

En este contexto, el prondstico de mortalidad por ICA adquiere mayor interés.
Ninguna de las escalas pronésticas que se utilizan en este momento en funcion de
la prediccion de riesgo reune las condiciones de reproductibilidad y validez
adecuadas en pacientes con ICA, fundamentalmente por la falta de evaluacién de
dimensiones especificas, importantes en estas circunstancias. Las funciones para
las que fueron creadas son diferentes a las planteadas en estos pacientes,?® por lo
que esta propuesta es factible, y sobre todo, pertinente.

El presente estudio confirma los hallazgos previos y contribuye a la evidencia, como
ha sido expresado por otros autores,?® de que tomar una decisién médica correcta
implica un acto complejo, que debe asumirse sin improvisaciones, con el menor
subjetivismo, sobre la base de la ciencia constituida, a la luz de los conocimientos
que se derivan de las evidencias de mejor calidad emanadas de las investigaciones
cientificas, y complementan (sin sustituir) la experiencia y el mejor juicio clinico.

El IP de mortalidad que se presenta, aplicado al pie de la cama del paciente, se
apoya en el método clinico, potencia sus ventajas, y es exponente del método
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hipotético deductivo utilizado por los clinicos para hacer diagnéstico, y que ha sido
orientado hacia la valoracion del prondstico. Esta practica es considerada como
eficiente, ya que le permite al médico brindar asistencia médica de excelencia, con
el minimo de tiempo, menor costo, mayor beneficio y seguridad, influye
favorablemente en la docencia y la investigacion, la evaluaciéon de la calidad del
servicio, la administracion de recursos, la evaluacion de politicas sanitarias y no
niega la etapa de contrastacion de hipétesis.30:32

Se concluye que el indice construido muestra validez y consistencia adecuadas, y es
atil para realizar la prediccién del pronéstico de mortalidad en pacientes con ICA.

Conflicto de intereses

Los autores declaran no tener conflicto de intereses en la realizacién del estudio.
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